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Definirea gradelor utilizate in ghidurile de practica
medicala

[Grad A]

Situatii In care exista dovezi stiintifice (analiza primard a cel putin
unui studiu prospectiv, randomizat, controlat, cu numar de subiecti
suficient de mare si un end-point clinic relevant) cd indicatia
diagnostica sau terapeutica este utild, respectiv eficienta.

[Grad B]

Situatii in care existd dovezi stiintifice (analiza secundara a unor
studii prospective, randomizate, controlate, cu numar de subiecti
suficient de mare, sau analiza primarda a unor studii caz-control de
inaltd calitate sau studii randomizate cu un numdr mai mic de
pacienti) cd indicatia diagnostica sau terapeutica este utila, respectiv
eficienta.

[Grad C]

Situatii in care existd dovezi stiintifice (studii observationale sau
modele experimentale de boli renale) cd indicatia diagnostica sau
terapeuticd este utild, respectiv eficienta.






INTRODUCERE

Elaborarea de ghiduri si de masuri de evaluare pentru ingrijirea
pacientilor cu Boald Cronicd de Rinichi (BCR) este impusd de
recunoasterea pe plan mondial a importantei detectarii BCR, 1n scopul
interventiei terapeutice cat mai precoce. BCR a fost recunoscuta ca o
problemd de sdnatate publica in numeroase tari dezvoltate, iar
recunoasterea ei timpurie faciliteazd implementarea unor masuri
generale si terapeutice cu scopul de a reduce ritmul de degradare a
ratei filtrarii glomerulara (RFG). Prin aceasta, se poate micsora atit
numadrul bolnavilor care necesitd terapie de substitutie a functiei
excretorii renale (TSFR), cét si riscul — deja crescut — de Boala cardio-
vasculard (BCV) asociat BCR. In plus, pot fi prevenite sau tratate
adecvat si alte manifestari patologice asociate frecvent cu BCR.
Ghidurile prezente se referd la adulti (>18 ani) de toate
varstele. Ele sunt concepute 1n special pentru orientarea medicilor de
familie si a medicilor nefrologi in privinta aspectelor cheie de
abordare a pacientilor cu BCR. Totusi, ghidurile sunt utile si pentru
medicii cu alte specialitati — cardiologie, medicind internd, urologie,
ginecologie etc. — implicati in Tngrijirea bolnavilor aflati Tn unul sau
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altul dintre stadiile BCR. Din acest punct de vedere, este de anticipat
ca diferite societati profesionale medicale vor elabora ghiduri care
vor atinge probleme conexe BCR. De aceea, coordonarea intre
diferitele ghiduri este deosebit de importanta.

Un obiectiv fundamental al ghidurilor este acela de a
incuraja clinicianul de orice specialitate sa solicite consultul unui
nefrolog pentru ingrijirea unui pacient cu BCR, indiferent de stadiu.
Deci, recomandarile nu trebuie interpretate ca o limitare a libertatii
medicilor sau a pacientilor de a solicita consultatii specializate, in
orice moment, indiferent de starea clinica.

Recomandarile ghidurilor sunt orientate in mod special cétre
abordarea si ingrijirea pacientilor cu BCR. Autorii recunosc ca exista
numeroase alte situatii In care trimiterea la nefrolog este obligatorie:
insuficienta renald acuta (IRA), sindromul nefrotic, anomaliile hidro-
electrolitice si acido-bazice inexplicabile, hipertensiunea arteriala
refractard, chiar fard alte semne ale bolii de rinichi. In aceste situatii,
ghidurile prezente au o aplicabilitate mai redusd. De asemenea,
problemele ridicate de bolnavii tratati prin mijloace de substitutie a
functiilor renale — dializa sau transplant — care vor face obiectul unor
ghiduri distincte, sunt numai incidental atinse.

Desi recomandarile se bazeazd pe date stiintifice, nu
intotdeauna valorile de granitd existd sau pot fi precis definite. De
aceea, raspunderea dificila de incadrare revine intotdeauna medicului
practician, care trebuie sa integreze toate informatiile disponibile in
interesul pacientului.

Recomandarile sunt insotite de masuri de evaluare a
aplicarii, utile pentru aprecierea implementarii ghidului.

Referinte
e Burden RP, Tomson C. Identification, management and referral of adults
with chronic kidney disease: concise guidelines. Clin Med 2005. 5: 635-
42.
e Lameire N, Jager K, Van Biesen W, et al. Chronic kidney disease: a
European perspective. Kidney Int Suppl 2005 Dec; (99):S30-S38.
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I. DIAGNOSTICUL BOLII CRONICE DE RINICHI

Recomandarea 1.1. Definitia Bolii cronice de rinichi

Boala cronica de rinichi este definitd de:
(1) reducerea ratei filtrarii glomerulara (RFG) sub 60mL/min/
1.73m2, cu durata de minim 3 luni
sau
(2) afectarea renala cu o duratd mai mare de 3 luni.
Afectarea renald poate fi diagnosticata in absenta cunoasterii etiolo-
giei si constd Tn anomalii structurale sau functionale ale rinichiului
reflectate prin:
- anomalii ale examenelor de urind: proteinurie, albuminurie,
hematurie, leucociturie;
- anomalii ale analizelor din singe: retentie azotata, diselectro-
litemie, acidoza metabolica;
- anomalii ale investigatiilor imagistice renale;
- leziuni morfopatologice ale rinichilor la biopsia renala.
[Grad B]

Recomandarea 1.2. Rata filtrarii glomerulare

a) Functia renala trebuie evaluatd folosind rata estimatd a
filtrarii glomerulare calculatd plecand de la creatinina serica
prin formula MDRD cu patru variabile (MDRD 4).

[Grad B]

b) Creatinina serica trebuie determinata printr-o metoda care sa
permita extrapolarea rezultatelor la cele obtinute prin metoda
folositd 1n studiul Modification of Diet in Renal Disease sau
la cea cromatografica.

[Grad B]

¢) La fiecare masurare a creatininei serice, laboratoarele trebuie
sa determine si sa Inscrie in buletinul de analiza si rata filtrarii
glomerulare estimatd (eRFG) prin formula MDRD 4, iar
rezultatul trebuie inregistrat Tn documentele medicale ale
bolnavului.
[Grad B]

d) Evaluarea ratei filtrarii glomerulare trebuie facutd la
examenul initial, cu ocazia fiecdrei interndri si ulterior cel
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putin anual la persoanele cu risc crescut de a dezvolta BCR
(vezi Tabelul IT) sau cu BCR confirmata.
[Grad C]

e) O valoare a eRFG<60mL/min/1.73m” la un pacient firi BCR
cunoscutd impune reevaluare si excluderea insuficientei
renale acute (acute kidney injury - injurie acuta a rinichiului).
[Grad B]

Recomandarea 1.3. Examenul sumar de urina

a) Examenul sumar de urind (cu bandeletd reactivd) trebuie
efectuat la examenul initial, cu ocazia fiecdrei interndri si
ulterior cel putin anual la persoanele cu risc crescut de a
dezvolta BCR (vezi Tabelul II) sau cu BCR confirmata.
[Grad C]

b) Atunci cind examenul cu bandeleta reactiva este anormal,
sunt necesare explorari suplimentare.
[Grad C]

¢) La pacientii cu proteinurie >1+ persistentd la cel putin doud
determindri in interval de doua sdptamani la examenul cu
bandeletd reactiva, proteinuria trebuie evaluatd suplimentar
prin determinarea raportului proteinurie (albuminurie)/
creatininurie in prima urina de dimineata.

[Grad C]

d) La bolnavii de diabet zaharat, trebuie folosite bandelete
albumin-specifice sau trebuie determinat raportul albuminu-
rie/creatininurie chiar dacd testul cu bandeleta reactivd
obisnuita este negativ.

[Grad B]

e) Pacientii cu hematurie la examenul initial cu bandeletd
reactiva necesitd determinarea eRFG si a proteinuriei.
[Grad C]

f) Pacientii cu leucociturie la examenul initial cu bandeletd
reactiva necesitd evaluare suplimentara.
[Grad C]

g) Pacientii cu anomalii confirmate ale examenul initial cu
bandeletd reactiva necesitd examen al sedimentului urinar.
[Grad C]
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Recomandarea 1.4. Leziuni ale rinichiului la investigatii

imagistice renale

Pacientii cu leziuni ale rinichiului demonstrate prin investigatii
imagistice renale au Boald cronica de rinichi, indiferent de nivelul
eRFG.

[Grad C]

Recomandarea 1.5. Diagnosticul bolii renale primare

Pacientii cu Boald cronicd de rinichi trebuie investigati pentru
precizarea bolii renale primare.
[Grad C]

Recomandarea 1.6. Trimiterea pacientilor cu Boala cronica

de rinichi catre nefrolog

Pacientii cu Boala cronica de rinichi trebuie indrumati catre serviciile
de nefrologie pentru:

a) Confirmarea diagnosticului de Boala cronica de rinichi;

b) Precizarea bolii renale primare;

c) Stabilirea planului de ingrijire;

d) Evaluare periodica.
In acest scop, nefrologii ar trebui si negocieze cu medicii de alte
specialitati — medicina de familie, cardiologie, diabetologie, urologie
s.a. — protocoale comune' de ingrijire a pacientior cu Boala cronici
de rinichi, incluzand criteriile de trimitere.
[Grad C]

Protocoalele sunt intelegeri scrise, cu caracter normativ, intre sectiile nefrolo-
gice si sectiile de altd specialitate, recunoscute de Ministerul Sanatatii Publice
si de Casa Nationala de Asigurari de Sanatate



6 Ghiduri de practica medicala

II. MONITORIZAREA SI TRATAMENTUL iN
BOALA CRONICA DE RINICHI

Recomandarea 2.1. Stadiile Bolii cronice de rinichi

Stadiile Bolii cronice de rinichi sunt definite Tn functie de valorile
eRFG si trebuie mentionate In documentele medicale ale pacientilor
(Tabelul IX).

[Grad B]

Recomandarea 2.2. Planul de ingrijire in Boala cronica de

rinichi

a) Toti pacientii adulti cu Boala cronica de rinichi, indiferent de
stadiu sau varstd, trebuie sd fie inclusi Intr-un Program de
monitorizare si tratament, cu distributie rationala a sarcinilor
intre nivelurile de asistentd medicald primara, secundara si
tertiara.

[Grad C]

b) Pentru fiecare pacient trebuie Tntocmit un Plan de ingrijire,
care include obiectivele, parametrii si frecventa monitoriza-
rii, ca i masurile terapeutice.

[Grad C]

c¢) Planul de ingrijire include elemente generale si elemente
specifice: (i) stadiului Bolii cronice de rinichi, (ii) bolii
renale primare, (iii) riscului de progresie a Bolii cronice de
rinichi, (iv) riscului cardio-vascular si este particularizat In
functie de situatia clinica a fiecarui pacient.

[Grad C]

Recomandarea 2.3. Masuri igienico-dietetice generale in

Boala cronica de rinichi

Planul de ingrijire al tuturor pacientilor adulti cu Boald cronica de
rinichi, indiferent de stadiu sau de varsta, trebuie sa includa referiri la
masurile igieno-dietetice generale:
a) Intreruperea fumatului.
[Grad B]

b) Incurajarea exercitiilor fizice aerobe.
[Grad C]
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¢) Reducerea masei corporale.
[Grad B]

d) Reducerea aportului de sodiu sub 100mmol/zi (<2.5 g sare
de bucitarie/zi) In caz de HTA si situatii cu retentie hidro-
salind.

[Grad B]

e) Reducerea aportului de etanol <3 unitati/zi (barbati), respectiv

<2 unitati/zi (femei)'.

[Grad C]

Recomandarea 2.4. Dieta hipoproteica

a) Pentru adultii cu Boala cronica de rinichi in stadiile 1-4, este
recomandatd o dietd cu 0.75-1.0g proteine/kg/zi.
[Grad B]

b) Administrarea unei diete hipoproteice (<0.6g proteine /kg/zi)
poate fi luatd 1n discutie la pacienti 1n stadiul 5, nedializati,
in scopul controlului tulburarilor metabolice si, posibil, al
Incetinirii modeste a progresiei Bolii cronice de rinichi.
[Grad B]

c) Dietele sever hipoproteice suplimentate cu cetoanalogi pot fi
utile in amanarea initierii tratamentului substitutiv renal, la
bolnavi selectionati in stadiul 5 al Bolii cronice de rinichi.
[Grad B]

Recomandarea 2.5. Controlul hipertensiunii arteriale

Tratamentul hipertensiunii arteriale trebuie initiat la toti bolnavii,
indiferent de stadiul BCR,
cand PA >140/90mmHg.
[Grad A]
Valorile tintd sunt <130/80mmHg.
[Grad A]
a) inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (IECA) sau

blocantii receptorilor angiotensinei (BRA) trebuie sa faca
parte din schema antihipertensiva a pacientilor cu BCR si

1 unitate contine 8 grame de alcool etilic



b)

d)
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proteinurie >1000mg/g creatinind urinard, cu exceptia cazuri-
lor in care existd o contraindicatie clara a acestora;
[Grad A]

Initierea tratamentul cu inhibitori ai enzimei de conversie a

angiotensinei sau cu blocanti ai receptorilor angiotensinei la

pacientii cu Boald cronica de rinichi trebuie efectuata de

medicul specialist nefrolog:

e cand eRFG <59mL/min/1.73m’

[Grad C]

sau

® atunci cind sunt necesare asocieri de inhibitori ai
enzimei de conversie a angiotensinei cu blocanti ai
receptorilor angiotensinei.

[Grad C]

Indicatiile tratamentului hipertensiunii arteriale cu asocieri
de inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei cu
blocanti ai receptorilor angiotensinei la pacienti cu Boala
cronicd de rinichi nu sunt definite.

[Grad C]

Diureticele trebuie sa faca parte din schema de tratament a
pacientilor cu BCR, cu exceptia cazurilor in care existd o
contraindicatie clara a acestora.
[Grad A]
Alegerea diureticului se face in functie de eRFG si de starea
volumului extracelular:
1. Diureticele tiazidice sunt eficiente in monoterapie cand
eRFG> 30mL/min/1.73m’.
2. Diureticele de ansa sunt recomandate:
- Oridecateori este nevoie de reducerea rapida si
importanta a volumului extracelular;
- Cand eRFG<30mL/min/1.73m>, situatie in care sunt
necesare doze mai mari de diuretic de ansa.
3. Combinatia diuretice de ansd + diuretice tiazidice este
recomandata atunci cand volumul extracelular este mare,
evident la examenul clinic, indiferent de nivelul eRFG.
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4. Desi diureticele antialdosteronice au efect antiproteinuric
mai pronuntat, nu se administreaza:

- cand eRFG<30mL/min/1.73m’;

- in asociere cu IECA/BRA cand eRFG <59mL/min/
1.73m?, fari recomandarea medicului specialist
nefrolog;

- la pacienti cu risc aditional de hiperpotasemie
(diabetici, nefropatii interstitiale), fara recomandarea
medicului specialist nefrolog.

5. Pentru a creste siguranta in utilizare, monitorizarea
tratamentului cu diuretice include:

- masurarea presiunii arteriale;

- determinarea eRFG;

- masurarea potasiului seric.

e) Pentru controlul bun al presiunii arteriale, in Boala cronica
de rinichi sunt necesare asocieri de antihipertensive din mai
multe clase, adaugate progresiv (Figura 2).

[Grad B]

Recomandarea 2.6. Controlul proteinuriei

Proteinuria trebuie redusd in Boala cronica de rinichi pana la valori
<500mg/g creatinina urinard, indiferent de stadiul BCR,
[Grad A]

1n interval de 6 luni,
[Grad B]
prin:
a) control adecvat al presiunii arteriale;
[Grad A]

b) administrare de inhibitori ai enzimei de conversie a angioten-
sinei si/sau
blocanti ai receptorilor angiotensinei;
[Grad A]

c) dietd hiposodata si hipoproteica, renuntare la fumat si redu-
cerea masei corporale;
[Grad B]
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d) administrare de antialdosteronice, cu exceptia cazurilor in
care existd o contraindicatie clard a acestora (vezi
Recomandarea 2.5.).

[Grad B]

Recomandarea 2.7. Controlul nefropatiei diabetice

a) Pentru controlul proteinuriei, pacientii cu diabet zaharat
(DZ) trebuie tratati cu IECA sau BRA, titrate pana la doza
maxima tolerata, cu exceptia situatiilor in care aceste clase
de medicamente sunt clar contraindicate:

- pentru prevenirea microalbuminuriei (MA), dacd au
HTA, dar nu si microalbuminurie,
[Grad B]

- pentru prevenirea macroalbuminuriei, dacd au micro-
albuminurie, indiferent de valorile presiunii arteriale.
[Grad A]

b) Pentru controlul presiunii arteriale, tratamentul antihiper-
tensiv trebuie condus conform Recomandaérii 2.5. Schema
antihipertensivd va include obligatoriu IECA sau BRA si
diuretic.

[Grad A]

c) La pacientii cu diabet zaharat si BCR trebuie obtinut contro-
lul bun al glicemiei, definit printr-o valoare a hemoglobinei
glicozilate (HbAlc) <7.5%.

[Grad B]

d) La pacientii cu diabet zaharat si BCR, LDL—colesterolul
trebuie mentinut sub 100mg/dL.
[Grad B]

Recomandarea 2.8. Controlul riscului cardio-vascular

a) Riscul cardio-vascular trebuie evaluat anual la pacientii cu
Boala cronicd de rinichi - incluzand masurarea LDL—coleste-
rolului, a indicelui de masa corporald si PA, cu aprecierea
sedentarismului, fumatului si a consumului de bauturi alcoo-
lice,

[Grad C]
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iar cei cu risc mare vor fi tratati conform ghidurilor de buna
practicd ale Societatilor de Cardiologie.
[Grad C]

b) Inhibitorii de HMG CoA-reductaza pot intarzia progresia
Bolii cronice de rinichi si reduc riscul cardio-vascular.
Inhibitorii de HMG CoA-reductaza vor fi utilizati la toti
pacientii cu Boald cronica de rinichi 1n stadiile 1-5 fara
dializa care au indicatie pentru statine conform
ghidurilor internationale, in absenta unor contraindicatii
specifice.

[Grad C]

Recomandarea 2.9. Controlul anemiei renale

a) Tratamentul anemiei poate ameliora rata de progresie,
prognosticul cardio-vascular si calitatea vietii in Boala
cronica de rinichi.

[Grad B]

b) Pacientii cu Boald cronicd de rinichi trebuie investigati
pentru a stabili cauza anemiei, atunci cind Hb<l1l1g/dL.
[Grad B]

¢) Daca Hb<11g/dL si nu se gaseste o cauzd a anemiei, initierea
tratamentului cu agenti stimulatori ai eritropoiezei este
recomandatd numai dupd corectarea deficitului de fier
(ferinina sericd >100ng/mL; TSAT>20%).

[Grad B]

d) Este de preferat administrarea agentilor stimulatori ai
eritropoiezei pe cale subcutanatd in stadiile 3-5, la bolnavi
non-dializati.

[Grad B]

e) Valoarea individuald tintd a hemoglobinei este de 11g/dL,
astfel incit >85% dintre bolnavii aflati in observatia unui
serviciu sa atinga valori >10,5g/dL.

[Grad B]

f) Nu este indicat ca, sub tratament, valorile hemoglobinei sa
depaseasca 12g/dL, iar niveluri peste 13g/dL sunt contra-
indicate.

[Grad B]
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Tratamentul anemiei renale trebuie condus de nefrologi.
[Grad B]

Recomandarea 2.10. Controlul tulburarilor metabolismului

mineral

a)

b)

c)

d)

Tratamentul tulburarilor metabolismului mineral poate ame-
liora afectarea scheletului osos, rata de progresie, prog-
nosticul cardio-vascular si calitatea vietii Tn Boala cronica de
rinichi.

[Grad C]

La pacientii cu BCR fTnainte de initierea dializei trebuie
monitorizate si mentinute Tn valorile tinta:

PTH intact 40-70pg/mL (4.4-7.7pmol/L)  BCR Stadiul 3
70-110pg/mL (7.7-12.1pmol/L) BCR Stadiul 4-5
25(OH)D >30ng/mL (75nmol/L) BCR Stadiul 3-5

Fosfat seric 2.7-4.6mg/dL (0.87-1.49mmol/L) BCR Stadiul 3-5
Calcemie  in limitele normale ale laboratorului BCR Stadiul 3-5

Produs fosfo-calcic <55mg2/dL* BCR Stadiul 3-5
Bicarbonat seric >22mEqg/L BCR Stadiul 3-5
[Grad B]

Interventiile terapeutice indicate sunt:

e Corectarea carentei de vitamind D, cand 25(OH)D
<30ng/mL, 1n functie de severitatea deficitului cu derivati
naturali ai vitaminei D;

[Grad B]

e (Corectarea hiperfosfatemiei, daca existd, prin restrictie
dieteticd de fosfati i administrare de carbonat sau acetat
de calciu 3-6g/zi, In timpul meselor;

e (Corectarea acidozei metabolice;

e Daca iPTH continuad sd fie mare, poate fi administrat
calcitriol 0.125-0.25pg/zi sau doze echivalente de alfa-
calcidol per os, cu monitorizarea calcemiei, fosfatemiei
si aiPTH.

[Grad B]

Tratamentul trebuie condus de medicul specialist nefrolog.

[Grad B]
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Recomandarea 2.11. Controlul acidozei metabolice

Acidoza metabolica apare de obicei iTn BCR stadiul 5, este un factor
de progresie a degradarii functiei renale, favorizeazd malnutritia,
osteodistrofia renald si are consecinte negative cardio-vasculare.
[Grad B,C]

a) Acidoza metabolica trebuie corectata la toti pacientii cu BCR
predializati, atunci cand bicarbonatul seric scade sub
17mEq/L, cu exceptia situatiilor n care exista contraindica-
tii.

