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ABREVIERILE FOLOSITE iN DOCUMENT

AINS Antiinflamatoare nesteroidiene

ALT Alaninaminotransferaza

AMT Asociatia medicala teritoriala

anti-HBs Anticorpi fatd de antigenul de suprafatd a
virusului hepatic B

AST Aspartataminotransferaza

BCR Boala cronica renala

CH50 Fractia CH50 a complementului

CIC Complecsi imuni circulangi

FCC Frecventa contractiilor cardiace

GCS Glucocorticosteroizi

GN Glomerulonefrita

Hb hemoglobina

AgHBs Antigenul de suprafatd a virusului hepatic B

HVC Hepatita virala C

HIV Virusul imunodeficientei umane

Ht Hematocrit

HTA Hipertensiune arteriala

V. Administrare intravenoasa

IEC Inhibitorii enzimei de conversie

IF imunofluorescenta

Ig Imunoglobulina

IMSP Institutia medico-sanitara publica

IRC Insuficienta renald cronica

LDH Lactatdehidrogenaza

LES Lupus eritematos sistemic

ME Microscopie electronica

MF Medic de familie

MO Microscopie optica

PCN Protocolul clinic national

Ps Pulsul

RFG Rata filtrarii glomerulare

Rh Factorul Rhezus

RM Republica Moldova

SN Sindrom nefrotic

TA Tensiunea arteriala

USG Ultrasonografie

VSH Viteza de sedimentare a hematiilor

PREFATA

Acest protocol a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sanatatii al RM,
constituit din reprezentantii IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfanta Treime”, IMSP Spitalul
Clinic Republican, Catedra Medicina Interna Ne 1 Facultatea Rezidentiat si Secundariat Clinic a
Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”

Protocolul national este elaborat in conformitate cu ghidurile internationale actuale privind
sindromul nefrotic la adult si va servi drept baza pentru elaborarea protocoalelor institutionale, in
monitorizarea protocoalelor institutionale pot fi folosite formulare suplimentare, care nu sunt
incluse 1n protocolul clinic national.

A. PARTEA INTRODUCTIVA
A.1. Diagnosticul: Sindrom nefrotic




In diagnostic obligator vor fi reflectate urmatoarele compartimente:

1. Tipul sindromului nefrotic: primar sau secundar;

2. Forma sindromului nefrotic: pur sau impur

3. Entitatea nozologici de baza (in cazul sindromului nefrotic secundar): nefropatii
glomerulare, nefropatie diabetica, lupus nefrita);

. Leziunea histopatologcica (in cazul efectuarii punctiei biopsiei renale)

Evolutia: recidivant, continuu, remisiune

Tratamentul specific citostatic sau glucocorticosteroizi

©o ok

A.2. Codul bolii (CIm 10): N02

A.3. Utilizatorii

e Oficiile medicilor de familie (medici de familie);

e Centrele de sanatate (medici de familie);

e Centrele medicilor de familie (medici de familie);

e Centrele consultative raionale (medici nefrologi, internisti, urologi);

e Asociatiile medicale teritoriale (medici de familie, medici nefrologi, urologi);

e Sectiile de nefrologie, terapie, urologie ale spitalelor raionale; municipale (nefrologi,
internisti, urologi)

e Sectiile de nefrologie, terapie, urologie ale spitalelor republicane (nefrologi, internisti,
urologi).

Nota: Protocolul la necesitate poate fi utilizat si de alti specialisti.

A.4. Scopurile protocolului

1. A imbunatati diagnosticarea pacientilor cu sindrom nefrotic

2. A spori masurile profilactice In domeniul prevenirii dezvoltarii sindromului nefrotic la
pacientii cu factori de risc

3. A spori masurile profilactice in domeniul prevenirii dezvoltarii IRC la pacientii cu
sindrom nefrotic

4. A spori calitatea examindrii §i tratamentului pacientilor cu sindrom nefrotic

5. A ameliora supravegherea pacientilor cu sindrom nefrotic de catre medicul de familie si
medicii specialisti (medici nefrologi, internisti, urologi)

6. A reduce rata complicatiilor prin IRC la pacientii cu sindrom nefrotic

A.S. Data elaborarii protocolului Aprilie 2009

A.6. Data reviziei urmatoare 2019



A.7. Lista si informatiile de contact ale autorilor si ale persoanelor ce au
participat la elaborarea protocolului

Numele

Functia

Dr. Boris Sasu, doctor in
medicind, conferentiar universitar

Conferentiar universitar, Catedra Medicina Interna Nr. 1
Facultatea Rezidentiat si Secundariat Clinic USMF
,Nicolae Testemitanu”, Sef Sectie Nefrologie si
Hemodializa IMSP ,,Sfanta Treime”, specialist principal
in nefrologie al MS

Dr. Natalia Cornea

Medic nefrolog, Centrul de Dializa si Transplant Renal
IMSP Spitalul Clinic Republican

Dr. Lilia Vlasov

Medic nefrolog, Sectia Nefrologie si Hemodializa IMSP
,.Sfanta Treime”

Protocolul a fost discutat aprobat si contrasemnat:

Denumirea

Numele si semnatura

Comisia stiintifico-mtodica de
profil Boli Interne

Asociatia medicilor de familie

Agentia Medicamentului si
Dispozitivelor Medicale

Consiliul de experti al Ministerului
Sanatatii

Consiliul National de Evaluare si
Acreditare Tn Sanatate

Compania Nationald de Asigurari
in Medicind




A.8. Definitiile folosite in document

Sindromul nefrotic reprezintda complexul de manifestari clinico-biologice aparute in
cursul anumitor boli renale sau extrarenale, exprimate prin proteinurie egald sau mai mare de 3,5
0/24 ore, asociata cu lipurie, urmate de consecinte clinice si metabolice ca hipoproteinemie,
hipoalbuminemie, hiperlipemie, cu hipercolesterolemie, edeme cu oligurie, al caror substrat
morfologic este reprezentat de leziuni la nivelul membranei bazale glomerulare cu cresterea
secundara a permeabilitatii acesteia.

Remisiune completi: la copii - lipsa albuminei in urind sau urme sau proteinuria < 4
mg/m?/ora in trei probe matinale consecutive; sau— raportul proteind urinard/ creatinini < 0,2; la
adulti — excretia proteinelor < 0,3 g/24 ore.

Remisiune partiala: la copii — scaderea proteinuriei cu 50% de la valorile initiale sau/ si
<2,0, si/ sau scaderea edemelor si / sau albumina serica > 25 g/l; la adulti - scaderea proteinuriei
cu 50% de la valorile initiale si < 3,5 g/24 ore sau < 2,0 g/1,73 m?

Recidivi — prezenta albuminei in urind 3+ sau 4+, sau proteinuria > 40 mg/m?/ora in trei
probe matinale consecutive, anterior pacientul aflandu-se in remisiune.

Recidive frecvente — doud sau mai multe recidive in primele 6 luni, sau mai mult de 3
recidive in oricare 12 luni.

Sindrom nefrotic steroid sensibil — rispuns la tratamentul cu Prednisolon (60 mg/m?
/z1) pana la 8 saptamani de la initierea tratamentului

Steroid—dependenti — doua recidive consecutive timp de 14 zile de la trecerea la schema
de tratament alternativa cu glucocorticosteroizi peste o zi.

Steroid-rezistenta — lipsa remisiunii in pofida tratamentului zilnic cu Prednisolon in
doze de 2 mg/kg/zi timp de 4 sdptamani.

Proteinurie nefrotica: la copii — raportul proteind urinara/ creatinina > 2; la adulti —
excretia > 3,5 g/ 24 ore

A.9. Informatie epidemiologica

Sindromul nefrotic frecvent este considerat o patologie rara, necesitand asistenta medicala
specializata, insa, la etapele initiale el poate fi intalnit de medici de orice specialitate.

Evaluarea si tratamentul pacientilor cu edeme necesitad evaluarea complexa a conceptelor
diagnostice, patologiilor asociate, severitatea afectiunii, complicatiilor si factorilor de risc.
Managementul sindromului nefrotic consta din diagnosticul si tratamentul bolii renale sau
extrarenale, insd acesti pacienti necesitd asistentd de la etapele precoce: incetinirea instaldrii si
progresiei insuficientei renale, scdderea riscului cardiovascular, preintimpinarea si tratamentul
complicatiilor. Toate aceste mdsuri ar indeparta perioada invalidizdrii pacientului si ar
imbunatati calitatea vietii.

Prevalenta diverselor afectiuni renale ce cauzeaza sindrom nefrotic este dependentd de
varsta. Peste 80% din copiii cu patologii renale au sindrom nefrotic primar, si doar 25% din
adulti au acelasi diagnostic. Glomerulonefritele sunt responsabile pentru jumatate din cazurile de
sindrom nefrotic al adultului, si 10-15% la varsta copilariei. Aceste glomerulonefrite sunt
rezultatul unei boli de sistem (LES) sau pot fi idiopatice, atunci cand cauza nemijlocita nu este
cunoscuta. In proportie mai mica (20% la adulti si foarte rar in copilarie) sindromul nefrotic este
cauzat de diabet zaharat si amiloidoza. Etiologia si frecventa sindromului nefrotic diferd in
diverse tari si popoare. [3,5,9,14,15,16,20,21]



B. PARTEA GENERALA

B.1. Nivel de asistentd medicala primara

Descriere

Motivele

Pasii (Masurile)

1.1. Profilaxia primara
C.2.21.

e Micsorarea riscului de dezvoltare a

sindromului nefrotic

e Reducerea numarului total de

cazuri de sindrom nefrotic

¢ Evidentierea pacientilor cu factorii de risc
si stimularea adresarii dupa ajutor
medical in caz de SN

e Evaluarea pacientilor din grupele de risc
(Caseta 2) [3,9,14,15,16,20,21,23]

1.2. Profilaxia
secundara
C.2.2.1.
C.2.2.17.

e Prevenirea dezvoltarii

complicatiilor sindromului nefrotic

¢ Evidenta pacientilor cu sindrom nefrotic
la medicul de familie/medic nefrolog/
urolog

¢ Mentinerea tensiunii arteriale la valori
mai mici sau egale cu 125/75 mm Hg cu
medicatie antihipertensiva, dieta si
exercitii fizice

e Mentinerea sub control strict a valorilor
glicemiei, in cazul pacientilor cu diabet
zaharat

e Mentinerea la valori normale a lipidelor
sanguine: colesterol sau trigliceride

e Sistarea fumatului

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

2. Screening-ul
C.2.2.2.

Evidentierea factorilor de risc al SN
Evaluarea incidentei SN

Depistarea precoce a pacientilor cu
SN permite interventii curative
timpurii cu tratarea patologiei de
baza si reducerea riscului aparitiei
complicatiilor si progresiei spre IRC.

Obligatoriu:
e Determinarea la populatia din grupul de
risc:
v’ proteinuriei
v" hematuriei
v’ functiei renale (creatininei serice, RFG)
proteinei si albuminei serice(Caseta 3)

3.1. Diagnostic
C.2.2.3.
C.2.24.

C.1.1

C.1.2.

Diagnosticarea precoce a
sindromului nefrotic permite
inifierea timpurie a tratamentului
adecvat si reducerea ratei
complicatiilor

Aprecierea proteinuriei permite
suspectarea si confirmarea SN

Obligatoriu

e Anamneza

e Examenul clinic (Casetele 4-6)

e Investigatiile paraclinice (Casetele 7,8,9;
Tabelele 2-5)

e Consultatia altor specialisti (la necesitate)

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

3.2.Deciderea
consultului
specialistilor si/sau
spitalizarii

C.2.2.5.

C.2.2.6.

Obligatoriu:

e Toti bolnavii cu suspiciune la sindrom
nefrotic necesita consultul medicului
specialist nefrolog sau urolog

e Evaluarea criteriilor de spitalizare

(Casetele 10,26; Tabelele 6,7)

4. Tratamentul
4.1. Nemedicamentos
C.2.2.6.

Optimizarea regimului si alimentatiei
micsoreaza progresarea procesului
patologic in rinichi si diminueaza
frecventa dezvoltarii complicatiilor

Obligatorii:

Recomandari privind modificarea stilului de

viatd, comportamentului si regimului

alimentar (Casetele 11,12)
[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

4.2 Medicamentos
C.2.2.6.

C.1.3.

C.14.

« Continuarea tratamentului
nespecific si/sau imunosupresant
stopeaza progresarea bolii si
previne complicatiile grave

e Prevenirea dezvoltarii
complicatiilor sindromului nefrotic

e Ameliorarea simptomatica a stdrii

Obligatoriu

e Tratamentul bolii de baza ce a dus la
dezvoltarea sindromului nefrotic

e Tratamentul nespecific antiproteinuric

e Tratamentul ambulatoriu de mentinere a
remisiunii



http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/medicatie_4114.html
http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/dieta_2967.html
http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/diabet_8509.html
http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/colesterol_2798.html

pacientului

(Casetele 13-25, Tabelele 8,9)
[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

5. Supravegherea
C.2.2.7.

Supravegherea se va efectua in comun
cu medicul specialist nefrolog
(internist si/sau urolog) si la necesitate
alti specialisti (endocrinolog,
cardiolog, reumatolog, etc.)

Obligatoriu:

v Determinarea proteinuriei

v Aprecierea necesitatii consultului
medicului nefrolog si altor specialisti la
necesitate

v" Orientarea pacientului la medicul
specialist 1n raion (nefrolog, urolog,
terapeut) in cazul depistérii primare a
sindromului nefrotic.

v’ Supravegherea eficacitatii tratamentului
de lunga durata

v’ Periodicitatea controlului eficacitatii
tratamentului se va intocmi in mod
individual pentru fiecare pacient in
dependenta de survenirea complicatiilor
bolii de baza si ale tratamentului

v’ Supravegherea si dispensarizarea
pacientului

v" Profilaxia si tratamentul afectiunilor
asociate si a complicatiilor(Casetele 27,28)

6. Recuperarea
C.2.3.

Prevenirea dezvoltarii BCR

Tratamentul ambulatoriu de durata
e Implementarea strategiilor
nefroprotectoare (Casetele 29,30)

B.2. Nivel de asistenta specializati de ambulatoriu

Descriere

Motivele

Pasii (Masurile)

1.1. Profilaxia primara
C.2.2.1.

e Micsorarea riscului de dezvoltare a
sindromului nefrotic

e Reducerea numarului total de
cazuri de sindrom nefrotic

¢ Evidentierea pacientilor cu factorii de risc
si stimularea adresarii dupa ajutor
medical in caz de SN

e Evaluarea pacientilor din grupele de risc

(Caseta 2) [3,9,14,15,16,20,21,23]

1.2. Profilaxia
secundara
C.2.2.1.
C.2.2.7.

e Prevenirea dezvoltarii
complicatiilor sindromului nefrotic

¢ Evidenta pacientilor cu sindrom nefrotic
la medicul de familie/medic nefrolog/
internist

e Mentinerea tensiunii arteriale la valori
mai mici sau egale cu 125/75 mm Hg cu
medicatie antihipertensiva, dieta si
exercitii fizice

e Mentinerea sub control strict a valorilor
glicemieli, in cazul pacientilor cu diabet
zaharat

e Mentinerea la valori normale a lipidelor
sanguine: colesterol sau trigliceride

o Sistarea fumatului

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

2. Screening-ul
C.2.2.2.

e Evidentierea factorilor de risc al SN

e Evaluarea incidentei SN

e Depistarea precoce a pacientilor cu
SN permite interventii curative
timpurii cu tratarea patologiei de
baza si reducerea riscului aparitiei

Obligatoriu:
e Determinarea la populatia din grupul de
risc:
proteinuriei
hematuriei

SNENEN

functiei renale (creatininei serice, RFG)



http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/medicatie_4114.html
http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/dieta_2967.html
http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/diabet_8509.html
http://www.sfatulmedicului.ro/Dictionar_medical/colesterol_2798.html

complicatiilor si progresiei spre IRC.

v’ proteinei si albuminei serice(Caseta 3)

3.1. Diagnostic
C.2.2.3.
C.2.2.4.

C.1.1.

