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REPERE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea temei. Cu toate ca problema urolitiazei este cunoscuta din antichitate, ca
ramane actuald si in prezent. Rolul urolitiazei Tn urologia moderna este greu de subestimat,
deoarece aceasta nozologie ocupa locul 2 printre patologiile urologice [1,2]. Sub litiaza
coraliforma se subinteleg calculi ramificati, care ocupd mare parte din sistemul renal colector
(ocupa bazinetul si proiemina in una sau mai multe calice) [1]. Litiaza coraliforma reprezinta una
din forme frecvente ale nefrolitiazei. Ponderea acestei patologii in totalul pacientilor cu urolitiaza
variaza de la 17% pana la 40% [3]. Lowsley O. [4] demonstreaza ca litiaza coraliforma
reprezintd o problema serioasa si dificild datoritd urmatorilor factori: incidenta sporita, afectarea
bilaterala frecventd, rata Inaltd a recidivelor, dezvoltarea oculta, cauzand afectarea masiva a
parenchimului si functiei renale la momentul diagnosticarii. Deoarece litiaza coraliforma
afecteaza preponderent persoane in varsta aptd de munca, aceasta nozologie ocupa locul trei de
invalidizare a pacientilor urologici, ceddnd doar maladiilor oncologice si infectiei urinare
[5,6,7,8].

Patogenetic, pentru litiaza coraliforma este caracteristic rolul sporit al infectiei urinare,
care se determind la majoritatea pacientilor afectati [2,9]. In acest context este necesar de
mentionat cd rezultatele uroculturii pot fi esential diferite in comparatie cu rezultatele
insemantarii din interiorul calculului, ceea ce conditioneaza ineficacitatea tratamentului
antibacterian si astfel limiteaza considerabil capacitatile terapeutice de prevenire a evolutiei
progrediente a nefrolitiazei, precum si creste semnificativ riscul complicatiilor locale [10,11].
Prezenta calculului renal masiv blocheaza atat fluxul urinar local, ceea ce creste presiune 1n caile
urinare in amonte, cét si contribuie la redistributia fluxului sanguin renal dinspre medulara spre
corticala renala ceea ce micsoreaza filtratia glomerulara [12].

Descrierea situatiei in domeniul de cercetare si identificarea problemelor de
cercetare. In prezent exista mai multe tehnici de tratament al litiazei coraliforme. Pe parcursul
ultimelor decenii in terapia astfel de pacienti predomind tehnici miniinvazive, Tn special,
nefrolitotomia percutana, uneori cuplati cu alte procedee chirurgicale. In acelasi timp, in anumite
conditii, ramane necesara aplicarea metodelor deschise de tratament chirurgical al litiazei
coraliforme. Indicatiile relative cétre tratamentul chirurgical deschis includ prezenta calcului
coraliform cu implicarea sau compresia mai multor calice, precum si prezenta altor complicatii
locale [2,3,6]. Chirurgia deschisa permite inldturarca totala a masei calculoase intr-o singura

etapa si la necesitate corectarea ulterioara a anomaliilor anatomice [1,2,13]. Nefrolitotomia, ca



procedeu chirurgical major, rimane cea mai sigurd metoda de tratament chirurgical deschis in

managementul ratei “stone free” intr-o etapa chirurgicala, al acestor pacienti [13,14].

Scopul lucririi. Ameliorarea rezultatelor tratamentului chirurgical deschis al litiazei
coraliforme prin implementarea explorarilor imagistice moderne de evaluare si selectarea
variantei optimale de nefrolitotomie.

Obiectivele lucrarii
1. Studierea particularitatilor clinice si analiza rolului metodelor imagistice de investigatie in

selectarea metodelor de tratament chirurgical deschis in litiaza coraliforma,;

2. De a stabili rolul parametrilor sistemului oxidativ-antioxidant si a mediatorilor bioactivi n
corelatie cu fazele inflamatiei in fiziopatologia litiazei renale coraliforme peri- si
postoperator;

3. Evaluarea comparativd a metodelor de tratament chirurgical deschis aplicate in litiaza
coraliforma si stabilirea indicatiilor catre fiecare metoda de tratatament chirurgical,

4. De a analiza modificarile anatomiei ecografice renal structurale in dependenta de tactica si
tehnica chirurgicala a litiazei coraliforme;

5. Supravegherea evolutivd a probelor functionale renale si a modificarilor inflamatorii la
pacienti cu litiaza renald coraliforma peri- si dupa tratament chirurgical, cat si a factorilor de
risc la etapele de tratament conform tehnicilor chirurgicale aplicate in tratamentul litiazei
renale coraliforme.

Metodologia cercetirii stiintifice. Studiul stiintific complex s-a bazat pe un set de
metode stiintifice generale si particulare. Metodele general-logice au fost ulizate pentru
completarea revistei literaturii de specialitate si formularea concluziilor la sfarsitul capitolelor,
precum si concluziilor si recomandarilor generale. Evaluarea clinico-paraclinica a pacientilor si
analiza fiselor de observatie reflectd implemntarea astfel de metode ca observatia directd si
indirecta. Studiul comparativ al eficacitatii diferitor metode chirurgicale in tratamentul litiazei
coraliforme corespunde implementarii metodelor stiintifice ca comparatia §i experimentul.
Metoda de calculare a fost utilizata n evaluarea statistica a datelor stiintifice acumulate in cadrul
studiului actual.

Metodele statistice, utilizate Tn aceasta lucrare stiintifica, se califica ca metodele
stiintifice particulare si au ajutat In evaluarea modificarilor morfo-functionale, produse de litiaza
coraliforma inainte de interventia chirurgicala, dupa interventia chirurgicald, precum si in
monitorizarea dinamica, peste 3 si 12 luni dupa interventia chirurgicald. Am utilizat metoda t-
Student, metoda ANOVA, metoda Kolmogorov-Smirnov, corelatia simpld (metoda Spearman) si

Data mining: Classification and Regression Trees.



Metodele speciale, utilizate in studiu comparativ, au inclus 3 tipuri de interventii
chirurgicale deschise (nefrolitotomia, pielolitotomia s$i nefrectomia) si 4 variante de
nefrolitotomie (cu si fara oprirea fluxului sanguin, cu utilizarea suturilor etajate sau anatomice),
metodele diagnosticului de laborator (probele biologice de rutind ca analiza generald de sange,
analiza generala de urind, determinarea concentratiei de uree si creatinina in ser §.a.), metodele
diagnosticului instrumental (ultrasonografia abdomonala si renald, scintigrafia renald dinamica,
urografia intravenoasa, renografia izotopicd). In cadrul lucririi stiintifice actuale am efectuat un
studiu stiintific complex comparativ retro- si prospectiv: au fost evaluate modificarile renale
morfo-functionale in urma diferitor interventii chirurgicale la externare, peste 3 si 12 luni de
supraveghere.

Noutatea si orginalitatea stiintifica. A fost stiintific fundamentatd selectarea variantei
optime de nefrolitotomie deschisa la pacientii cu litiaza coraliforma. Studiul stiintific actual a
demonstrat rolul diferitor complicatii locale si generale ale litiazei coraliforme in selectarea
metodei de tratament chirurgical deschis. De asemenea, a fost precizat rolul unui numar mare de
factori proinflamatorii, precum si a dereglarilor echilibrului oxidativ-antioxidant la pacientii cu
litiaza coraliforma. Tratamentul prin nefrolitotomie a fost mai eficient in reducerea nivelului
factorilor inflamtori §i antioxidanti in comparatie cu alte variante de interventii chirurgicale
deschise. Evaluare dinamica a modificarilor morfofunctionale ale rinichiului operat a contribuit
la optimizarea selectarii tratamentului chirurgical deschis prin diferite variante de nefrolitotomie
la pacientii cu litiaza coraliforma. A fost demonstrat faptul ca nefrolitotomia fard aplicarea
pensei vasculare cu oprirea fluxului sanguin si aplicarea suturilor etajate amelioreaza la distanta
functia, putin afecteaza morfologie renald, si in acelasi timp sunt asociate cu cel mai mic numar
de complicatii postoperatorii.

Semnificatia teoretici. In cadrul lucririi stiintifice prezente a fost precizati ponderea
diferitor factori clinici si evolutivi, precum si rezultatelor investigatiilor imagistice in selectarea
tacticii chirurgicale deschise la pacientii cu litiaza coraliformd. Din punct de vedere teoretic a
fost propusda o abordare metodologicd care permite evaluare dinamicd morfo-functionald a
rinichilor operati prin diferite variante de nefrolitotomie.

Valoarea aplicativa a lucririi. Se recomanda utilizarea nefrolitotomiei deschise in caz
de inaccesibilitate fizica sau imposibilitate tehnicd de implementare a metodelor urologice
miniinvazive vis-a-vis de alte metode chirurgicale deschise. Din variantele studiate ale
nefrolitotomiei (cu / fara clamparea pedicului vascular; cu aplicarea suturilor etajate/ anatomice)
se recomanda alegerea variantei fara clampare a pedicului vascular si cu aplicarea suturilor

etajate.



Rezultatele stiintifice principale, inaintate spre sustinere:

1. Evaluarea morfologiei si functiei renale, precum si a manifestarilor clinice, paraclinice si
imagistice permite alegerea metodei optime de tratament chirurgical deschis al litiazei
coraliforme;

2. Existd corelatie directd intre dimensiunile calcului, durata procesului patologic si nivelul
citokinelor proinflamatorii la pacientii cu litiaza coraliforma;

3. Modificarile echilbrului oxidativ-antioxidant coreleaza cu severitatea procesului inflamator
si se micsoreaza evident dupa inlaturarea calcului coraliform;

4. Nefrolitotomia fara clamparea pedicului vascular si cu aplicarea suturilor etajate asigura
modificari morfologice minime in comparatie cu alte metode la distanta de 3 si 12 luni dupa
interventie chirurgicald intreprinsd in cadrul tratamentului litiazei coraliforme;

5. Lipsa clamparii pedicului renal, precum si aplicarea suturilor etajate reprezintd factorii de
minimizare a traumatismului chirurgical in cadrul nefrolitotomiei, efectuate pentru
tratamentul litiazei coraliforme, ceea ce se confirmd prin deteriorarea minima a functiei
rinichiului operat;

6. Varianta interventiei chirurgicale deschise, selectata pentru tratamentul litiazei coraliforme,
influenteazad caracterul §i probabilitatea dezvoltarii complicatiilor intraoperatorii si
postoperatorii precoce.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Varianta preferabila ale tratamentului litiazei
coraliforme prin nefrolitotomie deschise a fost implementata in procesul didactic si curativ la
Catedra de urologie si nefrologie chirurgicala, IP USMF ,,N.Testemitanu” si Clinica de Urologie,
Dializa si Transplant renal a IMSP Spitalul Clinic Republican. Au fost nregistrate 6 acte de
implementare in practica a rezultatelor.