[Grad C]

b) Tratamentul trebuie sa aibd ca tinta un bicarbonat seric
>22mEq/L.
[Grad C]

c) Corectarea acidozei se realizeazd, de preferinta, cu bicarbonat
de sodiu, administrat pe cale orala.
[Grad C]

d) Doza de bicarbonat de sodiu recomandata este de 0.5-1mmol
(40-80mg)/kg corp pe zi, administratd Tn una-doua prize.
[Grad C]

e) Din cauza continutului 1n sodiu, cantitatea de bicarbonat de
sodiu necesard pentru combaterea acidozei poate conduce
cateodatd la supraincdrcare cu sodiu, exacerband HTA si
insuficienta cardiaca.

[Grad C]

f) Bicarbonatul de sodiu este de preferat citratului de sodiu,
atunci cand pacientul se afla sub tratament cu chelatori de
fosfat pe baza de aluminiu.

[Grad C]

Recomandarea 2.12. Administrarea medicamentelor in

Boala cronica de rinichi

Administrarea medicamentelor trebuie facutda dupa evaluarea atenta a
raportului risc/beneficiu:
a) cu adaptarea dozei;
b) considerand interactiunile posibile;
c) evitand medicamentele cu efect nefrotoxic potential.
[Grad C]
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Recomandarea 2.13. Imunizarea in Boala cronici de rinichi

La pacientii cu Boala cronica de rinichi n stadiile 4-5 trebuie:
a) Monitorizate infectiile cu virusuri transmisibile prin sange
(virusurile hepatitei B, C si HIV);
b) Realizatd imunizarea Tmpotriva: virusului gripal, virusului
hepatitei B si pneumococului.
[Grad C]

III. PREGATIREA PENTRU TRATAMENTUL
SUBSTITUTIV RENAL

Recomandarea 3.1. Pregatirea pentru tratamentul
substitutiv renal

Pacientii cu Boala cronicad de rinichi in stadiul 5 trebuie sa fie

urmdriti In serviciile de nefrologie care au facilitdti de dializa si

relatii functionale cu centrele de transplant cu cel putin 6 luni inainte

de data anticipata a initierii tratamentului substitutiv renal, pentru:
[Grad B]

a) Evaluare si tratament al manifestarilor insuficientei renale
(anemie, dezechilibre fosfo-calcice, hidro-electrolitice sau
acido-bazice, patologie cardio-vasculara).

b) Evaluare si consiliere in vederea alegerii metodei de
tratament substitutiv renal.

c¢) Realizarea cdii de abord pentru dializa: fistula arterio-
venoasa cu 3 luni si insertia cateterului peritoneal cu 14 zile
inainte de data anticipatd a initierii dializei.

d) Evaluarea in vederea transplantului renal si Inscrierea pe liste
de asteptare cu cel putin 6 luni Tnainte de data anticipata a
necesitatii de initiere a tratamentului substitutiv renal.

e) Initierea tratamentului substitutiv renal.



Boala cronica de rinichi 15

Ghiduri de

practica medicala pentru
Boala Cronica de Rinichi

RECOMANDARI



16 Ghiduri de practica medicala

I. DIAGNOSTICUL BOLII CRONICE DE
RINICHI

Recomandarea 1.1. Definitia Bolii cronice de rinichi

Boala cronica de rinichi este definita de:
(1) reducerea ratei filtrarii glomerulara (RFG) sub 60mL/min/
1.73m2, cu durata de minim 3 luni

sau

(2) afectarea renala cu o duratd mai mare de 3 luni.

Afectarea renald poate fi diagnosticata in absenta cunoasterii etiolo-
giei si consta in anomalii structurale sau functionale ale rinichiului

reflectate prin:
anomalii ale examenelor de urind: proteinurie, albuminurie,
hematurie, leucociturie;
anomalii ale analizelor din sdnge: retentie azotata, diselectro-
litemie, acidoza metabolica;
anomalii ale investigatiilor imagistice renale;
leziuni morfopatologice ale rinichilor la biopsia renala.

Comentarii

Boala cronica de rinichi este mai degraba un concept epidemiologic
decat unul clinic. Acest concept a fost creat, intre altele, pentru a
unifica nomenclatura si pentru a permite comunicarea ntre nefrologi
si medicii cu diferite specialitati. La baza lui sta riscul crescut de a
necesita tratament substitutiv al functiilor renale (sau de deces) al
bolnavilor cu afectare renala persistenta (>3 luni) evidentiabild prin
diverse investigatii paraclinice sau prin reducerea filtrarii glomerula-
re sub 60mL/min/1.73m* cu o durati mai mare de 3 luni, indiferent
de natura bolii renale primare.

Prin definitie, BCR reuneste bolnavii cu diferite nefropatii,
avind sau nu insuficienti renald (Figura 1). in ambele situatii,
evaluarea nefrologica este necesara, fie pentru diagnosticul bolii
renale primare, fie pentru evaluarea precisa a deficitului functional
renal. Cu alte cuvinte, dupa diagnosticul Bolii cronice de rinichi este
obligatoriu de precizat atit boala renald primard, cat si gradul
deficitului functional renal. Deci, in nici un caz diagnosticul de Boala
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cronica de rinichi nu exclude necesitatea diagnosticului de afectare
renald, care trebuie stabilit de nefrolog.
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Figura 1. Conceptul de Boali cronica de rinichi

In acest sens, conceptul de Boald cronica de rinichi poate fi
privit ca o modalitate de triaj, bazatd pe elemente de diagnostic
simple si reproductibile, general aplicabile Intr-un sistem de sdndtate.

Referinte

®  Burden RP, Tomson C. Identification, management and referral of adults
with chronic kidney disease: concise guidelines. Clin Med 2005. 5: 635-
42.

® [Lameire N, Jager K, Van Biesen W, et al. Chronic kidney disease: a
European perspective. Kidney Int 2005; [Suppl] (99):S30-S38.
Recomandarea 1.2. Rata filtrarii glomerulare

a) Functia renala trebuie evaluatd folosind rata estimatd a
filtrarii glomerulare calculatd plecand de la creatinina serica
prin formula MDRD cu patru variabile (MDRD 4).

[Grad B]

Creatinina serica trebuie determinatd printr-o metoda care sa
permita extrapolarea rezultatelor la cele obtinute prin metoda
folosita in studiul Modification of Diet in Renal Disease sau

la cea cromatografica.
[Grad B]

La fiecare masurare a creatininei serice, laboratoarele trebuie
sd determine si sd Inscrie in buletinul de analiza si rata
filtrarii glomerulare estimatd (eRFG) prin formula MDRD 4,
iar rezultatul trebuie Tnregistrat Tn documentele medicale ale
bolnavului.

[Grad B]
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Masuri de evaluare a implementirii

e Procentul persoanelor cu risc crescut de BCR care au
consemnate in documentele medicale (foaie de observatie,
dosar de urmarire ambulatorie) valoarea estimata a RFG si
valorile creatininei serice (CreaS).

e Procentul pacientilor cu BCR care au consemnate in
documentele medicale (foaie de observatie, dosar de
urmarire ambulatorie) valoarea estimata a RFG si valorile
CreasS.

Comentarii

Rata filtrarii glomerulare este cel mai bun parametru de evaluare a
functiei renale.

Metodele de determinare directd a ratei filtrarii glomerulare
— clearance-ul creatininei endogene (in 100 minute sau in 24 ore),
clearance-ul inulinei sau clearance-urile izotopice — sunt fie
imprecise, fie incomode pentru bolnav sau dificil de aplicat in
practica medicala uzuala.

Deoarece relatia dintre rata filtrarii glomerulare si creatinina
sericd (CreaS) nu este liniara, creatinina serica nu este un indicator bun
al functiei renale. Astfel, 1n stadii initiale, CreaS creste semnificativ
numai in cazul unei reduceri substantiale a functiei renale: cresterea
concentratiei serice a creatininei de la 1 la 2mg/dL, poate corespunde
unei scaderi a RFG de la 120 la 40mL/min. Mai mult, creatininemia
este influentatd nu numai de filtrarea glomerulara, ci si de varsta, sex,
volumul masei musculare, tipul dietei si de gradul excretiei ei tubulare
(care creste proportional cu progresia insuficientei renale si poate fi
modificat de unele medicamente).

De aceea, au fost introduse metode indirecte, de estimare a
ratei filtrarii glomerulare, plecand de la concentratia creatininei in ser
(Tabelul I).

Formula Cockcroft-Gault a fost prima utilizata si este cel
mai des folositd pentru estimarea clearance-ului creatininei (Cleye,)-
Este usor de calculat la patul bolnavului. Are doud dezavantaje
majore: este relativ putin precisa (in general supraestimeaza RFG) si
necesitd cunoasterea masei corporale a pacientului, informatie
frecvent inaccesibila laboratorului.
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Tabelul 1. Metode de estimare prin calcul a ratei filtrarii glomerulare

Ecuatia cu 4 variabile MDRD (MDRD4)

RFG (mL/min/1.73 mz) =186" x [creatinina serica pmol/L/88.4] 154
X  varsta (ani) %
x  0.742 (pentru sexul feminin) si
x  1.210 (pentru afro-americani)

175 atunci cand sunt folosite metode de determinare care permit
extrapolarea la determinarile creatininei prin spectroscopie de masa cu
dilutie izotopica

In cazul in care laboratorul nu poate raporta in acest fel rezultatele, se poate
folosi

Formula Cockroft-Gault
Clerear (mL/min/1.73 mz) = [140 — varsta (ani) x greutatea (kg) / 72 x
creatinina serica (mg/dL)] x 0.85 (pentru sexul feminin) si,

Alternativ, se pot folosi calculatoare on-line pentru aceste ecuatii:

MDRD: http://nephron.org/cgi-bin/MDRD_GFR/cgi
http://www.hdcn.com/calcf/gfr.htm

Cockroft-Gault: http:/nephron.com/cgi-bin/CGSI.cgi

Ecuatiile MDRD (Modification of Diet in Renal Disease) au
un grad mai mare de precizie, deoarece au fost obtinute utilizind
datele unei cohorte mari de subiecti investigati dupd un protocol
strict. Dintre aceste ecuatii, cea mai utilizatd este MDRDA4, care ia in
calcul patru variabile (creatinina serica, varsta, sexul §i apartenenta
etnicd). Este recomandatd de US Kidney Disease Outcomes Quality
Initiative (K/DOQI), European Best Practice Guidelines (EBPG) si
de Kidney Disease Improving Outcome (KDIGO). Are doua deza-
vantaje majore: nu poate fi calculatd la patul bolnavului si necesita
corectia creatininei determinate de fiecare laborator, pentru a
corespunde valorilor obtinute prin metoda de determinare utilizata in
studiul MDRD (metoda Beckman CX3). Mai mult, nu existd un
standard international acceptat pentru determinarea creatininei, atit
determinarea colorimetrica (Jaffé), cat si cea enzimatica avand varia-

mandat ca laboratoarele s utilizeze numai metode ale caror rezultate
pot fi extrapolate la cele obtinute prin metoda utilizata in studiul
MDRD sau prin cromatografie si sa specifice metoda de determinare
pe buletinul de analiza.
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d) Evaluarea ratei filtrarii glomerulare trebuie facuta la
examenul initial, cu ocazia fiecarei internari si ulterior cel

putin anual la persoanele cu risc crescut de a dezvolta BCR
(vezi Tabelul IT) sau cu BCR confirmata.
[Grad C]

Masuri de evaluare a implementarii

e Procentul persoanelor aflate in evidenta cu eRFG
determinat.

e Procentul persoanelor cu risc crescut pentru BCR si eRFG
determinat anual.

Comentarii

Determinarea eRFG la bolnavi fara risc de Boala cronicd de rinichi in
populatia generala, cu scop de screening, are o utilitate discutabila,
numarul persoanelor depistate fiind prea mic pentru a justifica costul
investigdrii. Cu toate acestea, eRFG trebuie determinat atunci cand
pacientii sunt luati in evidentd, deoarece se obtine o valoare de
referinta, Tn functie de care pot fi interpretate valorile ulterioare.

Epidemiologia Bolii cronice de rinichi este 1n curs de
evaluare. Totusi, o serie de factori de risc sunt conturati, fara ca lista
din Tabelul II sa fie definitivd. La persoanele care se afla Intr-una
dintre aceste categorii, eRFG trebuie determinat cel putin odata pe
an, pentru ca interventia terapeutica sa fie cat mai precoce.
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Tabelul I1. Factori de risc pentru Boala cronica de rinichi

1) Pot creste susceptibilitatea rinichiului
Varsta >65 ani
Istoric:

familial (rude gradul I) de nefropatii, insuficienta renala,
dializa sau transplant renal;

de greutate mica la nastere (<2.5kg);

de reducere a masei rinichilor (nefrectomie, rinichi unic)
de insuficienta renald acutd in antecedente

Nivel socio-economic scdzut
Expunere la solventi organici, benzina si derivati, siliciu, plumb

2) Pot initia leziuni ale rinichiului
Afectiuni:

Diabet zaharat

Sindrom dismetabolic

Hipertensiune arteriald

Boala aterosclerotica (coronariana, cerebrala sau
periferica)

Boli sistemice care pot afecta rinichiul (LED, vasculite,
poliartritd reumatoida, spondilitd ankilopoieticd, mielom
multiplu)

Infectii sistemice (VHB, VHC, HIV)

Infectii urinare complicate

Litiaza reno-urinara de infectie, consecutiva obstructiei
sau metabolic activa (>1 episod pe an)

Obstructii ale tractului urinar (obstructie cunoscuta sau
suspectata a colului vezical, inclusiv prin adenom al
prostatei, vezica neurologica, derivatii ale tractului urinar)

Situatii care necesita tratamente de lungd durata cu
medicamente potential nefrotoxice:

inhibitori de enzima de conversie ai angiotensinei (IECA),
blocanti ai receptorilor angiotensinei (BRA);
antiinflamatoare nesteroidiene (AINS);

carbonat de litiu;

mesalazind si alte derivati 5-aminosalicilici

inhibitori de calcineurind (ciclosporina, tacrolimus)
antineoplazice (cis-platin, metotrexat)

3) Pot accelera declinul functional renal la pacienti ca BCR

confirmata*

Hipertensiune arteriala
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e Proteinurie >1000mg/g creatinina urinara
e Control incorect al glicemiei**

e Dislipidemie

e Obezitate

e  Fumat

*  Frecventa evaludrii eRFG depinde de stadiul BCR si poate fi mai mare
decit o datd pe an
** La bolnavii diabetici.

De asemenea, eRFG va fi determinatd cu frecventa impusa de
stadiu, cel putin anual (vezi Tabelul XI), la pacientii cu BCR
confirmata.

e) O valoare a eRFG<60mL/min/1.73m" la un pacient fara
BCR cunoscutd impune reevaluare si excluderea

insuficientei renale acute (acute kidney injury - injurie acutd
a rinichiului).
[Grad B]

Comentarii

Deoarece definitia Bolii cronice de rinichi presupune valori ale
eRFG mai mici de 60mL/min/1.75m” cu o duratd mai mare de 3 luni,
atunci cand exista valori mici ale eRFG in absenta unui diagnostic
anterior de BCR este necesara reevaluarea pacientului.

In conditiile in care insuficienta renala acuti [injurie acuti a
rinichiului (IAR) — acute kidney injury (AKI)] presupune interventie
de urgentd, pana la proba contrarie, orice pacient cu depistare recenta
a unei disfunctii renale trebuie considerat a avea IAR. In general,
IAR se caracterizeazd prin alterarea rapida a functiei renale, in
ore/zile, instalatd intr-un context clinic sugestiv. Criteriile Acute
Kidney Injury Network pentru diagnosticul TIAR sunt: o reducere
abrupta (48 ore) a functiei renale definitd printr-o crestere a nivelului
creatininei serice cu mai mult de 0.3mg/dLL SAU o crestere pro-
centuald a creatininei serice cu mai mult de 50% (1.5 ori) fatd de
valorile anterioare SAU o reducere a debitului urinar (oligurie docu-
mentatd de sub 0.5mL/min pentru mai mult de 6 ore). Aceste criterii
trebuie aplicate in contextul clinic si dupd reechilibrare hidrica,
atunci cand este cazul.
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Reevaluarea include:

Y

2)

3)

4)

5)

Revizuirea tuturor determindrilor anterioare ale creatini-

nei serice — dacd acestea exista — pentru estimarea RFG

si aprecierea ratei deteriordrii. Reducerea acceptatd a

eRFG este de 1mL/min pe an dupa varsta de 50 de ani.

Degradarea mai acceleratd impune trimitere la nefrolog

pentru cercetarea cauzelor.

Evaluare clinica pentru:

a. Excluderea unei afectiuni care determina insufici-
enta renald acutd (injurie acuta renald), de exemplu:
septicemie, insuficientd cardiacd, hipovolemie, ob-
structie a cdii urinare (vezica urinara palpabild) etc.;

b. Revizuirea schemei terapeutice, Tn mod special a
medicamentelor nou introduse cunoscute a determi-
na scaderea eRFG prin:

i. Modificdri hemodinamice glomerulare (anti-
hipertensive — mai ales inhibitori ai sistemului
renind-angiotensina-aldosteron — sau antiinfla-
matoare nesteroidiene);

ii. Reducerea volemiei (de exemplu, diuretice de
ansa);

1i.  Nefritd interstitiald acutd alergica (de exemplu,
peniciline, cefalosporine, chinolone, mesalazi-
na, diuretice, antiinflamatoare nesteroidiene,
inhibitori ai pompei de protoni).

Efectuarea unui examen de urina:

a. hematuria si proteinuria sugereaza glomerulonefrita,
potential acutd sau rapid progresiva;

b. leucocituria §i proteinuria sugereaza nefrita inter-
stitiald, de asemenea potential acuta.

Se repetd masurarea creatininei serice cel putin odata si

cel mai tarziu dupd 5 zile, pentru excluderea progresiei

rapide.

Se verifica criteriile pentru trimitere la serviciul de ne-

frologie (vezi Tabelul VII) si, in cazul in care trimiterea

nu este indicatd, se recomandd includerea pacientului
intr-un program de Boala cronica de rinichi.
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Referinte

e Froissart M., Rossert J, Jacquot C, et al. Predictive performance of the
modification of diet in renal disease and Cockcroft-Gault equations for
estimating renal function. J Am Soc Nephrol 2005; 16 (3): 763-73.

e Manjunath G., Sarnak MJ, Levey AS. Prediction equations to estimate
glomerular filtration rate: an update. Curr Opin Nephrol Hypertension 2001;
10(6): 785 -92.

e Poggio ED, Nef PC, Wang X, et al. Performance of the Cockcroft-Gault and
modification of diet in renal disease equations in estimating GFR in ill
hospitalized patients. Am J Kidney Dis 2005;46(2): 242-52.

e Rule AD, Larson TS, Bergstralh EJ, et al. Using serum creatinine to estimate
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disease. Ann Int Med 2004; 141(12): 929-37.
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e K/DOQI clinical practice guidelines for chronic kidney disease: evaluation,
classification, and stratification. Am J Kidney Dis 2002;39: S1-266.
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Recomandarea 1.3. Examenul sumar de urina

a) Examenul sumar de urind (cu bandeleta reactiva) trebuie
efectuat la examenul initial, cu ocazia fiecarei interndri si
ulterior cel putin anual la persoanele cu risc crescut de a

dezvolta BCR (vezi Tabelul II) sau cu BCR confirmata.
Atunci cand examenul cu bandeleta reactiva este anormal,
sunt necesare explorari suplimentare.

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementarii

e Procentul pacientilor in evidenta care au examen de urina
efectuat.

e Procentul pacientilor cu risc crescut de BCR care au
examen de urina efectuat anual.
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Comentarii

Examenul sumar de urind are un rol central in diagnosticul Bolii
cronice de rinichi, deoarece definitia BCR presupune si afectare
renald cu o duratd mai mare de 3 luni, care constd in anomalii
structurale si functionale ale rinichiului reflectate si prin modificari
ale urinii. De aceea, examenul sumar de urind trebuie inclus intre
investigatiile obligatorii.

Investigatia trebuie efectuatd din prima urind matinala proas-
pat emisa, folosind bandelete reactive. Atunci cand exista anomalii
(proteinurie, hematurie, leucociturie), este necesard aprofundare prin
examene complementare.

c) La pacientii cu proteinurie >1+ persistenta la cel putin
doua determinari in interval de doud sdptamani la examenul
cu bandeletd reactiva, proteinuria trebuie evaluata suplimen-
tar prin determinarea raportului proteinurie (albuminurie)/
creatininurie in prima urina de dimineata.

[Grad C]

La bolnavii de diabet zaharat, trebuie folosite bandelete albu-
min-specifice sau trebuie determinat raportul albuminurie/
creatininurie chiar daca testul cu bandeleta reactiva obisnuita
este negativ.

[Grad B]

Masuri de evaluare a implementirii

e Procentul pacientilor cu proteinurie =1+ la examenul cu
bandeleta reactiva, la care a fost determinat raportul protei-
nurie (albumininurie)/creatininurie.

Comentarii

Testul cu bandeletd reactivd este cea mai adecvatd metodd de
screening al proteinuriei la pacientul cu risc de BCR sau cu BCR
confirmata (Tabelul II). La pacientii cu proteinurie pozitiva (=1+) la
examenul sumar de urind, trebuie cercetatd mai Intdi persistenta
proteinuriei, prin repetarea de cel putin doud ori a testului cu
bandeleta reactiva 1n interval de doua saptdméani In prima urina emisa
dimineata (pentru excluderea proteinuriei ortostatice).

La pacientii cu proteinurie persistentd, excretia proteinelor
urinare este Tn mod traditional masurata 1n colectia de urind din 24 de ore.
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Daca este realizatd cu acuratete, determinarea cantitativa a proteinuriei
este cea mai precisd modalitate de a masura proteinuria. Totusi, utilitatea
clinica a colectdrii de urind 1n 24 ore este limitata de inconvenientul adus
pacientului, de acuratetea frecvent discutabild a colectarii integrale a pro-
belor si de dificultatea Tn procesarea probelor. Numeroase studii au aratat
o buna corelatie intre proteinuria determinata in urina colectata 1n 24 ore
si raportul proteinurie/creatininurie determinat n urina de dimineata.
Raportul proteinurie/creatininurie se exprimad in mg/g sau in g/g, situatie
in care valoarea obtinuta este aproximativ aceeasi cu cea a proteinuriei
din colectia n 24 ore, exprimata in grame/24 ore.