C.1.2.

Diagnosticarea precoce a
sindromului nefrotic permite
initierea timpurie a tratamentului
adecvat si reducerea ratei
complicatiilor

Aprecierea proteinuriei permite
suspectarea si confirmarea SN

Obligatoriu

e Anamneza

e Examenul clinic (Casetele 4-6)

e Investigatiile paraclinice (Casetele 7,8,9;
Tabelele 2-5)

e Consultatia altor specialisti (la necesitate)

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

3.2.Deciderea
consultului
specialistilor si/sau
spitalizarii

C.2.25.

C.2.2.6.

Obligatoriu:

e Toti bolnavii cu suspiciune la sindrom
nefrotic necesita consultul medicului
specialist nefrolog sau internist

e Evaluarea criteriilor de spitalizare

(Casetele 10,26; Tabelele 6,7)

4. Tratamentul
4.1. Nemedicamentos
C.2.2.6.

Optimizarea regimului si alimentatiei
micsoreaza progresarea procesului
patologic in rinichi si diminueaza
frecventa dezvoltarii complicatiilor

Obligatorii:

e Recomandari privind modificarea stilului
de viata, comportamentului si regimului
alimentar

(Casetele 11,12)

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

4.2. Medicamentos
C.2.2.6.

C.1.3.

C.14.

« Initierea la timp a tratamentului
nespecific si/sau imunosupresant
stopeaza progresarea bolii si
previne complicatiile grave

e Prevenirea dezvoltarii
complicatiilor sindromului nefrotic

e Ameliorarea simptomatica a starii
pacientului

Obligatoriu

e Tratamentul bolii de baza ce a dus la

dezvoltarea sindromului nefrotic

Tratamentul nespecific antiproteinuric

e Tratamentul specific imunosupresant si
citostatic

e Tratamentul ambulatoriu de mentinere a
remisiunii

(Casetele 13-25, Tabelele 8,9)

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

5. Supravegherea
C.2.2.7.

Supravegherea se va efectua in comun
cu medicul specialist nefrolog
(internist si/sau urolog) si la necesitate
alti specialisti (endocrinolog,
cardiolog, reumatolog, etc.)

Obligatoriu:

v Determinarea proteinuriei

v Aprecierea necesitatii consultului
medicului nefrolog si altor specialisti la
necesitate

v Orientarea pacientului la medicul
specialist in raion (nefrolog, internist,
urolog) in cazul depistarii primare a
sindromului nefrotic.

v’ Supravegherea eficacitatii tratamentului
de lunga durata

v’ Periodicitatea controlului eficacitatii
tratamentului se va intocmi in mod
individual pentru fiecare pacient in
dependenta de survenirea complicatiilor
bolii de baza si ale tratamentului

v’ Supravegherea si dispensarizarea
pacientului

v’ Profilaxia si tratamentul afectiunilor
asociate si a complicatiilor(Casetele 27,28)

6. Recuperarea
C.2.3.

Prevenirea dezvoltarii BCR

Tratamentul ambulatoriu de durata
e Implementarea strategiilor
nefroprotectoare(Casetele 29,30)
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B.3. Nivel de stationar

Descriere Motivele Pasii (Misurile)
1. Spitalizarea e Spitalizarea este necesara in caz Criterii de spitalizare:
C.2.2.6. de dificultati in stabilirea cauzei Sectii profil terapeutic general (raional,
SN, aparitia IRC, survenirea municipal)
starilor de urgenta, necesitatea Sectii profil specializat (raional, municipal)
efectudrii punctiei biopsiei renale | Nivel republican
si necesitatii de tratament (Casetele 9,26-28)
citotoxic agresiv.
e Precizare diagnostica, efectuarea
diagnosticului diferential
e Implementarea masurilor de
profilaxie secundara
e Optimizarea terapiei $i asigurarea
volumului adecvat de tratament
2. Diagnostic Diagnosticarea precoce a Obligatoriu
C.2.2.3. sindromului nefrotic per-mite e Anamneza
C.2.2.4. initierea timpurie a tratamentului e Examenul clinic (Casetele 4-6)
C.1l1. adecvat i reducerea ratei complica- |e Investigatiile paraclinice (Casetele 7,8,9;
C.1.2. tiilor Tabelele 2-5)

Aprecierea proteinuriei permite
suspectarea si confirmarea
sindromului nefrotic

e Determinarea prezentei SN
e Depistarea severitatii SN

Stabilirea prezentei complicatiilor
acute si cronice ale SN

e Consultatia altor specialisti (la
necesitate)
[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

3. Tratamentul
3.1. Nemedicamentos
C.2.2.6.

Optimizarea regimului si alimentatiei
micsoreaza progresarea procesului
patologic in rinichi §i diminueaza
frecventa dezvoltarii complicatiilor

Obligatorii:
Recomandari privind modificarea stilului de
viatd, comportamentului si regimului
alimentar (Casetele 11,12)
[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

3.2 Medicamentos
C.2.2.6.

C.1.3.

C.1.4.

« Initierea la timp a tratamentului
nespecific si/sau imunosupresant
stopeaza progresarea bolii si
previne complicatiile grave

e Prevenirea dezvoltarii
complicatiilor sindromului nefrotic

e Ameliorarea simptomatica a starii
pacientului

Obligatoriu

e Tratamentul bolii de baza ce a dus la
dezvoltarea sindromului nefrotic

e Tratamentul nespecific antiproteinuric

Tratamentul specific imunosupresant si

citostatic (Casetele 13-25, Tabelele 8,9)

[3,4,6,9,14,15,16,20,21,23]

4. Externare
C.2.2.6.

La externare este necesar de elaborat
si recomandat pentru medicul de
familie tactica ulterioara de
management al pacientului

Extrasul obligatoriu va contine:

v' Diagnosticul precizat desfasurat;

v' Rezultatele investigatiilor

v" Tratamentul efectuat;

v Recomandari explicite pentru pacient;

v' Recomandari pentru medicul de familie
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1. ALGORITMI DE CONDUITA
C.1.1. Algoritm de diagnostic al SN la adult [23]

Punctie biopsie
renala
nu este indicata

Eliminarea cauzei

Tratarea bolii
cauzale

Anamneza
Examen clinic
Laborator
Stabilirea
etiologieli
Nu Da
80% 20%
SN idiopatic SN primar
| \
Punctie biopsie
renald
GN leziuni Glomeruloscleroza
minime focala 10-20%
10-15%
GN GN membrano-
extramembranoasa proliferativa
30-50% 10-20%

Alte leziuni rare,
mai ales alte forme
de GN
proliferative 10%
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Etape

C.1.2. Sindromul nefrotic — etape de diagnostic [23]

Determinarea concentratiei
proteinelor (in ser, in urind)

.

Urina: proteinurie>3,5 g/24 ore
(predomina albuminele),
ser: hipoalbuminemie <3,5 g/dI

L 2

Sindrom nefrotic

v

Normal nl Nr. hematiilor n urind/min Microhematurie
Doar albumina | Electroforeza proteinelor urinare .| Albumina+globulina

Normala " Functia renala > Anormala

Normala " TA > Crescuta

/

Sindrom nefrotic posibil

L 2

Biopsie renalda (MO, IF, ME)

Leziuni absente

v

Normal sau Leziuni
glomerulare minime

/

T~

Leziuni prezente

y

Leziuni histologice

e

Sindrom r;efrotic definit

Cauza identificata

Y

- cauza
- leziune histologica

Terminologie dubla:

/

v

Determinarea cauzei SN \

Cauza neidentificata

Terminologie unica:
- idiopatic
- leziunea histologica

Raspuns la corticoterapie

Remisiune

Sindrom nefrotic corticosensibil

T~

Sindrom nefrotic corticorezistent

Fara remisiune

13



C.1.3. Managementul edemului in sindromul nefrotic [10]

Diuretic de ansa oral
Ex. Furosemid 40 mg x 2 ori/zi

Raspuns
absent
Dublarea dozei pana la obtinerea Monitorizati
Raspuns diurezei Potasiul seric.
SAU In cazul hipopotasemiei:
Doza maxima Furosemid suplimente de K, sau
250 mg x 2 ori/zi Amilorid 5-20 mg/zi sau
Spironolactond 50-200
Scadeti treptat mg/zi
pana la doza
de mentinere Raspuns
pentru absent
continuarea
diurezei ’
\ Adaugati un tiazid oral
Ex. Hydroclorthiazid 50 mg x 2 ori/zi
Raspuns
absent

Schimbati diuretic de ansa oral pe
bolus i.v. x 2 ori/zi

Raspuns
absent

Administrati Albumind umana
20% 50-100 ml i.v., urmat de
diuretic bolus i.v.

Raspuns
absent

A

Ultrafiltrare mecanica
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C.1.4. Algoritmul terapiei cu glucocorticosteroizi a SN [23]

Prednison
1 mg/kg/zi

4 saptamani

Fara remisiune

y

Se creste doza:
1,5- 2 mg/kg/zi
3 sdptamani

Remisiune

Completa

y

Fara rezultat

Corticorezistenta

Se continua
tratamentul
3-4 sdptamani

A

Corticosensibilitate

Incompleta

A

Se continua tratamentul
cu 30 mg/2 zile 4-5 luni

y

Daca reapare
proteinuria

A

Se revine la doza
initiala

1 mg/kg/zi
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C. 2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR SI
PROCEDURILOR
C.2.1. Clasificarea clinica

Caseta 1. Clasificarea etiologica a sindromului nefrotic [5,14,16,19-21,23]

1. Sindrom nefrotic primar
Substratul histopatologic este variabil:
e Leziuni glomerulare minime
e Glomeruloscleroza focala si segmentara
e Glomerulonefrita extramembranoasa
e Glomerulita proliferativa
e Glomerulonefrita membrano-proliferativa
e Alte glomerulonefrite proliferative:
» Glomerulonefrita proliferativa mezangiala
» Glomerulonefrita proliferativa intra- si extracapilara
» Glomerulonefrita proliferativa focala si segmentara
2. Sindrom nefrotic secundar
Cauze:
e Afectiuni renale
Glomerulonefrita poststreptococica
Nefropatia gravidica
Transplantul renal
Pielonefrita cronica cu reflux vezico-ureteral
Necroza papilara
Polichistoza renala
Stenoza de artera renala
Glomerulonefrita cu depozite de IgA

VVVVVVVY

o lInfectii
% Cronice

» Specifice
Tuberculoza
Lues

\ Lepra

» Nespecifice

De focar

Generale

o
>

VVVVVVVYVZ2
D

Difteria
Endocardita bacteriana
Nefrita de sunt
Hepatita virala B
Mononucleoza infectioasa
Varicela
Boala incluziilor citomegalice
Citomegaloviroze
e Parazitoze
» Malaria,
» Leismanioza
» Toxoplasmoza
e Toxic-medicamentoase
» Exogene: insecticide, fungicide, anticonvulsivante, saruri de Au, Hg, Bi, Pb, Li, Trimetadiona,
Parametadiona, Penicilamina, Probenecid, Hidrochinona, Tolbutamid, citostatice, Captopril,
Heroina, Ampicilina
» Endogene — eliminari crescute de Acid uric, Calciu, etc.
o Alergice
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» Vaccino si seroterapie
» Diversi alergeni: polenuri, pulberi, intepaturi de insecte, muscaturi de sarpe, otrava de stejar sau
de iedera, rhus toxicodendron, paraziti intestinali.
e Mecanice (congestive, vasculare)
» Tromboza de vena cava sau de vene renale
» Pericardita constrictiva
» Valvulopatii tricuspidiene
» Cardiopatii congenitale
» Insuficienta cardiaca
e Endocrino — metabolice
» Glomerulopatia diabetica
» Cistinoze
» Glicogenoze
» Mixedem
e Paraproteinoze (rinichiul disglobulinemic)
Amiloidoza
Mielom multiplu
Macroglobulinemia Waldenstrom
Boala lantutilor grele Franclin
Crioglobulinemii
Disproteinemii atipice
e Imunologice (boli de sistem)
LES
Poliarterita nodoasa
Sclerodermie
Vasculite sistemice
Poliartrita reumatoida
Purpura Henoch-Schonlein
Dermatomiozita
Boala Sharp
Lipodistrofia partiald
Sindromul Sjogren
Sarcoidoza
e Neoplazice, hemopatii maligne
Cancere viscerale (pulmon, gastric, colon, mamar)
Limfoame Hodgkin si non-Hodgkin
Leucoze
Hipernefromul, tumora Wilms
Melanom malign
Cancere ale glandelor endocrine
Cancer ovarian
e Genetice congenitale
» Sindrom Alport
» Boala Fabry
» Deficit de al antitripsina
» Sindrom unghie-patela
» Sindrom nefrotic congenital
e Diverse

VVVYYY

A\ 74

VVVVVVVYVYY

VVVYVYVY

Dermatoze (dermatita hepetiforma, lichen plan, psoriazis)
Obezitate

Jejuno-ileita, colita ulceroasa

Drepanocitoza

SIDA

Astmul bronsic

VVVYYY
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Tabelul 1. Patologiile glomerulare prezentate clinic prin sindrom nefrotic [10]

Patologia

Asocieri

Teste serologice cu
importanta diagnostica

Nefropatia cu schimbari minime

Alergie, atopie, AINS,
Limfomul Hodgkin

Absente

Glomeruloscleroza focal segmentara

Afro-americanii,
HIV infectia
Heroina

Anticorpii anti-HIV

Nefropatia membranoasa

Medicamente: saruri de aur,
Penicilamina, AINS,

Infectii: hepatita B, C, malaria; AgHBs,

Lupus nefrita anti-VHC

Neoplasme: glanda mamara,

plaman, tractul gastrointestinal
Glomerulonefrita membranoproliferativa | Factorul C4 nefritic C3|,C4]

(Tip 1)

Glomerulonefrita membranoproliferativa

(Tip 1)

Factorul C3 nefritic

C3], C4 normal

Glomerulonefrita membranoproliferativa | Hepatita C anti-VHC, factorul reumatoid,
crioglobulinemica C3|,C4|, CH50]
Amiloid Mielom Electroforeza proteinelor serice,

Artrita reumatoida
Bronsiectazii

Boala Crohn (si alte patologii
cronice inflamatorii)

Febra Mediteraniana familiala

imunoelectroforeza urinei

Nefropatie diabetica

Alte microangiopatii diabetice

Absente

C.2.2. Conduita pacientului

C.2.2.1. Factorii de risc

Caseta 2. Factori de risc asociati cu instalarea sindromului nefrotic [10]