Aprobarea rezultatelor stiintifice. Cercetarile stiintifice, efectuate in cadrul tezei de
doctorat, au fost prezentate la diferite evenimente stiintifice nationale, congrese, foruri stiintifice
internationle si nationale:

- Al IV-lea Congres de Urologie, Dializa si Transplant Renal cu participare internationald
(Chisinau, 2006);

- 2nd International Medical Congress for Students and Young Doctors MedEspera, Moldova
(Chisinau, 2010);

- Al V-lea Congres de Urologie, Dializa si Transplant Renal cu participare internationalad
(Chisinau, 2011);

- 3rd International Medical Congress for Students and Young Doctors MedEspera, Moldova
(Chisinau, 2012);



- “Experts in Stone Disease”, 1% Conference, ESD 2012 (Dubai, Emiratele Arabe Unite,
2012);

- Al XXIX-lea Congres National al Societatii Romane de Urologie. Romuro (Bucuresti,
Romania, 2013);

- 31% World Congress of Endourology ( New Orleans, USA, 2014).

Rezultatele lucrarii au fost discutate si aprobate:

- La sedinta Catedrei de urologie si nefrologie chirurgicala a IP USMF ,Nicolae
Testemitanu” (proces verbal nr. 2 din 29.12.2014);

- In cadrul sedintei Seminarului stiintific de profil 321.13. Chirurgie; 321.14. Chirurgie
pediatrica; 321.22. Urologie si andrologie; 321.24. Transplantologie a Ministerului
Sanatatii al Republicii Moldova (proces verbal nr. 1 din 25.02.2015).

Publicatii la tema tezei. Rezultatele cercetarilor stiintifice care stau la baza tezei au fost
publicate in 19 lucrari stiintifice, in reviste stiintifice recenzate (3 ca monoautor). Au fost
obtinute 6 acte de implementare de metode noi in practica, o inovatie si un brevet de inventie.

Volumul si structura tezei. Teza contine 140 de pagini, inclusiv: introducere, patru
capitole, bibliografie (149 de surse). Materialul tezei este ilustrat cu 9 tabele, 152 de figuri si 4
anexe.

Cuvinte-cheie: litiaza coraliforma, functia renald, inflamatie, echilibrul oxidativ-

antioxidant, tratamentul chirurgical deschis, nefrolitotomie, suturi.



CONTINUTUL LUCRARII
1. ACTUALITATI IN CONDUITA PACIENTILOR CU LITIAZA CORALIFORMA

Studiul literaturii de specialitate a demonstrat ca litiaza coraliforma este o problema
medico-sociald majora, care produce cheltuieli importante afectand in special populatia in varsta
aptd de munca. Cu toate ca aceasta patologie a fost cunoscuta din antichitate, numai pe parcursul
ultimelor 2 decenii au fost elaborate ghidurile de conduitd a pacientilor cu litiaza coraliforma,
fundamentate de medicind bazatd pe dovezi. Referitor la suportul stiintific al recomandarilor
existente in domeniu, este necesar de subliniat cd numadrul studiilor problemei litiazei
coraliforme este in crestere continud, cu toate ca trialuri randomizate prospective, efectuate cu
toate rigorile medicinii moderne sunt relativ putine. De asemenea, nu existd informatii suficiente
privind prognosticul pacientilor operati la distantd de peste cativa ani dupd interventia
chirurgicala. Nu sunt protocoale standardizate pentru evaluarea evolutiei postoperatorii dupa
inlaturarea calculului coraliform, ceea ce ingreuneaza evident analiza datelor existente la
momentul actual.

Abordarile contemporane ale litiazei coraliforme cuprind nefrolitotomia percutanata,
litotritia cu unde de soc, schemele combinate si operatiile deschise. La momentul actual
consensual se recomanda tratamentul chirurgical activ al litiazei coraliforme, nefrolitotomia
percutanata fiind metoda de tratament de prima electie. Indicatiile altor metode sunt mai
restranse, adresata de obicei pacientilor ,,non-standard”. Ameliorarea managementului litiazei
coraliforme poate fi realizatd prin solutionarea mai multor probleme asociate: precizarea in
continuare a factorilor etiologici si patogenetici responsabili pentru dezvoltarea i progresia
urolitiazei, determinarea si tratamentul preventiv al factorilor potentiali responsabili pentru
recidivarea litiazei, eficientizarea tehnicilor endoscopice si litotritiei cu unde de soc referitor la
inlaturarea calculilor mari, elaborarea si implementarea practicd a medicamentelor care va
facilita distrugerea si eliminarea calculilor, in special dupa nefroscopia curativa sau litotritie,
elaborarea masurilor de protectic a tesutului renal in caz de proceduri repetate de litotritie.
Analiza mai eficienta a informatiei privind litiaza coraliforma este ingreunata de un numar redus
de trialuri prospective controlate, lipsa metodelor standardizate de precizare a particularitatilor
anatomice ale rinichiului, precum si specificului calculului coraliform tratat, lipsa metodelor
standardizate de fixare si de apreciere a complicatiilor acute si la distanta a litiazei coraliforme,
raportate standardizat pacientilor operati si procedurilor chirurgicale implementate. In acelasi
timp, este necesar de mentionat ca nefrolitotomia deschisd reprezinta una din metodele

importante in managementul litiazei coraliforme.



2. MATERIAL SI METODE DE CERCETARE
2.1. Prezentare generala a materialului de studiu

Studiul actual include 150 de pacienti cu litiaza coraliforma, care au fost impartiti Tn
cateva loturi distincte. In acest context este necesar de mentionat ci toti pacientii citati cu litiaza
coraliforma au fost operati in clinica Catedrei de urologie si nefrologie chirurgicala a IP
Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”, sectia Urologie a IMSP
Spitalul Clinic Republican intre anii 2001 si 2010. Dupa tratamentul chirurgical efectuat nu a
fost inregistrat nici un deces sau necesitate de tratament de sustinere prin dializa.

Tn total, Tn cadrul lucrarii actuale, am evaluat 4 loturi distincte de pacienti. Rolul diferitor
metode de evaluare diagnostica a fost studiata in baza lotului general din 133 de pacienti. Litiaza
coraliforma la acesti pacienti a fost rezolvatd prin diferite metode chirurgicale deschise:
nefrolitotomie (lotul I), pielolitotomie (lotul II) si nefrectomie (lotul III). Lotul pacientilor tratati
prin nefrolitotomie a inclus 78 de persoane, numarul celor tratati prin pielolitotomie a fost egal
cu 35 de persoane. Nefrectomia s-a efectuat la 20 de pacienti cu litiaza coraliforma, inclusi in
studiul stiintific actual. Ultimele 2 loturi au fost utilizate pentru compararea rezultatelor
tratamentului chirurgical prin nefrolitotomie vis-a-vis de interventiile chirurgicale cu si fara
pastrare a rinichiului afectat de litiaza coraliforma.

Pentru a studia particularitatile diferitor variante de nefrolitotomie acest lot de pacienti a
fost suplimentar impartit In 4 subloturi in functie de utilizarea/neutilizarea clamparii peduncului
renal in timpul operatiei, precum si caracterul suturilor aplicate (anatomice/etajate). Astfel, n
cercetarea stiintificd ulterioara au fost utilizate urmatoarele subloturi: NAF (nefrolitotomie,
suturi anatomice, fara pensa vasculara) — 15 persoane, NAV (nefrolitotomie, suturi anatomice, cu
pensa vasculard) — 10 pacienti, NEF (nefrolitotomie, suturi etajate, fara pensd vasculard) — 16
pacienti si NEV (nefrolitotomie, suturi etajate, cu pensd vasculard) — 37 de pacienti. Grupele
mentionate de pacienti au fost comparate in studiul prospectiv al modificarilor renale structurale
si functionale in urma interventiei chirurgicale intreprinse. De asemenea, pacientii din loturile I,
II si 11T au fost evaluati Tn depistarea factorilor de risc pentru evolutia postoperatorie complicata a
litiazei coraliforme.

Ultimul lot (lotul IV) include 17 de pacienti cu litiaza coraliforma, la care a fost cercetata
activitatea proinflamatorie si starea sistemului oxidativ-antioxidant. Tratamentul chirurgical
aplicat a fost nefrolitotomia in 6 cazuri, iar alte variante de rezolvare chirurgicala a litiazei

coraliforme au fost aplicate la 11 pacienti.



2.2. Metodele de studiu

Examenul complex al pacientilor cu litiaza coraliforma a fost efectuat in conformitate cu
prevederile Protocolului Clinic National ,,Urolitiaza la adult” [14]. Am studiat antecedentele
relevante, acuzele pacientilor, rezultatele investigatiilor instrumentale si cele de laborator. A fost
evaluata eficacitatea tratamentului chirurgical la 133 de pacienti, impartiti in 3 loturi in functie
de interventia chirurgicala intreprinsa: nefrolitotomie, pielolitotomie sau nefrectomie. Inainte de
interventia chirurgicala s-a efectuat studiul transversal, care in continuare a fost completat de o
evaluare prospectivd a bolnavilor examinati. In rezultat, studiul stiintific actual al modificarilor
postoperatorii, structurii si functiei renale s-a efectuat in 4 etape consecutive: examenul
preoperatoriu (a asigurat datele de reper pentru evaluare comparativd In studiul prospectiv
ulterior), postoperatoriu (la externare) si la distanta de 3 si 12 luni dupa interventia chirurgicala
aplicata litiazei coraliforme. In cadrul lucririi stiintifice actuale in premiera in Moldova a fost
evaluatd concentratia citochinelor si starea sistemului antioxidant, precum si stresul oxidativ la
pacienti cu litiaza coraliforma, la un lot din 17 pacienti (lotul IV).
2.3. Prelucrarea matematica si statistica a materialului

Datele pacientilor au fost transferate in baza electronicd de date, prelucrate in continuare
cu ajutorul programei speciale Statistica 7.0. In total au fost utilizati peste 200 de parametri
direct determinati la pacientii examinati si peste 100 de parametri derivati. In cadrul tezei am
utilizat metodele statistice de baza, metoda corelatiei simple (metoda Spearman) si analiza Data
mining: Classification/ Regression Trees. Diferenta intre rezultatele parametrilor investigati in
diferite esantioane studiate au fost considerate statistic veridice cand valorile ,,p” au fost sub
0,05.