La bolnavii de diabet zaharat, albuminuria este un indicator
patognomonic precoce de Boala cronica de rinichi, precedind reducerea
eRFG. Deoarece albuminuria, desi crescutd, poate fi sub limita de
sensibilitate a bandeletelor reactive uzuale, Tn monitorizarea bolnavilor
cu diabet zaharat este indicata fie utilizarea de bandelete albumin-speci-
fice, fie determinarea directd a raportului albumind/creatinind urinare
printr-o metoda suficient de sensibila pentru a detecta niveluri ale albu-
minuriei mai mici de 20mg/dL. In plus, identificarea microalbuminuriei
persistente atat la bolnavi diabetici cit si non-diabetici este un indicator
prognostic de risc crescut al complicatiilor cardio-vasculare. De aceea,
chiar in absenta confirmirii diagnosticului de Boala cronica de rinichi,
acesti pacienti trebuie atent monitorizati.

Definitiile albuminuriei si proteinuriei n functie de metoda
de determinare sunt prezentate in Tabelul III.

Tabelul I11. Criteriile de diagnostic ale albuminuriei si proteinuriei

Microalbuminurie Albuminurie Proteinurie
Urina din 24 ore 30-300mg/zi >300mg/zi 150-300mg/zi
Bandeleta reactiva >3mg/dL >20mg/dL >30mg/dL

(bandeleta albumin-specificd)
Esantion de urina*

-M >17 mg/g >250mg/g >250mg/g
(1.9g/mmol) (28g/mmol) (28g/mmol)
-F > 25 mg/g > 355mg/g >355 mg/g
(2.8g/mmol) (40g/mmol) (40g/mmol)

Nivelurile specifice celor doud sexe provin din studiul Warram et al (1996) si au
fost adoptate de ghidurile K/DOQI. American Diabetes Association defineste
microalbuminuria ca raport albumind/creatinina >30mg/g si albuminuria ca raport
albumind/creatinind >300mg/g fard niveluri specifice sexelor (Bakker 1999).

* Valorile sunt exprimate in mg albumind(proteine)/g (nmol) creatinind urinara
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La prima identificare a unei proteinurii persistente (>1+ la
examenul cu bandeleta indicatoare), atitudinea depinde de valoarea
proteinuriei, de prezenta hematuriei si de valorile eRFG:

a) daca raportul proteinurie/creatininurie este mai mare de
200mg/g, se trimite la nefrolog de rutind, indiferent de
valoarea eRFG;

b) daca raportul proteinurie/creatininurie este mai mare de
1000mg/g si este asociatd hematurie microscopica
(sindrom nefritic), se trimite la nefrolog de urgents,
indiferent de eRFG;

c) daca raportul proteinurie/creatininurie este mai mare de
3000mg/g si este asociatd hipoalbuminemie (sindrom
nefrotic), se trimite la nefrolog de urgenta, indiferent de
eRFG;

d) se verificd si celelalte criterii pentru trimitere (vezi
Tabelul VII) si, in cazul in care trimiterea nu este
indicata, se recomandd includerea pacientului Intr-un
Program de Boala cronica de rinichi.

Au fost demonstrate corelatii inverse stranse intre proteinuria
determinatd din urina recoltata in 24 ore sau proteinuria determinata
din esantion spontan emis si viteza de progresie a BCR. De aceea,
proteinuria trebuie monitorizatd Tn BCR, iar reducerea sub 500mg/g
este una dintre tintele terapiei.

Concordanta rezultatelor obtinute pentru proteinurie prin
cele doud moduri nu este la fel de buna in cazul 1n care proteinuria
este de rang nefrotic sau in acela Tn care masa musculard a pacientu-
lui se afla la extreme, situatii In care este preferatd determinarea pro-
teinuriei din 24 ore. De asemenea, excretia urinard de albumina si
proteine variaza larg 1n timpul zilei, dezavantaj care poate fi contra-
carat prin determinarea raportului proteinurie (albuminurie)/creatini-
nurie exclusiv din prima urind de dimineata.

Referinte

e  Chitalia VC, Kothari J, Wells EJ, et al. Cost benefit analysis and
prediction of 24-hour proteinuria from the spot urine protein-creatinine
ration. Clin Nephrol 2001; 55(6): 436-47.

e  Gaspari F, Perico N, Remuzzi G. Timed urine collections are not needed

to measure urine protein excretion in clinical practice. Am J Kidney Dis
2006:47(1):1-7.
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e  Ginsberg JM, Chang BS, Matarese RA, et al. Use of single voided urine
samples to estimate quantitative proteinuria. New Engl J Med
1983;309(25):1543-6.

e  Jafar TH, Stark PC, Schmid CH, et al. Proteinuria as a modifiable risk
factor for the progression of non-diabetic renal disease. Kidney Int
2001;60(3):1131-40.

e Morales JV, Weber R, Wagner MB, et al. Is morning urinary
protein/creatinine ration a reliable estimator of 24 hour proteinuria in
patients with glomerulonephritis and different levels of renal function? J
Nephrol 2004; 17(5):666-72.

e Rodby RA, Rohde RD, Sharon Z, et al. The urine protein to creatinine
ratio as a predictor of 24-hour urine protein excration in type 1 diabetic
patients with nephropathy. The Collaborative Study Group. Am J Kidney
Dis 1995;26(6):904-9.

e  Ruggenenti P, Gaspari F, Perna A, et al. Cross sectional longitudinal study
of spot morning urine protein: creatinine ratio, 24 hour urine protein
excretion rate, glomerular filtration, and end stage renal failure in chronic
renal disease in patients without diabetes. BMJ 1998;316(7130):504-9.

e Schwab SJ, Christensen RL, Dougherty K, et al. Quantitation of
proteinuria by the use of protein-to-creatinine ratios in single urine
samples. Arch Intern Med 1987;147(5):943-4.

e  Shidham G, Herbert LA. Timed urine collections are not needed to
measure urine protein excretion in clinical practice. Am J Kidney Dis
2006;47(1):8-14.

Pacientii cu hematurie la examenul initial cu bandeleta

reactiva necesitd determinarea eRFG si a proteinuriei.
[Grad C]

Comentarii

Metoda curentad de diagnostic a hematuriei este bandeleta reactiva,
procentul de rezultate fals negative fiind similar cu cel al metodei
microscopice.

Sensibilitatea bandeletei reactive pentru hemoglobina cores-
punde prezentei a 5-21 hematii/mcL sau 1-4 hematii/cAmp'. Valoarea
de referintd a normalului pentru hematurie la examenul microscopic
al sedimentului urinar este de 0-3 hematii/cAmp' la barbati si 0-12
hematii/camp' la femei, ceea ce corespunde la 3-20 hematii/mcL.
Sensibilitatea bandeletei reactive pentru hemoglobina se suprapune
acestor valori de referinta, astfel ca rezultatul cuprins intre ,,urme” si

1 A . . = A =
camp miCroscopic cu marire inalta
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1+ poate fi Intalnit la pana la 3% dintre subiectii normali. De aceea,
hematuria este consideratd patologicd atunci cand la bandeleta
reactiva se obtin rezultate >1+.

Deoarece metoda bandeletei reactive are o sensibilitate de
91-100% si o specificitate de 65-99% (nu poate distinge intre
eritrocite, hemoglobina si mioglobind), la pacientii cu suspiciune de
BCR este recomandata corelarea sa cu examenul sedimentului urinar.

Metoda etalon de evaluare a hematuriei este examenul
microscopic in contrast de faza, care permite si aprecierea integritatii
hematiilor, iar acesta este practicat 1n serviciile specializate.

Utilitatea investigdrii hematuriei prin examen de urind in
populatia neselectionatd este redusd, deoarece sansele de a depista
astfel bolnavii cu nefropatii sunt prea mici in raport cu costurile.
Indicatiile de investigare a hematuriei cu bandeleta reactivd sunt
confirmarea unei hematurii macroscopice sau suspiciunea de
hematurie microscopica.

Hematuria macroscopica necesitd evaluare de urgentd. Dupa
excluderea rapida a obstructiei prin explorari imagistice este indicata
trimitere de urgentd cdtre nefrolog, mai ales dacd eRFG este
anormala sau se deterioreaza.

Hematuria microscopica trebuie cautata activ 1n caz de
reducere recentd a eRFG (respectiv a unei cresteri recente a
concentratiei serice a creatininei), de depistare recentd a unei
proteinurii sau de suspiciune de boald multisistemicad cu afectare
renala.

Atunci cand la un examen ocazional se depisteazd hematurie
microscopica la testul cu bandeleta reactiva, trebuie mai intai excluse
contaminarea (singerare pe cale genitald — menstruatie), infectiile
(care pot fi responsabile de rezultate fals pozitive) si traumatismele.
In al doilea timp, este recomandati determinarea eRFG si a proteinu-
riei. Bolnavii cu hematurie microscopici si eRFG<60mL/min/1.73m’
trebuie trimisi de rutind serviciilor de nefrologie, iar 1n cazul celor cu
valori normale ale eRFG:

a) daca nu existd proteinurie la testul bandeletei reactive, este
indicatd excluderea unei cauze urologice (mai ales la varste
peste 50 de ani) si, in absenta acesteia, se abordeaza ca BCR
stadiul 1 sau 2;
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b) daca raportul urinar proteine/creatinina >200mg/g, se referd
de rutind la nefrolog si se incadreaza in consecinta, cel mai
probabil ca BCR stadiile 1 sau 2.

Un caz particular este cel al bolnavilor cu nefropatie diabeti-
ca constituita care dezvolta microhematurie. Deoarece sansele lor de
a avea afectiuni nefrologice non-diabetice sunt mari, este indicata
trimiterea lor imediata cétre nefrolog.

Referinte

e Tomson C, Porter T.: Asymptomatic microscopic or dipstick haematuria in
adults: which investigations for which patients? A review of the evidence.
BJU Int 90:185-98,2002.

e  Woolhandler S, Pels RJ, Bor DH, Himmelstein DU, Lawrence RS.
Dipstick urinalysis screening of asymptomatic adults for urinary tract
disorders.: I. Hematuria and proteinuria. JAMA 262:1214-9;1989.

e Laitner S. Renal Disease. Population screening for bladder cancer and
glomerulonephritis. A review of the evidence with policy recommenda-
tions, October 2002.
rms.nelh.nhs.uk/screening/viewResource.asp?categorylD=1340&dg=107&u
ri=http%3 A//libraries.nelh.nhs.uk/common/resources/%3Fid%3D60473.

e  McDonald MM, Swagerty D, Wetzel L. Assessment of microscopic
hematuria in adults. Am Fam Physician 73(10):1748-54,2006.

e  http://www.clinlabnavigator.com/Tests/Urinalysis.html

e  Froom P, Etzion R, Barak M. What Is an Abnormal Test Strip Urinary
Erythrocyte Concentration? Clin Chem 50(3):673-675,2004.

Pacientii cu leucociturie la examenul initial cu bandeleta

reactiva necesita evaluare suplimentara.
[Grad C]

Comentarii

Leucocituria poate fi un indiciu de infectie urinard. Deoarece infectia
urinard poate interfera semnificativ cu testele cu bandeleta reactiva,
este recomandat ca examenul bacteriologic al urinii sd preceada
evaluarea cu bandeletd indicatoare a hematuriei sau proteinuriei.

Rezultatele pozitive sunt raportate semicantitativ ca: ,,urme”,
1+, 2+, sau 3+. Sensibilitatea pentru bandeletele Multistix este de 5-
15 leucocite/camp', iar a bandeletelor cu reactivi Chemstrip — de 20
leucocite/mcL urina.

! cAmp microscopic cu mirire inalti
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Atitudinea la depistarea leucocituriei depinde de existenta
proteinuriei. Leucocituria este semn de BCR, daca este persistent
insotita de proteinurie cu un raport proteine/creatinind urinare
>200mg/g. Situatia impune trimitere de rutind la nefrolog pentru
evaluare. Dimpotriva, leucocituria chiar persistentd, in absenta
proteinuriei (raport proteine/creatinina urinare <200mg/g) sugereaza
leziuni ale tractului urinar, sau originea In tractul genital, mai ales la
femei.

Referinte

e #¥% K/DOQI Clinical Practice Guidelines for chronic kidney disease:
evaluation, classification, and stratification. Am J Kidney Dis 39[Suppl
1]:S1-S246;2002.

g) Pacientii cu anomalii confirmate ale examenul initial cu

bandeleta reactiva necesitda examen al sedimentului urinar.
[Grad C]

Comentarii

Examenul microscopic al sedimentului urinar este o metoda diagnos-
tici extrem de utild in nefrologie. In afard de aspectul hematiilor,
poate identifica cilindri si alte elemente patologice nedetectate cu
metoda bandeletelor reactive: celule epiteliale tubulare, cristale, lipi-
de sau microorganisme.

Referinte

e #¥*¥ K/DOQI Clinical Practice Guidelines for chronic kidney disease:
evaluation, classification, and stratification. Am J Kidney Dis 39[Suppl
1]:S1-S246;2002.

e Fogazzi GB, Fenili D. Urinalysis and microscopy. in Oxford Textbook of
Clinical Nephrology, sub red. Davison AM, Cameron JS, Griinfeld JP,
Kerr DNS, Ritz E, Winearls CG. vol 1, ed a II-a, Oxford University Press,
Oxford, 1998:21-38.

Recomandarea 1.4. Leziuni ale rinichiului la investigatii
imagistice renale

Pacientii cu leziuni ale rinichiului demonstrate prin investigatii ima-

gistice renale au Boala cronica de rinichi, indiferent de nivelul eRFG.
[Grad C]
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Comentarii

Leziunile rinichiului implica riscul potential de degradare in timp a
functiei renale, chiar daca la depistare eRFG este mai mare sau egal
cu 90mL/min/1.73m’. De aceea, orice pacient cu vreunele dintre
anomaliile prezentate in Tabelul IV, trebuie trimis pentru evaluare
nefrologicd sau urologicd, dupa caz, si inclus n programul de Boala
cronica de rinichi, indiferent de valoarea eRFG.

Tabelul IV. Leziuni ale rinichiului la investigatii imagistice renale

Metoda imagistica/ Patologie renala asociata
Elementul
Ultrasonografie
Aspect general Nefrocalcinoza, litiaza, hidronefroza sau
tumori
Ecogenitate crescuta Boli (micro)chistice sau nefropatii ,,medicale”
Rinichi mici' hiperecogeni In general, indici nefropatii cronice
Rinichi mari' in general, indicd boli asociate cu sindrom
nefrotic, boli infiltrative (amiloidoza) sau
tumori

Inegalitate” si cicatrici ale rinichilor Sugereaza boli vasculare renale, boli
urologice sau tubulo-interstitiale datorate
calculilor sau infectiei

Examen Doppler Poate fi util in investigarea trombozei
venoase §i in stenoza arteriala
Urografia intravenoasa Asimetria morfologicd sau functionala

arinichilor, prezenta hidronefrozei,

a calculilor obstructivi, tumori, cicatrice
sau a tubilor colectori dilatati in rinichiul
spongios medular

Tomografia computerizata Obstructii, tumori, chisturi, calculi.
Cea helicoidala cu substanta de
contrast - stenoza de artera renala

Rezonanta magnetica nucleari Tumori, tromboze venoase, chisturi etc.
Utilizarea angiografiei cu gadolinium
poate fi utila atunci cand functia renala
este redusa.

Scintigrafia renala Asimetrii de forma sau de functie
ale rinichilor
Dovezi functionale ale stenozei
arterei renale, cicatrice sau pielonefrita

Diametrul longitudinal normal al rinichiului, determinat echografic este de
11+1lcm si depinde de varsta si dimensiunea corporald a pacientului
% Diferentd a diametrului longitudinal mai mare de 1.5cm
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Referinte

e #¥¥ K/DOQI Clinical Practice Guidelines for chronic kidney disease:
evaluation, classification, and stratification. Am J Kidney Dis 39[Suppl
1]:S1-5246;2002.

e Kiw-Yong Kang, Young Joon Lee, Soon Chul Park, Chul Woo Yang,
Yong-Soo Kim, In Sung Moon, Yong Bok Koh, Byung Kee Bang, and
Bum Soon Choi: A comparative study of methods of estimating kidney
length in kidney transplantation donors. Nephrol Dial Transplant 22:
2322-2327;2007.

Recomandarea 1.5. Diagnosticul bolii renale primare
Pacientii cu Boala cronica de rinichi trebuie investigati pentru preci-

zarea bolii renale primare.
[Grad C]
Masuri de evaluare a implementarii

®  Procentul pacientilor cu Boala cronica de rinichi care au
diagnosticul bolii renale primare precizat.
Comentarii

Conceptul de Boala cronicd de rinichi creaza cadrul general pentru
ingrijirea integratd, de catre medici cu diferite specialitdti, a pacienti-
lor cu nefropatii, Incd din stadii incipiente. Riscul unei astfel de
abordari este acela de a trece cu vederea, 1n practica de zi cu zi, boala
renald primara. Adesea, boala renala primara poate beneficia de ma-
suri terapeutice specifice, care pot reduce suplimentar progresia spre
stadiile avansate, iar masurile terapeutice adresate Bolii cronice de
rinichi necesitd, uneori, modulare in functie de boala renala primara.
Este de asteptat ca frecventa recunoasterii pacientilor cu Boala croni-
cd de rinichi aflati in stadii initiale, in care interventia specifica
adresata nefropatiei cauzale poate fi eficientd, sa creasca odata cu in-
troducerea conceptului de BCR. De aceea, este recomandat ca diag-
nosticul nefropatiei cauzale sa fie precizat la cati mai multi dintre
pacientii cu BCR.

Diagnosticul bolii renale primare trebuie stabilit, de regula,
in serviciile de nefrologie.

Desi exista numeroase boli renale, simptomatologia lor poate
fi sistematizata — plecand de la indicatorii de afectare renald discutati
in Recomandarile 1.1-1.4 si de la unele manifestari clinice simple —
in cateva tipuri de prezentare clinicd (Tabelul V).
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Tabelul V. Tipuri de prezentare clinica a bolilor rinichiului

Ghiduri de practica medicala

Tipul de prezentare eRFG Proteinurie Sediment Explorari Alte
clinica (mL/min/1.73m?)  (mg/g creatinina urinara) urinar imagistice manifestari
HTA de variabila de obicei variabil + Asimetrie Variabile
cauza renala <1000 (sdrac) morfo-functionald
renald
Insuficientd renala 15-59 variabild variabil variabile Complicatii ale
reducerii RFG
Insuficientd renala <15 sau variabild variabil variabile Uremie
decompensatd dializa
Sindrom nefritic variabila de obicei Hematurie, variabile Edeme
>1000 Cilindri hematici HTA
Sindrom nefrotic variabila >3000 + Hematurie variabile Edeme, + HTA
+ Cilindri hematici Hipoalbuminemie

+ Corpi grasosi Hiperlipemie

Sindroame tubulare de obicei de obicei de obicei de obicei Dezechilibre
normald <1000 normal normale hidro-electrolitice, acido-bazice,
glicozurie, aminoacidurie
Simptome ale tractului variabila de obicei Leucociturie de obicei De obicei, datorate infectiei
urinar asociate bolilor <1000 + Cilindri anormale sau obstructiei, litiazice
renale leucocitari sau nu, ale tractului urinar
Anomalii asimptomatice >90 <3000 Hematurie variabile Fara simptome
ale examenului de urind + Cilindri hematici
Leucociturie
+ Cilindri leucocitari

Anomalii radiologice >90 de obicei de obicei Hidronefroza, dilatatii Fara simptome
reno-urinare normald normal caliceale sau ale tubilor

colectori, chisturi,
asimetrie morfologica
sau functionald renald
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Hipertensiunea arteriald este frecvent asociata bolilor
rinichiului insotind leziunile parenchimului renal sau insuficienta
renald (reno-parenchimatoasd) sau precedand instalarea leziunilor
parenchimului renal, respectiv IR, ca o consecintd a leziunilor arte-
relor renale (reno-vasculard). eRFG este variabila, ca si proteinuria,
dar sunt intalnite modificari ale examenului de urind in primul caz
sau modificari imagistice renale Intr-al doilea.

Insuficienta renald, acutd sau cronicd, poate insoti oricare
nefropatie. Adauga tabloului clinic al bolii renale manifestari depen-
dente de gradul de reducere a filtratului glomerular.

Sindromul nefritic asociaza de obicei oligurie, edeme, HTA
si hematurie cu cilindri hematici, proteinurie <3000mg/g creatinina
urinard si reducerea variabila a eRFG.

Sindromul nefrotic are ca elemente caracteristice edemul,
proteinuria mai mare de 3000mg/g creatinind urinard si hipo-
albuminemia. Poate sau nu sa fie insotit de HT'A sau de insuficienta
renala.

Sindroamele tubulare rezultd din disfunctia nefrocitara,
reflectatd prin dezechilibre hidrice (diabet insipid nefrogen), electrolitice
(hiper/-hipopotasemie, hipercalciurie, hiperfosfaturie), acido-bazice (aci-
doza tubulard), ale glucozei (glicozurie renald) sau ale aminoacizilor
(aminoacidurie). Mai rar primitive, acestea Insotesc bolile renale tubulo-
interstitiale. De obicei, HTA lipseste, iar eRFG nu este scazuta.

Simptomelele tractului urinar sugereazd afectare renala
tubulo-interstitiala, rezultand din infectie si obstructie, litiazica sau nu.

Anomaliile asimptomatice ale examenului de urind sunt
definite ca proteinurie <3000mg/g creatinina urinard, hematurie aso-
ciatd sau nu cu cilindrurie (sugerdnd boli glomerulare), leucociturie
si cilindrurie (sugerand boli tubulo-interstitiale). Filtratul glomerular
poate sau nu sd fie modificat. Prin definitie bolnavii sunt asimpto-
matici.