+»+» Consumul cronic de medicamente
e Antiinflamatorii nesteroidiene

a- interferonul
Preparate de Litiu si Aur, Mercur, Bismut, Plumb
Anticonvulsivante
Trimetadiona, Parametadiona,
Penicilamina
Probenecid
Hidrochinona
Tolbutamid
Citostatice
Captopril

e Heroina
+»» Contactul indelungat cu toxice

e Insecticide

e Fungicide
s Alergie la

e Polen

e Prafde casa
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e Intepaturi de insecte
e Imunizare
++ Prezenta afectiunilor renale asociate
Glomerulonefrita poststreptococica
Nefropatia gravidica
Transplantul renal
Pielonefrita cronica cu reflux vezico-ureteral
Necroza papilara
Polichistoza renala
Stenoza de artera renala
Glomerulonefrita cu depozite de IgA
% Prezenta infectiilor
% Cronice
» Specifice
Tuberculoza
Lues
Lepra
» Nespecifice
De focar
Generale

YVVVVVVVY

s Acute
Difteria
Endocardita bacteriana
Nefrita de sunt
Hepatita virala B
Mononucleoza infectioasa
Varicela
Boala incluziilor citomegalice
Citomegaloviroze
% Prezenta parazitozelor
» Malaria,
» Leismanioza
» Toxoplasmoza
% Prezenta afectiunilor vasculare sau cardiace
» Tromboza de vena cava sau de vene renale
» Pericardita constrictiva
» Valvulopatii tricuspidiene
» Cardiopatii congenitale
» Insuficienta cardiaca
% Prezenta patologiilor endocrino—metabolice
» Diabet zaharat
» Cistinoze
» Glicogenoze
» Mixedem
+«»+ Paraproteinoze
Amiloidoza
Mielom multiplu
Macroglobulinemia Waldenstrom
Boala lantutilor grele Franclin
Crioglobulinemii
Disproteinemii atipice
% Boli de sistem
» LES
» Poliarterita nodoasa
» Sclerodermie

VVVVVVVY

VVVYYY

19




Vasculite sistemice

Poliartrita reumatoida

Purpura Henoch-Schonlein
Dermatomiozita

Boala Sharp

Lipodistrofia partiala

Sindromul Sjogren

Sarcoidoza

% Neoplazice, hemopatii maligne

Cancere viscerale (pulmon, gastric, colon, mamar)
Limfoame Hodgkin si non-Hodgkin
Leucoze

Hipernefromul, tumora Wilms
Melanom malign

Cancere ale glandelor endocrine
Cancer ovarian

YVVVVVVVYVY

Y VY

VVVYY

C.2.2.2. Screening-ul

Caseta 3. Screening-ul pacientilor cu factori de risc pentru dezvoltarea SN

Analiza generala de urina
Pierderea nictimerald de proteine (in cazul prezentei proteinuriei in analiza generald)

C.2.2.3. Examenul clinic

Caseta 4. Simptomatologia si examenul clinic in SN [5,16,20,23]

Debutul
e Insidios
e Oboseald permanenta
e Inapetentd
e Sete
e Dureri la nivelul gambelor (uneori)
Sindrom edematos
Afectiunile aparatului osos: oase lungi, subtiri, transparente, corticala diminuata, striuri
scalariforme metafizare; osteomalacie, osteoporoza.
Amiotrofie
Tensiunea arteriald normald sau majorata (la debut, in tratamentul corticoid, glomerulonefrite
proliferative, boala lupicd, diabet zaharat)
Fundul de ochi: normal sau cu alterari vasculare (in cazul hipertensiunii), rareori retinita lipemica
Hepatomegalie, steatoza hepatica
Tulburari generale: cefalee, oboseald marcata, anorexie, paloare, subfebrilitate.
Sindromul nefrotic impur: asocierea HTA, hematurie micro-, macroscopica, insuficienta renala.

Caseta 5. Caracteristica sindromului edematos in sindromul nefrotic [5,14,16,19,20,23]

Localizarea initiala a edemelor — fata, gambe. Treptat se generalizeaza pana la dezvoltarea
anasarcei.
Caracteristica edemelor subcutanate:

o Albe

e Moi

e Pufoase

e Depresive

e Nedureroase
e Declive

Progresul edemelor cu invadarea seroaselor:
e Hidrotorax
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Ascita
Hidrocel
Hidropericard
e Hidrartroza
Edem visceral, cerebral, laringian (modificarea vocii), pancreatic (crize dureroase abdominale)

Caseta 6. Semne obiective caracteristice sindromului nefrotic la copil [20-23]

Tegumente palide, uscate cu tendinta spre intertrigo.

Unghiile friabile, se rup usor, se albesc, uneori apar dungi transversale albe (Benzi Muerhrcke)
Parul uscat, subtire, cade usor, culoarea devine blonda. Odata cu retrocedarea SN, parul se
pigmenteaza la radacind — semnul parului.

Pavilionul urechii si varful nasului au consistenta crescuta

Caseta 7. Caracteristica sindromului urinar in SN [3,14,15,16,20,23]

Modificari cantitative: oligurie (in perioada de stare), poliurie (perioada de regresie)
Densitatea urinara majorata
Proteinurie > 2,5 mg/min sau 3,5 g/24 ore.

e Selectiva (80% - serumalbumind; urme al globulina,  globulind)

e Neselectiva (50-60% - serumalbumind; a2 globulina, § globulind si y globuline 10-15%)

Lipurie 0,5-1 g/zi

Glicozurie moderata

Enzimurie crescuta: proteaze, fosfataze alcaline, LDH.

Sedimentul urinar nu este caracteristic In SN

Hematuria — poate lipsi. Indica leziunile glomerulilor.

Leucocituria — poate lipsi. Indica vechimea sindromului nefrotic, nu este expresia infectiei
urinare.

Caseta 8. Modificarile parametrilor biochimici ale sangelui caracteristice SN
[3,14,15,16,20,23]

e Hipoproteinemie globald (de obicei sub 6 g/dl)
Hiposerinemie (de obicei sub 3 g/dl)
ol globulinele — sunt normale sau crescute
a2 globulinele — crescute
B globulinele — crescute
globulinele — sunt normale sau scazute
Raportul albumine/globuline — subunitar
icari imunologice
IgA, 1gG — scazute
IgM — majorat
Scaderea C3, C4 (exceptie amiloidoza si DZ)
Proteina C reactiva — normala
ASLO poate fi majorat
Frecvent sunt prezenti AgHBs, anti-HBs, celule lupice, factori antinucleari
e Hiperlipidemie
Cresterea moderata a fosfolipidelor,
Raportul colesterol total/ fosfolipide >0,8
Scaderea trigliceridelor (in formele severe cresc)
Scaderea sau valori normale ale acizilor grasi liberi neesterificati
Cresterea lipoproteinelor (3 lipoproteinelor)
Scaderea a lipoproteinelor
e Hipercolesterolemie
e Dislipidemie tip Il (a sau b) si tip IV

222 2 2 2

—h

e Modi

2 2222 2
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e Majorarea colinesterazei serice
e Majorarea VSH-luiModificari hidro-electrolitice
Hiponatriemie
Hipocloremie
Valoarea potasiemiei (normo-, hipo-, hiper-) este in functie de diureza
Hipocalciemie
Scaderea valorilor Cuprului, Fierului, lodului
e Testele de explorare functionala renala
Proba de concentratie — normala
\' RFG — normala
\' Fluxul plasmatic renal - scazut

Tabelul 2. Modificiri ale sistemului de coagulare in SN [3,14,15,16,20,21,23]

Component Nivel plasmatic

Trombocite T
Agregarea trombocitelor 0
Fibrinogen 0
Protrombina N sau 1
Activitatea procoagulanta 0
Factorul V 1
Factorul V1I | sau
Factorul VI A
Factorul 1X

Factorul X Lsau T
Factorul XI N
Factorul XII (Hageman) N
Factorul XII1 |
Antitrombin I11 T
Plasminogen 4

o2 — antiplasmina T
Proteina C° T
Proteina S° T

Tabelul 3. Anomalii ale factorilor care influenteaza coagulare in SN [3,14,15,16,20,23]

Favorizeaza coagularea Diminud coagularea

Hiperfibrinogenemia Deficitul de factor IX

Cresterea factorilor V, VIIL, VII Disparitia accelerata din plasma a factorilor 11,
Cresterea agregarii trombocitare IX, X

Scaderea antitrombinei 111 Cresterea activitatii fibrinolitice

Edemul Cresterea fibrinogenului

Imobilizarea

Terapia cu diuretice

Terapia cu corticosteroizi

Tabelul 4. Anomalii ale metabolismului Ca?* si vitaminei D la bolnavii cu SN si functie
renalia normala [3,14,15,16,20,23]

Calciu seric total !
Calciu seric ionizat /N
PTH seric TN
Proteina serica care leagd vitamina D /N
Concentratia serica a

- 25(0OH)D !

- 1,25 (0OH).D /N
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- 24,25 (OH)2.D
Raspunsul calcemic la PTH
Absorbtia intestinala a Calciului
Excretia urinard a proteinei care leaga vitamina
D
Calciuria
Histologia osoasa

Cresterea la copii

Osteomalacie evidenta
Rezorbtie osoasa sporita
Normala

Intarziata

Tabelul 5. Modificirile serice ale hormonilor tiroidieni in SN [3,14,15,16,20,23]

Tiroxina totala

Ta liber

T4 liber la dializati
Triiodtironina totala
Raportul Ta/T4

Ts reverse total (rTs)
rTsliber

Globulina care leaga tiroxina
TSH

Raspunsul TSH la thyreotropin releasing
hormone

/N
N
N
N
N
N
TN
N
N

N/prelungit

T4 - tiroxina, Ts— triiodtironina, TSH — hormonul de stimulare a tiroidei

23




C.2.2.4. Examenul paraclinic

Examenul de Manifestare in sindromul nefrotic Nivelul de acordare a asistentei
laborator sau medicale
instrumental AMP Serviciul | Stationar
(CS, specializ | specializat
CMF) at (Sectia de
Nefrologie)
Hemograma Hb, Ht normal sau majorat in caz de o, O (I, Al2) 0 (2)
hemoconcentrare; VSH majorat Al2)
Trombocitele Micsorate in afectiunile hepatice cronice, boli - - 0 (2)
autoimune
Creatinina, ureea Majorate in IRC o, O (I, Al2) O (1)
sangelui Al2)
Examinari bio- Glicemia (diabet zaharat), ALT, AST (sindromul | O(I,A) | O(l, A) O (1)
chimice de baza a citolizei hepatice), bilirubina (directa, indirecta si
singelui totald)
Colesterolul Majorat in sindrom nefrotic O(l,A) | O(I,A) 0 (2)
Proteine totale si Micsorate o(l,A) O (1)
fractiile proteice in
Ser
lonograma Sodiu plazma, Potasiu, Fosforul, Magneziu, Calciu, R O (I, A/2) O (1)
Calciu ionizat, Cloruri (gradul desechilibrului
electrolitic)
Coagulograma Protombina, Fibrinogenul, Activitatea fibrinolitica, - - O (1)
TCR, Testul cu sulfat de protamina, Testul cu etanol
Probele functionale | Clearance-ul creatininei — micsorat, clearance-ul o (I, O (I, A/2) O (1)
renale ureei — micsorat, creatinina in sange si urina Al2)
majorat, ureea in sange si urind majoratd in cazul
IRC
Rh si grupa de Pentru efectuarea transfuziilor de sdnge si - o(l,A) o(l,A)
sange (inclusiv Kell | componente sangvine
factor)
Analiza generala de | Leucociturie (> 5 in c/v la barbati, > 8 in c/v la o, O (I, A/2) 0 (2)
urina femei); Microhematuria (de obicei in TR gr. I-1l); A/2)
Macrohematurie (> 100 c¢/v sau acopera c/v, de
obicei in TR > gr. [II) Cilindrii granulosi,
eritrocitari si leucocitari (indica un proces
patologic renal avansat).
Proba Zimnitki Densitatea majorata o (I, O (I, A/2) O (1)
A/2)
Proba Neciporenco | Leucociturie — 1n asocierea infectiei o (I, O (I, A/2)
Al2)
Proteinuria > 3,5 g/24 ore - O (I, A/2) 0 (2)
nictimerala
Leucoformula - O (I, A/2) O (1)
urinei
Urocultura Pozitiva In infectia urinara - O (l, A) O (l, A
ECG Prezenta complicatiilor cardiovasculare oA | O(,A 0@
(cardiopatie hipertensiva, pericardita uremica,
hiperpotasemie)
Ecocardiografia Prezenta complicatiilor cardiovasculare - - O (1)
(cardiopatie hipertensiva, pericardita uremica)
Radiografia/MRF Complicatiile cardio-respiratorii (ex. pericardita, O(l,A) | O(l,A) O (1)
toracica pleurezia, pneumonia uremica)
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USG renala si a Dimensiunile renale sunt normale, marite sau O(,A) | O(l,A O (1)
cailor urinare micsorate, subtierea parenchimului renal, stergerea
granitei medulo-corticale, scaderea ecogenitatii
parenchimului, deformarea sistemului calice-
bazinet in cazul procesului cronic.
Renografia - - O (1)
radioizotopica
Statutul imun T, B limfocite, Imunoglobuline in sange, CYC, - - O (1)
CH50
Imunoglobulinele in - - O (2)
urina
Probele reumatice+ | Patologie reumatologica asociata, prezenta infectiei - O (I, A/2) O (1)
latex test streptococice
Punctie biopsie Diagnosticul etiologic al SN - - O (1)
renala
Biopsie rectala - - O (1)
Nota:

Modelul monitorizarii: | — evaluare initiala, A — anual; A/2 — repetat de 2 ori in an; (1) — efectuat o
data pe parcursul spitalizarii, (2) — repetat de 2 ori pe parcursul tratamentului
Caracterul implementarii metodei diagnostice: O — obligator, R — recomandabil

Caseta 9. Indicatiile punctiei biopsie renali [3,9,14,15,16,20,23]

Scopul: stabilirea substratului morfologic al SN

Indicatiile:
a) Ladebutul SN
' Debutul SN in primul an de viata
v Prezenta unor factori care sugereaza un alt diagnostic decat nefropatie cu leziuni
glomerulare minime
\ Aparitia SN dupa varsta de 9 ani
\ Raspuns insuficient la glucocorticosteroizi dupa o luna de tratament
b) in perioada de stare
v SN corticodependent sau corticorezistent
v Recidive frecvente ale SN
\ Aparitia unor manifestari clinice neobignuite in cursul evolutiei

V' Inainte de initierea tratamentului cu citotoxice
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C.2.2.5. Diagnosticul diferential

Tabelul 6. Etiologia sindromului nefrotic in dependenta de varsta [10]

Prevalenta
Copii Adulti tineri Varsta medie si avansata

<15 ani Caucazieni | De culoare | Caucazieni | De culoare
Nefropatia cu 78 23 15 21 16
schimbari minime
Glomeruloscleroza 8 19 55 13 35
focal segmentara
Nefropatia 2 24 26 37 24
membranoasd
Glomerulonefrita 6 13 0 4 2
membranoproliferativa
Alte glomerulonefrite 6 14 2 12 12
Amiloid 0 5 2 13 11