3. ABORDARE COMPLEXA A PROBLEMEI DE LITIAZA CORALIFORMA

3.1. Manifestarile clinico-paraclinice ale litiazei coraliforme

In cadrul acestui subcapitol sunt discutate particularititile manifestirilor clinice,
imagistice si de laborator al litiazei coraliforme. Aceasta analiza se bazeaza pe datele prelevate
din cercetarea pacientilor cu litiaza coraliforma din lotul I, II si III, in total — 133 de pacienti.

Acuzele pacientilor au inclus sindromul algic local, sindromul inflamator local si
dereglarile mictiei, sindromul inflamator general si sindrom astenic. De asemenea, la o parte din
pacientii studiati au fost inregistrate si unele complicatii ale litiazei renale. Sindromul algic local
a fost raportat la 72 (54,1%) din pacienti investigati. Majoritatea pacientilor (95 (71,4%)) au
prezentat acuze la slabiciune generald si fatigabilitate sporitd. Sindromul inflamator general a
fost prezent numai in 14 (10,5%) bolnavi, cel local — la 19 (14,3%) bolnavi. Febra la internare a

fost raportatd numai de 6 (4,5%) pacienti. Ultimul cel mai frecvent s-a prezentat ca dereglarile
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mictiei asociate cu eliminarea ,,nisipului” si acutizarea durerilor lombare pe partea afectata de
litiaza coraliforma. Colica renald a fost determinata la 8 (6%) pacienti. Macrohematurie a fost
raportatd de 4 (3%) pacienti. Infectia urinard a fost diagnosticata la 11 (8,3%) bolnavi. Printre
factorii de risc ai infectiilor urinare este necesar de mentionat ca diabetul zaharat a fost
diagnosticat la 7 (5,3%) pacienti. Printre complicatiile extrarenale ale litiazei coraliforme a
predominat hipertensiunea arteriala secundara, depistata la 10 (7,5%) pacienti.

In majoritatea cazurilor nefrolitiaza a avut geneza primara (94% din pacienti investigati)
si numai in 8 (6%) cazuri a fost dovedita forma secundara a nefrolitiazei. Rata litiazei recidivante
la fel a atins plafonul de 6% pacienti inrolati in studiul actual. Calculi renouretrali au fost
determinati la 2 (1,5%) bolnavi. Compozitia calcului nu a fost determinatd in 63 (47,4%) cazuri.
Calculi micsti au fost determinati la 6 (4,5%) pacienti, concrementii din oxalati — la 33 (24,8%),
din fosfati —la 16 (12%) pacienti si din urati — la 15 (11,3%) bolnavi.

Concentratia medie a ureei serice Tnainte de operatie a fost egald cu 6,21+0,21 mmol/l.
Nivelul mediu al creatininei serice Tnhainte de operatie a fost egal cu 96,44+5,59 umol/l. Marea
majoritate a pacientilor au avut functia renald normald — 83 (62,4%) de bolnavi. Insi la 27
(20,3%) de pacienti s-a determinat functia renala scazutd, dar fara semne de insuficienta renala.
Insuficienta renald cronica usoara, echivalenta cu BCR st. 111, a fost determinata la 21 (15,8%) de
pacienti. Insuficienta renala cronica mai grava (BCR st. IV) a fost raportatd numai la 2 pacienti.
Tn perioada postoperatorie se observi o tendintd certd spre ameliorare a functiei renale. Valorile
postoperatorii ale creatininei si ureei au fost semnificativ mai mici in comparatie cu cele
preoperatorii (p<0,001 in ambele cazuri), ceea ce indicd ameliorare esentiala a functiei renale
(Acreatininei = -17,62+1,70 umol/I si Aureei ~ -0,70£0,15 mmol/I ).

Peste un an dupa operatie am constatat cd insuficienta renald cronica a fost caracteristica
pentru 30 (22,6%) de pacienti, ceea ce indica tendintd spre reducere a functiei renale restante
dupa operatie. Functia tubulara a fost mai des afectata decat cea glomerulara — un fapt, explicabil
din punct de vedere a patogenezei litiazei renale. Reducerea functiei tubulare a fost constatata la
93 (69,9%) de pacienti peste un an dupa operatie. Valorile medii ale creatininei peste un an dupa
operatie au fost 88,63+4,17 umol/l, iar ureei — 7,43 mmol/I.

Ecografia renald completatd cu urografia intravenoasa a permis diagnosticarea astfel de
complicatii ale litiazei coraliforme ca hidronefroza (74 (55,6%) de pacienti) si pielonefrita
cronica secundara (100 (75,2%) de bolnavi). Lungimea medie a rinichiului afectat a fost egald cu
10,78+0,08 cm, latimea renala medie — cu 5,17+0,04 cm, grosimea renala medie — cu 3,97+0,03
cm, iar grosimea medie a parenchimului renal — cu 1,37£0,02 cm. Volumul mediu total al

rinichiului afectat de litiaza a fost egal cu 117,66+2,46 cm® si volumul mediu al parenchimului
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renal rinichiului afectat a fost egal cu 101,72+1,46 cm®. Pe parcurs a celor 12 luni de
supraveghere toate dimensiunile renale in medie s-au micsorat, inclusiv grosimea parenchimului
renal cu -0,24+0,01 cm, volumul renal total — cu -15,61+0,60 cm® si volumul parenchimului
renal — cu -14,01+0,55 cm® .

Tn continuare am studiat cu ajutorul metodei Data mining: Classification and Regression
trees importanta relativa a diferitor indicatori, obtinuti prin intermediul diferitor metode ima-
gistice, in alegerea metodei de tratament deschis al litiazei renale coraliforme. Rezultatele

studiului statistic sunt prezentate pe Figurile 1 si 2.
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Figura 1. Importanta relativa a rezultatelor Figura 2. Importanta relativa a rezultatelor

investigatiilor imagistice si tipul de operatie investigatiilor imagistice si varianta
nefrolitotomiei

Rezultatele investigatiilor imagistice in special orienteaza urologul privind selectarea
metodei de tratament. In caz de hidronefrozi, confirmati ultrasonografic sau urografic, mai
frecvent se efectueaza pielolitotomia. Lipsa functiei rinichiului afectat, determinata scintigrafic
sau urografic, poate servi drept indicatie pentru nefrectomie. Blocul renal, depistat renografic sau
scintigrafic, la pacientii cu litiaza coraliformd, de obicei a implicat amplasarea unei parti
semnificative ale calcului la nivelul pielonului si acesti pacienti mai des au fost supusi
pielolitotomiei. Calculi mari cresc riscul hemoragiei in caz de nefrolitotomie fara clamparea
vaselor. Prezenta pielonefritei cronice si functiei renale scdzute (nefrosclerozad) impiedica
suturarea conform staturilor anatomice.

3.2. Statusul inflamator la pacientii cu litiaza coraliforma

Evaluarea statustului inflamator la pacientii cu litiazd renala coraliforma cuprinde
determinarea modificarilor imunitatii celulare, umorale si nespecifice. Acest studiu se bazeaza pe
examindrile efectuate pe un lot din 17 pacienti cu litiaza coraliforma, descris Tn subcapitolul 2.1.
Ca lot de control au fost utilizate date de la 15 pacienti practic sanatosi, fard litiazd renala.
Analiza imunitatii pacientilor cu litiazd coraliforma a evidentiat prezenta unei imunodeficiente

celulare care se caractetizeaza printr-o micsorare a numarului total de T-limfocite, in special, pe
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contul T-limfocitelor active si T-limfocitelor helperi. In acelasi timp, ponderea T-limfocitelor cu

proprietati supresoare creste practic de 1,5 ori. Numadrul B-limfocitelor rdmane practic

neschimbat (Tabelul 1).

Tabelul 1
Parametrii imunitatii celulare la bolnavii cu litiaza renala complicata
Lotul de control Lotul de studiu
Indice nr=15 nr=17 p
M+m M+m
T total, % 63,8422 44,52+1,5 <0,05
T total, abs 1456,5+£57,8 928,12+49,6 <0,05
T active, % 28,1+0,7 19,05+1,4 <0,05
T active, abs 490+18,2 378,34+23,7 <0,05
T morule, % 26,3+4,1 17,40+1,4 >0,05
T morule, abs 394,6+54 351,28+28,5 >0,05
T supresor, % 14,2+1,3 24,96+1,1 <0,01
T supresor, abs 266,5+29 522,11+43,1 <0,01
T helper, % 44,8428 25,42+2,4 <0,05
T helper, abs 506,7+86,3 475,62+37,5 <0,05
B limfocite, % 22.043,5 20,64+1,8 >0,05
B limfocite, abs 402,5+112 412,30+50,2 >0,05

Evaluarea nivelului gamma-globulinelor si fractiilor de imunoglobuline a demonstrat
prezenta activarii policlonale ale imunitdtii umorale cu cresterea in special al concentratiei
imunoglobulinelor G. Aceste modificari, probabil, sunt conditionate de prezenta focarului
infectios cronic la nivelul rinichiului afectat de litiaza coraliforma (Tabelul 2).

Tabelul 2

Parametrii imunitatii umorale la bolnavii cu litiaza renala complicata

Lotul de Lotul Valori crescute | Valori reduse Valori normale
Indice control studiat
nr=15 nr=17 Abs. % Abs. % Abs. %
g/l g/l
IgG 13,54+2,8 19,65+2,1 11 64,7 0 0 6 35,3
IgA 2,15+0,4 3,19+0,5 6 35,3 1 5,9 10 58,8
IgM 1,12+0,2 2,11+0,4 5 29,4 1 5,9 11 64,7

Modificarile imunitatii nespecifice la pacientii cu litiaza coraliforma au fost evaluate
printr-o analiza complex a proteinelor serice. Nivelul mediu al proteinei C reactive in litiaza
coraliforma fara infectie urinard activa a fost egald cu 9,56+4,9 mg/l, iar in caz de acutizare a
pielonefritei cronice acest parametru a atins plafonul de 26,45+9,15 mg/l. Am determinat
tendintd spre crestere a nivelului de B-globuline: 9,9+4,5% in remisiune si 12,64+3,2% 1in
acutizare a pielonefritei secundare. Nivelul al-globulinelor a fost egal in medie cu 4,2+2,3% in

remisiune si cu 6,0+0,9% in acutizare. Nivelul o2-globulinelor a fost egal in medie cu 10,1£3,6%
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in remisiune si cu 13,5+1,7% in acutizare. Astfel, practic pentru toate fractiile proteice, dar, in
special, pentru al-globuline si proteina C-reactiva au fost carcateristice valorile sporite in
comparatie cu cele normale, mai ales in caz de prezenta unei infectiei urinare asociate.