Anomaliile radiologice reno-urinare asimptomatice sunt
definite ca modificari morfologice ale rinichiului sau cdilor urinare,
descoperite la explorarea imagisticd a unor bolnavi fara simptome si
fara modificari ale eRFG sau ale examenului de urina.

Utilizarea tipului de prezentare clinicd in orientarea diag-
nosticului spre grupele de boli renale frecvent intdlnite in practica
este schitata in Tabelul VI.
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Tabelul VI. Relatia dintre tipul de prezentare clinica si
principalele grupe de boli renale

Grupa de boli renale

Tipul de prezentare clinici

Nefropatia diabetica

Glomerulonefrite
Proliferative

Non-inflamatorii

Nefropatii tubulo-interstitiale
Inflamatorii

Non-inflamatorii

Boli renale chistice

Boli vasculare ale rinichiului
Vase mari

Anomalii ale examenului de urind (proteinurie)
asimptomatice

Sindrom nefrotic

HTA

IR

Sindrom nefritic

Anomalii ale examenului de urina (proteinurie,
hematurie, cilindrurie) asimptomatice

+HTA

+IRC

Sindrom nefrotic

Anomalii asimptomatice ale examenului de urind
(proteinurie)

+HTA

+IRC

Simptome ale tractului urinar

Sindroame tubulare

Anomalii ale examenului de urind (proteinurie,
leucociturie, cilindrurie) asimptomatice
Anomalii imagistice reno-urinare asimptomatice
+HTA

+IRC

Sindroame tubulare

Anomalii asimptomatice ale examenului de urina
(proteinurie, leucociturie, cilindrurie)

Anomalii imagistice reno-urinare asimptomatice
+HTA

+IRC

Simptome ale tractului urinar

Anomalii ale examenului de urina (proteinurie,
hematurie, leucociturie, cilindrurie) asimptomatice
Anomalii imagistice reno-urinare

asimptomatice

+HTA

+IRC

HTA
Anomalii imagistice reno-urinare asimptomatice
+IR
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Vase medii HTA
Anomalii ale examenului de urind (proteinurie)
asimptomatice
+IR
Vase mici Sindrom nefritic
+ Manifestari multisistemice
+HTA
Anomalii ale examenului de urina (proteinurie,
hematurie, cilindrurie) asimptomatice

Referinte

e #¥*% K/DOQI Clinical Practice Guidelines for chronic kidney disease:
evaluation, classification, and stratification. Am J Kidney Dis 39[Suppl
1]:S1-5246;2002.

e Levey AS, Perrone RD, Madaio MP: Laboratory assessment of renal
disease: Clearance, urinalysis and renal biopsy, in Brenner BM, Rector FR
(eds): The Kidney. Philadelphia, PA, W.B. Saunders, pp 919-968, 1991.

Recomandarea 1.6. Trimiterea pacientilor cu Boala cronica
de rinichi catre nefrolog

Pacientii cu Boala cronicd de rinichi trebuie indrumati citre
serviciile de nefrologie pentru:
a) Confirmarea diagnosticului de Boala cronica de rinichi;
b) Precizarea bolii renale primare;
c) Stabilirea planului de Ingrijire;
d) Evaluare periodica.

In acest scop, nefrologii ar trebui si negocieze cu medicii de alte
specialitati — medicina de familie, cardiologie, diabetologie, urologie
s.a. — protocoale comune' de ingrijire a pacientior cu Boali
cronica de rinichi, incluzind criteriile de trimitere.

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementarii

®  Procentul sectiilor/compartimentelor/cabinetelor de nefrolo-
gie care au semnat protocoale de ingrijire a pacientilor cu
Boald cronica de rinichi comune cu alte specialitati.

! Protocoale sunt intelegeri scrise, cu caracter normativ, intre sectiile nefrologice si

sectiile de alta specialitate, recunoscute de Ministerul Sanatatii Publice si de Casa
Nationald de Asigurdri de Sanatate
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Comentarii

Este de asteptat cd introducerea conceptului de Boald cronica de
rinichi va determina cresterea numarului bolnavilor depistati in stadii
incipiente si, Tn consecintd, a adresabilitatii cdtre serviciile de
nefrologie.

Se poate anticipa ca cele aproximativ 70 de servicii speciali-
zate 1n nefrologie din Romania vor avea mari dificultéti in a face fata
numai afluxului celor aproape 65000 de pacienti estimati a avea BCR
in stadiul 3.

Pe de alta parte, numeroase studii atestd ameliorarea netd a
evolutiei pacientilor cu BCR indiferent de stadiu care au beneficiat de
urmarire specializatd Tn nefrologie, in ceea ce priveste controlul unor
co-morbiditdti — hipertensiune arteriald, anemie, tulburdri ale meta-
bolismului fosfo-calcic etc. — al ritmului de progresie a BCR sau al su-
pravietuirii (inclusiv dupa initierea tratamentului substitutiv renal).

In consecinti, este crucial ca fiecare serviciu nefrologic si
comunice cu alte servicii medicale in vederea stabilirii unor criterii
de trimitere, In cadrul impus de Ghidurile de buna practica.

In Tabelul VII sunt prezentate criterii cadru pentru trimite-
rea bolnavilor catre serviciile de nefrologie, ierarhizate n functie de
nivelul de urgentd a trimiterii. Aceasta ierarhizare este impusa de ca-
pacitatea actuald redusd a serviciilor de nefrologie din Romania si
urmareste evitarea situatiilor in care bolnavii nu au acces, in conditii
de siguranta, la servicii specializate. De aceea, criteriile amintite nu
trebuie interpretate ca o limitare a libertatii medicilor sau a pacien-
tilor de a solicita consultatii specializate, Tn orice moment, indiferent
de starea clinica.

Situatiile care impun trimitere imediata sunt acelea in care
intdrzierea initierii tratamentului (inclusiv prin dializd) poate deter-
mina evolutie grava sau deces.

Trimiterea de urgentd indicd posibilitatea agravarii situatiei
clinice 1n lipsa unui tratament prompt.

Trimiterea de rutind se adreseaza situatiilor in care consultu-
rile pot fi planificate.

Informatiile necesare la trimiterea catre serviciile de nefrolo-
gie sunt prezentate in Tabelul VIII.
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Tabelul VII. Criterii cadru pentru trimitere la serviciul de
Nefrologie

Probleme nefrologice, indiferent de eRFG
Trimitere imediatd pentru:

» Crestere a concentratiei creatininei serice cu 0.3mg/dL sau crestere
procentuald a creatininei serice cu mai mult de 50% (1.5 ori) fata
de valorile anterioare sau o reducere a debitului urinar (oligurie
documentata de sub 0.5mL/min pentru mai mult de 6 ore)

e HTA malignd

e Tulburari ale echilibrului hidro-electrolitic (hiperkaliemie
>7.0mEq/L, hipokaliemie <2.5 mEq/L, hipercalcemie >11mg/dL)

e Tulburari ale echilibrului acido-bazic (acidoza metabolica severa,
bicarbonat standard <15mEq/L)

Trimitere de urgentd pentru bolnavii cu eRFG stabil si:

e  Proteinurie >3000mg/g creatinind urinara si hipoalbuminemie,
+edeme (sindrom nefrotic)

e Proteinurie >1000mg/g creatinind urinara asociata cu hematurie
microscopicd (sindrom nefritic)

Trimitere de rutind pentru bolnavii cu eRFG stabil si:

e  Proteinurie >1+ la testul bandeletei reactive (>200mg/g creatininad
urinard) asociata sau nu cu hematurie microscopica

e Hematurie macroscopica cu evaluare urologica negativa

in raport de eRFG eRFG (mL/min/1.73m?)

Trimitere imediata <15mL/min/1 .73m2, indiferent daca sunt
prezente manifestari ale uremiei sau nu

Trimitere de urgenta 15-29mL/min/1 .73m2, dacda BCR nu este

cunoscutd sau eRFG nu este stabila si
trimitere de rutina in restul cazurilor
Trimitere de rutina 30-59mL/min/1.73m?
daca se constata:
e Scadere progresiva a eRFG sau crestere progresiva a concentratiei
creatininei serice
e  Prezenta hematuriei microscopice
e  Proteinurie >200mg/g creatinind urinara
e Anemie inexplicabila (Hb<11g/dL), acidoza, kaliemie, calcemie
sau fosfatemie anormale
e  Suspiciune de boala sistemica, de ex. LES
e PA ,necontrolabild” (>150/90mmHg la 3 agenti antihipertensivi)
Trimiterea nu este necesard 60-89mL/min/1.73m>
daca nu existd vreuna din situatiile de mai sus (vezi Probleme nefrologice)

Orice trimitere trebuie Tnsotita de informatiile din Tabelul VIIL
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Tabelul VIII. Informatii minimale obligatorii pentru trimitere*

PRNAN R RN

9.
10.
11.

Anamneza medicala generala

Simptomatologie reno-urinara

Medicatie

Examen fizic (elemente relevante pozitive - PA, diureza etc.)
Testul bandeletei reactive pentru hematurie §i proteinurie
Raportul proteinurie/creatininurie, in caz de existenta a proteinuriei
Hemograma

Valorile serice: creatinind, sodiu, potasiu, albumine, calciu, fosfat,
colesterol, glicemie

Hb Alc (in diabetul zaharat)

Toate rezultatele anterioare ale creatininemiei

Ecografie abdominald, daca este disponibila

*1n cazul pacientilor inclusi In programe de monitorizare si tratament ale Bolii
Cronice de Rinichi se adauga parametrii de monitorizare, corespunzator stadiului

Referinte

van Biesen W, Vanholder R, Veys N et al. The importance of standardi-
zation of creatinine in the implementation of guidelines and recom-
mendations for CKD: implications for CKD management programmes.
Nephrol Dial Transplant 2006, 21(1) :77-83.

Burden RP and Tomson C. Identification, management and referral of
adults with chronic kidney disease: concise guidelines. Clin. Med
2005;5:635-42.

Joint Specialty Committee on Renal Medicine of the Royal College of
Physicians and the Renal Association, and the Royal College of General
Practitioners. Chronic kidney disease in adults: UK guidelines for
identification, management and referral. London: Royal College of
Physicians, 2006.
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II. MONITORIZAREA SI TRATAMENTUL iIN
BOALA CRONICA DE RINICHI

Recomandarea 2.1. Stadiile Bolii cronice de rinichi

Stadiile Bolii cronice de rinichi sunt definite in functie de valorile
eRFG si trebuie mentionate in documentele medicale ale pacientilor

(Tabelul IX).
[Grad B]

Recomandarea 2.2. Planul de ingrijire in Boala cronica de
rinichi
a) Toti pacientii adulti cu Boala cronica de rinichi, indiferent de
stadiu sau varsta, trebuie sa fie inclusi intr-un Program de
monitorizare s§i tratament, cu distributie rationald a
sarcinilor intre nivelurile de asistentd medicald primara,
secundara si tertiara.
[Grad C]
Pentru fiecare pacient trebuie intocmit un Plan de ingrijire,
care include obiectivele, parametrii si frecventa monitorizarii,

ca si masurile terapeutice.
[Grad C]

Planul de ingrijire include elemente generale si elemente
specifice: (i) stadiului Bolii cronice de rinichi, (if) bolii
renale primare, (iii) riscului de progresie a Bolii cronice de
rinichi, (iv) riscului cardio-vascular si este particularizat n
functie de situatia clinica a fiecarui pacient.

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementarii:

e Procentul pacientilor care au consemnat in documentele me-
dicale (foaie de observatie, dosar de urmarire ambulatorie)
stadiul Bolii cronice de rinichi.

e Procentul pacientilor din stadiile 1-5 care au Plan de ingrijire
corect intocmit.

e Procentul pacientilor din stadiile 1-5 care au Plan de ingrijire
corect efectuat.
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Comentarii

Stadiile Bolii cronice de rinichi au fost definite de grupul de experti ai
United States National Kidney Foundation plecand de la studii
populationale care au stratificat riscul complicatiilor insuficientei
renale, al co-morbiditétilor cardio-vasculare, al initierii tratamentului
substitutiv renal sau al decesului, in functie de valoarea eRFG
(Tabelul IX). Valorile de cut-off pentru eRFG au fost alese pentru a
cuvinte, un numar de cazuri de BCR pot scapa incadrarii corecte. De
aceea, sarcina dificild de a Tncadra pacientii cu valori de granita ale
eRFG, revine practicienilor responsabili de ingrijirea lor directa. In
aceste situatii, rationamentul clinic trebuie sa integreze toate informa-
tiile disponibile, 1n folosul bolnavului.

Toate masurile de Ingrijire a pacientilor cu Boala cronicd de
rinichi sunt dictate de stadiu. De aceea, evaluarea precisa a stadiului si
inscrierea sa in documentele medicale ale bolnavilor sunt deosebit de
importante.

in Tabelul IX sunt prezentate stadiile BCR si cadrul general
al planului de monitorizare §i tratament pentru fiecare stadiu, iar in
Tabelul XI, parametrii de monitorizare.
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Tabelul IX. Stadiile Bolii cronice de rinichi. Cadrul de monitorizare si tratament

Stadiul Definitie eRFG Frecventa minimi Responsabilitate' Obiective’ ale
BCR (mL/min/1.73 m?) a examinarii Planului de ingrijire
1 Afectarea rinichiului >90 12 luni Medic de Medicina de familie Depistare activa a BCR prin
cu functie renala si alte dovezi ale screening al bolnavilor la risc
normald afectdrii renale cronice® Medici de alte specialitati Identificarea §i combaterea factorilor
de risc (BCR, cardio-vascular)
Medici nefrologi Tratamentul bolii primare
(renale+extrarenale)
2 Afectarea rinichiului 60-89 12 luni Medic Mediciné de familie Masuri generale
cu alterare ugoara (CreaS <1.5mg/dL) Medici de alte specialitati Incetinirea progresiei
a functiei renale si alte dovezi ale Medici nefrologi Reducerea riscului cardio-vascular
afectirii renale cronice®
3 Afectarea rinichiului 30-59 3%-6 luni Medic Medicina de familie Tratamentul anemiei
cu alterare moderata ~ (CreaS 1.5-4mg/dL) (12 luni cand Medici de alte specialitati Tratamentul dezechilibrelor
a functiei renale eRFG stabil’) fosfo-calcice
Medici nefrologi
4 Afectarea rinichiului 15-29 2 luni Medic Medicind de familie Pregatire pentru tratament
cu alterare severa (CreaS 4-6mg/dL) (6 luni cand Medici de alte specialitati de substitutie a functiilor renale
a functiei renale eRFG stabil®) Medic nefrolog Tratamentul tulburarilor HE® i AB’
5 Decompensare renala <15 1 luna Medic Medicina de familie Tratament de substitutie
sau pacient dializat Medic nefrolog a functiilor renale

Responsabilitatea revine specialitatii subliniate
In fiecare stadiu, se aplicd si mdsurile recomandate 1n stadiile anterioare
Dovezi ale afectarii renale cronice pot fi: proteinurie (microalbuminurie) persistenta; hematurie persistenta (dupa excluderea altor cauze, de ex.

bolile urologice); anomalii structurale ale rinichilor demonstrate imagistic (de ex. boala renala polichistica, nefropatie de reflux etc.), alte boli ale
rinchiului demonstrate prin biopsie renala

R NS

3 luni, atunci cind sunt necesare monitorizare si tratament pentru anemie sau dezechilibre fosfo-calcice
eRFG stabil = modificare de <2mL/min/1.73 m” la un interval de minim 6 luni

Hidroelectrolitice
Acido-bazice
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Stadiul 1 presupune valori normale ale eRFG (>90mL/min/
1.73m®), diagnosticul fiind sustinut de semnele afectirii renale (vezi
Sectiunea I). In primul rand, trebuie identificati bolnavii aflati in acest
stadiu, prin cercetarea eRFG si a examenului de urind, la persoanele cu
factorii de risc prezentati in Tabelul II (vezi Sectiunea I). Monitori-
zarea nefrologica este cel putin anuala, investigatiile minime fiind eRFG
si examenul de urind. Interventiile terapeutice se adreseaza factorilor de
risc. Rolul principal 1n depistarea factorilor de risc, monitorizarea si
combaterea lor 1l au medicii de familie, care integreaza informatiile
venite de la medicii cu alte specializari implicati in Ingrijirea bolnavului.
in functie de contextul clinic si de boala renald primara, interventia spe-
cialistului nefrolog, poate fi sau nu necesara.

Tabelul X. Manifestari/consecinte ale Bolii cronice de rinichi, in
functie de stadiu

Stadiul eRFG Manifestiri/consecinte ale BCR
BCR  (mL/min/1.73m’)
1 >90 Manifestari specifice bolii renale primare
HTA (mai frecventd comparativ cu pacientii fara BCR)
2 60-89 Manifestari specifice bolii renale primare
HTA (frecventa)
3 30-59 HTA (de reguld, 50-60%)

Scaderea absorbtiei calciului

Reducerea excretiei fosfatului

Cresterea PTH, reducerea nivelului 25(OH)D si/sau
1,25(0H) ,D

Alterarea metabolismului lipoproteinelor
Reducerea spontand a aportului proteic

Anemie renald

Hipertrofie ventriculara stanga

4 15-29 Manifestdri din stadiul precedent, dar mai pronuntate, plus:
- Acidozd metabolica
- Hiperkaliemie
- Malnutritie
- Scaderea libidoului

5 <15 Manifestari din stadiul precedent, dar cu severitate
(sau dializa) sporita, plus:
- Retentie hidro-salind determinand aparenta
insuficienta cardiaca
- Anorexie
- Varsaturi
- Prurit
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Stadiul 2 este diagnosticat atunci cand indicatorilor de
afectare renala li se asociaza reducerea usoara a eRFG (60-89mL/min/
1.73m%). Monitorizarea nefrologici este anuald, include cel putin
eRFG si examenul de urina si este condusa, de reguld, de catre medi-
cii de familie. Interventia se adreseaza in principal ncetinirii pro-
gresiei Bolii cronice de rinichi si reducerii riscului cardio-vascular.
Deoarece multi dintre bolnavii cu nefropatii constituite (de exemplu,
nefropatii glomerulare, nefropatii diabetice, nefropatii vasculare)
care beneficiazd de monitorizare §i interventii terapeutice specifice se
afla in acest stadiu, rolul medicilor nefrologi sau cu alte specializari
(diabetologie, cardiologie §.a) creste.

Stadiul 3 este caracterizat de reducerea moderatd a functiilor
renale (eRFG 30-59mL/min/ 1.73m’). Din punct de vedere clinic, incep
sd apard manifestdri ale deficitului functiilor renale si devine necesara
cresterea frecventei (la 3-6 luni) si extinderea investigatiilor de monitori-
zare si a interventiei terapeutice 1n aceastd zond (anemie, dezechilibre
fosfo-calcice) (Tabelul IX, Tabelul X). Responsabilitatea monitorizarii
si interventiei se imparte Intre medicului de familie si specialistul
nefrolog.

in stadiul 4, functia renali este sever alterata (eRFG 15-29mL/
min/ 1.73m2), iar manifestarile clinice determinate de aceasta sunt mai
pronuntate. Frecventa monitorizarii creste (2 luni), include suplimentar
investigarea electrolitilor si a echilibrului acido-bazic. Interventiile tera-
peutice se adreseaza acestor tulburari, dar locul principal revine prega-
tirii pentru tratamentul substitutiv renal. De aceea, responsabilitatea
revine medicului specialist nefrolog.

Stadiul S corespunde decompensarii renale (eRFG <15mL/
min/1.73m’). Deoarece alegerea momentului initierii tratamentului
substitutiv este importantd, monitorizarea se face lunar si este
condusd de medicul nefrolog. Bolnavii aflati in tratament de substi-
tutie a functiilor renale au acelasi regim, cu mentiunea cd parametrii
de monitorizare sunt mai extinsi, in functie de metoda de tratament
substitutiv.
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Tabelul XI. Parametri de monitorizare in Boala cronica de
rinichi, in functie de stadiu

Parametru Stadiul

1 2 3 4 5
Presiunea arteriala + + + + +
Indicele de masd corporalda (IMC) + + + + +
SGA* 4! +! 4! 4! 4!
Hemograma + + + + +
Albumina serica + + + + +
Glicemie + + + + +
Hb Alc (in diabetul zaharat) + + + + +
Colesterol seric total + + + + +
LDL-colesterol seric + + + + +
Trigliceride serice + + + + +
Na (sAnge * urini) +! +! +! + +
K (sAnge + urini) +! +! +! + +
Calcemie +! +! + + +
Fosfatemie +! +! + + +
Echilibrul acido-bazic +! +! +! + +
Creatinina serica + + + + +
eRFG + + + + +
Uree serica + + + + +
Acid uric seric + + + + +
Saturarea transferinei + + +3 +3 +
Feritina serica +3 43 43 43 43
Proteina C reactiva + + + + +
Fosfataza alcalini +! +! + + +
TGP 4! 4! 4 + +
TGO 4! 4! 4 + +
Examen de urina + + + + +
Proteine urinare + + + + +
Uree urinara + + + + +
Creatinind urinard + + + + +
Parathormon intact seric +! +! + + +
25(0OH)D, 1,25(0OH),D +! +! + + ¥

continuare la pag. 47
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Parametru Stadiul

1 2 3 4 5
Ag HBs si Ac anti-VHB #! +! #! +! +
Ac anti-VHC 41 4! 4! 41 +
Ac anti-HIV 4! 4! 4! 41 +
Ac anti-CMV +! +! +! +! +
Exsudat nazal +! +! +! +! +
Ag histocompatibilitate - - - - +
EKG + + + + +
Ecografie cardiaca + + + + +
Ecografie abdominala + + + + +
Rx torace + + + + +

Scor global de apreciere subiectiva a stdrii de nutritie (vezi Ghiduri de practicd medicala —
Malnutritia in Boala cronica de rinichi)

in functie de natura bolii renale primare, de situatia clinica si de tratament pot fi necesare si
in alte stadii ale BCR

La bolnavii dializati Kt/V total

Sunt necesare in caz de anemie (Hb<11g/dL), tratatd sau nu

Referinte

®  Kidney Disease Quality Outcomes Initiative: Clinical practice guidelines
for chronic kidney disease: evaluation, classification, and stratification.
Am J Kidney Dis 2002;39(Suppl 1):S1- S266.

e Levey AS, Eckardt KU, Tsukamoto Y, et al. Definition and classification
of chronic kidney disease: a position statement from Kidney Disease:
Improving Global Outcomes (KDIGO). Kidney Int 2005;67(6):2089-100.

e LiPK, Weening JJ, Dirks J, et al. A report with consensus statements of
the International Society of Nephrology 2004 Consensus Workshop on
Prevention of Progression of Renal Disease, Hong Kong, June 29,2004.
Kidney Int (Suppl) 2005;94(7):S2 — S7.

e *¥* Societatea Roménd de Nefrologie. Ghiduri de practicd medicala.
Malnutritia in Boala cronica de rinichi. Editura Curtea Veche. Bucuresti,
2007.
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Recomandarea 2.3. Masuri igienico-dietetice generale in
Boala cronica de rinichi

Planul de ingrijire al tuturor pacientilor adulti cu Boald cronica de
rinichi, indiferent de stadiu sau de varsta, trebuie sa includa referiri la
masurile igieno-dietetice generale:

Intreruperea fumatului

[Grad B]

Incurajarea exercitiilor fizice aerobe

[Grad C]

Reducerea masei corporale

[Grad B]

Reducerea aportului de sodiu sub 100mmol/zi

(<2.5 g sare de bucatarie/zi) In caz de HTA si situatii cu

retentie hidro-salina

[Grad B]

Reducerea aportului de etanol <3 unitati/zi (barbati), respectiv

<2 unitati/zi (femei)'

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementirii:

e Procentul pacientilor din stadiile 1-5 care au incluse in
Planul de ingrijire masurile igieno-dietetice generale.