Tabelul 7. Diagnosticul diferential intre sindromul nefrotic si nefritic [10]

Manifestarile clinice

Sindromul nefrotic

Sindromul nefrotic

Debut Insidios Acut
Edeme ++++ ++

TA Normal Majorat
Presiunea venoasd jugulara Normal/scazut Majorat
Proteinurie ++++ ++
Hematuria +/- +++
Cilindri eritrocitari Absent Prezent
Albumina serica Scazut Normal/usor scazut

Caseta 10. Patologiile cu care este necesar a efectua diagnosticul diferential al SN

[3,9,14,15,16,20,23]

1. Afectiuni hidropigene fara proteinurie

e Hipoproteinemiile esentiale

e Hipoproteinemiile simptomatice

e Tromboza sau tromboflebita gambelor

e Edemul trofic Meige-Millroy

2. Afectiuni hidropigene cu proteinurie

e Ciroza hepatica

e Cancerul primitiv hepatic

¢ Insuficienta cardiaca
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C.2.2.6. Tratamentul SN

Caseta 11. Principii generale de tratament a SN [3,9,14,15,16,20,23]

Nu existd o schemd de tratament unanim acceptata si utilizata pentru tratamentul SN. Principiul
primordial de tratament este eliminarea factorului etiologic si tratarea bolii de baza.
1.  Stabilirea etiologiei si a leziunilor morfologice inainte de aplicarea oricarui mijloc de
tratament. Existd forme de SN care contraindica utilizarea corticoizilor (SN amiloidic si
glomeruloscleroza diabeticd), dupa cum existd SN cu leziuni glomerulare minime care raspund la
corticoterapie cu mari sanse de vindecare. In celelalte forme anatomo-patologice, rezultatele sunt
incerte. Suprimarea unor medicamente (saruri de Aur, D-penicilamina, Captopril etc.) sau
recanalizarea unei tromboze de vena renald cu Streptokinaza sau Urokinaza pot duce la
retrocedarea completd a SN.
2. Aplicarea cit mai precoce posibil a tratamentului, cu doze suficiente, sub control clinic si
humoral.
3. Tratament §i supraveghere prelungite deoarece insuccesul se datoreaza dozelor mici si
duratei scurte de tratament.
In absenta unui tratament etiologic, deci al suprimarii antigenului, se va efectua un tratament
patogenic, avand ca obiective:
a) sistarea formarii de anticorpi;
b)sistarea formarii sau suprimarea CIC solubile;
c)influentarea mecanismelor secundare sau a consecintelor cuplarii antigenului cu
anticorpii: complementul, kininele, prostaglandinele, factorii coagularii, chemotactismul
leucocitar, trombocitele si factorii trombocitari, enzimele lizozomale.
Principalele mijloace de tratament sunt:
e Glucocorticosteroizii
Imunodepresoarele
Anticoagulantele si antiagregantele plachetare
Antiinflamatoarele nesteroidiene
Plasmafereza
Diureticele
Antihipertensivele (inhibitorii enzimei de conversie §.a.)
Antibioticele
Inhibitorii proteazelor
Vitamina D
Imunomodulatoarele
Tratamentul igieno-dietetic.

Caseta 12. Regimul igieno-dietetic in SN [3,9,14,15,16,20,23]

Se recomanda repaus la pat in perioada existentei edemelor si a efectudrii tratamentului cu
glucocorticosteroizi.

Regimul dietetic va fi echilibrat, suficient caloric, farda sare sau cel mult cu un aport de
sodiu sub 500 mg/24 ore, echivalent cu 1 g sare de bucatarie pe zi sau 20 mEq. Regimul
hiposodat se va da o perioada indelungata si, in orice caz, atata timp cat persista proteinuria si
edemele. Proteinele se vor da in doza de 1,5-2 g/kg/zi, dacd nu exista insuficienfd renala,
regimul hiperproteic fiind fara rezultate.

Se administreaza diete vegetariene, hipo-proteice, cu 0,7 g proteine/kg/zi la care se adauga
supliment de aminoacizi esentiali si cetoanalogi ai acestora. Aceastd dietd reduce proteinuria,
scade colesterolul si are un efect favorabil asupra hemodinamicii renale, reologiei si compozitiei
in acizi grasi a sangelui.

Lipidele si glucidele se vor da in ratie normala; eventual, se poate da un regim hiperglucidic
pentru satisfacerea nevoilor calorice. Suprimarea lipidelor din regimul alimentar nu are o baza
stiintifica
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Caseta 13. Tratamentul medicamentos specific al SN — Corticoterapia [3,9,14,15,16,20,23]

Corticoterapia a fost introdusa in anul 1950.
In prezent, cele mai folosite sunt
e Prednisonul 5 mg/comprimat
e Prednisolonul 5 mg/comprimat
e Dexametazonul 0,5 mg/comprimat.
Pentru a se obtine rezultate cat mai bune, corticoterapia trebuie sd fie precoce, intensa si
prelungita. Hamburger si colaboratorii folosesc urmatoarea posologie:

Posologie standard: Prednison 1 mg/kg/zi la adult si 2 mg/kg/zi la copilul sub 12 ani, timp
de 2 luni, apoi 0,65 mg/kg/zi la adult si 1 mg/kg/zi la copilul sub 12>ani, timp de 4 luni;

Posologie forte: Prednison 1,5 mg/kg/zi la adult si 3 mg/kg/zi la copilul sub 12 ani, timp de
2 luni; apoi 1 mg/kg/zi la adult si 1,5 mg/kg/zi la copilul sub 12 ani timp de 6 luni;

Posologie de prudenti: Prednison 1 mg/kg/zi, timp de 2 luni. in caz de esec, se suprima
terapia dupa 2 luni;

Posologie minima: Prednison 5-10 mg/zi. Se foloseste in conditiile in care leziunile sunt
avansate, fara pretentia de eficienta.
In practica curentd, se foloseste de multe ori, urmatoarea schema de tratament (C.1.4).
Pentru a se evita efectele secundare ale corticoizilor, s-au incercat diverse scheme de
tratament privind administrarea:
e Continuu (zilnic)
e Intermitent
e Alternativ (o zi da si 0 zi nu)
e Pulse therapy intravenos cu Metilprednisolon (formele severe de SN)
Pe baza experientei dobandite privind tratamentul sindromului nefrotic primitiv, se
considera ca cele mai bune rezultate se obtin utilizind urmatoarea schema de tratament:

SN primitiv al copilului. Glucocorticosteroizi timp de 12 saptamani asociat cu agenti
alchilanti timp de 8 saptdmani. In caz de recidiva frecventa sau corticodependentd, se apeleaza la
Ciclosporind A in dozi de 100 - 150 mg/m? zi timp de 6 - 12 luni.

SN primitiv al adultului. Se administreaza glucocorticosteroizi - pulse terapy intravenos
concomitent cu glucocorticosteroizi, zilnic, per os. Se asociaza la acest tratament cure scurte de
agenti citotoxici (6-8 sdptamani) si administrarea indelungata de Azatioprina.

Corticoterapia este indicata in:
SN cu leziuni glomerulare minime.
SN din glomerulonefrita extramembranoasa stadiul |
Glomerulita focala proliferativd mezangiala
Nefropatia lupica
Nefropatia din purpura Henoch—Schonlein
In SN cu leziuni membranoase, unii autori recomanda Prednison in doza unica: 100 - 200
mg/zi, administrata dupa micul dejun, timp de 6 - 12 luni.
In celelalte forme de SN, se pot obtine ameliorari dar nu vindecari. In astfel de situatii, SN
evolueaza catre insuficien{a renala progresiva.
Folosirea indelungata a glucocorticosteroizilor duce la aparitia incidentelor si accidentelor

Caseta 14. Tratamentul medicamentos specific al SN — Imunosupresoarele
[3,9,14,15,16,20,23]

Indicatiile Imunosupresoarelor:
e SN corticorezistent
e SN corticodependent
¢ Existenta contraindicatiilor catre glucocorticosteroizi
Imunosupresoarele mai frecvent utilizate:
» Preparatele antimetabolice
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e 6-mercaptopurina 1-2 mg/kg/zi
e Aczatioprina (Imuran) 3 mg/kg/zi
» Agentii alchilanti:
e Clorambucil 0,2 mg/kg/zi (cura de tratament - 8 saptamani)
e Ciclofosfamida 2 mg/kg/zi
» Imunodepresanti selectivi — Ciclosporina A 5-6 mg/kg/zi
Imunodepresoarele pot fi utilizate singure, dar cel mai frecvent in asociere cu
glucocorticosteroizii.
Tratamentul trebuie efectuat sub control hematologic. Se va intrerupe daca:
e Hematiile scad sub 3 x 10*2
e Leucocitele sub 1.5 x 10°
e Trombocitele sub 1 x 10°
Imunodepresoarele sunt indicate in:
» Sindroame nefrotice grave cu evolutie progresiva si la care corticoterapia a
esuat sau nu poate fi aplicata;
> SN cu leziuni glomerulare minime corticorezistente, corticodependente sau
cu recidive frecvente;
» SN cu leziuni membranoase, proliferative sau cu hialinoscleroza focala si
segmentara;
» SN din nefropatia lupica, purpura Henoch-Schonlein si amiloidoza.

In terapia SN existi doud forme terapeutice majore - glucocorticosteroizii si
imunosupresoarele - care pot fi utilizate separat cu rezultate diferite sau mai bine asociat

Caseta 15 Tratamentul medicamentos specific al SN — Ciclosporina A
[3,9,14,15,16,20,21,23]

Ciclosporina A. Doza utilizata - este de 5-6-7 mg/kg/zi pe o perioada de 6-8 luni, la copii
150 - 200 mg/m?/zi.

Indicatiile Ciclosporinei A:

» Nefropatia glomerulara lupica si sindrom nefrotic
» Leziuni glomerulare minime
» Glomeruloscleroza focal-segmentara in urmatoarele conditii:
e presiune arteriald normalg;
e creatinina serica < 185 mmol/1;
o fard leziuni vasculare si/sau interstifiale la biopsia efectuatd inainte de
inceperea tratamentului.
e absenfa unor remisiuni dupd patru luni de tratament, obligd la sistarea
administrarii.

In cazurile de administrare prelungiti sau daca se utilizeazd doze mai mari (7,5 mg/kg/zi)
pot apare efecte secundare ca: reducerea filtratului glomerular, hiperpotasemie,
hipomagneziemie, hipertricoza, hiperplazie gingivala

Medicamente ce cresc nivelurile Ciclosporinei A in singe:

e Ketoconazolul
e Eritromicina
e Antagonistii calciului
Medicamente ce scad nivelurile Ciclosporinei A in singe
e Barbituricele
e Rifampicina
e |zoniazida
Monitorizarea tratamentului cu Ciclosporina A:
» Dozarea creatininei in sange sau clearance-ul creatininei.
» Dozarea concentratiei plasmatice a Ciclosporinei A la 6 ore dupa doza de
dimineata (Te) dozarea facandu-se de 2-3 ori pe luna. Nivelul terapeutic se
considera a fi 50 - 100 ng/ml. (unii autori recomanda 125-225 ng/ml)
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In conditiile in care:

-Tes <50 ng/ml - se creste doza cu 1 mg/kg/zi;

- Te > de 100 ng/ml - se reduce doza cu 0,5 mg/kg/zi;

-Te >150 ng/ml - se reduce doza cu 1 mg/kg/zi.

Dupa un an de tratament cu Ciclosporina A se recomanda efectuarea punctiei biopsie
renala, care de multe ori evidentiaza leziunile interstitiale.

Masuri de prevenire a nefiotoxicitatii:

-cercetarea dozei minime eficiente;

-depistarea de markeri sensibili si specifici ai nefrotoxicitatii;

protectoare renale.

Tabelul 8 Terapia imunosupresivi si sindromul nefrotic. Indicatii si contraindicatii
[3,9,14,15,16,20,23]

Indicatii Contraindicatii
Nefroze: Sindroame nefrotice secundare:
e Sindrom nefrotic cu leziuni minime Medicamente: Hg, Au, AINS, antiepileptice,
e Glomerulosclerozi focali si segmentara | Penicilamina
Glomerulonefrita membranoasa idiopatica Infectii: bacteriene (in special, strepto- sau
Nefropatie lupica stafilococice), virale (in special hepatita)

Cancer: tumori solide, Limfomul Hodgkin
Diabet zaharat

Amiloidoza (complicatie a supuratiilor,
tuberculozei, febrei mediteraneene, mielom,
cancer, poliartrita reumatoida)

Boli multisistemice de mai multe tipuri

Caseta 16 Tratamentul medicamentos specific al SN — Anticoagulantele si antiagregantele
plachetare [3,9,14,15,16,20,23]

Dintre anticoagulante se utilizeaza:
e Heparina sodica (intravenos in doza de 50 - 100 mg la 6 ore)
e Heparina calcica (subcutanat in doza de 12.500 UI la 12 ore).
Pentru ca terapia sa fie eficienta, timpul de coagulare trebuie sa fie mentinut de 2-3 ori
mai prelungit decat cel initial.
Dintre antiagregantele plachetare se utilizeaza:
Dipiridamol in doza de 300 - 500 mg/zi
Pirazona in doza de 400 - 600 mg/zi

Caseta 17 Tratamentul medicamentos specific al SN — Antiinflamatoarele nesteroidiene
[3,9,14,15,16,20,23]

Indometacina in doza de 2 - 3 mg/kg/zi, timp de 6 luni se recomanda in formele
proliferative cu rezultate bune. Utilizarea indelungatd genereaza insa riscul unor accidente
digestive (pirozis, ulcus, hemoragii), infectioase, uneori cefalee si vertij.

sau Meclofenamat* 200-300 mg/24 ore

Se recomanda asocierea cu antibiotice, in cazul folosirii imunosupresoarelor, se va da
concomitent Prednison, in doza de 0,25 mg/kg/zi.

Caseta 18 Tratamentul medicamentos specific al SN — Diureticele [3,9,14,15,16,20,21,23]

Cele mai utilizate diuretice sunt:
e Furosemid

Acidul etacrinic

Spironolactona

Triamteren

Amilorid
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Corectarea hipovolemiei se poate face prin perfuzii de
e Substante macromoleculare
e Albumina umand concentrata in doza de minimum 50 g/zi
e Sange total
Pentru depletia sodata, se folosesc
e Raginile schimbatoare de ioni
e Diureticele
Diureticele se administreaza in raport cu valorile natremiei, natriuriei si ale functiei
renale. Daca natriemia este normald iar natriuria peste 50 - 20 mgg/zi, diureticele sunt eficace.
Se pot administra:
Derivati tiazidici in cure scurte de 2-7 zile, cu pauze de 5 - 6 zile intre ele,
Furosemidul sau Acidul etacrinic cu prudenta
Spironolactona - in doza de 100 mg/zi
Diureticele mercuriale sunt contraindicate
Diureticele sulfamidice sunt ineficiente cand natremia este scazuta.
Atunci cand exista hiponatremie cu natriureza nula se poate administra:
» Manitol
» Saluretice
» Antialdosteronice
Daca exista insuficientd renald cu clearance-ul creatininei sub 20 ml/min, tratamentul
diuretic este ineficient. Se poate administra Furosemid.