Suplimentar la indicatorii imunitatii specifice si nespecifice in cadrul studiului actual am
evaluat modificarile pre- si postoperatorii ale concentratiei citokinelor proinflamatorii: IL-1p
(interleukina 1p), TNF-o (factorul necrozei tumorale a), IL-6 (interleukina-6) si IL-10
(interleukina-10). Tnainte de operatie concentratia interleukinei-1p a fost egald cu 49,03+8,42
pg/ml, iar dupd interventie chirurgicala — cu 46,65+5,95 pg/ml. Initial, concentratia factorului
necrozei tumorale a a fost egala cu 10,13+1,94 pg/ml, iar postoperatoriu — cu 12,93+1,43 pg/ml.
Valorile initiale ale interleukinei-6 au fost mai ridicate: media a fost egala cu 64,90+38,11 pg/ml,
micsorand pana la 51,49+7,47 pg/ml dupa interventie chirurgicala. Concentratia medie initiala a
interleukinei 10 a fost egala cu 21,31£1,67 pg/ml cu o reducere postoperatoric pana la
19,40%0,77 pg/ml.

Nivelul citokinelor proinflamatorii a fost invers cu varsta pacientilor si a corelat direct cu
dimensiunile calcului coraliform, dar, in special, cu prezenta sindromului de inflamatie
generalizata si infectie urinara activa. Nefrolitotomia cu aplicare a suturilor etajate a fost asociata
cu o descrestere mai pronunatatd a citolkinelor proinflamatorii, eventual, datoritd reducerii

duratei interventiei chirurgicale si minimizarii traumatismului actului chirurgical (Tabelul 3).

Tabelul 3
Importanta relativa a diferitor factori vis-a-vis de concentratia citokinelor proinflamatorii
Parametrul Varsta | Supra- | Calculi | Urocul- | SIRS Tipul Trata-
studiat fata multipli tura calc. mentul
calcului pozitiva coral. |chirurgical
Interleukina-1 0,62 0,22 0,03 0,79 1,00 0,26 -
TNF-a 1,00 0,80 0,09 0,35 0,85 0,41 -
Interleukina-6 0,91 0,78 0,18 0,37 1,00 0,35 -
Interleukina-10 1,00 0,74 0,00 0,12 0,01 0,51 -
A Interleukina-18| 0,94 0,12 0,04 0,62 0,51 0,13 1,00
A TNF-a 1,00 0,25 0,11 0,02 0,08 0,04 0,32
A Interleukina-6 0,57 0,32 0,59 0,41 0,08 0,21 1,00
A Interleukina-10 | 1,00 0,95 0,38 0,37 0,54 0,37 0,73

3.3. Modificarile echilibrului oxidativ-antioxidant la pacientii cu litiaza coraliforma

Studiul modificarilor stresului oxidativ si dereglarilor in sistemul antioxidant a
demonstrat cresterea concentratiei de substante cu efect prooxidant inainte de operatie asociata
cu reducerea activitdtii enzimelor cu proprietdti antixodidante. Dupa interventia chirurgicala
efectuatd se observd o tendintd certa spre restabilirea raporturilor normale intre elementele

sistemului antioxidant si concentratia substantelor cu efect prooxidant. (Tabelul 4).
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Tabelul 4

Modificari pre- si postoperatorii in sistemul antioxidant §i severitatea stresului oxidativ

Parametrul studiat Media -1 |Eroarea standard -1|Media - 2 |Eroarea standard -2
Dialdehida malonica, umol/l 21,76 2,40 14,48 1,11
Activitatea SUperoxid-| - 745 g4 64,09 846,38 27,31
dismutazei, pmol/I

Oxidul nitric, umol/l 80,50 3,55 107,92 3,17
Fructozamina, pumol/I 220,81 16,65 163,76 11,92
Activitatea catalazei, umol/I 11,98 2,75 10,24 1,13
Ceruloplasmina, pmol/I 422,39 23,63 394,92 18,31
PPOA, umol/l 100,21 6,74 83,96 6,99
Glutation reductaza, nmol/s*| | 472,27 104,21 429,84 34,99
Glutation peroxidaza, pmol/l, 343,06 57.34 721,65 22221
nmol/s*|

Glutation-S-transferaza, 99,76 18,96 77,53 14,60
nmol/s*|

Raportul grupelor SH, umol/g| 6,67 0,79 3,24 0,31
S-nitrozotiolii, umol/I 3,61 0,21 3,81 0,16
Produsii de glicare avansata, 503,32 55.38 405,12 30,32
mkg/ml

Evaluarea eventualelor

factori cu influentd asupra echilibrului oxidativ-antioxidant a

evidentiat un rol important al citokinelor proinflamatorii (factorul necrozei tumorale a,

interleukina 1B, interleukina 6 si interleukina 10), varstei pacientului evaluat, precum si

dimensiunilor calcului coraliform (Tabelul 5).

Tabelul 5
Importanta relativa a diferitor factori vis-a-vis de stresul oxidativ si sistemul antioxidant

Parametrul studiat  |Varsta |IL-1b |TNFe |IL6 IL10 |lzopr. |SuprC |[PNC |Urocult
Dialdehida malonica (1,00 (0,47 043 (0,91 0,23 0,22 0,09 0,29 0,01
Activitatea superoxid-lo 1514 59 o0 |o76 (0,78 (036 [042 (0,55 [0.10
dismutazei
Oxidul nitric 060 (1,00 090 060 (061 |0,40 |0,46 |0,05 0,23
Fructozamina 063 1097 (043 1|08 |0,60 0,60 (0,42 0,03 (1,00
Activitatea catalazei (0,91 |0,80 (0,84 (0,41 (1,00 |0,86 0,41 |0,10 0,10
Ceruloplasmina 0,88 0,21 |0,44 |1,00 (0,47 0,30 |0,30 |0,36 (0,14
PPOA 0,19 0,19 028 081 (1,00 |0,112 |0,49 |0,17 |0,16
Glutation reductaza 0,36 0,29 |0,27 (1,00 (0,83 |0,97 (0,31 0,16 |0,11
Glutation peroxidaza (0,34 0,34 0,66 |0,77 (1,00 |0,37 |0,50 |0,01 |0,11
Glutation-S- 100 033 [051 |043 (035 [046 [049 [051 [0,00
transferaza
Raportul grupelor SH |0,77 0,83 0,92 057 (0,34 0,59 |1,00 0,92 0,31
S-nitrozotiolii 0,48 1039 (0,88 (1,00 |0,36 0,47 0,55 0,05 0,13
Produsii ~de glicarely o5 1556 1930|100 [025 (023 |05 |001 [0.23
avansata
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4. REZULTATELE TRATAMENTULUI CHIRURGICAL AL LITIAZEI
CORALIFORME
4.1. Particularitatile tratamentului chirurgical al litiazei coraliforme

Inainte de interventia chirurgicald pacientilor cu urolitiaza li s-a administrat tratament
uroantiseptic cu diferite remedii antibacteriene, in 74 (94,87%) cazuri. Pacientilor respectivi li s-
a administrat tratament cu fluorchinolone, cefalosporine si peniciline protejate, tetracicline si
diferite uroantiseptice. Tratamentul urolitic a fost Incercat la 47 (60,26%) pacienti. Deoarece
pacientii respectivi au fost operati In mod planic, necesitatea tratamentului anagezic a fost
minord (numai un caz). In schimb, tratamentul spasmolitic a fost indicat relativ des, in 69
(88,46%) cazuri. Tratamentul fizioterapeutic a fost recomandat la 53 (67,95%) de bolnavi.
La pacientii supusi nefrolitotomiei pentru litiazd coraliforma durata totald medie a spitalizarii a
fost 16,19+0,54 zile-pat si durata medie a spitalizarii postoperatorii — 12,32+0,48 zile-pat.
Analiza statistica prin metoda ANOVA nu a depistat diferente statistic veridice intre diferite
variante de nefrolitotomie privind durata medie a spitalizarii (16,1+£1,64 zile-pat (NAV) vs
16,11+1,78 zile-pat (NEV) vs 16,27+1,06 zile-pat (NAF) vs 16,38+1,43 zile-pat (NEF)
(p>0,05)), precum si a perioadei postoperatorii (12,5£1,45 zile-pat (NAV) vs 12,32+0,69 zile-pat
(NEV) vs 11,80+0,79 zile-pat (NAF) vs 12,69+1,33 zile-pat (NEF) (p>0,05)). Factorii cu
influenta asupra duratei de spitalizare sunt prezentate in Figura 3. Durata media a nefrolitotomiei
a fost egalad cu 66,23+1,59 min, cu mediana egald cu 60 de minute si variatii intre 40 si 120 de
minute. Analiza statisticd a determinat o tendintd spre micsorare a duratei de interventie
chirurgicald in caz de utilizare a suturilor etajate: 74,5+6,39 de minute (NAV, 10 pacienti) vs
70+4,34 de minute (NAF, 15 pacienti) vs 64,05£1,96 de minute (NEV, 37 de pacienti) vs
62,44+2,14 de minute (NEF, 16 pacienti) (p=0,19). Factorii cu influentad asupra duratei timpului

de operatie sunt prezentate pe Figura 4.
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Volumul hemoragiei intraoperatorii a fost in medie egal cu 81,99+11,67 ml, cu mediana
egald cu 30 ml si variatii de la 10 pana la 400 ml. Volumul hemoragiei intraoperatorii a fost
influentat in mare parte de dimensiunile calcului coraliform (importanta =~ 1,00) si volumul
parenchimului renal (importanta = 0,93). Influenta acestor factori se explicd prin necesitatea
majordrii volumului de operatie (in caz de calcul masiv), precum si prin gradul de pastrare a

irigatiei renale sanguine.
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Figura 6. Factorii de influenta asupra cicatriza-
rii primare/ secundare ale plagii postoperatorii