Comentarii

Fumatul este un factor de risc, nu numai pentru bolile cardio-vasculare,
dar si pentru Boala cronica de rinichi, iar un studiu recent a sugerat ca
intreruperea fumatului poate reduce progresia BCR.

Efortul fizic contribuie la controlul masei corporale, la men-
tinerea masei musculare (chiar la bolnavi dializati) si poate reduce
proteinuria.

Reducerea masei corporale amelioreaza controlul presiunii
arteriale, inclusiv la pacienti cu BCR si participa la reducerea riscului
cardio-vascular.

Reducerea aportului de sodiu este un element important in
controlul presiunii arteriale, creste eficienta antihipertensiva a inhibi-
torilor enzimei de conversie si scade proteinuria.

"1 unitate contine 8 grame de alcool etilic
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Consumul de etanol in cantitate mare favorizeaza cresterea
PA si creste riscul cardio-vascular, dar nu pare a fi un factor de risc
pentru BCR la barbatii aparent sanatosi.

Referinte

® Pinto-Sietsma SJ, Mulder J, Janssen WM, Hillege HL et al. Smoking is
related to albuminuria and abnormal renal function in nondiabetic persons.
Ann Intern Med;133:585-91;2000.

® Schiffl H, Lang SM, Fischer R. Stopping smoking slows accelerated
progression of renal failure in primary renal disease. J Nephrol;15:270-4;2002.

® Chagnac A, Weinstein T, Herman M, Hirsh J et al. The effects of weight loss
on renal function in patientswith severe obesity. J Am Soc Nephrol;14:1480—
6;2003.

® Morales E, Valero MA, Leon M, Hernandez E, Praga M. Beneficial effects
of weight loss in overweight patients with chronic proteinuric nephropathies.
Am J Kidney Dis;41:319-27;2003.

® Neter JE, Stam BE, Kok FJ, Grobbee DE, Geleijnse JM. Influence of weight
reduction on blood pressure: a meta-analysis of randomized controlled trials.
Hypertension;42:878-84;2003.

® Pechter U, Maaroos J, Mesikepp S, Veraksits A, Ots M. Regular low-intensity
aquatic exercise improves cardio-respiratory functional capacity and reduces
proteinuria in chronic renal failure patients. Nephrol Dial Transplant; 18:624—
5;2003.

® Verhave JC, Hillege HL, Burgerhof JG, Janssen WM et al. Sodium intake
affects urinary albumin excretion especially in overweight subjects. J Intern
Med;256:324-30;2004.

® Weir MR, Fink JC. Salt intake and progression of chronic kidney disease: an
overlooked modifiable exposure? A commentary. Am J Kidney Dis;45:176—
88;2005.

® Perneger TV, Whelton PK, Puddey IB, Klag MJ. Risk of end-stage renal
disease associated with alcohol consumption. Am J Epidemiol;150:1275—
81;1999.

® Schaeftner ES, Kurth T, de Jong PE, Glynn RJ et al. Alcohol consumption
and the risk of renal dysfunction in apparently healthy men. Arch Intern
Med;165:1048-53;2005.

Recomandarea 2.4. Dieta hipoproteica

a) Pentru adultii cu Boala cronica de rinichi in stadiile 1-4, este
recomandata o dietd cu 0.75-1.0g proteine/kg/zi.

[Grad B]
b) Administrarea unei diete hipoproteice (<0.6g proteine/kg/zi)
poate fi luatd in discutie la pacienti in stadiul 5, nedializati,
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in scopul controlului tulburarilor metabolice si, posibil, al
incetinirii modeste a progresiei Bolii cronice de rinichi.
[Grad B]

Dietele sever hipoproteice suplimentate cu cetoanalogi pot fi
utile in amanarea initierii tratamentului substitutiv renal, la
bolnavi selectionati 1n stadiul 5 al Bolii cronice de rinichi.
[Grad B]

Masuri de evaluare a implementarii

®  Procentul pacientilor cu Boala cronica de rinichi in stadiile
1-4 cu dietd cu 0.75-1.0g proteine/kg/zi.

Comentarii

A fost documentata asocierea dintre consumul crescut de proteine de
origine animald si declinul functional renal la bolnavi cu BCR con-
stituitd, dar nu si la indivizi sdnatosi, fapt care argumenteaza ca dieta
hiperproteica (>1.5g/kg/zi) este un factor de accelerare a progresiei si
nu de initiere in BCR. Dovezi in acest sens au fost furnizate de date
obtinute dintr-un studiu prospectiv nerandomizat cu duratd de 11 ani
(Nurses’ Health Study), care a aratat o modificare de 0.25mL/min/
1.73m’ per 10g excedentare de proteine ingerate la persoanele cu RFG
initial >80mL/min/ 1.73m’ (n = 1135) si o modificare de -1.69mL/min
/1.73m’per 10g proteine la persoanele cu RFG initiald intre 55-79mL/
min/1.73m” (n = 489).

O dietd hipoproteica (0.6g/kg/zi) ar avea efecte potential
favorabile prin:

e corectarea simptomelor sindromului uremic (retentie
azotatd, acidoza, anomalii ale metabolismului fosfo-
calcic, rezistenta periferica la insulind) si a HTA,;

® incetinirea ratei de declin a functiei renale.

Sustinerea efectului asupra progresiei BCR provine din studii
multicentrice, randomizate si din meta-analize, desi au fost raportate si
rezultate care neaga eficacitatea. Controversele pot fi explicate prin
durate diferite de urmadrire, includerea unor pacienti cu stadii diferite
de afectare functionald renald, variabilitatea obiectivelor urmarite si a
metodelor utilizate pentru evaluarea functiei renale, neglijarea rolului
compliantei pacientilor la dieta hipoproteica, neglijarea interventiei
unor factori concomitenti.
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Datoritd compliantei incomplete la dieta, recomandarea in-
gestiei de 0.6g proteine/kg greutate corporald ideala pe zi rezulta, de
obicei, Intr-un aport efectiv de 0.7-0.8g/kg/zi. Mdsurarea excretiei de
uree si de creatinind in urina din 24 ore este recomandata pentru mo-
nitorizarea periodica a compliantei. Acest nivel al restrictiei de pro-
teine pare suficient pentru a determina incetinirea vitezei de progre-
sie a bolii renale si de scddere a proteinuriei In nefropatiile diabetice
si non-diabetice.

Desi analiza initiala a datelor din studiul MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease) referitoare la 585 subiecti cu
RFG 25-55mL/min/1.73m? (MDRD - studiul A), nu a constatat o
reducere semnificativd a declinului filtrarii glomerulare dupd dieta
hipoproteica (diferenta intre ratele de declin anual al RFG 0.8mL/
min), o analizd secundarad a rezultatelor studiului B al MDRD (255
pacienti cu RFG 13-24mL/min/1.73m’) a aritat ca reducerea aportu-
lui proteic cu 0.2g/kg/zi a fost urmata de scaderea cu 29% a declinu-
lui filtratului glomerular (declinul anual al RFG a fost cu 1.15mL/
min mai redus) si cu 51% a riscului relativ de includere 1n dializa sau
deces.

Rezultatele unor meta-analize au intarit convingerea utilitatii
dietei hipoproteice. Astfel, Pedrini a constatat o reducere cu 33% a
riscului de deces sau de pierdere a rinichiului la bolnavii non-diabe-
tici i cu 44% la cei cu diabet zaharat. Revizuirea a 13 studii clinice
incluzdnd 1817 bolnavi cu BCR non-diabetica si 102 bolnavi cu
nefropatie diabetica a concluzionat cd dieta hipoproteicad intarzie de-
clinul functional renal in ambele situatii, desi beneficiul a fost relativ
redus (0.53mL/min/an). O estimare ulterioard a rezultatelor raportate
in studiul MDRD a inregistrat Intarzierea initierii TSFR cu cel mult
un an ca urmare a aderentei la dieta hipoproteica timp de 9 ani. Dieta
hipoproteicd poate fi incercatda numai la pacientii relativ tineri, cu
sperantd mare de viatd, fara riscuri majore de malnutritie sau malnu-
tritie evidenta clinic, deoarece scaderea spontand a aportului de pro-
teine este o caracteristica a reducerii moderat-severe a eRFG, care
echivaleaza cu dieta hipoproteica.

Reducerea mai drasticd a aportului de proteine, cu circa 50%
fatd de necesarul minim estimat de 0.6g/kg/zi (dieta sever hipo-
proteicad), este posibild numai dacd este asociatd cu suplimentare de
analogi fara azot ai aminoacizilor esentiali (cetoanalogi). Efectele
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favorabile ale acestei abordari terapeutice au fost sustinute de studii
necontrolate. De exemplu, Zakar a raportat la 107 bolnavi pre-dia-
lizati cu RFG medie la initierea studiului de 16.7mL/min/1.73m’, o
scadere medie a filtratului glomerular de numai 1.9mL/min/an, ceea
ce reprezinta aproximativ o cincime din rata de declin observata de
alti autori in absenta dietei hipoproteice. Din pacate, acest studiu nu a
avut lot de control. Un alt studiu, la bolnavi diabetici tratati cu IECA,
a demonstrat reducerea cu numai 4% a filtratului glomerular n
prezenta dietei sever hipoproteice comparativ cu 16% in cazul celor
cu dietd hipoproteicd uzuald. Mai recent, intr-un studiu cu lot de
control, dieta hipoproteicd severd suplimentatd cu cetoanalogi ai
acizilor aminati a permis mentinerea stabild a eRFG si a parametrilor
nutritionali timp de 6 luni, cu ameliorarea acidozei si a tulburarilor
metabolismului mineral.

Recomandarea dietei hipoproteice timp indelungat, in special
a celei sever hipoproteice, a ridicat problema riscului de agravare a
malnutritiei protein-calorice, ceea ce ar contribui la cresterea
morbiditatii si mortalititii bolnavilor cu BCR atat inainte, cat si dupa
initierea dializei. Cu toate acestea, rezultatele studiilor clinice nu par
sd sustind presupusele efecte nocive. Astfel, Aparicio si col nu au
observat aparitia malnutritiei sau cresterea riscului de deces dupa
initierea tratamentului substitutiv renal la bolnavi tratati anterior cu
diete hipoproteice.

Dietele sever hipoproteice suplimentate cu cetoanalogi ai
aminoacizilor esentiali pot fi utile pentru ntirzierea initierii trata-
mentului substitutiv renal, la bolnavi selectionati.
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Recomandarea 2.5. Controlul hipertensiunii arteriale

Tratamentul hipertensiunii arteriale trebuie initiat la toti bolnavii,
indiferent de stadiul BCR,
cand PA >140/90mmHg.

[Grad A]

Valorile tinta sunt <130/80mmHg.
[Grad A]

Masuri de evaluare a implementarii

e Proportia pacientilor cu BCR aflati in evidenta pentru cel
putin 6 luni, a caror ultima PA consemnatd este in valorile
tintd.
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Comentarii

Tratamentul adecvat al HTA la pacientul cu BCR are un beneficiu
dublu: reducerea ratei de progresie a BCR si reducerea riscului cardio-
vascular. Desi reducerea PA realizeaza in mod evident protectie renala
si cardiovasculara, nivelul optim al PA este controversat.

Doua studii mari, prospective si randomizate (MDRD si
AASK), care au investigat efectul scaderii PA asupra progresiei BCR,
nu au dat raspunsuri clare. Cu toate acestea, analizele post-hoc ale
datelor MDRD au arétat, totusi, ca nivelul initial al proteinuriei (>1g/
24 ore) este determinant pentru efectul PA asupra ratei de progresie a
BCR. Astfel, atingerea unei tinte a PA de 125/75mmHg (fata de
140/90mmHg) are un avantaj nefroprotector net. In plus, analizele se-
cundare au scos in evidentd legaturi semnificative intre scaderea RFG
si PA obtinuta, determinind autorii sd ridice tinta PA la 130/80mmHg
pentru pacientii cu proteinurie <1g/zi i s o mentind la <125/75mmHg
pentru cei care au proteinurie >1g/zi. Studiul MDRD a demonstrat o
reducere a riscului relativ de a atinge stadiul 5 al BCR cu 32%, iar a
riscului de deces de orice cauzd combinat cu atingerea stadiului 5 BCR
cu 23% la pacientii randomizati pentru atingerea unor valori presionale
joase.

In mod similar, o meta-analizi a datelor a 1860 pacienti non-
diabetici raporteazd cel mai scazut risc de progresie a BCR pentru
valori ale PA sistolice de 110-129mmHg, nsa riscul de progresie a
BCR crescut la cei cu PA sistolicd<110 mmHg. Pentru valori presio-
nale foarte mici, mdrirea riscului renal a fost confirmata si la pacien-
tii diabetici (analiza secundard a datelor studiului IDNT). Reducerea
valorilor presionale a fost asociata, in BCR prin nefropatie diabetica
cu o crestere a supravietuirii renale si generale, Tnsa mortalitatea ge-
nerald a crescut la subiectii cu PA sistolicd <120mmHg.

Existd consens 1n cadrul organizatiilor profesionale de nefro-
logie, hipertensiune si diabet, in a recomanda valori tintd pentru pre-
siunea arteriald <130/80mmHg la toti pacientii cu BCR, indiferent de
stadiu.

Desi sunt date care sprijind alegerea unui tinte <125/75mmHg
la pacientii cu proteinurie >1g/zi, existd preocuparea ca, la anumiti
pacienti, atingerea acestei tinte ar avea un efect prognostic nefavorabil.
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inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (IECA) sau
blocantii receptorilor angiotensinei (BRA) trebuie sa faca
parte din schema antihipertensiva a pacientilor cu BCR si

proteinurie >1000mg/g creatinind urinard, cu exceptia cazuri-
lor 1n care exista o contraindicatie clara a acestora;
[Grad A]

Masuri de evaluare a implementarii

e Proportia pacientilor cu BCR §i proteinurie>1000mg/g
creatinind urinard, fara contraindicatii pentru IECA sau
BRA, care au cel putin unul dintre aceste medicamente in
ultima schema terapeutica stabilita de nefrolog.

Comentarii

Numeroase studii clinice prospective, randomizate, la pacienti cu
BCR, au demonstrat ca tratamentul cu IECA sau BRA realizeaza
nefroprotectie, concomitent cu reducerea eficienta a PA.

In mod particular, tratamentul cu IECA a redus rata de pro-
gresie a BCR la pacientii cu DZ tip 1, dar si la pacientii cu nefropatii
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non-diabetice cu proteinurie >1g/zi. in plus, un studiu randomizat
recent a aratat ca tratamentul cu IECA poate asigura o protectie renald
crescutd (scaderea cu 43% a riscului combinat de dublare a creatininei
serice, necesitate de tratament substitutiv renal sau de deces) la pacien-
tii cu BCR non-diabetica avansata (CreaS 3-5mg/dL). O meta-analiza
recentd a analizat 11 studii randomizate §i controlate care compara
inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei cu alte antihiperten-
sive la pacienti cu BCR (predominant non-diabeticd). Meta-analiza a
evidentiat reducerea cu 31% a riscului relativ de atingere a stadiului
5 al BCR la cei tratati cu IECA, efect independent de reducerea PA.
In acelasi timp, efectul nefroprotector al IECA a fost proportional cu
nivelul initial al proteinuriei, beneficiul renal fiind absent la cei a
cdror proteinurie initiald era sub 0.5g/24ore. Deci, conform datelor
actuale, vor beneficia de tratament cu inhibitori ai sistemului renina-
angiotensina-aldosteron (SRAA) pacientii cu proteinurie >1g/zi.
Insa, nu este exclus ca unii dintre pacientii cu proteinurie <1g/24 ore
sa profite de pe urma efectului nefroprotector al IECA.

Tratamentul cu BRA are, de asemenea, efect nefroprotector
— scaderea cu 16-23% a riscului combinat de dublare a creatininei
serice, necesitate de tratament substitutiv renal i deces — cel putin la
pacientii cu DZ tip 2 si nefropatie diabetica clinic manifesta.

Doua studii prospective randomizate §i controlate au raportat
reduceri importante ale morbiditatii si mortalitatii cardio-vasculare po-
sibil consecutive tratamentului cu IECA la pacientii cu risc ridicat de
evenimente cardio-vasculare majore. In schimb, analiza datelor unui
studiu efectuat la pacientii cu cardiopatie ischemica stabild nu a
evidentiat un efect cardio-protector al IECA. insi, o analizi secundari
a studiului PEACE a evidentiat un risc crescut de deces la pacientii cu
RFG initiala <60mL/min/1.73m’ si o reducere importanti a mortalititii
generale la subgrupul tratat cu IECA. Aceste studii nu au inclus paci-
enti cu BCR avansata, deoarece aceasta a constituit un criteriu de ex-
cludere, astfel incét nu existd dovezi certe ale reducerii riscului cardio-
vascular cu IECA 1n stadiile avansate ale Bolii cronice de rinichi.
Avand in vedere cd bolile cardio-vasculare reprezintd cea mai impor-
tantd cauza de deces in Boala cronica de rinchi, pare insa rezonabila
recomandarea tratamentului cu IECA/BRA atit pentru reducerea
riscului cardio-vascular, cat si pentru reducerea progresiei BCR.
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Initierea tratamentul cu inhibitori ai enzimei de conversie a
angiotensinei sau cu blocanti ai receptorilor angiotensinei la

pacientii cu Boald cronica de rinichi trebuie efectuatd de

medicul specialist nefrolog:
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e cand eRFG <59mlL/min/1.73m>
[Grad C]

sau
® atunci cand sunt necesare asocieri de inhibitori ai enzimei
de conversie a angiotensinei cu blocanti ai receptorilor
angiotensinei.
[Grad C]

Masuri de evaluare a implementirii

e Procentul pacientilor cu BCR stadiul >3 tratati cu IECA
si/sau BRA, cu schema terapeutica stabilita de medicul
nefrolog.

Comentarii

Inhibitorii sistemului renind-angiotensind-aldosteron au avantaje
indiscutabile in tratamentul Bolii cronice de rinichi. Totusi, utilizarea
lor este limitatd in acest context de retinerea practicienilor de a le
prescrie din cauza potentialelor efecte adverse, in principal scaderea
acutd a RFG si hiperpotasemia, ambele mai frecvente atunci cand
eRFG scade sub 60mL/min/1.73m’.

Analiza secundard a studiului RENAAL - care a inclus bol-
navi cu nefropatie diabetica, unii cu eRFG <30mL/min/ 1.73m? - deci
cu risc major de efecte adverse, a relevat ca proportiile hiperka-
liemiei si a cresterii acute a creatininei serice au fost similare in lotul
bolnavilor tratati cu sartani, cu cele Inregistrate in lotul bolnavilor
tratati cu medicatie antihipertensivd conventionala (1.7 si 1.5% fata
de 1.1 i 0.5%). De asemenea, in studiul IDNT, desi riscul hiperkali-
emiei a fost mai mare In cazul sartanilor fatd de alte antihipertensive
(1.9% pentru irbesartan, fatd de 0.5% pentru amlodipind), nu au
existat accidente imputabile blocantilor BRA. Rezultate similare au
fost inregistrate si pentru IECA, 1n studiul REIN.

Mai mult, chiar supravietuirea bolnavilor cu stenoze de
arterd renala este amelioratd de inhibitorii sistemului RAA si, este
posibil, ca printre bolnavii inclusi in studiile mari care au demonstrat
reno- sau cardio-protectia sd existe multi cu stenoze asimptomatice
de artera renala.

Pe de alta parte, efectul de nefroprotectie al IECA/BRA este
demonstrabil si atunci cind eRFG <30mL/min/1.73m’ iar beneficiul



Boala cronica de rinichi 59

terapeutic este cel putin la fel de important in ciuda valorilor reduse ale
filtrarii glomerulare. In plus, au fost stabilite corelatii intre sansele de
raspuns la tratament si reducerea initiala a eRFG.

De aceea, pare rezonabil ca initierea tratamentului si fie
efectuatd de medicul nefrolog, atunci cand, fie eRFG <60mL/min/
1.73m?, fie cand sunt prescrise asocieri de IECA cu BRA.