YV VYY

In caz de anasarca, ascita, peritonita, edeme severe, poate fi utilizata urmatoarea schema
de tratament diuretic:
e Spironolactona per os 1 mg/kg/zi
Furosemid 0,5 mg/kg in perfuzie i/v pana la administrarea Sol. Albumina
Albumina 0,5 g/kg/zi i/v, cu cresterea ulterioara a dozei pana la 1 g/kg/zi
Furosemid 0,5 mg/kg in perfuzie i/v la sfargitul administrarii Sol.Albumina

Caseta 19 Tratamentul medicamentos specific al SN — Vitamina D [3,9,14,15,16,20,23]

Se administreaza 150 pg/zi vitamina D, per os, timp de o luna, pentru a preveni
osteodistrofia renala.

Caseta 20 Tratamentul medicamentos specific al SN — Inhibitorii enzimei de conversie
[3,9,14,15,16,20,23]

Inhibitorii enzimei de conversie administrati pe termen lung au un efect antiproteinuric si
scad presiunea sanguina:
Captropil 25 mg x 2/zi
Ramipril 1,25-2,5 mg la 2 zile
Benazepril 10 mg/zi in priza unica
Enalapril 25 mg x 2/zi
Lisinopril 10 mg x 2/zi

Absenta hipoalbuminemei reprezinta un indicator al eficientei terapiei cu inhibitori ai
enzimei de conversie. Efectul antiproteinuric maxim se atinge in proteinurie masiva si fara
hiposerinemie. In SN insotit de hiposerinemie, nu se obtin asemenea efecte.

Caseta 21 Tratamentul medicamentos specific al SN — Inhibitori ai proteinazelor
[3,9,14,15,16,20,23]

Inhibitorul proteinazei serice - Camostat mesilat (Foipan, Foy - 305) care deriva din
Gabxat mesilat. Ambele preparate au efecte inhibitorii asupra tripsinei precum si asupra
plasminei, kalicreinei plasmatice, trombinei, esterazei.

Camostatul mesilat s-a administrat in doze de 600 mg/zi pe cale orala, asociat sau nu, cu
glucocorticosteroizi. S-au constatat urmatoarele efecte:

- proteinuria a scazut;

- proteinele totale au crescut;

31




- colesterolul a scazut;
-clearance-ul creatininei a crescut.

Caseta 22 Tratamentul cu Levamisol al SN [3,9,14,15,16,20,23]

Tratamentul cu Levamisol al SN idiopatic la copii cu varste cuprinse intre 4-13 ani, in doza de
2 — 2,5 mg/kg de 3 ori pe sdptdmana, in priza unica, seara la culcare, a dus la vindecari in 30%
din cazuri.

Caseta 23 Tratamentul hiperlipidemiei din SN [3,5,9,14,15,16,20,23]

Preparate hipolipemiante utilizate in tratamentul hiperlipidemiei din SN:
Probucol*

e Lovastatin In doza de 20 -40-80 mg/zi cel putin 4 sdptamani
Simvastatin 40 mg/zi

Acid nicotinic 1-6 g/24 ore

Caseta 24 Scheme de tratament ale diverselor forme de SN [3,9,14,15,16,20,21,23]

% In SN cu leziuni membrano-proliferative sau cu hialinoza focala si segmentara, Leuven
recomanda un coctail terapeutic format din:
e Prednison 10 mg
e Ciclofosfamid 50 mg
¢ Indometacind 100 mg
e Dipiridamol 300 - 450 mg
< Episodul initial al SN la copii: Prednison 60 mg/m?/zi timp de 6 siptimani, ulterior 40
mg/m?/zi alternativ peste 1 zi. Durata tratamentului — 3 luni
% Recidiva SN la copil: Prednison pana la atingerea efectului, imediat trecerea pe schema
alternativa de tratament, ulterior reducerea dozei pe parcursul a 4-8 saptamani.
% Episodul initial al SN la adult: Prednisolon 1 mg/kg/zi timp de 4-8-12 sdptamani, urmata
de scaderea treptata a dozei (total 6 luni)
% SN la adult Metilprednisolon i/v 3 doze, urmat de 0,5 mg/kg/zi timp de 8 saptamani,
(total 19 saptamani)
% Ciclofosfamida 2 sau 2,5 mg/kg/zi (unele studii recomanda pana la 5 mg/kg/zi — corelate
cu reactii adverse pronuntate)
% Ciclofosfamida 0,5 g/m?i/v 1 dati in luni, asociat cu Prednison per os.
% SN din FSGS:
e Copii: Metilprednisolon 20 - 30 mg/kg i/v de 3 ori/saptamana
e Adulti Prednison 1 mg/kg/zi per os 16 saptamani, apoi Prednison 0,5
mg/kg/zi saptdmana 17-24, cu scaderea dozei treptat saptamana 26-32
e Adulti: Dexametazon 25 mg/m?, 4 pulsuri per os, fiecare 4 siptimani, total
32 sdptamani

Caseta 25 Aprecierea eficientei tratamentului SN [3,9,14,15,16,20,23]

Urmarirea dinamica a :

Proteinuriei

Natriurezei

VSH

Complement

Probelor functionale renale

Se considera Remisiune completa daca dupa 1 an dispar semnele clinice si biologice, inclusiv
proteinurie, iar clearance-ul creatininei si TA sunt normale.

Tabelul 9 Manifestirile SN si principiile de tratament [1,3,9,14,15,16,20,23]

Manifestare Patogenie Tratament

Proteinurie Leziuni ale barierei Restrictie proteica moderata,
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glomerulare IEC,
Antagonisti ai receptorilor

ATl
AINS
Hipoalbuminemia Pierdere urinara Scaderea proteinuriei
Accelerarea catabolismului
Sinteza hepatica insuficienta
Hiperlipidemia Sinteza crescuta Inhibitori ai CoA reductazei
Catabolism diminuat
Edemul Hipoalbuminemia Agenti tiazidici

Diuretici de ansa

Hipercoagulare Majorarea factorilor Anticoagulante orale

protrombotici
Scaderea proteinelor
anticoagulante

Caseta 26. Criterii de spitalizare in stationar in SN

VVVYVYVYVY

SN depistat primar

Dificultati in stabilirea cauzei SN
Deteriorarea functiei renale

Agravarea IRC

Survenirea starilor de urgenta

Necesitatea efectuarii punctiei biopsiei renale
Necesitatea tratamentului citotoxic agresiv

C.2.2.7. Supravegherea pacientilor

Caseta 27 Supravegherea pacientilor cu sindrom nefrotic

In perioada de remisiune (anual):

Examen fizic (antropometria, Ps, TA, FCC, examen obiectiv)
Hemoleucograma

Analiza generald de urina

Ureea, creatinina serului

lonograma

ECG

USG organe abdominale+rinichi+vezica urinara

Probele functionale renale

Proteinuria nictimerala

Proteina serica

in perioada de tratament cu glucocorticosteroizi, citostatice (lunar):

Examen fizic (antropometria, Ps, TA, FCC, examen obiectiv)
Hemoleucograma

Ureea, creatinina serului

lonograma

Proteinuria nictimerala

Proteina serica

Caseta 28 Pronosticul SN [1,3,9,14,15,16,20,23]

Supravietuirea in SN primar — depinde de leziunea histologica. In SN cu leziuni

glomerulare minime, supravietuirea bolnavilor de 10-12 ani este de 100%, in SN cu leziuni
extramembranoase, scleroza focald si membranoproliferative, la 13-15 ani supravietuiesc doar
30-35% din bolnavi.

Semne de pronostic nefavorabil:

» Proliferarea epiteliala
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» Proliferarea mezangiala cu depozite de IgM
» Aparitia insuficientei renale.
In SN secundar, evolutia si pronosticul sunt in functie de boala de baza si raspunsul la
tratament

Evolutia SN in dependentd de medicatia patogenica:
e Eficienta terapeutica maxima se obfine numai in SN cu leziuni glomerulare minime;
e Durata de viata este mai mare la bolnavii cu SN tratati decat la cei netratati;
e In SN cu leziuni membrano - proliferative, proteinuria nu este influentati, intarzierea
alterarii functiei renale determina cresterea longevitatii.

C.2.3. Complicatiile

Caseta 29 Complicatiile SN [1,3,9,14,15,16,20,23]

e Disfunctie tubulara (glicozurie, acidoza tubulara renald)

¢ Insuficienta renald acuta

e Uremia precoce reversibild (asocierea retentiei azotate crescute cu eliminare urinara
normala sau majorata de uree)

e Complicatii tromboembolice

Tromboembolism pulmonar

Tromboza de artera mezenterica cu necroza de intestin subtire si epiploon

Tromboza de vena cava inferioara

Tromboza de artera axilara

Tromboza venei iliace

Tromboza ventriculara dreapta cu embolism pulmonar masiv

Tromboza de artera coronara si infarct miocardic

Tromboza de artera periferica cu necroza ischemica a piciorului

Tromboza de vena renala

e Colaps vascular

e Crize dureroase abdominale (criza nefrotica), caracterizata prin voma, dureri abdominale
intense, meteorism, diaree, placarde eritematoase pe abdomen si membre, prostratie,
febra 39-40°C si leucocitoza.

e Complicatii infectioase - infectii buco-faringiene, piodermite, pneumonii, meningite,
peritonite, infectii urinare, septicemii, infectii virale

e Complicatii metabolice: deficit proteic, calciu, al iodului, fierului

e Complicatii cauzate de tratamentul aplicat
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Caseta 30 Evaluarea pacientului cu scaderea functiei renale in sindromul nefrotic [10]

Examinati pacientul si excludeti:
Insuficienta renala prerenala datorita pierderii de volum
Necroza tubulard acuta si/sau sepsis
Edem intrarenal
Modificarea patologiei glomerulare de baza, de ex. aparitia semilunelor in nefropatia
memranoasa
o Efecte adverse ale tratamentului medicamentos
» Nefrita interstitiald alergica acutd secundara administrarii medicamentelor,
inclusiv diureticelor
» Raspuns hemodinamic la AINS si I[EC

C.2.4. Strategiile terapeutice in conditii particulare

Caseta 31 Tratamentul SN la copii [1,3,9,14,15,16,20,23]

Tratamentul SN la copiii la care componenta alergica este indubitabila clinic si biologic
(cresterea IgE serice peste 200 Ui/ml) presupune aplicarea urmatoarelor masuri:
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- eliminarea alergenilor din dieta dar si din mediul Inconjurator;

-administrarea de calciu;

- administrarea pe cale orald a cromoglicatului de sodiu doza de 800 mg/zi timp de doud
saptamani mai ales la bolnavii cu SN corticodependent, corticorezistent si la care s-a demonstrat

ege v

C.2.5. Formele secundare ale SN

Caseta 32 SN in cadrul nefropatiilor cunoscute [1,3,9,14,15,16,20,23]

1. Sindromul nefrotic in glomerulonefrite poate aparea precoce, in perioada de latenta sau
tardiv. SN precoce apare din primele zile ale bolii, are evolutie si pronostic bun,
retrocedeaza spontan, fara medicatie. In alte cazuri SN apare in perioada de latentd a
bolii. Aceasta forma are o evolutie continud, si dupa 5-10 ani ajunge la HTA si IRC. SN
tardiv apare atunci, cand au aparut deja HTA si IRC. Pronosticul este rezervat.

2. SN din pielonefritele cronice sunt insotite de IRC si HTA

3. SN din sarcina

a) SN din nefropatia gravidica — apare la primipare, de obicei dupa 22 saptamani de sarcina.

Se caracterizeaza prin edeme, hipertensiune arteriald, poteinurie masiva de tip selectiv, fara

anomalii ale citologiei urinare, asociind hiperuricemie cu hipourat-urie, diminuarea

importanta a filtrarii glomerulare. Histologic, apare hipertrofia si hiperplazia celulelor
endoteliale, reducerea spatiului urinar si fuziunea pedicelelor.

b) SN pe 0 nefropatie preexistenta sarcinii apare din primul trimestru al sarcinii. Poate fi un

SN pur, care preexistd sarcinii sau sa apard In primul trimestru. Alteori, SN apare pe o

glomerulonefrita anterioara graviditatii relevata sau agravata de sarcina.

Tratamentul SN in acest caz ridicd mari dificultati deoarece glucocorticosteroizii si
imunosupresoarele sunt contraindicate. Se va aplica doar un tratament simptomatic. Este
recomandata intreruperea sarcinii in cazul in care SN s-a insotit de episoade trombotice, de
HTA sau daca substratul morfologic este reprezentat de leziuni proliferative si, mai ales,
extracapilare.

Caseta 33 SN infectioase [1,3,9,14,15,16,20,23]

Dintre toate SN care pot apare in cursul infectiilor o mentiune speciala o merita SN din lues.
SN imbraca clinic si histologic, aspectul SN pur si raspunde favorabil la tratamentul specific
antiluetic.

SN poate sa apara si in paludism precum si in infestarile cu filaria. Interesant este ca, la
microscopia electronicd, se pot evidentia microfilarii in lumenul tubilor. SN din filarioza se
trateazd cu Carbamazin, cu rezultate bune.

Caseta 34 SN toxic medicamentoase [1,3,9,14,15,16,20,23]

SN toxic-medicamentoase, in general, sunt rare, dar numarul lor a crescut in ultima vreme,
datoritd folosirii mai multor medicamente si substante chimice. Astfel, pot sa aparda SN dupa
saruri de Aur, Mercur, Bismut, anticonvulsivante, antiepileptice, anticoagulante, uricozurice,
Tolbutamid, Perclorat, Fenilbutazona, Penicilamina, Penicilina etc.

Substratul acestor tipuri de SN este fie cel de SN pur, fie cel al unei glomerulite
extramembranoase.

Medicamentele antiinflamatoare nesteroidiene, mai ales din clasa propionica, pot produce
nefropatie tubulo-interstitiala acuta cu insuficienta renald sau glomerulopatie cu leziuni minime.
A fost descrisa aparitia de SN cu leziuni minime si dupa tratamentul rectocolitei ulcero-
hemoragice cu acid 5, aminosalicilic (Mesalazine). Patogenia lor nu este cunoscuta. Lasind la o
parte efectele lor nefrotoxice, probabil este o0 intoleranta sau hipersensibilitate. De aceea, ori de
cate ori se administreaza unul din aceste medicamente, se impune examinarea periodica a urinei si
sistarea tratamentului, la cel mai mic semn de anomalie urinara.

Caseta 35 SN alergice [1,3,9,14,15,16,20,23]

Aceste SN apar dupa sero- sau vaccinoterapie, intolerantd medicamentoasa, intepaturi de
insecte, muscaturi de sarpe, reactii alergice declansate de contactul cu polenuri si pulberi si la
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purtatorii de paraziti intestinali. In toate aceste cazuri, se poate stabili o legdtura cronologica
intre factorul declansator si aparitia SN. Substratul morfologic al SN alergic il constituie
leziunile glomerulare minime, ceea ce corespunde pe plan clinic cu SN pur. Aceste forme de SN
se remit spontan la 1intreruperea contactului cu alergenul sau retrocedeaza rapid la
glucocorticosteroizi.