Hemoragie postoperatorie a fost diagnosticata la 4 din 78 (5,13%) din pacienti operati
prin nefrolitotomie. Nivelul redus al hemoglobinei (importanta =~ 1,00) si durata mai mare
cunoscutd a maladiei (importanta ~ 0,94) au fost factorii cei mai nefavorabili in prognozarea
dezvoltarii hemoragiei postoperatorii. Alti factori cu imbold important cuprind ceoncentratia
sporitd a creatininei plasmatice (importanta =~ 0,91), varsta Tnaintatd a persoanei operate
(importanta = 0,83), volumul redus al parenchimului renal restant (importanta =~ 0,81),
dimensiunile calcului coraliform, varianta implementata de nefrolitotomie (importanta =~ 0,78) si
prezenta sindromului inflamator generalizat apreciat ca leucocitoza (importanta = 0,70) (Figura
5). Prezenta sindromului inflamator general si local manifestat inainte de interventie chi-
rurgicald a avut un rol sporit in cicatrizare per secundum in perioada postoperatorie (importanta
~ 1,00) (Figura 6). Dimensiunile calcului, care au solicitat marirea volumului de operatiei si,
secundar, al traumatismului postchirurgical la fel au contribuit la cresterea riscului de infectare
consecutiva a plagii si cicatrizarii per secundum (importanta =~ 0,65).

Pe Figura 7 sunt prezentati factorii de risc relativ sporit al dezvoltarii diferitor complicatii
postoperatorii (ex. supuratia pligii postoperatorii, hemoragie postoperatorie s.a.). In total,
complicatiile postoperatorii au fost inregistrate la 8 din 78 (10,25%) de pacienti supusi
nefrolitotomiei Tn cadrul studiului dat. La momentul externarii modificare relativa a concentratiei
creatininei serice (Figura 8) au fost influentate in primul rand de concentratie initiala a

creatininei (importanta ~ 0,87), varsta pacientului (importanta ~ 1,00) si functia renald pastrata la
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Volumul initial al parenchimului renal (importanta = 1,00), tipul de interventie
chirurgicala (importanta ~ 0,86) si durata cunoscuta a maladiei (importanta ~ 0,83) au fost factori
predictivi principali In prognozarea modificarilor absolute ale volumului parenchimuluin renal
peste 12 luni dupd nefrolitotomie. Pe prim plan ca importanta a fost varianta nefrolitotomiei
referitor la modificare relativd a volumului parenchimului renal peste 12 luni dupa interventie
chirurgicald (importanta =~ 1,00). De asemenea, a fost important si volumul initial al
parenchimului renal (importanta = 0,69).

4.2. Modificirile parametrilor probelor functionale renale in cadrul tratamentului
chirurgical al litiazei coraliforme

Efectul interventiei chirurgicale efectuate asupra functiei renale 1in perioada
postoperatorie este una din principalele probleme studiate in cadrul lucririi stiintifice actuale. In
studiul comparativ prosepctiv au participat pacientii dupa nefrolitotomie (NAV — 10 bolnavi,
NEV - 37 de bolnavi, NAF — 15 bolnavi, NEF — 16 bolnavi) (lotul 1), dupa pielolitotomie (PLT
— 35 de bolnavi) (lotul 2) si dupa nefrectomie (NE — 20 de bolnavi) (lotul 3). Tnainte de
interventie chirurgicald efectuatd grupele selectate pentru studiu au fost omogene din punct de
vedere concentratiei de creatinind sericad (99,3+12,9 umol/l (NAV) vs 78,843,43 umol/l (NEV)
vs 100,3£10,8 pmol/l (NAF) vs 84,1+3)5 umol/l (NEF) vs 106,0+14,2 pmol/l (PLT) vs
105,9£12,6 pmol/l (NE)) (p=0,25), concentratie de uree in sange (7,54+0,88 mmol/l (NAV) vs
5,46%0,29 mmol/l (NEV) vs 6,45+0,74 mmol/l (NAF) vs 6,48+0,30 mmol/l (NEF) vs 6,14+0,46
mmol/l (PLT) vs 6,56+0,64 mmol/l (NE)) (p=0,19), ratei de filtratie glomerulara (77,6+9,8
ml/min (NAV) vs 91,1+4,1 ml/min (NEV) vs 76,7£7,8 ml/min (NAF) vs 82,7£5,0 ml/min (NEF)
vs 80,2+4,6 ml/min (PLT) vs 71,0£5,1 ml/min (NE)) (p=0,11) si reabsorbtie tubulard
(95,4£1,03% (NAV) vs 97,2+0,36% (NEV) vs 96,2+0,83% (NAF) vs 96,6+0,46% (NEF) vs
96,0+0,54% (PLT) vs 95,3+£0,60% (NE)) (p=0,17).

La momentul externdrii, insa, deja au fost diferente statistic veridice intre grupe de
pacienti investigati. Spre exemplu, nivelul mediu al creatininei serice a fost statistic mai mic in
grupele NEF si NEV in comparatie cu alte grupe de pacienti operati (90,6+11,0 umol/l (NAV) vs
61,8+2,9 umol/l (NEV) vs 77,5£7,9 umol/l (NAF) vs 64,8+£3,5 umol/l (NEF) vs 85,9£9,9 umol/Il
(PLT) vs 92,1£9,6 umol/l (NE)) (p=0,02). Situatia similard am observat si in evaluarea nivelului
ureei la externare. Am determinat la momentul externdrii nivelul mediu mai redus al ureei la
pacientii din grupele NEF, NEV si PLT: 6,86+0,63 mmol/l (NAV) vs 4,37+£0,26 mmol/l (NEV)
vs 5,17£0,52 mmol/l (NAF) vs 5,28+0,39 mmol/l (NEF) vs 5,12+0,4 mmol/l (PLT) vs 7,99+0,52
mmol/l (NE)) (p=0,001).
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Peste 3 luni dupa interventia chirurgicald de corectie am observat urmatoarele valori ale
creatininei plasmatice: 102,2+12,73 pumol/l (NAV) vs 65,2£3,17 umol/l (NEV) vs 86,9+9,92
pumol/l (NAF) vs 67,945,12 umol/l (NEF) vs 92,7£10,12 umol/l (PLT) vs 104,3£10,04 umol/l
(NE) (p=0,003). Se observa valorile semnificativ mai mari ale creatininei in grupele NAV si NE,
valorile medii marite in grupele NAF si PLT si concentratie semnificativ mai micad in grupele
NEF si NEV. Am determinat diferenta statistic veridica intre valorile ureei serice In grupele
comparate la distantda de 3 luni dupd interventie chirurgicala efectuatd. A fost confirmata
concentratie relativ redusa a ureei serice la pacientii din grupele NAF, NEF, PLT si in special in
sublotul NEV. Valorile ureei serice in aceastd perioada de timp au fost relativ marite la pacientii
din grupa NAV si maxime — n sublotul PLT: 7,80+0,69 mmol/l (NAV) vs 5,21+0,35 mmol/Il
(NEV) vs 6,24+0,69 mmol/l (NAF) vs 5,34+0,52 mmol/l (NEF) vs 6,11+0,45 mmol/l (PLT) vs
9,96+0,70 mmol/l (NE) (p=0,001).

Tendinta inregistratd la distanta de 3 luni dupa operatie s-a continuat si la urmatoare
etapa, cand pacientii au fost evaluati peste 12 luni dupd interventie chirurgicald efectuata.
Nivelul creatininei serice peste 12 luni dupa operatie in functie 115,5+15,96 pmol/l (NAV) vs
67,6£3,57 umol/l (NEV) vs 96,2+12,39 umol/l (NAF) vs 69,4+7,05 umol/l (NEF) vs 94,0+10,56
pmol/l (PLT) vs 114,4+10,52 pmol/l (NE) (p=~0,001). Spre deoserbire de situatic observata la
distanta de 3 luni dupa tratament chirurgical, aceasta crestere a fost minima in grupele operate cu
utilizarea suturilor etajate si dupd pielolitotomie. Modificarile maxime am observat la pacientii
din sublotul NAV si dupa nefrectomie.

Peste 3 luni am observat o tendintd spre aparitie a diferentei statistic veridice Intre loturile
studiate (p=0,08) vis-a-vis de rata filtratiei glomerulare: 83,3+13,0 ml/min (NAV) vs 95,9+4.8
ml/min (NEV) vs 78,3£8,8 ml/min (NAF) vs 83,5+4,9 ml/min (NEF) vs 83,8+4,7 ml/min (PLT)
vs 72,5+5,3 ml/min (NE). Astfel, a fost determinata rata relativ scazuta a filtratiei glomerulare la
pacientii care au suportat nefrectomie. Spre deosebire de valorile filtratiei glomerulare, valorile
reabsorbtiei tubulare la distanta de 3 luni dupa interventie chirurgicala au fost statistic diferite In
comparatia diferitor loturi de pacienti: 94,5+0,97% (NAV) vs 96,9+0,35% (NEV) vs
95,8+0,82% (NAF) vs 96,3+£0,51% (NEF) vs 95,9£0,51% (PLT) vs 94,7+0,69% (NE)(p=0,05).
Pastrarea cea mai buna a functiei tubulare a fost caracteristica pentru subloturi NEV si NEF, iar
afectarea ei maxima — la bolnavii din subloturi NAV si NE.

Analiza statistica efectuatd demonstreaza ca peste un an dupa operatie se constata valorile
net mai reduse ale filtratiei glomerulare la pacientii din grupele NE si NAV: 69,5+9,48 ml/min
(NAV) vs 93,5+4,76 ml/min (NEV) vs 69,3+8,8 ml/min (NAF) vs 83,8£6,4 ml/min (NEF) vs
84,5£5,59 ml/min (PLT) vs 63,5£4,81 ml/min (NE) (p~0,005). Diferenta in valorile reabsorbtiei

20



tubulare peste 12 luni dupa operatiei au fost cea mai consistentd in comparatie cu alti indicatori
analizati. Statistica de bazd a demonstrat urmatoarele valori medii pe grupe: 94,1+0,96% (NAV)
vs 97,2+0,34% (NEV) vs 95,31£0,83% (NAF) vs 96,6+£0,52% (NEF) vs 96,2+0,51% (PLT) vs
94,2+0,68% (NE)(p=0,01). Ca si in alta perioada analizatd, 3 luni, pdstrarea cea mai bund a
functiei tubulare a fost caracteristica pentru subloturi NEV si NEF, iar afectarea ei maxima — la
bolnavii din subloturi NAV si NE.