Masurile indicate pentru minimalizarea riscurilor sunt:

Y

2)
3)

4)

5)

Referinte

Prudentd Tn administrarea IECA/BRA sau asocierii lor,
la bolnavii cu nefropatii interrstitiale, nefropatii diabetice
si BCR avansata sau predispusi depletiei volemice.
Initierea tratamentului cu doza minima recomandata.
Determinarea creatininemiei serice si a kaliemiei:

e Tnainte de initierea tratamentului;

e La3,7si 14 zile de la initiere;

e Dupa fiecare crestere ulterioard de doza.

Dacd eRFG scade cu mai mult de 30% sunt indicate:

e Intreruperea tratamentului;

¢ Investigare pentru stenoza de arterd renala.

Daca potasemia creste >6mEq/L:

e Se intrerup alte medicamente cunoscute a determina
hiperkaliemie (antiinflamatoare non-steroidiene, beta-
blocante, antialdosteronice — spironolactond, eplere-
nona);

e Se evalueaza dieta;

e 1In caz de persistentd a hiperkaliemiei, se intrerup
IECA/BRA.
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Indicatiile tratamentului hipertensiunii arteriale cu asocieri de
inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei cu blocanti

ai receptorilor angiotensinei la pacienti cu Boala cronica de
rinichi nu sunt definite.
[Grad C]

Comentarii

O serie de date experimentale si clinice au sugerat obtinerea unor be-
neficii suplimentare prin blocarea concomitentd a enzimei de conver-
sie si a receptorilor angiotensinei, fapt care are sustinere fiziologica
deoarece angiotensina II este generatd din angiotensina I si pe alte
cdi enzimatice (chimaza, proteaze serice), care pot fi responsabile de
pand la 40% din cantitatea de angiotensind II, mai ales n situatii pa-
tologice, iar BRA sunt mai eficiente datoritd inhibarii directe a
receptorilor tisulari. Acest avantaj este reflectat mai degraba, de re-
ducerea suplimentard a proteinuriei decat de controlul mai bun al
presiunii arteriale.

Nu exista inca studii care sd permitd evaluarea precisd a benefi-
ciilor asocierii de inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei cu
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blocanti ai receptorilor angiotensinei la pacienti cu Boald cronicd de
rinichi. Rezultatele studiului COOPERATE sustin cd o combinatie
IECA + ARB reduce semnficativ riscul de a atinge un end-point combi-
nat (dublare creatininemie sau initiere dializa) fatd de IECA in mono-
terapie, la pacienti cu BCR non-diabetici, dar numai pe baza acestor date
nu se pot face recomandari ferme.

La bolnavi diabetici, studiile demonstreaza ca blocada dubla

determind hipotensiune arteriald la 5% dintre pacienti, hiperkaliemie
la 3% si cresterea creatininei serice la 8%.
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d) Diureticele trebuie sa faca parte din schema de
tratament a pacientilor cu BCR, cu exceptia cazurilor
in care exista o contraindicatie clar: a acestora.
[Grad A]

Alegerea diureticului se face in functie de eRFG si de starea

volumului extracelular:

Diureticele tiazidice sunt eficiente in monoterapie
cand eRFG>30mL/min/1.73m’.

Diureticele de ansa sunt recomandate:

- Oridecateori este nevoie de reducerea rapida si

importanta a volumului extracelular;

A o 2 o : A
Cand eRFG<30mL/min/1.73m", situatie in care
sunt necesare doze mai mari de diuretic de ansa.

Combinatia diuretice de ansda + diuretice tiazidice
este recomandatd atunci cand volumul extracelular
este mare, evident la examenul clinic, indiferent de
nivelul eRFG.

Desi diureticele antialdosteronice au efect antipro-
teinuric mai pronuntat, nu se administreaza:

- cand eRFG<30mL/min/1.73m’;
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- in asociere cu IECA/BRA cand eRFG <59mlL/
min/1.73m’, fard recomandarea medicului spe-
cialist nefrolog;
la pacienti cu risc aditional de hiperpotasemie
(diabetici, nefropatii interstitiale), fara recoman-

darea medicului specialist nefrolog.
5. Pentru a creste siguranta in utilizare, monitorizarea
tratamentului cu diuretice include:

- masurarea presiunii arteriale;
determinarea eRFG;
- masurarea potasiului seric.

Masuri de evaluare a implementirii

®  Procentul pacientilor cu BCR si hipertensiune arteriald
tratati cu diuretice din totalul celor hipertensivi.

Comentarii

Retentia de sodiu este o caracteristica a Bolii cronice de rinichi si condu-
ce la cresterea volumului extracelular. Desi adesea inaparentd clinic,
hipervolemia este frecventa, asa cum demonstreaza studii recente efec-
tuate cu ajutorul bioimpedantei, chiar din stadiul 2 al BCR. Mai mult,
desi hipertensiunea arteriala poate lipsi, consecintele cardio-vasculare
precoce — remodelarea cardiacd (cu hipertrofie ventriculara stanga) si
vasculare (reducerea compliantei arteriale) — sunt prezente.

Administrarea de diuretice poate reduce volemia anuland
aceste efecte. In plus, ele potenteazi efectul antihipertensiv si anti-
proteinuric al inhibitorilor SRAA.

Antialdosteronicele au efecte anti-proteinurice si antifibro-
zante, utile atat in limitarea progresiei Bolii cronice de rinichi, cat si
in reducerea riscului cardio-vascular. Beneficiile lor sunt limitate
insd de riscul hiperpotasemiei, care devine periculoasd atunci cand
eRFG scade sub 30mL/min/1.73m?, situatie Tn care sunt contraindi-
cate. Riscul hiperpotasemiei este, de asemenea, crescut de asocierea
cu alti antagonisti ai sistemului renind-angiotensina-aldosteron. De
aceea, tratamentul cu antialdosteronice trebuie initiat de medicii
specialisti nefrologi.
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Principalele efecte adverse ale diureticelor in BCR decurg
din efectul lor farmacodinamic: hipovolemia si diselectrolitemia. Cel
mai adesea, hipovolemia se manifestd prin scaderea PA si reducerea
eRFG, iar diselectrolitemia, prin variatii ale potasiului seric. Pentru a
minimaliza riscurile, este recomandati schema de monitorizare
prezentata in Tabelul XII.

Tabelul XII. Monitorizarea tratamentului diuretic in Boala
cronica de rinichi

PAS >120mmHg <120mmHg
eRFG >60 <60
. % scadere eRFG <15 >15
:)/:lefel Nivelul bazal al potasiului seric >4.5 <4.5
pentru tiazide/diuretice de ansa mEq/L mEq/L
Nivelul bazal la potasiului <4 >4
pentru antialdosteronice mEq/L mEq/L
Interval |Dupa initiere sau dupd 4-12 <4
de cresterea dozei saptdmani saptamani
monitorizare | Dupi stabilizarea PA 6-12 luni 1-6 luni
Referinte

e  Sarafidis PA, Bakris G: Antihypertensive Theraphy in the Presence of
Proteinuria. Am J Kidney Dis 49:12-26, 2006.

e Bakris G, Williams M et al: Preserving Renal Function in Adults With
Hypertension and Diabetes: A Consensus Approach. Am J Kidney Dis
36:646-661,2000.

e Bellizzi V, Scalfi L, Terracciano V et al: Early Changes in Bioelecrical
Estimates of Body Composition in Chronic Kidney Disease. J Am Soc
Nephrol 17:1481-1487, 2006.

e Essig M, Escoubet B, de Zuttere D et al: Cardiovascular remodelling and
exatracellular fluid excess in Early stages of Chronic Kidney Disease. Nephrol
Dial Transplant Advance Access Publication doi: 10.1093/ndt/gfm542.

e Levy A, Andreoli A et al: K/DOQI Clinical Practice Guidelines on
Hypertension and Antihypertensive Agents in Chronic Kidney Disease:
Am J Kidney Dis 43:(Suppl 1), 206-222,2004.

Pentru controlul bun al presiunii arteriale, Tn Boala cronica
de rinichi sunt necesare asocieri de antihipertensive din mai

multe clase, addugate progresiv (Figura 2).
[Grad B]

Din discutia anterioara, rezultd ca inhibitorii sistemului renina-
angiotensina-aldosteron si diureticele sunt antihipertensive de prima
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indicatie in Boala cronicad de rinichi. Tratamentul este condus in
functie de valorile eRFG si de inscrierea 1n valorile tinta. Asocierile de
antihipertensive sugerate de datele existente n prezent sunt prezentate
in Figura 2.

Presiunea arteriala cu >15/10mmHg peste tinta Presiunea arteriala cu >15/10mmHg peste tinta
CreaS<1.8mg/dL CreaS >1.8mg/dL

IECA* * Diuretic tiazidic [IECA* * Diuretic de ansa

PA nu este inca in valorile tinta
(130/80mmHg)

Adauga blocant de calciu cu durata lungé de actiune,
dihidropiridinic sau non-dihidropiridinic
(titreaza la doza moderata)

PA nu este inca in valorile tinta

(130/80mmHg)
AV >84 AV<84
Adauga beta blocant in doz& mica Adauga alt grup de calcium blocanti

sau decét cel folosit anterior

alfa/beta blocant

X

PA nu este inca in valorile tinta
(130/80mmHg)

Adauga alfa blocant cu actiune indelungatd, daca nu a
fost adaugat anterior si considera consult cu un
specialist in hipertensiune

Figura 2. Asocieri de antihipertensive recomandate in Boala cronica de
rinichi

* Pot fi utilizati BRA, cand existd efecte secundare ale IECA sau la bolnavi cu

diabet zaharat tip 2 cu nefropatie diabetica

Referinte

e  Bakris G, Williams M et al: Preserving Renal Function in Adults With
Hypertension and Diabetes: A Consensus Approach. Am J Kidney Dis 36:646-
661, 2000.

Recomandarea 2.6. Controlul proteinuriei

Proteinuria trebuie redusd in Boala cronica de rinichi pana la valori
<500mg/g creatinina urinard, indiferent de stadiul BCR,

[Grad A]
in interval de 6 luni,
Grad B]
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a) control adecvat al presiunii arteriale;
[Grad A]

administrare de inhibitori ai enzimei de conversie a angioten-
sinei si/sau blocanti ai receptorilor angiotensinei;

[Grad A]

dieta hiposodata si hipoproteica, renuntare la fumat si redu-
cerea masei corporale;

[Grad B]

administrare de antialdosteronice, cu exceptia cazurilor in
care existd o contraindicatie clard a acestora (vezi
Recomandarea 2.5.).

[Grad B]

Masuri de evaluare a implementarii

e Procentul pacientilor cu BCR aflati in evidenta de cel putin
6 luni, a caror ultima proteinurie consemnata este in valorile
tintd.

Comentarii

Existd numeroase date experimentale si clinice care sustin influenta nega-
tiva a proteinuriei asupra ratei de progresie a Bolii cronice de rinichi.

Progresia nefropatiilor cronice proteinurice este cu atat mai
rapidd cu cat proteinuria este mai mare: rata de declin a RFG este 3-
4mL/min/an daca proteinuria este sub 1g/zi, insd creste la 7-14mL/
min/an la bolnavii cu proteinurie >3g/zi. Rezultate similare au fost
raportate de Ruggenenti si col (274 bolnavi non-diabetici urmariti 3
ani): proteinuria la initierea studiului a fost cel mai bun factor predic-
tiv al progresiei BCR. De asemenea, declinul eRFG a aparut la putini
dintre bolnavii cu proteinurie sub 2.5g/zi, dar a fost marcat (>10mL/
min/1.73m’ pe an) la cei cu proteinurie nefrotica (peste 4.3g/zi). Ris-
cul progresiei la stadiul terminal a depasit 30% pe an pentru bolnavii
cu proteinurie >4g/g creatinind urinard, iar timpul probabil pana la
initierea dializei la acestia a fost sub 1 an.

Evaluarea factorilor de risc pentru dublarea creatininemiei sau
atingerea stadiului ce necesita tratament de substitutie a functiilor renale
(TSFR) la 1513 bolnavi cu diabet zaharat tip II si nefropatie secundara
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in cadrul studiului RENAAL a demonstrat ca proteinuria, evaluata prin
raportul albumina/creatinind urinara, este cel mai puternic factor predic-
tiv independent al progresiei bolii renale (raport de risc 6.2). Proteinuria
a fost redusa cu 29% dupa 3 luni de tratament cu losartan, reducere care
s-a mentinut pe tot parcursul studiului, intre 35-39%. Mai mult, redu-
cerea proteinuriei a fost asociata cu scdderea semnificativa a riscului de
producere a evenimentelor renale si cardio-vasculare, mai ales cu nece-
sitatea initierii dializei (dupd ajustarea proteinuriei la valorile de pe in-
treaga durata a studiului, riscul estimat al initierii dializei a scazut de la
28.6% la 14.1%), ceea ce sustine ideea ca reducerea proteinuriei este
partial responsabila de efectul renoprotector al terapiei cu losartan. Pro-
centul de reducere a proteinuriei este un bun factor predictiv al riscului
de initiere a tratamentului substitutiv renal: pentru fiecare scadere cu
50% a proteinuriei in primele 6 luni de tratament cu losartan, a fost evi-
dentiata reducerea cu 36% a riscului de a atinge end-point-ul renal com-
binat (dublarea creatininei serice, TSFR sau deces) si cu 45% de a
ajunge la TSFR.

O analiza secundara a studiului MDRD a gasit o reducere a
declinului RFG cu ImL/min/an pentru fiecare gram de reducere a
proteinuriei la 4 luni dupa interventia terapeutica cu antihipertensive
si dietd hipoproteica.

Deci, principalele mijloace terapeutice capabile sa reduca
proteinuria sunt medicatia antihipertensiva condusa astfel Incét presi-
unea arteriala sistolica sa fie sub 125mmHg la bolnavii cu proteinurie
peste 3g/zi si medicamentele care antagonizeazd sistemul renina-
angiotensina-aldosteron. Actiunea anti-proteinuricd a inhibitorilor
enzimei de conversie a angiotensinei este potentatd de dieta hipopro-
teicd, restrictia dietetica de sare si de terapia diuretica. Tratamentul
hipolipemiant cu statine, Intreruperea fumatului si scdderea ponde-
rald la obezi par a avea efect anti-proteinuric suplimentar.

Studii observationale pe loturi mici de bolnavi au subliniat
efecte favorabile ale terapiei cu spironolactond sau eplerenona (anta-
gonist selectiv al receptorilor pentru aldosteron) asupra proteinuriei
la pacienti cu BCR, mai ales la bolnavi diabetici cu microalbumi-
nurie. Riscul hiperkaliemiei impune precautii Tn administrare (vezi
Recomandarea 2.5).

Nu numai reducerea proteinuriei este importantd, ci si interva-
lul de timp in care se obtine. Persistenta indelungatd a proteinuriei la
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valori mari este asociatd cu un risc mai mare de degradare a functiei
renale. De aceea, intervalul de 6 luni pentru reducerea prin interventii
terapeutice a proteinuriei pare rezonabil.

Referinte

e  Hebert LA, Wilmer WA, Falkenhain ME, Ladson-Wofford SE, Nahman
NS Jr, Rovin BH. Renoprotection: One or many therapies? Kidney
Int;59:1211-1226;2001.

e The GISEN Group. Randomised placebo-controlled trial of effect of ramipril
on decline in glomerular filtration rate and risk of terminal renal failure in
proteinuric, non-diabetic nephropathy. Lancet;349:1857-1863; 1997.

e Remuzzi G, Bertani T. Pathophysiology of progressive nephropathies.
New Engl J Med;339(20):1448-1456;1998.

e Brenner BM, Cooper ME, de Zeeuw D, Keane WF, Mitch WE, Parving HH,
Remuzzi G, Snapinn SM, Zhang Z, Shahinfar S; RENAAL Study Investi-
gators. Effects of losartan on renal and cardiovascular outcomes in patients
with type 2 diabetes and nephropathy. N Engl J Med;345(12):861-869;2001.

e Praga M. Therapeutic measures in proteinuric nephropathy. Kidney
Int;68(suppl 99):S137-S141;2005.

e Schjoedt K.J., Rossing K., Rangnholm J.T., Boomsma F., Rossing P.,
Tarnow L., Parving H-H. Beneficial impact of spironolactone in diabetic
nephropathy. Kidney Int;68:2829-2836;2005.

Recomandarea 2.7. Controlul nefropatiei diabetice

a) Pentru controlul proteinuriei, pacientii cu diabet zaharat
(DZ) trebuie tratati cu IECA sau BRA, titrate pana la doza
maxima toleratd, cu exceptia situatiilor In care aceste clase
de medicamente sunt clar contraindicate:

- pentru prevenirea microalbuminuriei (MA), dacd au HTA,
dar nu si microalbuminurie,
[Grad B]
pentru prevenirea macroalbuminuriei, dacd au micro-
albuminurie, indiferent de valorile presiunii arteriale.
[Grad A]
Pentru controlul presiunii arteriale, tratamentul antihiper-
tensiv trebuie condus conform Recomandirii 2.5. Schema
antihipertensiva va include obligatoriu IECA sau BRA si
diuretic.
[Grad A]
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Masuri de evaluare a implementarii:

®  Procentul pacientilor cu DZ si MA (fara contraindicatii
specificate pentru IECA sau BRA) care au avut inclus IECA
sau BRA in ultima schema terapeutica.

®  Proportia pacientilor cu DZ si MA tratati cu IECA sau BRA
in doza maxima tolerata la ultimul control medical.

Comentarii

Administrarea inhibitorilor enzimei de conversie a prevenit aparitia
microalbuminuriei la pacienti cu diabet zaharat tip 2 si hipertensiune
arteriald normoalbuminurici, spre deosebire de calcium blocanti, intr-
un studiu randomizat controlat (BENEDICT). De aceea, IECA au
indicatie atat Tn prima linie a tratamentului antihipertensiv, cat si n
prevenirea instaldrii proteinuriei.

Stadiul incipient al afectarii renale la pacientii cu diabet zaha-
rat este diagnosticat prin microalbuminurie. Microalbuminuria iden-
tificd pacientii cu risc crescut de nefropatie diabeticd clinic manifesta
(proteinurica) si insuficientd renald consecutivd. Existd numeroase
studii care aratd cd, la pacientii diabetici cu microalbuminurie, trata-
mentul cu IECA sau BRA reduce progresia BCR sau intarzie evolutia
de la microalbuminurie la nefropatie diabeticd manifesta, diminuand si
riscul cardio-vascular.

La pacientii cu DZ tip 1, o meta-analiza care a inclus 12 studii
cu 689 pacienti releva ca administrarea IECA a redus cu 62% riscul de
evolutie spre nefropatie diabetica clinic manifesta.

In cazul pacientilor cu DZ tip 2, efectul tratamentului cu
IECA este mai putin concludent, dar eficienta BRA este demonstrata
de studii convingdtoare IRMA, RENAAL, IDNT).

De asemenea, trebuie luate in considerare rezultatele studiului
HOPE, care a aratat ca tratamentul cu IECA se asociaza cu o reducere
de 25% a riscului de aparitie a infarctului miocardic, a accidentelor
vasculare cerebrale, precum si a mortalitatii prin boald cardio-vasculara,
impreuna cu o reducere de 24% a incidentei nefropatiei diabetice clinic
manifeste la pacientii cu DZ tip 2 cu normo/microalbuminurie.

Referinte

e Agardh CD, Garcia-Puig J, Charbonnel B, et al. Greater reduction of
urinary albumin excretion in hypertensive type II diabetic patients with
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incipient nephropathy by lisinopril than by nifedipine. J Hum Hypertens
1996;10(3):185-92.

e  Ahmad J, Siddiqui MA, Ahmad H. Effective postponement of diabetic
nephropathy with enalapril in normotensive type 2 diabetic patients with
microalbuminuria. Diabetes Care 1997:20(10): 1576-81.

e  Parving HH, Lehnert H, Brochner-Mortensen J, et at. The effect of
irbesartan on the development of diabetic nophrapathy in patients with
type 2 diabetes. New Engl J Med 2001;345(12):870-8.

e Brenner BM, Cooper ME, de Zeeuw D, Keane WF, Mitch WE, Parving HH,
Remuzzi G, Snapinn SM, Zhang Z, Shahinfar S; RENAAL Study Investigators.
Effects of losartan on renal and cardiovascular outcomes in patients with type 2
diabetes and nephropathy. N Engl J Med;345(12):861-869;2001.

e Sano T, Kawamura T, Matsumae H, et al. Effects of long-term enalapril
treatment on persistent micro-albuminuria in well-controlled hypertensive
and normotonsive NIDDM patients. Diabetes Care 1994;17(5):420-4.

e The A. C. E. Inhibitors in Diabetic Nephropathy Trialist Group. Should all
patients with type 1 diabetes mellitus and microalbuminuria receive
angiotensin-converting enzyme inhibitors? A meta-analysis of individual
patient data. Ann Int Med 2001;134(5):370-9.

e  The HOPE Study investigators. Effects of ramipril on cardiovascular and
microvascular outcomes in people with diabetes mellitus: results of the
HOPE study and MICRO-HOPE substudy. Lancet 2000;355(9200):253-9.

e Trevisan R, Tiengo A. Effect of low-dose ramipril on microalbuminuria in
normotensive or mild hypertensive non insulin-dependent diabetic patients.
North-East Italy Microalbuminuria Study Group. Am J Hypertension
1995;8(9):876-83.

e UK Prospective Diabetes Study Group. Efficacy of atenolol and captopril
in reducing risk of macrovascular and microvascular complications in type
2 diabetes (UKPDS 39). BMJ 1998;317(7160):713-20.

e Viberti G, Wheeldon NM. Microalburninuria reduction with valsartan in
patients with type 2 diabetes mellitus: a blood-pressure independent effect.
Circulation 2002;106(6): 672-8.

e  Ruggenenti P, Fassi A, Parvanova Ilieva A, et al for the Bergamo
Nephrologic Diabetes Complications Trial (BENEDICT) Investigators.
Preventing microalbuminuria in type 2 diabetes. N Engl J Med 2004;351:
1941-1951.