Caseta 36 SN mecanice [1,3,9,14,15,16,20,23]

Este cunoscut ca jena organica sau functionald in circulatia venoasa renalad se poate complica
cu SN. Aceastd stazd venoasa poate sa aparda in conditiile unei tromboze a venelor renale, a
compresiei extrinseci (adenomegalii, fibroza retroperitoneald, leziuni ale peretelui venos) sau
datorita unei insuficiente cardiace, insuficiente tricuspidiene sau pericarditei constrictive. Dintre
toate aceste cauze, cel mai frecvent este SN din tromboza venelor renale. Tromboza venelor
renale, la randul ei, este de doud tipuri: secundara unei tromboze de vend cava inferioara,
complicatie a unei nefropatii si primitiva.

Tromboza renala secundara se recunoaste usor datorita crizelor dureroase abdominale sau
lombare, nefromegaliei uni- sau bilaterale si accentudrii proteinuriei asociata cu hematurie.

Probleme mai dificile ridica tromboza primitiva. Diagnosticul poate fi suspectat pe baza
existentei antecedentelor trombozante, a hematuriei microscopice, a durerilor lombare, a
subfebrilitatii. Examenul morfologic evidentiaza edem interstitial, tromboza venelor
intrarenale si semne de glomerulitd extramembranoasa. Diagnosticul de certitudine apartine
radiologiei prin datele pe care le furnizeazd urografia, arteriografia renald si mai ales,
cavografia.

Glucocorticosteroizii sunt contraindicati; se recomandd utilizareca de urgentd a
tromboliticelor (Streptokinaza); anticoagulantele pot fi incercate. Singura arma terapeutica
utila este interventia chirurgicala in tromboza izolata a venei renale; in tromboza de vena
cava inferioara rezultatele sunt slabe sau chiar periculoase.

Caseta 37 SN in cursul bolilor generale — Amiloidoza [1,3,9,14,15,16,20,23]

Amiloidoza este cea mai frecventa cauza a SN secundar. Deosebim mai multe forme de
amiloidoza: primitiva, familiala si secundara.
Etiologia SN amiloidic secundar:

e Tuberculoza
Supuratii cronice,
Bolile reumatismale
Cancere viscerale (glandelor submaxilare, ale rinichiului, al tubului digestiv)
Hemopatiile maligne (mielomul multiplu, boala Hodgkin si leucozele)
Colagenoze
Silicoza pulmonara
Luesul
Parazitoze
Micoze

e Rectocolita ulceroasa.

Caracteristica SN amiloidic:

» Proteinurie neselectiva

» Lipsa hematurie sau cu microhematurie

» Hipergamaglobulinemie

» Lipidele si colesterolul sunt moderat crescute sau normale

» Tensiunea arteriala normala sau crescuta.
Diagnosticul SN amiloidic este sugerat de:
Existenta in antecedente a unei boli amilogene sau a factorului familiar
Examenul clinic
Investigatiile paraclinice.
Diagnosticul de certitudine il furnizeaza biopsia renala, si in absenta sa, biopsia
rectald, hepatica sau gingivala. Depozitele de amiloid se dezvoltd in spatiile
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intercapilare si in peretii capilarelor glomerulare, mai putin in tubi si interstitial.
Evolutia este progresiva catre insuficientd renala dupa luni sau ani de zile (3-7 ani).
Existd tendinta frecventd la tromboembolii datoritd: trombocitozei, fibrinogenului crescut si
scaderii antitrombinei Ill. Ea poate fi favorizata de glucocorticosteroizi, saruri de Aur, agenti
alchilanti, radioterapie si chirurgie.
Tratamentul SN amiloidic:
e Tratamentul corect si precoce al oricarei infectii, asanarea chirurgicala a oricarui
focar infectios sau supurativ.
e Administrarea glucocorticosteroizilor este contraindicata.
e Tratamentul - simptomatic.
e Clorochina in doza de 60 mg/zi, singura sau asociatd cu Ciclofosfamida.

Caseta 38 SN in cursul bolilor generale — Lupus nefrita [1,3,9,14,15,16,20,23]

LES este insotita de 15 - 50% din cazuri de un SN.

Tabloul clinic:

e Edemele sunt moderate sau absente

e Tensiunea arteriald normala

Proteinuria este selectiva sau neselectiva

Hematurie

Leucociturie, poate aparea uneori izolat

Sedimentul urinar - foarte bogat in cilindrii de toate tipurile (leucocitari, hematici)
Lipidele si colesterolul sunt aproape constant normale
v-globulinele — crescute

Sunt prezente CIC, anticorpii antinucleari si anti-ADN.

Desi nu existd un sindrom vascular, examenul fundului de ochi evidentiaza exudate floconoase
sugestive de boald de sistem. Existd manifestari de eruptie faciala, eventual in fluture
(vespertilio), artralgii, mialgii, adenopatii, atingeri pluriviscerale, indeosebi cardiaca, plus
fenomene generale de tip subfebrilitate, astenie, slabire.

Existenta unei pancitopenii si indeosebi a unei anemii, scdderea complementului seric,
prezenta celulelor LE si a anticorpilor antinucleari confirma prezenta bolii lupice.

Diagnosticul de certitudine privind natura SN respectiv o da biopsia renald. Histologic, exista
ingrosarea segmentara a membranei bazale asociatd cu proliferarea celulelor mezangiale si
hiperplazia retelei hialine mezangiale. Un aspect important este acela de wire loop dat de
depozitarea substantei fibrinoide pe versantul intern al membranei bazale glomerulare si/sau
prezenta corpilor hematoxilinici Gross, care ar avea valoare patognomonici. In prezent, se
considera ca tabloul histologic de glomerulita focala segmentard cu wire loop este caracteristic
nefropatiei lupice.

Tratamentul de fond al SN lupic il reprezinta glucocorticosteroizii, izolat sau mai bine
asociat cu imunosupresoarele, cu conditia de a se administra precoce, in doze suficiente si pe 0
perioada indelungata. Se administreaza Prednison, in doza de 2-4 mg/kg/zi pana la remisiune, iar
ca tratament de intretinere 10-15 mg, la 2 zile interval.

La acest tratament se asociaza Ciclofosfamida sau Clorambucil, in cazul in care nu s-a obtinut
raspuns favorabil la glucocorticosteroizi, daca acestia sunt contraindicati sau daca a aparut IRC.
Pentru mentinerea rezultatelor, se poate utiliza Indometacina, ca tratament de intretinere.

Nu se obtin ameliorari cu antipaludice de sinteza, desi unii autori le recomanda.

Caseta 39 SN in cursul bolilor generale — Nefropatia diabetica [1,3,9,14,15,16,20,23]

SN din diabetul zaharat apare la 3 - 5% din diabetici, dupa varsta de 40 ani, dupa o evolutie
de peste 10 ani a diabetului zaharat.

SN este:
e Impur
e Hematurie
e |eucociturie
e HTA

37




¢ Insuficienta renala cronica (peste 2-3 ani)
e Sindromul dislipidemic este variabil.

Diagnosticul este sugerat de asocierea cu leziuni vasculare si, in special, retinopatie diabetica,
tulburari coronariene, neuropatie periferica si antecedente familiale evocatoare. Evidentierea
tulburarilor glicoreglatorii usureaza mult recunoasterea etiologiei SN.

SN diabetic prezintd doua tipuri de leziuni glomerulare caracteristice:

a)ingrosarea difuza si neregulatd a peretilor capilari in speta a membranei bazale
glomerulare;

b)glomeruloscleroza intercapilara  Kimmelstiel-Wilson — (noduli  hialini,  lamelati,
centrolobular).

La aceste leziuni, se pot asocia si alte modificari care nu au o semnificatie deosebita.

Evolutia este continua catre insuficienta renald, prognosticul fiind grav.

Glucocorticosteroizii sunt total contraindicati. In asemenea situatii, se impune echilibrarea
corectd a diabetului zaharat si tratament simptomatic.

Caseta 40 SN in cursul bolilor generale — purpura reumatoida [1,3,9,14,15,16,20,23]

SN din purpura reumatoida apare in aproximativ in 5-25% din cazuri.
SN se caracterizeaza prin:
e Proteinurie masiva
e Hematurie
e Edeme moderate
¢ Presiunea arteriald - normala.
Caracteristic pentru purpura reumatoida:
e Existenta purpurei fard anomalii hematologice
e Prezenta artralgiilor
e Dureri abdominale
Examenul bioptic renal evidentiaza o glomerulonefrita proliferativa avand ca elemente
caracteristice: proliferarea celulelor mezangiale si acumularea de substanta hialina membranoida.
Uneori, se poate ajunge la glomerulonefrita lobulara.
Corticoizii sunt ineficace, in schimb, se obtin unele rezultate cu imunosupresoare.

Caseta 41 SN in cursul bolilor generale — neoplazii [1,3,9,14,15,16,20,23]

Etiologia — cancer de:
¢ Bronsii
e Colon
e Ovar
o Uter
e Rinichi
Substratul morfologic:
e Glomerulonefrita extramembranoasa (70%)
e Leziuni glomerulare minime

¢ Glomerulonefrita lobulara.
Intervalul de timp intre depistarea cancerului si aparifia SN este de 12 luni in medie.

Caseta 42 SN la varstnici [1,3,9,14,15,16,20,23]

La pacientii in varsta de peste 60 de ani cu SN:
¢ Boalad glomerulara primara in 66% din cazuri
e Afectare glomerulara secundara in 30% din cazuri
e Leziuni inclasabile — 4%
Substratul morfologic al SN primitiv:
e Glomerulonefrita extramembranara (35% din toate SN)
e Glomerulonefrita proliferativa mezangiala (14%)
e Glomerulonefrita membranoproliferativa (8%)
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e Leziuni glomerulare minime (8%)

e Glomerulonefrita extracapilara (1%).
SN secundar are ca substrat morfologic

e Diabetul zaharat (14%)

e Amiloidoza renald (10%)

e Poliarterita nodoasa

e Tumorile maligne
Spre deosebire de pacientii tineri, glomeruloscleroza focala si glomerulonefrita lupica nu se
intalnesc la varstnici.
Pronosticul SN depinde de modificarile histologice depistate la biopsia renald, necesard pentru
diagnosticul formei histologice si stabilirea tratamentului.

Caseta 43 SN heredo-familiale [1,3,9,14,15,16,20,23]

Exista mai multe tipuri de SN heredo - familiale, in raport cu data aparitiei lor si tabloul clinic.
1. Sindromul nefrotic congenital (nefroza congenitala) apare in primele zile de viata pana la un
an.
Ca factori etiologici sunt:

e Prematuritatea

e Toxemia gravidica

e Conflict imunologic feto—matern
2. Sindromul nefrotic familial (nefroza familiald) - de origine genetica, incepe din primul an de
viata si duce la moarte in cateva luni. Histologic, acest tip de SN se prezinta: boala microchistica
a rinichilor si sindrom nefrotic infantil subacut.
3. Sindromul nefrotic al copilului se insoteste de insuficientd tubulara grava si pare inrudit cu
sindromul De Toni Fanconi. Initial, SN este pur, si ulterior, se asociaza cu insuficienta tubulara:
glicozurie, hiperaminoacidurie, kaliurie, deficit de concentrare a urinei, scaderea reabsorbtiei
fosfatilor.

39




D. RESURSELE UMANE SI MATERIALE NECESARE PENTRU
IMPLEMENTAREA PREVEDERILO PROTOCOLULUI

D.1. Institutiile de
AMP

Personal:

e medic de familie

e asistenta medicului de familie
e laborant

Aparate, utilaj:

e tonometru

fonendoscop

electrocardiograf portabil

taliometru

panglica — centimetru

cintar

ultrasonograf (Centrul Medicilor de Familie)

laborator clinic pentru aprecierea hemoleucogramei, analizei generale
de urina, glicemia, ureea, creatinina sericd, ALT, AST, bilirubinei,
colesterolului, ionogramei serice, probelor functionale renale, probelor
Neciporenko si Zimnitchi.

Medicamente:

e Diuretice:

v de ansa (Furosemid)

v' tiazidice (Hipotiazid, Hydroclortiazid)

e |EC

e Blocatorii receptorilor Angiotenzinei 1l

Blocatori ai canalelor de calciu, derivati de fenilalchilamina
(Verapamil) si derivati de benzotiazepina (Diltiazem)
B-blocatori

a-blocatori:

Ganglioblocante

Simpatolitice

Vasodilatatoare periferice

Dipiridamol

D.2. Sectiile si
institutiile
consultativ-
diagnostice

Personal:
e medic specialist internist si/sau nefrolog, urolog
e asistenta medicala
e medici specialisti in diagnostic functional, imagist, laborator

Aparate, utilaj:

tonometru

fonendoscop

electrocardiograf portabil

taliometru

panglica — centimetru

cintar

ultrasonograf

aparataj pentru investigatii radiologice

laborator clinic pentru aprecierea hemoleucogramei, analizei generale
de urina, glicemia, ureea, creatinina serica, ALT, AST, bilirubinei,
colesterolului, ionogramei serice, probelor functionale renale, probelor
Neciporenko si Zimnitchi, uroculturii, grupei de singe, Rh-factor,
pierderii nictimerale de proteind, leucoformula urinei, proteina totald in
ser si fractiile ei, probele reumatice

Medicamente:
e Diuretice:
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v de ansa (Furosemid)
v’ tiazidice (Hipotiazid, Hydroclortiazid)
e |EC
e Blocatorii receptorilor Angiotenzinei 11
Blocatori ai canalelor de calciu, derivati de fenilalchilamina
(Verapamil) si derivati de benzotiazepina (Diltiazem)
3-blocatori
a-blocatori:
Ganglioblocante
Simpatolitice
Vasodilatatoare periferice
e Dipiridamol
e Omeprazol

D.3. Sectiile de
profil general ale
spitalelor raionale,
municipale

Personal:
e medic specialist internist si/sau nefrolog, urolog
e asistentd medicala
e medici specialisti in diagnostic functional,
e medic si laborant radiolog
e medic de laborator

Aparate, utilaj:aparate sau acces pentru efectuarea examinarilor si
procedurilor:

tonometru

fonendoscop

electrocardiograf portabil

taliometru

panglica — centimetru

cantar

ultrasonograf

aparataj pentru investigatii radiologice

laborator clinic pentru aprecierea hemoleucogramei, analizei generale
de urina, glicemia, ureea, creatinina sericd, ALT, AST, bilirubinei,
colesterolului, ionogramei serice, probelor functionale renale, probelor
Neciporenko si Zimnitchi, uroculturii, grupei de singe, Rh-factor,
pierderii nictimerale de proteina, leucoformula urinei, proteina totala in
ser si fractiile ei, probele reumatice

Medicamente:

e Diuretice:

v de ansa (Furosemid)

v’ tiazidice (Hipotiazid, Hydroclortiazid)

e |EC

e Blocatorii receptorilor Angiotenzinei 1l

Blocatori ai canalelor de calciu, derivati de fenilalchilamina
(Verapamil) si derivati de benzotiazepina (Diltiazem)
B-blocatori

a-blocatori:

Ganglioblocante

Simpatolitice

Vasodilatatoare periferice

e Prednisolon 5 mg

e Sol. Dipiridamol 0,5% 2 ml etc.
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D.4. Sectiile
specializate ale
spitalelor
municipale si
republicane

Personal:
e medic specialist nefrolog, urolog
e asistenta medicala
e medici specialisti In diagnostic functional, imagist, radiolog, medici de
laborator
e acces la consultatii calificate — neurolog, oftalmolog, endocrinolog etc.