Analiza Spearman a evidentiat un numdr mare de corelatii directe §i inverse intre
parametrii studiati. Spre exemplu, modificarile relative (in %) ale nivelului de creatinina serica
peste 12 luni dupa operatie au corelat cu valorile absolute ale creatininei dupa operatie (r = 0,41;
p<0,01), modificarile absolute si relative ale creatininei dupa operatie (la externare) (r = 0,79;
p<0,01 si r = 0,87; p<0,001), nivelul creatininei (r = 0,39; p<0,05) si modificarile lui absolute si
relative la distanta de 3 luni dupd operatie (r = 0,74; p<0,01 si r = 0,75; p<0,001). Modificarile
relative ale ratei de filtratie glomerulara au demonstrat prezenta corelatiilor inverse cu aceleasi
indicatori: cu nivelul creatininei plasmatice la momentul externarii (r = -0,22; p<0,05),
modificarile lui relative (r = -0,43; p<0,01), nivelul absolut (r = -0,38; p<0,05) si modificarile
relative ale concentratiei creatininei (r = -0,59; p<0,01) peste 3 luni dupa operatie. Modificérile
reabsorbtiei renale au demonstrat corelatii inverse mai puternice cu modificari relative ale
concentratiei ureei (r =~ -0,17; p<0,05) decat creatininei (r = -0,24; p<0,05) la externare.

4.3. Schimbirile anatomiei ecografice renale postoperatorii la pacientii cu litiaza
coraliforma

Pentru a studia efectul interventiei chirurgicale efectuate asupra modificarilor morfologiei
renale 1n perioada postoperatorie am examinat in studiul prospectiv pacientii dupa nefrolitotomie
(NAV - 10 bolnavi, NEV - 37 de bolnavi, NAF — 15 bolnavi, NEF — 16 bolnavi) (lotul 1) si
dupa pielolitotomie (PLT — 35 de bolnavi) (lotul 2). Pacientii dupa nefrectomie (NE — 20 de
bolnavi) (lotul 3) nu au participat in acest substudiu din considerente evidente. Pentru evaluarea
modificarilor morfologiei renale am utilizat 4 indicatori directi (lungimea, latimea $i grosimea
rinichiului afectat de litiaza coraliforma, precum si grosimea parenchimului renal) si 2 indicatori
derivati (volumul renal total si volumul parenchimului renal). Parametrii ecografici au fost
determinati Tnainte de operatie si la distantd de 3 si 12 luni. Analiza statistica ANOVA efectuata
inainte de interventie chirurgicald efectuatd a demonstrat ca grupele comparate au fost initial
omogene conform celor 6 indicatori studiati. Lungimea medie a rinichiului afectat de litiaza
coraliforma a fost initial egala cu 10,29+0,22 cm (NAV) vs 10,74+0,13 cm (NEV) vs 10,83+0,30
cm (NAF) vs 10,79+0,27 cm (NEF) vs 10,96+0,17 cm (PLT) (p=0,55). Latimea medie renald a
fost la internare egala cu 5,02+0,14 cm (NAV) vs 5,18+0,06 cm (NEV) vs 5,18+0,11 cm (NAF)
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vs 5,20+0,11 cm (NEF) vs 5,20+0,08 cm (PLT) (p~0,88). Grosimea medie renald a fost initial
egald cu 3,85+0,08 cm (NAV) vs 3,97+£0,04 cm (NEV) vs 3,97+0,08 cm (NAF) vs 3,92+0,07 cm
(NEF) vs 4,04+0,06 cm (PLT) (p=0,54). Grosimea medie a parenchimului renal la inceputul
studiului a fost egala cu 1,43+0,08 cm (NAV) vs 1,42+0,03 cm (NEV) vs 1,32+0,06 cm (NAF)
vs 1,39+0,05 cm (NEF) vs 1,32+0,04 cm (PLT) (p=0,33). Volumul mediu renal total la inceputul
studiului a fost egal cu 105,10+6,71 cm® (NAV) vs 116,50+3,51 cm® (NEV) vs 118,96+8,43 cm®
(NAF) vs 117,32+7,86 cm® (NEF) vs 122,59+4,94 cm® (PLT) (p=~0,44) (Figura 11). Volumul
mediu al parenchimului renal initial a fost egal cu 94,73+5,21 cm® (NAV) vs 103,77+2,34 cm®
(NEV) vs 100,19+4,24 cm® (NAF) vs 102,06+4,00 cm® (NEF) vs 99,98+4,08 cm® (PLT)
(p=0,73)(Figura 12).
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Figura 11. Volumul renal total inainte de Figura 12. Volumul parenchimului renal inainte

operatie de operatie

Am determinat si o reducere semnificativd a volumului renal total, in special in grupa

NAV: -1521+2,00 cm® (NAV) vs -8,89+0,48 cm® (NEV) vs -11,68+1,25 cm® (NAF) vs -
5,56+0,32 cm® (NEF) vs -5,95+0,34 cm® (PLT) (p<0,001) (Figura 13). La distanta de 3 luni dupa
efectuare a nefrolitotomiei sau pielolitotomiei am determinat o reducere statistic semnificativa a
volumului parenchimului renal mediu, cel mai pronuntat in grupele NAV si NAF, micsorare
moderatd in grupa NEV si minord — in grupele NEF si PLT: -13,53+1,68 cm® (NAV) vs -
8,19+0,36 cm® (NEV) vs -10,11+0,83 cm® (NAF) vs -4,91+0,63 cm® (NEF) vs -4,45+0,30 cm®
(PLT) (p<0,001) (Figura 14).
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La distantd de un an dupa efectuare a nefrolitotomiei sau pielolitotomiei am determinat o
reducere statistic semnificativd a volumului parenchimului renal mediu, cel mai pronuntat in
grupele NAV si NAF, micsorare moderata in grupa NEV si minora — in grupele NEF si PLT: -
24,52+1,73 cm® (NAV) vs -15,71+0,50 cm® (NEV) vs -18,07+1,20 cm® (NAF) vs -10,81+0,91
cm® (NEF) vs -8,95+0,39 cm® (PLT) (p<0,001). Aceste rezultate sunt si mai evidente daca se
analizeazd modificare relativa a volumului parenchimului renal peste un an dupa operatie in
comparatie cu valorile initiale ale indicatorului studiat: -35,51+2,41% (NAV) vs -18,17+0,66%
(NEV) vs -22,63£1,79% (NAF) vs -11,77+0,76% (NEF) vs -9,90+0,53% (PLT).

Modificarile volumului renal total, precum modificarile volumului parenchimului renal
timp de 3 luni au corelat cu modificarile reabsorbtiei tubulare in aceeasi perioada (r = 0,22 sir =
0,23; p<0,05). Volumul renal total si volumul parenchimului renal peste 3 luni dupa operatie au
corelat cu rata filtratiei glomerulare (r = 0,24; p<0,05 si r = 0,40; p<0,01 respectiv), modificarile
filtratiei glomerulare in aceastd perioadda (r = 0,23; p<0,05 si r = 0,28; p<0,05 respectiv) si
reabsorbtia tubulara (r = 0,22; p<0,05 si r = 0,34; p<0,05 respectiv). Modificarile volumului renal
total timp de un an au corelat cu urmatorii indicatori ai functiei renale, determinati in aceeasi
perioada: modificarile absolute ale creatininei (r = -0,32; p<0,05), schimbdrile filtratiei
glomerulare (r = 0,26; p<0,05), reducerea reabsorbtiei tubulare (r = 0,30; p<0,05). Modificarile
absolute ale volumului parenchimului renal au demonstrat urmatoarele corelatii: modificarile
concentratiei creatininei (r = -0,36; p<0,05), filtratiei glomerulare (r = 0,31; p<0,05), reabsorbtiei
tubulare (r = 0,33; p<0,05). Modificarile relative ale ultimului parametru au demonstrat corelatii
si mai puternice cu modificarile creatininei (r = -0,39; p<0,05), filtratiei glomerulare (r = 0,36;

p<0,05) (Figura 15) si reabsorbtiei tubulare (r = 0,38; p<0,05) (Figura 16).
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In continuare am analizat modificarile dinamice ale anumitor modificari renale

morfologice 1n functie de interventie chirurgicald efectuata. La pacientii dupa pielolitotomie am
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determinat o tendintd spre reducere a grosimii parenchimului renal: de la 1,32+0,04 cm pana la
1,3140,05 cm peste 3 luni (p>0,05) si pana la 1,2840,04 cm peste un an (p<0,01). Ca reflectare a
micsorarii tuturor dimensiunilor renale pe parcursul studiului actual volumul renal total al
rinichiului afectat s-a micsorat de la 122,59+4,94 cm® (initial) pana la 116,64+4,78 cm®
(p<0,001) peste 3 luni dupa operatie si, in continuare, pana la 111,83+4,66 cm® (p<0,001 pentru
ambele comparatii). Cele mai evidente au fost modificarile volumului parenchi-mului renal: de la
103,05+3,32 cm® pana la 98,60+3,34 cm® (p<0,001) peste 3 luni dupa operatie si, in continuare,
pana la 94,11+3,19 cm® (p<0,001 pentru ambele comparatii) (Figura 17.). In sublotul NAV, pe
parcursul studiului actual volumul renal total al rinichiului afectat s-a micsorat de la 105,10+6,71
cm® (initial) pana la 89,89+5,04 cm® peste 3 luni dupd operatie si, in continuare, pani la
78,444530 cm® (p<0,01 pentru ambele comparatii). Incd mai evidente au fost modificirile
volumului parenchimului renal: de la 94,73+5,21 cm? (initial) pana la 81,20+3,93 cm® (p<0,001)
peste 3 luni dupa operatie si, in continuare, pana la 70,21+4,29 cm® (p<0,001 pentru ambele

comparatii) (Figura 18).
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n grupa NEF volumul renal total al rinichiului afectat s-a micsorat de la 113,32+7,86
cm® (initial) pand la 111,76+7,73 cm® peste 3 luni dupd operatie si, in continuare, pani la
105,61+7,53 cm® (p<0,01 pentru ambele comparatii). Mai semnificative au fost modificarile
volumului parenchimului renal: de la 102,06+4,01 cm?® (initial) pana la 97,15+3,76 cm®
(p<0,001) peste 3 luni dupa operatie si, in continuare, pana la 91,25+3,41 cm® (p<0,001 pentru
ambele comparatii).