La pacientii cu diabet zaharat si BCR trebuie obtinut
controlul bun al glicemiei, definit printr-o valoare a

hemoglobinei glicozilate (HbAlc) <7.5%.
[Grad B]
Masuri de evaluare a implementirii

® Procentul pacientilor cu nefropatie diabetica, urmariti clinic
cel putin 6 luni, a caror ultima valoare a HbA,. a fost <7.5%.
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Comentarii

Studiile DCCT si UKPDS au adus dovezi clare, conform céarora
controlul adecvat al glicemiei previne dezvoltarea microalbuminuriei
si a altor complicatii microvasculare la pacienti cu diabet zaharat tip 1
sau 2. Prin contrast, datele privind efectul nefroprotector al controlului
glicemic strict la pacientii cu MA sunt mai putin concludente. La
pacientii cu DZ tip 1, doar 2 din 5 studii, toate de micd amploare, au
evidentiat o reducere a progresiei nefropatiei spre stadiul proteinuric la
pacientii cu un control glicemic foarte strict, fatd de unul obisnuit.
Totusi, faptul ca se inregistreaza ameliorari nete ale leziunilor diabetice
glomerulare la pacientii cu DZ tip 1 cu normo/microalbuminurie dupa
transplant pancreatic sugereaza ca, intr-adevdr, un control riguros al
glicemiei are beneficii nefroprotectoare.

In studiul UKPDS, controlul glicemic strict a fost asociat cu o
intarziere in dezvoltarea proteinuriei §i cu Incetinirea ratei de crestere a
creatininei serice, in cazul pacientilor cu DZ tip 2 si microalbuminurie.

Pana in prezent nu existd date concludente privind efectul
controlului glicemic asupra nefropatiei diabetice clinic manifeste.
Totusi, pacientii 1n toate stadiile de nefropatie diabeticd au un risc
crescut de a dezvolta alte complicatii microvasculare. In consecinta,
controlul riguros al glicemiei ar trebui instituit si pentru reducerea
acestui risc.

Referinte

e  Bangstad HJ, Osterby R, Dahl-Jorgensen K, et al. Improvement of blood
glucose control in IDDM patients retards the progression of morphological
changes in early diabetic nephropathy. Diabetologia 1994;37(5):483-90.

e  Feldt-Rasmussen B, Mathiesen ER, Deckert T. Effect of two years of strict
metabolic control on progression of incipient nephropathy in insulin-
dependent diabetes. Lancet 1986;2(8519):1300-4.

e Fioretto P, Steffes MW, Sutherland DE, et al. Reversal of lesions of diabetic ne-
phropathy after pancreas transplantation. New Engl J Med 1998; 339(2):69-75.

®  Microalbuminuria Collaborative Study Group. Intensive therapy and
progression to clinical albuminuria in patients with insulin dependent
diabetes mellitus and microalbuminuria. BMJ 1995;311(7011):973-7.

e  Reichard P, Nilsson BY, Rosenqvist U. The effect of long-term intensified
insulin treatment on the development of microvascular complications of
diabetes mellitus. N Engl J Med 1993;329(5):304-9.

e The Diabetes Control and Complications (DCCT) Research Group. Effect
of intensive therapy on the development and progression of diabetic
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nephropathy in the Diabetes Control and Complications Trial. Kidney Int
1995; 47(6): 1703-20.

e  The Diabetes Control and Complications (DCCT) Research Group. The
efect of intensive treatment of diabetes on the development and
progression of long-tem complications in insulin-dependent diabetes
mellitus. N Engl Med 1993;329(14):977-86.

e UK Prospective Diabetes Study (UKPDS) Group. Intensive blood-glucose
control with sulphonylureas or insulin compared with conventional
treatment and risk of complications in patients with type 2 diabetes
(UKPDS 33). Lancet 1998;352(9131):837-53.

La pacientii cu diabet zaharat si BCR, LDL-colesterolul

trebuie mentinut sub 100mg/dL.
[Grad B]

Masuri de evaluare a implementarii

®  Procentul pacientilor cu nefropatie diabetica, urmariti clinic
cel putin 6 luni, a caror ultima valoare a LDL-colesterol a
fost <100mg/dL.

Comentarii

In studiul Steno2 a fost examinat prospectiv (8 ani) efectul interventii-
lor intensive — Intre care si tratamentul hipolipemiant cu statine — de
reducere a riscului cardio-vascular si a celui de progresie a Bolii
cronice de rinichi, la pacientii cu DZ tip 2 si microalbuminurie. Redu-
cerile colesterolului total sub 175mg/dL si ale LDL-colesterolului sub
100mg/dL au fost predictori puternici ai evolutiei favorabile, renale si
cardio-vasculare.

Referinte

e  Gade P., Vedel P, Larsen N, Jensen GVS, Parving H.H., Pedersen O.:
Multifactorial Intervention and Cardiovascular Disease in Patients with
Type 2 Diabetes. N Engl J Med;348;5;2003.

Recomandarea 2.8. Controlul riscului cardio-vascular

a) Riscul cardio-vascular trebuie evaluat anual la pacientii cu
Boald cronica de rinichi — incluzind masurarea LDL-coleste-

rolului, a indicelui de masa corporald si PA, cu aprecierea se-
dentarismului, fumatului si a consumului de bauturi alcoolice,
[Grad C]
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iar cei cu risc mare vor fi tratati conform ghidurilor de buna

practica ale Societatilor de Cardiologie.

[Grad C]

b) Inhibitorii de HMG CoA-reductaza pot intirzia progresia
Bolii cronice de rinichi §i reduc riscul cardio-vascular.

Inhibitorii de HMG CoA-reductaza vor fi utilizati la toti
pacientii cu Boala cronicd de rinichi in stadiile 1-5 fara
dializa care au indicatie pentru statine conform ghidu-
rilor internationale, in absenta unor contraindicatii spe-
cifice.

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementirii

®  Procentul pacientilor cu BCR la care existd consemnatd in
documentatia medicald evaluarea riscului cardio-vascular in
cursul ultimului an.

Comentarii

Exista dovezi din analiza secundard a unor studii epidemiologice care
subliniaza asocierea dislipidemiei cu initierea §i accelerarea progresiei
BCR. Analiza a 12728 de bolnavi cu creatininemie normala (11323)
sau usor crescutd (sub 2mg/dL la barbati si, respectiv, 1.8mg/dL la
femei) extrasi dintre cei inclusi in studiul ARIC (Atherosclerosis Risk
in Communities) a evidentiat o rata a incidentei de 5.1/1 000 persoane-
ani a cresterii creatininei serice cu 0.4mg/dL. pe parcursul perioadei de
urmdrire de 2.9 ani.

Hipertrigliceridemia si HDL-colesterolul scazut au fost factori
de risc independenti pentru declinul functional renal: nivelul trigliceri-
delor >156mg/dL a fost asociat cu un risc relativ de crestere a creatini-
nemiei de 1.65 si unul de 1.45 pentru reducerea cu 25% a RFG, fata de
cel intalnit atunci cind concentratia trigliceridelor serice era sub
78mg/dL.

Alte studii observationale, retrospective sau prospective, cu
numadr relativ mic de pacienti au aratat o relatie Intre cresterea triglice-
ridelor serice, hipercolesterolemie, raport crescut LDL/HDL-coleste-
rol, pe de o parte si dezvoltarea nefropatiei diabetice sau non-diabetice
pe de alta parte, desi au existat §i raportari contrare.
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In studiul MDRD, a fost demonstrat ca HDL-colesterolul
scazut este un factor de risc independent pentru progresia BCR.
Existd si alte studii care reflectd o asociere intre hiperlipemie §i pro-
gresia BCR, dar nu poate fi concluzionat definitiv, deoarece rezulta-
tele privind fractiunea implicatd au fost heterogene si, totodata, au
fost inregistrate si studii care neaga aceastd asociere.

Pornind de la bazele epidemiologice a fost presupus un re-
zultat favorabil al terapiei hipolipemiante asupra progresiei BCR si
au fost intreprinse o serie de cercetdri 1n acest sens, dar §i in acest caz
rezultatele nu sunt definitive. Totusi, majoritatea datelor sustin un
efect renoprotector al statinelor. Un studiu clinic prospectiv, rando-
mizat, controlat pe 56 bolnavi cu BCR si hipercolesterolemie deja
tratati cu IECA sau BRA a demonstrat reducerea proteinuriei si stabi-
lizarea clearance-ului creatininei la bolnavii care au primit suplimen-
tar atorvastatin timp de un an, in comparatie cu cei care au luat
numai IECA/BRA, la care filtratul glomerular a scazut.

Tonelli si col au concluzionat, Intr-o analizd secundara a unui
sublot de 690 bolnavi inclusi in studiul CARE (Cholesterol and
Recurrent Events) ca tratamentul cu pravastatin poate ncetini decli-
nul functional renal cu 2.5mL/min/an la cei care au RFG<40mL/
min/1.73m’, mai ales daca au si proteinurie.

Meta-analiza a 13 studii cu numar redus de bolnavi (intre 15
si 118 per studiu), urmariti intre 3 si 26 luni sub tratament hipolipe-
miant, In special cu statine, a concluzionat cd reducerea lipidelor
plasmatice poate ncetini degradarea RFG cu aproximativ 1.9mL/
min/an (0.156mL/min/lund) si ar putea reduce proteinuria.

Pana in prezent, nu existd date care sa sustina efectul reno-
protector al terapiei hipolipemiante cu fibrati.

BCR este asociatd cu un risc inalt de morbiditate cardio-vas-
culard, iar cele mai frecvente cauze de deces la pacientii cu BCR sunt
cele cardio-vasculare. Cu toate ca interventiile specifice de reducere
a riscului cardio-vascular au fost relativ putin studiate in Boala croni-
ca de rinichi, pare rezonabil a le asigura si acestor pacienti beneficiile
unor tratamente verificate Tn populatia generala.

Un studiu prospectiv a examinat efectul interventiilor
intensive de reducere a riscului CV la pacientii cu DZ tip 2 si micro-
albuminurie. Interventiile au constat Tn reducerea importantd a PA,
administrarea de IECA, aspirind si tratament agresiv al dislipidemiei,
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cu un control sever al glicemiei, regim igieno-dietetic, sistarea fuma-
tului si recomandarea exercitiilor fizice. Pacientii randomizati pentru
tratamentul intensiv au prezentat o reducere semnificativa cu 30% a
evenimentelor cardio-vasculare, In comparatie cu pacientii tratati
conventional, pe parcursul unui interval de urmarire de aproximativ 8
ani.

Pacientii cu boalda macrovasculara trebuie sa primeasca trata-
ment pentru hiperlipidemie, conform ghidurilor in vigoare. Pacientii
cu diabet zaharat si BCR, dar fara boala macrovasculara demonstra-
td, trebuie sd primeasca tratament hipolipemiant Tn conformitate cu
ghidurile actuale.

La bolnavi dializati, cu diabet zaharat tip 2, populatie cu inalt
risc cardio-vascular, administrarea de statine Intr-un studiu randomizat
nu a modificat semnificativ mortalitatea cardio-vasculara. De aceea,
administrarea de statine nu pare a fi indicata de rutina la bolnavii he-
modializati. Totusi, analiza relatiei dintre administrarea de statine si
evenimentele cardio-vasculare 1n studiul DOPPS, a relevat reducerea
mortalitatii generale cu 33%, a celei de cauza non-cardiaca cu 44% si a
celei de cauza cardiaca cu 23%, la bolnavii tratati cu statine.
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Recomandarea 2.9. Controlul anemiei renale

a) Tratamentul anemiei poate ameliora rata de progresie, prog-
nosticul cardio-vascular si calitatea vietii in Boala cronica de
rinichi.

[Grad B]

Pacientii cu Boald cronicd de rinichi trebuie investigati
pentru a stabili cauza anemiei, atunci cand Hb<11g/dL.

[Grad B]

Daca Hb<11g/dL si nu se gaseste o cauza a anemiei, initierea
tratamentului cu agenti stimulatori ai eritropoiezei este
recomandatd numai dupd corectarea deficitului de fier
(ferinina serica >100ng/mL; TSAT>20%).

[Grad B]
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Este de preferat administrarea agentilor stimulatori ai eritro-
poiezei pe cale subcutanata in stadiile 3-5, la bolnavi non-
dializati.

[Grad B]

Valoarea individuald tintd a hemoglobinei este de 11g/dL,
astfel incat >85% dintre bolnavii aflati Tn observatia unui
serviciu sa atinga valori >10.5g/dL.

[Grad B]

Nu este indicat ca, sub tratament, valorile hemoglobinei sa
depaseasca 12g/dL, iar niveluri peste 13g/dL sunt contra-
indicate.

[Grad B]

Tratamentul anemiei renale este condus de nefrologi.

[Grad B]

Masuri de evaluare a implementarii

®  Procentul pacientilor cu BCR aflati cu hemoglobina la
valorile tintd dintre cei aflati in evidenta.

Prevalenta anemiei renale depinde de stadiul BCR: 1% 1in
stadiul 1, creste la 9% 1n stadiul 4 si la 33% 1n stadiul 5. Este mai
mare al bolnavii cu diabet zaharat (22% fata 8% la persoane cu BCR
stadiul 3 non-diabetice).

Teoretic, corectarea anemiei ar trebui sd influenteze favorabil
atat progresia Bolii cronice de rinichi, cat si afectarea cardio-vasculara.

Sunt unele indicii ca nivelul hemoglobinei este un factor de
risc independent al progresiei BCR. Astfel, observatia ca un grad re-
lativ modest de anemie afecteaza progresia BCR la bolnavi cu DZ tip
2 si nefropatie diabetica manifesta (riscul de dublare a creatininemiei
sau initiere a dializei a fost de 60% la cei cu Hb<11.2g/dL, fata de
20%, 1n cazul celor cu Hb >13.8g/dL) a fost unul dintre primele ar-
gumente clinice in acest sens. Un alt studiu canadian a examinat in-
fluenta concentratiei serice a hemoglobinei asupra progresiei BCR
catre TSFR. A fost observat ca riscul relativ de initiere a tratamentu-
lui substitutiv renal este maxim pentru valorile cele mai mici ale Hb,
la orice nivel al RFG initiale.

Pe de alta parte, anemia este, alaturi de varsta si HTA, un
predictor independent al hipertrofiei ventriculare stangi. Cresterea
presiunii arteriale cu SmmHg este asociatd cu un risc de 1.11, Tn timp
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ce reducerea concentratie hemoglobinei cu 0.5g/dL, cu unul de 1.32.
Insa, nu existd studii care sa demonstreze regresia hipertrofiei ventri-
culare stangi prin corectarea hemoglobinei pana la valori normale.

Corectarea anemiei prin agenti stimulatori ai eritropoiezei ar
putea, teoretic, intarzia progresia BCR nu numai datoritd corectarii
anemiei cu reducerea hipoxiei, ci §i actiunilor non-hematologice ale
eritropoietinei: reducerea stresului oxidativ (protectia celulelor tubu-
lare, endoteliale si scdderea productiei matricei extracelulare), efect
anti-apoptotic (protectia celulelor tubulare si endoteliale), efecte pro-
angiogene (protectia retelei de capilare interstitiale). Existd date
clinice care sustin aceasta ipoteza.

Intr-un studiu prospectiv, dublarea creatininei serice a fost
atinsa in intervalul de urmarire de 9 luni la 84% din 31 bolnavi cu in-
suficienta renald cronicd §i anemie netratati cu eritropoietind, compa-
rativ cu 52% dintre cei 42 de bolnavi anemici cu IRC tratati cu
eritropoietina si 60% dintre bolnavii cu IRC non-anemici (n=35). Un
studiu controlat cu duratd de urmarire de aproape 2 ani, pe 88 bol-
navi non-diabetici cu creatininemie intre 2-6mg/dL, randomizati fie
pentru a primi tratament precoce cu eritropoietind 50UI/kg/sapta-
mana (la Hb Intre 9-11.6mg/dL) sau a Incepe acest tratament numai
cand hemoglobina a scazut sub 9g/dL, a demonstrat reducerea cu
58% a riscului relativ de a atinge end-point-ul cumulat al supravietui-
rii renale (dublarea creatininemiei sau initierea dializei) la bolnavii
tratati precoce. Aceasta sustine efectul favorabil al corectarii anemiei
cu agenti stimulatori ai eritropoiezei asupra Incetinirii progresiei
BCR si a intarzierii momentului in care este necesara TSFR. in plus,
atrage atentia asupra necesitatii de a Incepe combaterea anemiei
asociate BCR cat mai precoce.

Totusi, pand in prezent lipsesc dovezile clinice irefutabile ale
beneficiului corectarii anemiei asupra incetinirii progresiei BCR, ceea ce
face ca recomandarile terapeutice sd nu fie ferme. De altfel, nici valorile
tintd nu sunt sprijinite de dovezi ferme. Doua studii randomizate mari
publicate recent au fost adresate acestor probleme. “The Correction of
Hemoglobin Outcomes in Renal Insufficiency” (CHOIR) a demonstrat
riscuri crescute pentru end-point-ul primar combinat analizat (deces,
infarct miocardic, spitalizare pentru insuficienta cardiaca) la pacientii cu
BCR non-dializati alocati unei tinte de 13.5g Hb/dL, fatd de cele ale
bolnavilor la care tinta era de 11.5g Hb/dL. Mai mult, nici cresterea
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calitatii vietii nu a fost superioard la bolnavii cu valori {intd mai mari.
“The Cardiovascular Risk Reduction by Early Anemia Treatment with
Epoetin Beta” (CREATE) a investigat riscul de a atinge un end-point
primar combinat de evenimente cardio-vasculare si o serie de end-point-
uri secundare, intre care necesitatea de a initia dializa, la bolnavi in
stadiile 3 si 4 ale BCR, tratati cu epoetin beta pentru a atinge doua nive-
luri tintd ale hemoglobinei: ,,normale” (13-15g/dL) si ,reduse” (10.5-
11.5g/ dL)). Nu numai ca frecventa evenimentelor cardio-vasculare nu a
fost redusa in grupul cu valori mai mari ale hemoglobinei, ci initierea
dializei a fost mai frecvent necesara 1n acelasi grup. De aceea, o tintd in-
dividuald de 11gHb/dL si o limitd superioara de 12g/dL., par rezonabile.

Indiscutabil, anemia renald are o patogenie multifactoriala,
deficitul de eritropoietina avand un rol important, alaturi de alti factori,
dintre care sunt de mentionat inflamatia si deficitul de fier. Sunt studii
care aratd cd aproape o treime dintre bolnavii cu BCR in stadiile 4-5
non-dializati pot atinge hemoglobina tintd numai prin tratament paren-
teral cu fier, fard ca functia renala reziduald sa fie negativ influentata,
iar la bolnavii cu echilibru optim al fierului dozele de agenti sti-
mulatori ai eritropoiezei sunt mai mici cu 10-15%. De aceea, trata-
mentul cu agenti stimulatori ai eritropoiezei trebuie precedat de opti-
mizarea metabolismului fierului.

O serie de date aratd ca dozele de agenti stimulatori ai eritro-
poiezei sunt mai mici cu 10-20%, atunci cind administrarea se face pe
cale subcutanta. Calea subcutanata permite si marirea intervalului de
administrare la 14 zile, in conditii de siguranta terapeutica.

Deoarece cei mai multi dintre pacientii care necesitd tratament
al anemiei renale se afla 1n stadiile 4 si 5 ale BCR si din cauza implica-
tillor medicale mentionate, tratamentul anemiei renale trebuie condus
de nefrologi.
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Recomandarea 2.10. Controlul tulburirilor metabolismului
mineral

a) Tratamentul tulburarilor metabolismului mineral poate ame-
liora afectarea scheletului osos, rata de progresie, prognosticul
cardio-vascular si calitatea vietii Tn Boala cronica de rinichi.

[Grad C]
b) La pacientii cu BCR Tnainte de initierea dializei trebuie
monitorizate §i mentinute in valorile tinta:
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PTH intact 40-70pg/mL (4.4-7.7pmol/L)  BCR Stadiul 3
70-110pg/mL (7.7-12.1pmol/L) BCR Stadiul 4-5
p21(0):0))) >30ng/mL (75nmol/L) BCR Stadiul 3-5
Fosfat seric 2.7-4.6mg/dL (0.87-1.49mmol/L.) BCR Stadiul 3-5
Calcemie in limitele normale ale laboratorului BCR Stadiul 3-5
Produs fosfo-calcic <55mg*/dL* BCR Stadiul 3-5
Bicarbonat seric >22mEq/L  BCR Stadiul 3-5
[Grad B]
c) Interventiile terapeutice indicate sunt:

e (Corectarea carentei de vitamind D, cand 25(OH)D
<30ng/mL, in functie de severitatea deficitului cu
derivati naturali ai vitaminei D;

[Grad B]

e (Corectarea hiperfosfatemiei, daca exista, prin restrictie
dietetica de fosfati si administrare de carbonat sau acetat
de calciu 3-6g/zi, In timpul meselor;

Corectarea acidozei metabolice;

Daca iPTH continua sa fie mare, poate fi administrat
calcitriol 0.125-0.25pg/zi sau doze echivalente de alfa-
calcidol per os, cu monitorizarea calcemiei, fosfatemiei
si aiPTH.

[Grad B]

d) Tratamentul trebuie condus de medicul specialist nefrolog.

[Grad B]

Masuri de evaluare a implementarii

e Procentul bolnavilor cu PTH, 25(OH)D, fosfatemie, calcemie,
produs fosfo-calcic in valorile tinta, din totalul celor in
evidenta.

Comentarii

Tulburdrile metabolismelor calciului, fosforului, parathormonului si
ale vitaminei D au consecinte nu numai asupra scheletului osos, ci si
asupra bolii cardio-vasculare sau progresiei bolii cronice de rinichi.
Prima manifestare a acestor tulburdri este cresterea parat-
hormonului (PTH) seric, care apare la scaderea eRFG sub 60mL/
min/1.73m’, inainte de cresterea fosfatemiei. Cresterea PTH rezulta
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dintr-o combinatie de hipocalcemie, hiperfosfatemie si deficit de vi-
tamind D activa. In etapele initiale, hiperparatiroidismul este rezul-
tatul secretiei crescute de catre fiecare celuld paratiroidiana, pentru
ca ulterior sd apard hiperplazia glandelor. De aceea, dozarea PTH
este necesara din stadiile 3-4 ale BCR, mai ales ca strategiile terapeu-
tice se bazeazi pe nivelul PTH. Insi nu exista dovezi ¢ un control
bun al hiperparatirodismului in stadii incipiente ale BCR influenteaza
prognosticul.