Aparate, utilaj: aparate sau acces pentru efectuarea examinarilor si
procedurilor:

e tonometru

fonendoscop

electrocardiograf portabil

taliometru

panglica — centimetru

cantar

pat multifunctional

ultrasonograf

ecocardiograf

aparataj pentru investigatii radiologice: R-grafia plaminilor ansamblu,

e aparataj pentru investigatii instrumentale: ace si instrumentar pentru
puntie-biopsie renala.

e laborator clinic pentru aprecierea urmatorilor parametri:

e hemoleucogramei, analizei generale de urina, glicemia, ureea, creatinina
sericd, ALT, AST, bilirubinei, colesterolului, ionogramei serice,
probelor functionale renale, probelor Neciporenko si Zimnitchi,
uroculturii, grupei de singe, Rh-factor, pierderii nictimerale de proteina,
leucoformula urinei, proteina totala in ser si fractiile ei, probele
reumatice, coagulogramei, statutul imun, imunoglobulinele in urina

Medicamente:
e Diuretice:
v de ansa (Furosemid)
v’ tiazidice (Hipotiazid, Hydroclortiazid)
e |EC
e Blocatorii receptorilor Angiotenzinei Il
Blocatori ai canalelor de calciu, derivati de fenilalchilamina
(Verapamil) si derivati de benzotiazepina (Diltiazem)
3-blocatori
a-blocatori:
Ganglioblocante
Simpatolitice
Vasodilatatoare periferice
Sol. Metipred 250 mg i/v
Tab. Prednisolon 5 mg
Cyclofosfamid 200 mg i/m
Dipiridamol
Sol. Albumina 10% 200 ml
Sol. Reopoliglucina 400 ml
Antibiotice pentru tratamentul complicatiilor infectioase
Clorbutin
Fluconazol
e Sol. Dipiridamol 0,5% 2 ml etc.

42




E. INDICATORI DE MONITORIZARE A IMPLEMENTARII PROTOCOLULUI

profilactice pentru
incetinirea
dezvoltarii i
progresarii IRC la
pacientii cu SN 1n
institutiile medicale

pacientilor cu SN
carora pe parcursul
unui an, in mod
documentat, li s-a
oferit informatie
(discutii, ghidul
pacientului etc.)
privind factorii de risc
ai aparitiet si
progresarii IRC de
catre medicul de
familie

pacientilor cu SN
carora, In mod
documentat, de catre
medicul de familie, li
s-a oferit informatie
(discutii, ghidul
pacientului etc.)
privind factorii de risc
ai aparitiei si
progresarii IRC pe
parcursul ultimului an
x 100

No : Metoda de calcul a indicatorului
Scopul Indicatorul . :
Numarator Numitor
1. | A spori masurile 1.1. Ponderea Numarul Numarul total de
profilactice pentru | persoanelor/pacientilor | persoanelor/pacientilor | persoane/pacienti cu
prevenirea cu factori de risc cu factori de risc factori de risc care se
dezvoltarii SN la carora pe parcursul carora, in mod afla la evidenta
pacientii cu factori | unui an, in mod documentat, de catre medicului de familie
de risc in documentat, li s-a medicul de familie, li | si a medicului
institutiile medicale | oferit informatie s-a oferit informatie specialist pe parcursul
(discutii, ghidul (discutii, ghidul ultimului an
pacientului etc.) pacientului etc.)
privind factorii de risc | privind factorii de risc
ai dezvoltarii SN de ai dezvoltarii SN pe
catre medicul de parcursul ultimului an
familie x 100
1.2. Ponderea Numarul Numarul total de
persoanelor/pacientilor | persoanelor/pacientilor | persoane/pacienti cu
cu factori de risc cu factori de risc factori de risc care se
carora pe parcursul carora, in mod afla sub supravegherea
unui an, in mod documentat, de catre medicului de familie
documentat, li s-a medicul specialist li s- | si medicului specialist
oferit informatie a oferit informatie pe parcursul ultimului
(discutii, ghidul (discutii, ghidul an
pacientului etc.) pacientului etc.)
privind factorii de risc | privind factorii de risc
ai dezvoltarii SN de ai dezvoltarii SN pe
catre medicul parcursul ultimului an
specialist x 100
2. | A spori masurile 2.1. Ponderea 1.1. Numarul Numarul total de

pacienti cu SN care se
afla la evidenta
medicului de familie
si a medicului
specialist pe parcursul
ultimului an

2.2. Ponderea
pacientilor cu SN
carora, pe parcursul
unui an, in mod
documentat, li s-a
oferit informatie
(discutii, ghidul
pacientului etc.)
privind factorii de risc
al aparitiei si
progresarii IRC de
catre medicul

Numarul pacientilor
cu SN carora, de catre
medicul specialist, in
mod documentat, li s-a
oferit informatie
(discutii, ghidul
pacientului etc.)
privind factorii de risc
ai aparitiei si
progresarii IRC pe
parcursul ultimului an

Numarul total de
pacienti cu SN care se
afla sub
supravegherea
medicului de familie
si medicului specialist
pe parcursul ultimului
an
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No

Metoda de calcul a indicatorului

complicatiilor
preponderent
tromboembolice la
pacientii cu SN

pacientilor
supravegheati cu SN
la care sau dezvoltat
complicatii
tromboembolice pe
parcursul unui an

supravegheati cu SN
la care sau dezvoltat
complicatii
tromboembolice pe
parcursul ultimului an
x 100

Scopul Indicatorul Numiritor Numitor
specialist
3. | Aameliora 3.1. Ponderea Numarul pacientilor Numarul total de
diagnosticarea pacientilor diagnosticati cu SN pacienti cu SN care se
precoce a SN (pana | diagnosticati cu SN (pana la aparitia afla sub
la aparitia (pana la aparitia complicatiilor) pe supravegherea
complicatiilor) la complicatiilor) pe parcursul ultimului an | medicului de familie
pacientii cu factori | parcursul unui an x 100 si medicului specialist
de risc pe parcursul ultimului
an
4. | Aspori calitatea 4.1 Ponderea Numarul pacientilor Numarul total de
examinarii i pacientilor cu SN cu SN examinati si pacienti cu SN care se
tratamentului examinati si tratati tratati de catre medicul | afla sub
pacientilor cu SN conform de familie conform supravegherea
recomandarilor ,,PCN | recomandarilor ,,PCN | medicului de familie
SN” de catre medicul | SN” pe parcursul si medicului specialist
de familie pe parcursul | ultimului an x 100 pe parcursul ultimului
unui an an
4.2 Ponderea Numarul pacientilor Numarul total de
pacientilor cu SN cu SN examinati si pacienti cu SN care se
examinati si tratati tratati de catre medicul | afla sub
conform specialist conform supravegherea
recomandarilor ,,PCN | recomandarilor ,,PCN | medicului de familie
SN” de catre medicul | SN” pe parcursul si medicului specialist
specialist pe parcursul | ultimului an x 100 pe parcursul ultimului
unui an an
4.3 Ponderea Numarul pacientilor Numarul total de
pacientilor cu SN cu SN examinati si pacienti cu SN tratati
examinati si tratati tratati 1n stationar in stationar pe
conform conform parcursul ultimului an
recomandarilor ,,PCN | recomandarilor ,,PCN
SN” in stationar pe SN” pe parcursul
parcursul unui an ultimului an x 100
5. | A ameliora 5.1. Ponderea Numarul pacientilor Numarul total de
supravegherea pacientilor cu SN cu SN supravegheati pacienti cu SN care se
pacientilor cu SN supravegheati de cétre | de catre medicul de afla sub
de catre medicul de | medicul de familie s1 | familie si medicul supravegherea
familie si medicul | medicul specialist specialist conform medicului de familie
specialist conform recomandarilor ,,PCN | si medicului specialist
recomandarilor ,,PCN | SN pe parcursul pe parcursul ultimului
SN” pe parcursul unui | ultimului an x 100 an
an
6. | Reducerea ratei 6.1. Ponderea Numarul pacientilor Numarul total de

pacienti cu SN care se
afla sub
supravegherea
medicului de familie
si medicului specialist
pe parcursul ultimului
an
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ANEXE
Anexa 1. Ghidul pentru pacient

Generalitati

Sindromul nefrotic este o stare care afecteaza rinichiul si care poate determina
insuficienta renald. Poate aparea la orice varsta, desi cel mai frecvent sunt afectati copiii cu
varsta cuprinsa intre 18 luni si 8 ani.

Baietii sunt afectati mai frecvent decat fetele. Copiii cu sindrom nefrotic raspund mai
bine la tratament decat adultii.

Sindromul nefrotic poate determina:
- pierderi renale de proteine
- scaderea nivelului de albumina (o fractiune proteica) din sange (serica)
- edeme palpebrale (umflarea ochilor) datorita retentiei de fluide
- edeme ale mainilor gi picioarelor datorita retentiei hidrice
- cresterea nivelului de colesterol si trigliceride in sange.

Cauze
Sindromul nefrotic este determinat de distrugerea vaselor fine (mici) de la nivelul
rinichilor, vase care filtreaza produsii de metabolism (reziduurile) si apa in exces din sange.
Boli si situatii (circumstante) care pot determina sindrom nefrotic:
- diabetul zaharat si lupusul eritematos sistemic; diabetul este principala cauza de sindrom
nefrotic la adulti
- boli infectioase ca HIV, hepatita B, hepatita C, sifilisul, malaria sau tuberculoza
- neoplasme diverse, ca cel de san, cancerul pulmonar si limfomul Hodgkin
- medicamente ca antiinflamatoarele nesteroidiene si penicilamine
- medicamente nelegale (stupefiante), ca Heroina
- stari ca preeclampsia, rejectia cronica de grefa care urmeaza unui transplant de organ si reactiile
alergice care apar secundar intepaturilor de albina
- factori necunoscuti (idiopatici).

Simptome
Multi dintre pacientii cu sindrom nefrotic nu prezinta simptome semnificative.
Simptomele care pot aparea includ:
- umflarea tesuturilor din jurul ochilor (edem periorbital) sau de la nivelul labei piciorului sau
gleznelor (edem periferic); acesta este cel mai frecvent simptom precoce care apare atat la copiii
cat si la adultii cu sindrom nefrotic
- dificultati de respiratie determinate de acumularea lichidelor in plamani (edem pulmonar)
- pacientii peste 65 ani pot fi diagnosticati gresit cu insuficienta cardiaca
- copiii sunt etichetati ca avand alergie
- uscarea pielii
- umflarea scrotului (edem scrotal), care poate determina rasucirea funiculului spermatic
(torsiune testiculara).
Sindromul nefrotic poate determina modificari la nivelul testelor urinare si sanguine, ca:
- scaderea proteinelor (albuminelor) sanguine
- cresterea nivelelor serice de colesterol si trigliceride
- scaderea nivelului fierului (sideremia) si vitaminei D din sange
- aparitia de proteine in urina (proteinurie).

Mecanism fiziopatogenetic

Sindromul nefrotic apare atunci cand rinichii nu functioneazd corespunzator. In mod
normal rinichii (sanatosi) elimina excesele de lichide, saruri si alte elemente de la nivelul
sangelui. In cazul afectarii filtrarii renale, se pierd prin urina cantitati importante de proteine si
minerale. Astfel apare deficit de proteine necesare pentru absorbtia (mentinerea) apei in
organism. Ca rezultat, apa migreaza din sange in tesuturile inconjuratoare. Acest lucru determina
umflarea tesuturilor la nivelul carora se acumuleaza apa. Cele mai frecvente zone care se umfla
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sunt la nivelul fetei — zona din jurul ochilor, gleznele si laba piciorului. Lichidele se mai pot
acumula si la nivelul plamanilor, determinand dificultati de respiratie.

Complicatii

Complicatiile care pot apare la pacientii cu sindrom nefrotic sunt:
- infectii ca peritonita, celulita si sepsisul
- cheaguri de sange la nivelul venelor (tromboza venoasa profundad) sau plamanilor (embolie
pulmonara)
- cheaguri de sange la nivelul arterelor (tromboza arteriala acutd); un cheag de sange la nivelul
unei artere, poate determina intreruperea circulatiei de la nivelul unui membru superior sau
inferior
- cresterea nivelurilor de trigliceride sau colesterol sanguine (hiperlipidemie)
- scaderea functiei renale (insuficienta renala cronica) care poate conduce la boala renala cronica
- intarzieri ale cresterii la copii, care pot determina inaltime mica la varsta adulta.

Sindromul nefrotic acut se poate dezvolta repede, in cateva zile sau pana la cateva
saptamani, putand determina edeme (umflarea tesuturilor) si posibilitatea aparitiei insuficientei
renale. Daca sindromul nefrotic este determinat de o alta afectiune severa (ca diabetul zaharat
sau hipertensiunea arteriald), pot aparea si complicatii secundare acestei afectiuni

Majoritatea copiilor cu sindrom nefrotic raspund bine la tratament si au un prognostic
favorabil. Copiii peste 12 ani sau adultii care asociaza diabet sau hipertensiune arteriala, nu
raspund la fel de bine la tratament comparativ cu copiii sub 12 ani. Vindecarea totala este
posibila. Medicii considera boala vindecata daca nu exista simptome si nu este nevoie de
tratament pentru cel putin 2 ani.

Consultul de specialitate
Pacientii cu sindrom nefrotic sunt sfatuiti sa solicite consult de specialitate daca prezinta
urmatoarele:
- durere toracica anterioara
- dificultati de respiratie sau scaderea frecventei respiratorii
- durere abdominala sau in flanc (partea laterald a abdomenului) severa sau aparuta brusc.
Se recomanda consult de specialitate in cazul aparitiei urmatoarelor:
- urina colorata in rosu (hematurie franca)
- umflarea brusca si severa a picioarelor sau durere la flexia labei piciorului
- umflarea (edemul) scrotului
- umflarea brusca si severa a tegumentelor din jurul ochilor, mainilor, picioarelor sau labei
piciorului.

Expectativa vigilenta

Se recomanda consult de specialitate, in cazul agravarii simptomelor pacientilor cu
sindrom nefrotic sau daca se suspecteaza existenta sindromului nefrotic la persoane care nu
fusesera inainte diagnosticate.

Medici specialisti recomandati
Medicii care pot pune diagnosticul de sindrom nefrotic sunt:
- medicul de familie
- medicul de medicina interna
- medicul nefrolog (medicul specializat in boli ale rinichilor)
- medicul pediatru
- medicul de nefrologie pediatrica (specialist in boli ale rinichilor la copii).

Sindromul nefrotic este de obicei tratat de catre nefrolog sau nefrolog pediatru, in functie
de varsta pacientului.

Investigatii
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Pe langa istoricul bolii si examenul fizic, alte teste care pun diagnosticul de sindrom
nefrotic includ:
- recoltarea urinei in decurs de 24 ore: este folosita pentru determinarea proteinelor eliminate in
urina pe 24 ore; diagnosticul de sindrom nefrotic este pus atunci cand exista cel putin 3,5 g de
proteine in urina pe 24 ore
- determinarea albuminei in urina: nivelurile scazute de albumina in sange pot determina
acumularea lichidelor la nivelul gleznelor, plamanilor sau abdomenului
- clearance-ul creatininei: valorile acestui parametru dau informatii despre functia de filtrare
renala
- biochimie sanguina pentru determinarea proteinelor, colesterolului si glucozei sanguine.