In lotul NEV, pe parcursul perioadei de supraveghere volumul renal total al rinichiului
afectat s-a redus de la 116,50+3,51 cm® (initial) pand la 107,61+3,47 cm® peste 3 luni dupa

operatie si pana la 99,54+3,45 cm® peste un an dupa operatie (p<0,001 pentru ambele comparatii)
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(Figura 19). Am finregistrat urmatoare evolutic a volumului parenchimului renal: de la
103,77+2,34 cm® (initial) pana la 95,57+2,25 cm® (p<0,001) peste 3 luni dupa operatie si, in

continuare, pana la 88,06+2,23 cm® (p<0,001 pentru ambele comparatii) (Figura 19).
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in sublotul NAF am depistat modificarile secundare ale volumului parenchimului renal:
de la 100,19+4,24 cm?® (initial) pana la 90,08+4,07 cm® peste 3 luni dupd operatie si, in
continuare, pana la 82,124+3,80 cm® (p<0,001 pentru ambele comparatii) (Figura 20).

Evaluare multilaterald a functiei renale in perioada postoperatorie a demonstrat ca
majoritatea parametrilor studiati se amelioreazi dupd operatic efectuatd. In acelasi timp,
incepand cu 3 luni postoperatoriu se observa inrautatirea functiei renale, cel mai pronuntata dupa
nefrectomie. Cercetare dinamica imagistica a modificarilor morfologiei rinichiului operat a
demonstrat ca indiferent de metoda aplicata la distantd de un an dupd actul chirurgical se observa
micsorarea dimensiunilor renale. Aceastd reprezintd, probabil, reactie generald a rinichiului la
traumatismul operator. In acelasi timp, este necesar de mentionat ci modificarile dupa
pielolitotomie au fost cei mai mici, ceea ce, probabil, se explicd prin traumatizare minima a
parenchimului renal Tn urma acestei variantei de tratament chirurgical deschis al litiazei
coraliforme. De asemenea, clamparea pedicului vascular a fost asociata cu o reducere statistic
mai semnificativd a functiei renale in comparatie cu pacientii operati fard sistare a irigatiei
sanguine renale. Suplimentar, este necesar de subliniat cd utilizarea suturilor etajate este asociata
cu o nefroscleroza secundard mai putin pronuntatd. Cum a fost demonstrat anterior, aplicarea
suturilor etajate este asociatd cu micsorarea timpului operatiei si este, eventual, asociatd cu
reducerea traumatismului operator. VVolumul renal total si volumul parenchimului renal au
demonstrat o sensibilitate mai inalta vis-a-vis de modificarile instalate in comparatie cu astfel de

indicatori clasici ca lungimea, latimea si grosimea rinichiului afectat.
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI
Concluzii

Evaluarea renald morfofunctionald cu ajutorul metodelor imagistice ca ecografia renala,
urografia intravenoasa si scintigrafia renala contribuie in mod esential la selectarea metodei
optimale de tratament chirurgical deschis in baza urmatoarelor semne de referinta: prezenta si
severitatea nefrosclerozei, gradul de pastrare a functiei renale, caracterul evacuarii urinei din
rinichi, prezenta si gradul hidronefrozei, dimensiunile, tipul si amplasarea calcului
coraliform.
Varianta tehnicii chirurgicale deschise, selectata pentru tratamentul litiazei coraliforme, a
complicatiilor asociate influenteazd semnificativ caracterul si probabilitatea accidentelor si
complicatiilor intra- i postoperatorii precoce si la distanta.
Nefrolitotomia fara clamparea pedicului vascular si cu aplicarea suturilor etajate asigura
modificari morfologice minime in comparatie cu alte variante de nefrolitotomie la distanta de
3 si 12 luni dupd interventia chirurgicalda intreprinsd in cadrul tratamentului litiazei
coraliforme.
Evaluarea multifunctionala a diferitor tehnici de tratament chirurgical deschis a demonstrat o
influenta negativa asupra functiei renale restante la distantd de 3 (ex. reabsorbtie tubulara:
95,9+0,51% vs 94,7+0,69%) si 12 luni (ex. filtratie glomerulara: 84,5+5,59 ml/min vs
63,5£4,81 ml/min) este exercitata de nefrectomie, iar modificarile minime sunt asociate cu
pielolitotomie.
Studiile denotd ca indiferent de metoda chirurgicald deschisa utilizata la pacientii cu litiaza
coraliforma se atestd dupd o scurtd ameliorare postoperatorie precoce o continud alterare a
functiei renale cu 5-20%, iar asocierea nefrosclerozei diagnosticatd imagistic are loc incepand
cu 3 luni dupa interventie chirurgicald suportata.
Modificarile Tn sistemul oxidativ-antioxidant la pacientii cu litiaza coraliforma contribuie la
activarea mediatorilor inflamatiei, In special a citokinelor proinflamatorii (ponderea: 0,43-
0,97), si coreleaza cu varsta pacientului (ponderea: 0,36-1,00), dimensiunile calcului
coraliform (ponderea: 0,55-0,95) si prezenta uroculturii pozitive . Postoperator in interventiile
chirurgicale deschise se atesta diminuarea intensitatii stresului oxidativ cu restabilirea treptata
a procesului antioxidant.
Pentru litiaza coraliforma este caracteristica imunosupresia imunitatii celulare asociata cu
hipergamaglobulinemie polivalenta (IgA: 3,19+0,5 vs 2,15+0,4 g/l, IgM: 2,11+0,4 vs
1,12+0,2 g/l, 1gG: 19,65+2,1 vs 13,54+2,8 g/l) in conditii unei inflamatiei cronice. Majorarea

astfel de citokine proinflamatorii ca interleukina 1P, factorul necrozei tumorale a,
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interleukina 6 si interleukina 10 depinde de dimensiunile calcului, durata procesului patologic
si prezenta acutizarii inflamatiei locale (ponderea acestor factori a variat intre 0,78 si 1,00).

Problema stiintifica solutionata in teza a permis de a stabili pentru practica si stiinta medicala
ameliorarea rezultatelor tratamentului litiazei renale prin concremente coraliforme, in urma
implementarii, perfectiondrii, aplicarii comparative a tehnicilor chirurgicale deschise.
Aprofundarea si dezvoltarea directoriei de cercetare ofera perspectiva indicatiilor extinse a

nefrolitotomiei in tratamentul calculilor coraliformi.
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Recomandari practice
Evaluarea clinico-paraclinica complexa ale pacientilor cu litiaza coraliforma cu identificarea
semnelor imagistice cu potential de orientare Tn selectarea metodei de tratament chirurgical
deschis al nefrolitiazei: hidronefroza si/ sau bloc infrarenal (méreste probabilitatea
pielitotomiei ca optiune de tratament deschis al litiazei coraliforme), reducerea esentiala a
functiei rinichiului afectat (poate servi drept indicatie pentru nefrectomie), nefroscleroza si/
sau pielonefrita cronicd avansatd (frecvent impiedica finalizarea operatiei cu suturile
anatomice), prezenta calcului coraliform total masiv (majoreaza probabilitatea nefrolitotomiei
cu clamparea vaselor renale).
individual, recurgere la nefrolitotomie fara clamparea pedicului vascular cu finalizare
ulterioara prin aplicarea suturilor etajate. Aceasta abordare permite minimizarea
traumatismului chirurgical §i micsorare cu 10-20% a timpului de operatie, ceea ce rezultd in
rata de 2-4 ori mai micd de reducere a functiei renale, previnind in anumitd masura
dezvoltarea nefrosclerozei secundare.
Strategia de minimizare a riscurilor perioperatorii §i de optimizare a rezultatului
morfofunctional la distantd de 3-12 luni dupd interventie chirurgicald deschisa constd in
intervenirea precoce, pe calculi mai mici, cu utilizarea metodelor chirurgicale asociate cu
traumatismul operator minim la pacientii fara patologii asociate si complicatiile nefrolitiazei
decompensate.
Tn tratamentul chirurgical deschis al LC este solicitati evaluarea morfofunctionald complexa
a rinichiului operat postoperatoriu, precum si la distantd de 3 si 12 luni dupa interventie
chirurgicald, ceea ce va permite precizarea evolutiei si prognosticului pacientului
supravegheat. Se recomanda utilizarea ratei de filtratie glomerulara in calitate de indicatorul
functional cel mai sensibil §i volumului parenchimului renal in calitate de indicatorul
morfologic preferabil.
Deoarece prezenta deregldrilor imunitatii celulare si umorale reflectd persistenta procesului
inflamator cronic la nivelul rinichiului afectat se recomanda corectia acestor modificari
patologice la pacientii cu litiaza coraliforma inclusiv prin intermediul administrarii
preparatelor imunoreglatorii. Determinarea indicatorilor imunitatii specifice si nespecifice Tn
astfel de situatii contribuie la controlul eficacitatii tratamentului imunomodulator administrat.
La pacientii cu litiazd coraliformd se recomanda corectia dereglarilor echilibrului oxidativ-
antioxidant, care se pastreaza inclusiv si in perioadd postoperatorie precoce. Precizarea

modificarilor stresului oxidativ ofera posibilitate de optimizare a tratamentului antioxidant.
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ADNOTARE

Galescu Andrei
»Tratamentul chirurgical deschis al litiazei coraliforme prin nefrolitotomie si variantele ei”
Teza de doctor in stiinte medicale
Chisinau, 2015
Structura tezei: lucrarea contine 140 de pagini, inclusiv introducere, 4 capitole si bibliografie