Teoretic, hiperfosfatemia poate favoriza progresia BCR prin
depunerile intrarenale de calciu si fosfor, prin modificari hemodina-
mice glomerulare, prin modificarea concentratiei intracelulare de
calciu si fosfor sau prin inducerea hiperparatiroidismului. In studiile
clinice la om, posibila relatie dintre hiperfosfatemie si progresia bolii
renale a fost ilustratd initial in studiul AASK (African American of
Kidney Study), apoi in studiul IDNT (Diabetic Nephropathy Trial),
insd in aceste studii nu poate fi exclusa interventia altor factori. Doua
studii recente confirma nu numai rolul hiperfosfatemiei, dar si pe cel
al cresterii produsului fosfo-calcic in progresia bolii renale. Primul
studiu a demonstrat cd fosfatemia >3.3mg/dL si produsul fosfo-calcic
>30mg*/dL? cresc cu 29% riscul de progresie a bolii renale, la 985
pacienti cu BCR in stadiile 1-5. Intr-un alt studiu, efectuat la bolnavi in
stadiile 4-5 ale BCR, pentru fiecare crestere a fosfatului cu 1mg/dL,
declinul functiei renale a sporit cu 0.154mL/min/luna.

Tulburérile metabolismului mineral reprezintd factori de risc
cardio-vascular demonstrati la populatia dializata, probabil prin favori-
zarea calcificarilor vasculare. Recent, studii efectuate in populatia ge-
nerald non-renala si la pacienti predializati au evidentiat aceeasi creste-
re a riscului de mortalitate cardio-vasculara, pentru valori ale fosfate-
miei >3.5mg/dL.

Ca urmare, fosfatemia este parametru de monitorizare in
stadiile 3-5 ale BCR, iar valorile tinta ar trebui sa fie sub 4-6 mg/dL.

Controlul terapeutic al hiperfosfatemiei se realizeaza prin li-
mitarea aportului si administrarea de chelatori ai fosfatilor. Chelatorii
uzuali ai fosfatilor sunt sdruri de calciu. Ei trebuie administrati cu
prudenta monitorizdnd calcemia, deoarece la bolnavii dializati utili-
zarea lor a fost asociata cu hipercalcemie, boala osoasd adinamica si
risc crescut de calcificari vasculare. Pentru sevelamer, chelator de
fosfat non-calcic non-aluminic, nu sunt suficiente date la bolnavi
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non-dializati. Chelatorii pe baza de aluminiu sunt contraindicati, din
cauza riscului intoxicatiei cu aluminiu. De aceea, prescrierea trata-
mentului cu chelatori de fosfati trebuie atent cantdritd si revine spe-
cialistului nefrolog.

Deficitul de vitamind D activa este un alt determinant al hi-
perparatiroidismului secundar BCR. Deficitul derivd nu numai din
reducerea suprafetei functionale renale, cu micsorarea consecutiva a
cantitatii de forma activa (1,25 dihidroxicalciferol), ci si din carenta
de vitamind D, care, desi datele sunt discordante, pare mai prevalenta
decit se credea, mai ales la populatia varstnica cu BCR. Corectarea
carentei cu derivati naturali ai vitaminei D amelioreaza si riscul de
fracturi si poate contribui la reducerea PTH. De aceea, determinarea
nivelurilor 25(OH)D la pacienti in stadiul 3-4, cel putin o datd, pare
justificatd. Pe de alta parte, tratamentul cu derivati ai vitaminei D poate
creste produsul fosfo-calcic, dacd este administrat inainte de corectarea
hiperfosfatemiei si in absenta carentei. De aceea, calcemia, fosfatemia
si produsul fosfo-calcic trebuie monitorizate si mentinute in valorile
tintd atunci cand se administreaza derivati ai vitaminei D.

Exista studii epidemiologice in populatia generald care de-
monstreaza relatii inverse intre nivelul 25(OH) vitaminei D si sansele
de supravietuire, iar la bolnavii dializati, mortalitatea este mai mica
la cei tratati cu derivati activi ai vitaminei D. Toate acestea sugereaza
cd vitamina D are si efecte pleiotrope. Mai mult, dintre anomaliile
metabolismului fosfo-calcic asociate BCR, cele mai convingdtoare
sugestii privind posibila influenta negativa asupra degradarii functio-
nale renale se refera la deficitul vitaminei D active.

Datele disponibile sunt, de asemenea, numai din experimente
pe modele animale de boli renale inflamatorii si non-inflamatorii. in
toate cazurile, Tnsd, dozele non-hipercalcemice ale vitaminei D au
atenuat progresia leziunilor renale prin actiuni asupra ultrastructurii si
numarului podocitelor, a numarului celulelor mezangiale, a deschiderii
capilarelor glomerulare si prin efecte imunomodulatoare si anti-
fibrogenetice. Pana la confirmarea acestor supozitii in studii clinice
controlate, nu pot fi facute recomandari de utilizare a tratamentului cu
derivati ai vitaminei D 1n scopul reducerii progresiei Bolii cronice de
rinichi.

Nu existd suficiente date pentru a recomanda calcimimetice
in stadii incipiente ale BCR.



Boala cronica de rinichi 83

Referinte

De Boer IH, Gorodetskaya I, Young B, Hsu CY, Chertow GM.: The
severity of secondary hyperparathyroidism in chronic renal insufficiency is
GFR-dependent, race-dependent, and associated with cardiovascular
disease. J Am Soc Nephrol 13:2762-9;2002.

Ritz E, Gross M-L, Dikow R.: Role of calcium-phosphorus disorders in
the progression of renal failure. Kidney Int 68(suppl 99):S66-S70;2005.
Ritz E, Kuster S, Schmidt-Gayk H, Stein G et al.: Low-dose calcitriol
prevents the rise in 1,84-iPTH without affecting serum calcium and
phosphate in patients with moderate renal failure (prospective placebo-
controlled multicentre trial). Nephrol Dial Transplant 10:2228-34;1995.
Hebert LA, Wilmer WA, Falkenhain ME, Ladson-Wofford SE, Nahman
NS Jr, Rovin BH.: Renoprotection: One or many therapies? Kidney Int,
2001;59:1211-1226.

Locatelli F, Del Vecchio L, Pozzoni P.: Clinical benefits of slowing the
progrssion of renal failure. Kidney Int;68(suppl 99):S152-S156;2005.

*** Societatea Romana de Nefrologie. Ghiduri de buna practica medicala.
Hiperparatiroidismul secundar Bolii cronice de rinichi. Editura Infomedica,
Bucuresti, 2005.

Tonelli M., Sacks F., Pfeffer M., Gao Z.H., Curhan G. For the Cholesterol
and Recurrent Events (CARE) Trial Investigators.: Relation between
Serum Phosphate Level and Cardio-vascular Event Rate in People with
Coronary Disease. Circulation 112: 2627-2633, 2005.

Kestenbaum B, Sampson Joshua N., Rudser Kyle D., Patterson D.J.,
Seliger S.L., Young B., Sherrard D.S. and Andress D.L.: Serum Phosphate
Levels and Mortality Risk among People with Chronic Kidney Disease. J
Am Soc Nephrol 16: 520-528,2005.

Schwarz S., Trivedi B.K., Kalantar-Zadeh K., and Kovesdy C.P.:
Association of Disorders in Mineral Metabolism with Progression of
Chronic Kidney Disease. Clin J Am Soc Nephrol 1: 825-831, 2006.
Voormolen N, Noordzij M., Grootendorst D.C, Beetz Y., Sijpkens Y. W.,
van Manen J. G.,. Boeschoten E. W., Huisman R. M., Krediet R. T., Dekker
F. W., and PREPARE study group. High plasma phosphate as a risk factor
for decline in renal function and mortality in pre-dialysis patients. Nephrol
Dial Transplant, Advance Access, published on May 21, 2007.

Recomandarea 2.11. Controlul acidozei metabolice

Acidoza metabolica apare de obicei Tn BCR stadiul 5, este un factor
de progresie a degradarii functiei renale, favorizeaza malnutritia,
osteodistrofia renald si are consecinte negative cardio-vasculare.

[Grad B, C]
a) Acidoza metabolica trebuie corectata la toti pacientii cu BCR

predializati, atunci cind bicarbonatul seric scade sub
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17mEqg/L, cu exceptia situatiilor in care existd contraindi-
catii.

[Grad C]

Tratamentul trebuie sa aiba ca tintd un bicarbonat seric
>22mEq/L.

[Grad C]

Corectarea acidozei se realizeaza, de preferintd, cu bicarbo-
nat de sodiu, administrat pe cale orala.

[Grad C]

Doza de bicarbonat de sodiu recomandata este de 0.5-1mmol
(40-80mg)/kg corp pe zi, administratd in una-doua prize.
[Grad C]

Din cauza continutului in sodiu, cantitatea de bicarbonat de
sodiu necesard pentru combaterea acidozei poate conduce
cateodata la supraincarcare cu sodiu, exacerband HTA si
insuficienta cardiaca.

[Grad C]

Bicarbonatul de sodiu este de preferat citratului de sodiu,
atunci cand pacientul se afla sub tratament cu chelatori de
fosfat pe baza de aluminiu.

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementarii

®  Procentul bolnavilor tratati cu bicarbonat de sodiu din
totalul celor cu BCR si acidoza metabolica.

Comentarii

Acidoza metabolica este, de obicei, o caracteristica a pacientilor aflati
in stadiul 5 al Bolii cronice de rinichi. Dacd apare 1n stadii mai preco-
ce, trebuie cautate alte cauze (anumite boli renale primare, de exemplu
nefropatii tubulo-interstitiale). Este in principal determinata de scade-
rea excretiei renale de acizi, dar poate fi influentatd de dietd (aportul
mare de proteine, inadecvat nivelului RFG, determina hiperproductie
endogend de acizi) si de terapia diureticd, care prin hipopotasemie
poate ameliora acidoza.

Acidoza metabolica severa are efect inotrop negativ, produce
vasodilatatie si favorizeazi hiperkaliemia. In situatii extreme, poate
fi cauza de deces.
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In studii experimentale si clinice, acidoza metabolica cronica
este factor de progresie a Bolii cronice de rinichi, prin activarea com-
plementului la nivelul tubului proximal. Stimuleazd catabolismul
proteic, scade sinteza de proteine si induce rezistenta la hormoni ana-
bolizanti, determinand malnutritie.

Acidoza intervine §i in patogenia osteodistrofiei renale. Pe
de o parte, favorizeaza pierderea de masa osoasd, prin activarea reab-
sorbtiei si scaderea sintezei osoase, iar pe de altd parte, reduce sensi-
bilitatea glandei paratiroide la calciu, contribuind la aparitia hiper-
paratiroidismului secundar.

Studiile la bolnavii dializati au demonstrat cresterea riscului
de deces la valori, inainte de dializa, ale bicarbonatului <22mEq/L.
Deoarece consecintele acute si cronice ale acidozei sunt similare si la
bolnavii nedializati, este rezonabil sd consideram aceleasi limite
pentru corectie, desi nu existd studii In acest sens. Astfel, terapia
agresiva a acidozei trebuie sa fie obligatoriu implementata la orice
bolnav cu Boald cronica de rinichi. Insuficienta cardiaca si HTA nu
reprezintd contraindicatii absolute ale terapiei cu bicarbonat, doza
administratd fiind relativ micd, mai ales in conditiile unei terapii
diuretice bine conduse. Este de subliniat ca prin corectarea acidozei,
efectul diureticelor creste.
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Recomandarea 2.12. Administrarea medicamentelor in
Boala cronica de rinichi

Administrarea medicamentelor trebuie facutd dupa evaluarea atenta a
raportului risc/beneficiu:

a) cu adaptarea dozei;
b) considerind interactiunile posibile;
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c) evitdnd medicamentele cu efect nefrotoxic potential.

[Grad C]

Masuri de evaluare a implementarii

e Frecventa reactiilor adverse medicamentoase raportate.

Comentarii

Deficitul functional renal modifica atit parametrii farmacocinetici —
absorbtia, biodisponibilitatea, distributia, eliminarea medicamentelor
si/sau a metabolitilor lor — ct si pe cei farmacodinamici (interactiunea
dintre forma activd a medicamentului §i structura tinta). Multe dintre
medicamente se elimind, ca atare sau sub forma de metaboliti activi,
pe cale renald si sunt retentionate n stadiile avansate ale Bolii cronice
de rinichi. In plus, leziunile renale cresc susceptibilitatea rinichiului la
efecte nedorite ale medicamentelor.

Majoritatea pacientilor cu BCR sunt tratati cu mai mult de
patru preparate medicamentoase diferite, iar reactiile adverse ale
medicamentelor sunt de 4-5 ori mai frecvente in stadiile avansate ale
Bolii cronice de rinichi.

In consecinta, administrarea medicamentelor se face numai
dupa evaluarea raportului risc/beneficiu, selectiondnd medicamentele
a cdror farmacocinetica este cel mai putin influentatd de insuficienta
renald si adaptind doza in cazul celorlalte. Daca sunt administrate
simultan medicamente din mai multe clase, se vor avea in vedere si
posibilele interactiuni. Medicamentele nefrotoxice vor fi evitate.
Desi exista numeroase surse de informare referitoare la administrarea
medicamentelor, erorile de prescriere sunt inca numeroase.

Referinte
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Recomandarea 2.13. Imunizarea in Boala cronica de rinichi
La pacientii cu Boala cronica de rinichi n stadiile 4-5 trebuie:
a) Monitorizate infectiile cu virusuri transmisibile prin
sange (virusurile hepatitei B, C si HIV);
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b) Realizata imunizarea impotriva: virusului gripal, virusului

hepatitei B si pneumococului.
[Grad C]

Metode de evaluare a implementarii

®  Procentul pacientilor cu BCR stadiile 4-5 monitorizati
pentru infectii cu virusuri transmisibile prin sdnge.

®  Procentul pacientilor cu BCR stadiile 4-5 imunizafi.

®  Procentul pacientilor care nu au hepatita B §i care au fost
vaccinati inainte de prima sedintd de dializa.

Normele americane si britanice recomanda imunizarea de rutina n
Boala cronicd de rinichi cu vaccin anti-gripal, anti-pneumococ §i
anti-hepatita B. In conditiile tarii noastre, imunizarea impotriva hepa-
titei B are indicatie majora inainte de initierea tratamentului substitu-
tiv renal, avand in vedere prevalenta mare a infectiei la bolnavii
dializati.

Pacientii hemodializati prezinta un risc mic, dar semnifica-
tiv, de infectie cu virusul hepatitei B si cu alte boli transmisibile prin
intermediul sangelui. Epidemii severe de hepatitd B 1n unitdtile de
hemodializd au influentat considerabil morbiditatea si mortalitatea,
nu numai la pacientii susceptibili, dar si la personalul medical. Pe de
altd parte, infectia cu virusul hepatitei B scade sansele de supra-
vietuire si limiteaza succesul transplantului renal.

Vaccinarea anti-hepatitd B poate realiza o protectie eficienta
impotriva infectiei. Studii clinice au dovedit ca pacientii in program
de hemodializd au rdspunsuri net inferioare la vaccinare impotriva
hepatitei B, in comparatie cu pacientii non-renali. In vederea obtine-
rii un nivel protector de anticorpi, este indicatd administrarea vacci-
nului Tnainte de initierea dializei, mai ales cd pacientii care nu
raspund complet necesitd o perioadd mai mare de timp pentru a
dezvolta titruri protectoare de anticorpi la re-vaccinare. Deoarece pa-
cientii initial dializati peritoneal trebuie priviti ca potentiali candidati
la hemodializa, pregatirea lor trebuie sa fie asemanatoare.

Pacientii ar trebui, de asemenea, sd fie inclusi intr-un pro-
gram de screening pentru hepatita C si infectia cu HIV, Tnainte de
initierea dializei, In vederea tratamentului adecvat si pentru imple-
mentarea procedurilor de izolare in unitétile de dializa.
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Indicatia imunizdrii trebuie sd tind seama de boala renald
primard, cantirind avantajele fata de riscul activarii nefropatiilor cu
mecanism imunologic.
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III. PREGATIREA PENTRU TRATAMENTUL
SUBSTITUTIV RENAL

Recomandarea 3.1. Pregatirea pentru tratamentul
substitutiv renal

Pacientii cu Boald cronica de rinichi in stadiul 5 trebuie sa fie urmariti
in serviciile de nefrologie care au facilitati de dializa si relatii functio-
nale cu centrele de transplant cu cel putin 6 luni Tnainte de data
anticipata a initierii tratamentului substitutiv renal, pentru:

[Grad B]

a) Evaluare si tratament al manifestarilor insuficientei renale
(anemie, dezechilibre fosfo-calcice, hidro-electrolitice sau
acido-bazice, patologie cardio-vasculara).

Evaluare si consiliere in vederea alegerii metodei de
tratament substitutiv renal.

Realizarea caii de abord pentru dializa: fistula arterio-
venoasa cu 3 luni si insertia cateterului peritoneal cu 14
zile inainte de data anticipata a initierii dializei.

Evaluarea in vederea transplantului renal si inscrierea pe liste
de asteptare cu cel putin 6 luni Tnainte de data anticipata a
necesitatii de initiere a tratamentului substitutiv renal.
Initierea tratamentului substitutiv renal.

Masuri de evaluare a implementarii:

®  Procentul pacientilor cu BCR in stadiul 5 care au fost
evaluati cu cel putin 6 luni inainte de initierea tratamentului
substitutiv renal.

®  Procentul pacientilor cu BCR in stadiul 5 care au primit
consiliere referitoare la metodele de tratament substitutiv
renal cu cel putin 3 luni inainte de initierea acestora.

®  Procentul pacientilor care incep hemodializa cu fistuld
arterio-venoasd nativa functionald.

®  Procentul pacientilor dializati peritoneal care au necesitat
hemodializa temporara inainte de initierea DP.

®  Procentul pacientilor la care dializa este planificata si la care
exista documentatia adecvata referitoare la eligibiltatea
pentru transplant renal cu 6 luni inaintea initierii dializei.
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®  Procentul pacientilor considerati transplantabili care au fost
plasati pe lista de asteptare pentru transplant anterior
initierii dializei.
Comentarii

In majoritatea studiilor, trimiterea tirzie a pacientilor spre serviciile
specializate in nefrologie sau initierea 1n conditii de urgenta a trata-
mentului prin dializa sunt asociate cu riscuri crescute de mortalitate
si morbiditate, precoce si pe termen lung.

Pregatirile pentru initierea tratamentului substitutiv renal ne-
cesitd interventii complexe pentru a rezolva multiple aspecte medica-
le si psiho-sociale ale bolnavilor. Pacientii necesitd consiliere adec-
vata Tn vederea alegerii Intre metodele de tratament substitutiv renal
si pentru a face fata impactului psiho-social pe care 1l presupune tra-
tamentul substitutiv renal.

In acelasi timp, daca bolnavii sunt luati in evidenta din timp,
este posibila abordarea ,,integratd” a tratamentului substitutiv renal
(dializa peritoneala — hemodializd < transplant renal), astfel Tncat
avantajele fiecdrei metode de tratament substitutiv sa fie valorificate
in favoarea pacientului, cu utilizarea eficientd a resurselor sistemului.

Pe de alta parte, evaluarea si tratamentul manifestarilor ure-
miei, al patologiei cardio-vasculare sunt prioritare la pacientul cu
BCR in stadiul 5, impactul lor prognostic pe termen lung fiind im-
portant.

Momentul oportun al realizarii abordului pentru dializa este
esential in vederea minimalizarii riscului §i a stresului asociate cu
debutul dializei.

Fistula arterio-venoasa (FAV) nativa este forma optima de
abord vascular pentru pacientii care necesitd hemodializd. Prezenta
unei FAV maturate in momentul in care se initiaza dializa reduce ris-
curile de morbiditate, inclusiv de cauza infectioasa, necesarul de spi-
talizare, conserva capitalul vascular al bolnavului si 1i reduce stresul.
Maturarea unei fistule arterio-venoase este un proces de duratd. De
aceea, este recomandata efectuarea fistulei cu cel putin 3 luni inainte
de data anticipata a initierii hemodializei.

Similar, plasarea unui cateter peritoneal Tn momentul oportun
permite instruirea adecvata a pacientului pentru efectuarea schimbu-
rilor dializei peritoneale si evitd necesitatea hemodializei temporare.
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De aceea, insertia cateterului peritoneal trebuie realizata cu cel putin 2
sdptadmani inainte de data anticipata a initierii dializei peritoneale.

Transplantul renal (TR) imbunétateste semnificativ supravie-
tuirea bolnavilor care au indicatii pentru aceasta metoda de tratament
substitutiv renal. De aceea, aprecierea oportunitdtii si pregatirea
pentru transplantul renal ar trebui realizate anterior initierii dializei.

Cu cateva luni Tnainte de initierea tratamentului substitutiv
renal, trebuie evaluate indicatiile si riscurile transplantului renal
(inclusiv cele cardio-vasculare) si se ofera consiliere pacientului,
luandu-se in consideratie si posibila existentd a unui donator in viata.
Pacientii ar trebui inscrisi pe lista de asteptare pentru transplant
renal, cu cel putin 6 luni Tnaintea primei sedinte de dializa.

La modul ideal, pacientul cu BCR in stadiul 4 ar trebui
evaluat si pregatit pentru un posibil transplant preemptiv, realizat
naintea initierii dializei, sau pentru un transplant efectuat la cat mai
scurt timp dupa initierea dializei. La pacientii cu donator viu Tnrudit
foarte determinat, se va prefera aceasta donare, in detrimentul grefei
de la cadavru.
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