Inainte de inceperea tratamentului pentru sindromul nefrotic, pot fi utile alte teste, ca:
- determinarea densitatii osoase (densitometrie).

In cazul pacientilor adulti sunt necesare alte teste suplimentare, ca:
- electroforeza proteinelor serice
- anticorpii antinucleari
- anticorpii specifici lupusului eritematos (anti AND dublu catenar, anti Sm)
- fractiunile complementului C3 si C4 (care se gasesc in mod normal in sange, dar isi modifica
valoarea in anumite boli de sistem)
- teste pentru depistarea hepatitei B sau C.
Cu exceptia sindromului nefrotic secundar diabetului, in celelalte situatii se recomanda
efectuarea unei biopsii renale in vederea stabilirii cauzei. De obicei copiii nu necesita efectuarea
unei biopsii.

Tratament - generalitati

Tratamentul sindromului nefrotic depinde de varsta si de cauza bolii pacientului.
Tratamentul medicamentos, modificari de alimentatie si tratarea altor boli asociate, ca diabetul
sau hipertensiunea, sunt toate posibile tratamente ale sindromului nefrotic. Aceste tratamente pot
stopa, incetini sau preveni degradarea ulterioara renala.

Majoritatea copiilor care au sindrom nefrotic, raspund bine la tratament si au prognostic
bun. Copiii peste 12 ani sau adultii care asociaza diabet sau hipertensiune, nu raspund la fel de
bine la tratament ca si copiii sub 12 ani.

Medicii considera vindecare totala in cazul lipsei simptomelor sau in absenta necesitatii
efectuarii unui tratament pentru cel putin 2 ani.

Tratament initial

Tratamentul initial al sindromului nefrotic cuprinde:
- corticoterapie: cu Prednison sau Prednisolon, este folosita pentru reducerea inflamatiei
- diuretice: ca Bumetanid sau Furosemid, sunt administrate pentru reducerea acumularii de fluide
la nivelul tesuturilor (edeme) si pentru reducerea sodiului, potasiului si apei in exces; eliminarea
lichidelor trebuie sa se faca progresiv, pentru evitarea afectarii suplimentare renale si a
hipotensiunii
- inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (IEC) si blocanti de receptori ai angiotensinei
Il: sunt medicamente care scad eliminarea de proteine in urina, care sunt si antihipertensive si
care Incetinesc rata de progresie a bolii renale
- in cazuri rare, se poate administra albumina intravenos; aceasta ajuta la mobilizarea fluidelor
acumulate in exces la nivelul tesuturilor (scaderea edemelor).

Primele tratamente pot dura de la 6 la 15 saptamani, si in general sunt mai prelungite in
cazul adultilor. Tratamentul de intretinere poate fi continuat luni sau ani, in functie de severitatea
simptomelor prezente sau de revenirea simptomelor.

Tratament de intretinere

Tratamentul de intretinere pentru sindromul nefrotic si complicatiile sale, cuprinde:
- Prednison zilnic sau odata la doua zile, daca simptomatologia reapare
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- masuri pentru scaderea tensiunii arteriale crescute, ca antihipertensive, o alimentatie sanatoasa
si exercitii fizice; hipertensiunea arteriala netratata creste riscul de accident vascular cerebral sau
de infarct miocardic

- modificari ale alimentatiei in vederea inlocuirii elementelor nutritive pierdute prin urina, in
vederea reducerii acumularii de fluide la nivelul tesuturilor si in vederea prevenirii aparitiei
complicatiilor; unii medici recomanda o dieta saraca in proteine, sodiu si grasimi, dar bogata in
carbohidrati; cantitatea de proteine permisa depinde de gradul afectarii renale

- anticoagulante ca Warfarina sau Heparina, in vederea prevenirii formarii cheagurilor sanguine

- tratamentul precoce al infectiilor cu antibiotice

- vaccin antipneumococic, ca Pneumovax, pentru prevenirea infectiilor; vaccin antivaricela si
vaccinare anuala antigripald; vaccinarea nu este recomandatd decat in cazul raspunsului
sindromului nefrotic la tratamentul cu glucocorticosteroizi.

Scaderea progresiei bolii renale determinate de sindromul nefrotic, se poate face prin:
- mentinerea tensiunii arteriale la valori mai mici sau egale cu 125/75 mm Hg prin medicatie
antihipertensiva, dieta si exercitii fizice
- mentinerea strictd la normal a valorilor glicemiei, in cazul pacientilor care asociaza diabet
zaharat
- mentinerea la valori normale a colesterolului si trigliceridelor sanguine
- se interzice fumatul sau alte produse pe baza de tutun
- evitarea medicamentelor care dau afectare renala
- evitarea testelor radiologice care folosesc substante de contrast
- prevenirea bolii arterelor coronare: modificarea stilului de viata, ca adoptarea unei diete sarace
in grasimi, intreruperea fumatului si efectuarea regulata de exercitii fizice, pot ajuta la scaderea
riscului de accident vascular cerebral sau de infarct miocardic.

Se recomanda consultarea unui medic sau consiliere emotionala, in cazul aparitiei de
dificultati pe perioada administrarii tratamentului pentru sindromul nefrotic.

Tratament in cazul agravarii bolii

in unele cazuri sindromul nefrotic nu raspunde la tratament. In acest caz poate apirea
insuficienta renala cronica. Alternativele terapeutice recomandate pot fi:
- hemodializa
- dializa peritoneala
- transplantul renal.

Exista o serie de trialuri clinice care testeaza si alte medicamente, pentru tratarea
sindromului nefrotic care este rezistent la glucocorticosteroizi. Aceste informatii pot fi furnizate
de catre medicul curant, iar trialurile se desfasoara numai in anumite centre de tratament.

Profilaxie

Sindromul nefrotic poate fi prevenit prin evitarea situatiilor sau tratarea bolilor care pot
contribui la afectarea renala. Cu cat o persoana indeparteaza (modifica) factorii care contribuie la
afectarea renala, cu atat mai bine.

Preventia se poate realiza prin:
- mentinerea tensiunii arteriale la valori mai mici sau egale cu 125/75 mm Hg prin medicatie
antihipertensiva, dieta si exercitii fizice
- mentinerea sub control strict a valorilor glicemiei, in cazul pacientilor care asociaza diabet
zaharat
- mentinerea la valori normale a lipidelor sanguine: colesterol sau trigliceride
- se interzice fumatul sau consumul de alte produse pe baza de tutun.

Pacientii diagnosticati cu sindrom nefrotic in trecut, trebuie sa :
- evite deshidratarea prin:
e tratarea prompta a afectiunilor care produc deshidratare, ca diaree, voma sau febra
e prevenirea deshidratarii in anotimpul calduros sau in timpul efectuarii de exercitii
fizice; se recomanda consumul de 8-10 pahare cu lichide (apa sau lichide
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rehidratante) in fiecare zi; consumul de lichide suplimentare inainte, in timpul sau
dupa efectuarea de exercitii fizice; se recomanda consumul de lichide la cel putin
15-20 de minute si consumul de bauturi sportive, daca se efectueaza exercitii pe o
perioada mai mare sau egala cu o ora
e evitarea consumului de racoritoare pe baza de cofeina, cum sunt cafeaua sau coca-
cola; acestea cresc eliminarea renala de lichide (diureza) si ca atare cresc riscul de
deshidratare
e evitarea bauturilor alcoolice, care determina deshidratare si scaderea capacitatii de
a lua decizii corecte
- se interzice consumul de sare; majoritatea persoanelor isi iau cantitatea de sodiu din
alimentatie; de aceea se recomanda consumul de bauturi sportive in vederea inlocuirii
mineralelor pierdute prin transpiratie, acestea fiind interzise in caz de insuficienta cardiaca,
eventual pot fi consumate doar la indicatia medicului
- se intrerupe lucrul in aer liber sau exercitiile fizice in cazul aparitiei unor simptome ca
ameteala, oboseala sau intoleranta la lumina
- se recomanda purtare de imbracaminte deschisa la culoare in cazul efectuarii de exercitii sau in
cazul lucrului in aer liber si schimbarea cat mai prompta a hainelor umede cu altele uscate
- evite medicamentele care pot da afectare renala
- evite testele radiologice care folosesc substanta de contrast
- previna bolile cardiace: modificarea stilului de viata prin dieta saraca in grasimi, renuntarea la
fumat si efectuarea regulata de exercitii fizice, toate acestea pot reduce riscul de dezvoltare a
unui accident vascular cerebral sau de infarct miocardic.
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Anexa 2. Formular pentru obtinerea consimtdméantului pacientului

F.N.P.

Adresa

contact

Persoana si telefon de

Nr. politei de asigurare

Nr. buletinului de
identitate

Virsta/

sex/ invaliditate ‘ ‘

Acord privind aplicarea masurilor diagnostice, terapeutice,

anestezice, de reanimare si a interventiei chirurgicale
Autorizez medicul curant si medicii din institutie medicald sa execute asupra mea procedurile diagnostice si
de tratament medical sau chirurgical, considerate necesare;
Am fost informat privind etiologie, patogeneza, evolutie, prognosticul si complicatiile posibile ale
sindromului nefrotic, cu specificarea particularititilor cazului meu, necesitatea aplicarii masurilor
diagnostice si de tratament la fiecare etapa de acordare a ajutorului medical. Mi s-a raspuns la intrebarile
adresate;
Am fost informat asupra naturii si scopului procedurilor diagnostice si terapeutice, asupra beneficiilor si
prejudiciilor posibile, privind complicatiile si riscurile posibile. Mi s-a raspuns la intrebarile adresate;
Sunt constient, ca in cursul interventiei diagnostice sau a unui act terapeutic, pot aparea situatii neprevazute,
care necesitd proceduri diferite de cele preconizate. Consimt efectuarea interventiilor chirurgicale si
procedurilor diagnostice, pe care medicii le considerd necesare;
Rezultatul examinarilor, lichide biologice, tesuturi sau parti de organe, obtinute in rezultatul procedurii
diagnostice pot fi examinate in scopuri medicale si stiintifice;
Fiind constient de beneficiile si riscurile masurilor diagnostice, terapeutice, anestezice, de reanimare,
chirurgicale, le accept fara a solicita asigurari suplimentare in privinta rezultatelor;

Confirm, ca am citit §i am inteles in intregime textul mai sus anuntat.

Indice Medic Nivelul consultativ Nivelul spitalicesc
de familie specializat (inclusiv sectii specializate)

Data

an

Acordul la obtinerea

efectuarea
examenului fizic

amnezei si

Acordul la efectuarea
investigatiilor
instrumentale
si de laborator

Acordul la efectuarea
tratamentului
nemedicamentos

Acordul la efectuarea
tratamentului
medicamentos

Nota: Daca pacientul este inconstient si la momentul implementarii masurilor diagnostice,
terapeutice, anestetice, de reanimare, a interventiilor chirurgicale, atunci documentul este semnat
de o persoana Insotitoare. In loc de copii se semneaza parintii sau persoanele cu functie de tuteld
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Anexa 3. Fisa de monitorizare a pacientilor — formular de inregistrare a
actiunilor ulterioare legate de pacienti, efectuate in baza protocolului

F.N.P.

Adresa

Persoana si telefon de
contact

Nr. politei de
asigurare

Nr. buletinului de
identitate

Virsta/ sex/

invaliditate
Indice Nivelul Nivelul Nivelul Nivelul
prespitalicesc consultativ spitalicesc spitalicesc
specializat specializat
Data / ora
Iniltime/ masa
Etiologia SN

Maladiile asociate

Complicatii

Manifestare clinica

TA sist/diast + FCC

Pr. generald/
albumina

Proteinuria
nictimerala

Hb/Leuc/Tromb/VVSH

Ns/ Segm/ Limf/ Mon

ALT/FA/Bilirubina

Creatinina/ Ureea

Diureza

K*/ Na*

USG renala

Tratament
conservator

Tratamentul diuretic

Tratamentul
imunosupresiv

Medicul curant

Asistenta medicala
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Anexa 4. Fisa standardizata de audit medical bazat pe criteria pentru
Sindromul nefrotic la adult

FISA STANDARDIZATA DE AUDIT MEICAL BAZAT PE CRITERII PENTRU
SINDROMUL NEFROTIC LA ADULT stationar

Domeniul Prompt

Definitii si note

Denumirea IMSP evaluata prin audit

denumirea oficiala

Persoana responsabild de completarea figei

nume, prenume, telefon de contact

Numarul figei medicale

Ziua, luna, anul de nastere a pacientului/ei

ZZ-LL-AAAA: necunoscut =9

Sexul pacientului/ei

barbat = 1; femeie = 2

Mediul de resedinta urban = 1; rural = 2; necunoscut = 9

Numele medicului curant nume, prenume, telefon de contact

INTERNAREA

Institutia medicala unde a fost solicitat AMP = 1; AMU = 2; sectia consultativa = 3; spital = 4,
ajutorul institutie medicala privata = 6; alte institutii = 7; necunoscut

medical primar

:91

Data si ora internarii in spital

Data (ZZ: LL: AAAA); ora (00:00); necunoscut = 9

Data si ora interndrii in terapie intensiva

Data (ZZ: LL: AAAA); ora (00:00)
nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9

Durata internarii in Terapia Intensiva (zile)

numar de ore ; nu a fost necesar = 5;

Durata internarii in spital (zile)

numadr de zile

Transferul in alte sectii

nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9

DIAGNOSTICUL

Gradul de severitate a acutuzarii

usoara = 2 ; medie = 3; severa = 4; necunoscut=9;

Investigatii 1 de laborator

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

analiza gen. a sangelui = 2; analiza gen. a urinei = 3;
analiza biochimica a sangelui = 4; FG = 6; urocultura = 7,
alte investigatii = §;

Investigatii instrumentale

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9;
ECG =2; MRF = 3; USG renala si a cailor urinare = 4;
alte investigatii = 8

Cosultat de alti specialisti

nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut = 9;

Investigatii indicate de catre specialist

nu = 0; da = 1; nu a fost necesar = 5; necunoscut =9

ISTORICUL MEDICAL AL
PACIENTILOR

Respectarea indicatiilor de spitalizare
si transfer de urgenta

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Respectarea indicatiilor de spitalizare
si de transfer de plan

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Starea pacientului/ei la internare

usoara = 2; medie = 3; severa =4

Prezenta complicatiilor

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Maladii concomitente

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Factorii identificabili de risc

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Evidenta dispanserica

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

TRATAMENTUL

Unde a fost initiat tratamentul

AMP = 1; AMU = 2; sectia consultativa = 3; spital = 4;
institutie medicala privata = 6; alte institutii = 7;
necunoscut = 9

Tratamentul etiopatogenetic

nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Tratamentul patogenetic

nu = 0; da =1; necunoscut = 9;

Tratamentul simptomatic (inclusiv cel de
urgenta)

nu =0; da=1; nu a fost necesar =5; necunoscut =9
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Efecte adverse inregistrate nu = 0; da = 1; necunoscut = 9

Rezultatele tratamentului

ameliorare = 2; stabilizare = 3; fara schimbari = 4;
progresare = 7; complicatii = 8; necunoscut = 9

Respectarea criteriilor de externare nu =0; da = 1; necunoscut = 9
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