(149 de referinte), 9 tabele, 152 de figuri si 4 anexe. Cuvinte-cheie: litiaza coraliforma, functia
renald, dimensiunile renale, inflamatie, echilibrul oxidativ-antioxidant, tratamentul chirurgical
deschis, nefrolitotomie, suturile. Domeniu de studiu: Urologie. Scopul: ameliorarea rezultatelor
tratamentului chirurgical deschis al litiazei coraliforme prin implementarea explorarilor
imagistice moderne de evaluare si selectarea variantei optimale de nefrolitotomie. Obiectivele
tezei: definitivarea rolului examenului clinico-paraclinic in selectarea metodei de tratament,
determinarea modificarilor inflamatorii si echilibrului oxidativ-antioxidant, evaluarea riscului
dezvoltarii complicatiilor intra- §i postoperatorii, precum §i monitorizare proprietdtilor renale
morfofunctionale in perioada postoperatoric. Metodologia studiului stiintific. Tn cadrul tezei a
fost efectuat un studiu prospectiv comparativ timp de 12 luni al diferitor variante de tratament
chirurgical deschis al litiazei coraliforme, informatia fiind acumulata prin inrolare consecutiva
aleatorie a pacientilor si comparatia rezultatelor tratamentului chirurgical postopera-toriu,
precum si la distanta de 3 si 12 luni. Noutatea si originalitatea stiintifica. Determinarea
factorilor clinico-paraclinici si evolutivi, care influenteaza alegerea metodei de tratament
chirurgical deschis si caracterizarea modificarilor inflamatorii si schimbarilor echilibrului
oxidativ-antioxidant. Precizarea nefrolitotomiei fara aplicare a pensei vasculare si cu utilizare a
suturilor etajate ca metoda optima de tratament deshis al litiazei coraliforme. Problema
stiintifica solutionata. A fost demonstrat faptul ca nefrolitotomia fara aplicarea pensei vasculare
st aplicarea suturilor etajate amelioreaza la distantd functia, putin afecteaza morfologia renald, si
in acelasi timp este asociata cu cel mai mic numar de complicatii postoperatorii. De asemenea au
fost evidentiati factorii de risc pentru interventia chirurgicald prin nefrolitotomie aplicata in
tratamentul litiazei coraliforme, precum si analiza modificarilor inflamatorii si functionale la
acesti pacienti. Semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a lucrarii. A fost demonstrat
faptul ca nefrolitotomia este asociata cu o reducere mai evidentd a schimbarilor inflamatorii si
oxidative in comparatie cu alte metode de tratament chirurgical deschis al litiazei coraliforme.
Este fundamentata teoretic si recomandatd practic alegerea nefrolitotomiei fard clampare a
pedicului vascular si cu utilizare a suturilor etajate ca metoda optima de tratament deshis litiazei
coraliforme. Materialul tezei a fost publicat in 19 lucrari stiintifice recenzate si a fost prezentat
la 6 foruri stiintifice nationale si internationale. In practica sectiei de Urologie IMSP Spitalul

Clinic Republican au fost implementate 6 propuneri de rationalizare.
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AHHOTALHUA

lNanecky Annpeit
«Xupypruyeckoe jieueHre KOPAJJIOBUAHOT0 HedpoauTuasa
¢ MOMOIIBI0 He(PPOJIUTOTOMHUH U €€ BADUAHTOB)
Juccepranus Ha COMCKaHUE CTETIEHN KaHIuAaTa MEAUIIMHCKUX HAyK
Kumunés, 2015
CTpykTypa auccepTamyu. auccepranus K.M.H. cogepxut 140 cTpanul, BKiIro4as BBeaeHUe, 4
rmaBbl M crnucok JjurepaTypbl (149 ccbuikm), 9 Tabmun, 152 pUCYHKOB W 4 NpPUIIOKEHHIA.
KiroueBble cii0Ba: KOpPaJJIOBUIHBIN KaMeHb, (DYHKLIHS W pa3Mepbl IMOYKH, BOCIAJICHHE,
OKCUJIATUBHBIN-aHTUOKCUIAHTHBIN OallaHC, XUPYPTUUYECKOE JIedeHHE, He(PPOIUTOTOMUS, MIBBI
Obanactb ucciaenoBanus. Yposorusa. Llean: Ilowimenne 3QGeKTHBHOCTH XHPYPTHYECKOTO
JICYEHUsT KOPAUIOBHIHOTO HedpoiauTHaza MyTEM BHEAPEHHWEM COBPEMEHHBIX METO/OB
JTUATHOCTHKU W BBIOOpA ONTHUMAJIBHO BapuaHTa HepomuTOTOMUU. 3aayM: BBISICHEHHE POJIU
KIMHUYECKMX W TapakIIMHUYeCKUX METOJ0B B BBIOOpE MeToAa JICUeHMs], OIpeIeseHue
MOKa3aTeleil BOCMAJCHHUs W OKCHUAATHBHO-aHTHOKCHIAHTHOTO OajaHca, OIleHKa KakK pHUCKa
UHTPa- U MOCJICONEPAMOHHBIX OCIOXHEHHM, Tak M MOp(hOPyHKIIMOHATBHBIX HU3MEHEHUN B
IOCJIEONIEPALIIOHHOM nepuoze. MeTonosiorus HCCJIeTOBAHMS CpaBHUTENBHOE
MPOCHEKTUBHOE HCCIIEIOBAHUE B TeueHue |2 MecsleB pa3HbIX BapHUaHTOB XHUPYPrHUECKOTO
JIeYeHUs] KOPaJUIOBUIHOTO HedpOIUTHA3a, JaHHBIE OBLTH COOpaHBI MyTEM MOCIEIO0BATEIHHOTO
BKJIIOUEHUSI TAIIIEHTOB U CPaBHEHUs Pe3yJbTaTOB JIEUEHUsS IOcje omepauuu u uepe3d 3 u 12
MmecsiieB. HayuHast HOBU3HA ¥ OPUTHHAJIBLHOCTH HccjaenoBanus:. OnpeaeneHnue KITMHUISCKIX
U MapakIMHUHYECKUX (PAKTOPOB, KOTOPHIE BIUSIOT HA BHIOOP METO/Ia XUYPYTUUECKOTO JeUeHUs
U XapakTepHUCTHUKA TMOKa3aTelnell BOCHAlCHWS W OKCHIATUBHO-aHTHOKCHIAHTHOTO OarnaHca.
Pemiénnasi Hayynasi npooJiema: BrimonHeHrne HeDpOIUTOTOMUU 0€3 OCTAaHOBKH ITOYEUHOTO
KpOBOOOpAIIeHUsI W TMPUMEHEHHE IIOCIIECOBATEIbHBIX IIIBOB YIYYIIAIOT (YHKIUIO TOYEK,
HE3HAYUTENIbHO BIMSIOT Ha UX pa3Mepbl U B TO € BpPeMs CBsI3aHbl ¢ MUHMMM3AIMEed pucKa
MOCIICOTIEPAIIMOHHBIX OCTIOKHEHUH. BBISBICHBI ()aKTOPHI PUCKAa BO3HUKHOBEHUS OCJIOKHECHHIA B
XUPYPTrUYE€CKHX BMEIIATENIbCTBAX M OLEHKA (DYHKIIMOHAIBHBIX U BOCHAIUTEIbHBIX U3MEHEHHH.
Teopernueckasi 3HAYMMOCTh M NMPHUKJIATHAS LHEHHOCTh. [lokazaHo, YTO HEPPOIUTOTOMUS
Obl1a cBsi3aHa C OOJBIIMM CHH)KEHMEM IMPOBOCHANIUTEIBHOW M MPOOKCUIAHTHON aKTUBHOCTH,
4eM JApyrue XUPYpPrudecKue MeETOJbl. PeKOMEHIyeTcs BBIMOTHEHHE HEPPOIUTOTOMUU Oe3
OCTAaHOBKH KpOBOOOpamieHusi (€cii BO3MOXHO) M HAJIOKEHHUE TOCIEIOBATEIHHBIX IIIBOB.
Marepuanbl auccepranuu ObUtH onyOiukoBaHel B 19 pereH3upoBaHHBIX paboTax M ObUIH
MPEJICTAaBICHHBI HAa 6 HallMOHAIBHBIX U MEXIYHApPOJIHBIX HAYUYHbIX KOH(pepeHusix. B npakTuky
ornenenust Yponoruu OMCY Pecnyomukanckoit Knunudeckoit boiapHUIBI ObLTH BBEIEHBI 6

PaLMOHATN3aTOPCKUX MPEATIOKEHUH.
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SUMMARY
Galescu Andrei

»ourgical treatment of staghorn kidney stones through nephrolithotomy and its variants”
Dissertation of Doctor in Medicine
Chisinau, 2015

Structure of the thesis: This Ph. D. thesis contains 140 pages, including introduction, 4 chapters
and 149 references, 9 tables, 152 pictures and 4 appendices. Key words: staghorn stone, renal
function, renal dimensions, inflammation, oxydative-antioxydative balance, open surgery,
nephrolithotomy, sutures. Field of study: Urology. Purpose: To increase the efficiency of the
open surgery in patients with staghorn stones by implementing modern imaging techniques and
selecting optimal variant of nephrolithotomy. Thesis objectives: Determination of the role of
clinical-paraclinical and imaging modifications in the selection of the open surgery method,
evaluation of both the inflammatory and oxydative-antioxydative balance indices before and
after surgery, assessment of the risk of development of intra- and postoperative complications as
well as monitoring of the evolution of both renal morphology and function in postoperative
period (at discharge and 3 and 12 months after the surgery). Study design: Comparative
prospective study of different variants of open surgery for patients with staghorn stones. The data
were obtained by consecutive enrollment of the patients and comparison of the surgery results at
distance of 3 and 12 months. Scientific novelty and originality: Determination of clinical,
paraclinical and evolutive factors that influence the selection of the surgical method in treatment
of staghorn stones as well as evaluation of both inflammatory and oxydative-antioxydative
balance changes in such patients. Solved scientific problem: Nephrolithotomy without blood
flow interruption and consecutive sutures aplications is associated with the following
amelioration of kidney function, in lesser degree affects kidney’s morphology as well as
provides the lower rate of complications. It was studied risk factors’ assessment for staghorn
lithiasis surgery as well as for its functional and inflammatory complications. Theoretical and
practical value of the thesis: It has been shown that nephrolithotomy is associated with more
significant reduction of inflammatory and oxydative changes in comparison with other surgical
treatments of staghorn stones. From practical point of view it is recommended to choose the
nephrolithotomy without blood flow interruption (when it is possible) and with application of
consecutive sutures. The thesis’ data were published in 19 reviewed scientifical works and were
presented at 6 scientifical national and international events. The author has implemented 6

rationalization purposes in practical activity of the urological departament.
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