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REZUMAT

Articolul trece in revista diversele cauze si boli asociate cu nefrolitiaza la copil. Evaluarea initiala a cauzelor nefrolitiazei [metabolice
(hipercalciuria, hiperoxaluria, hiperuricozuria, cistinuria); infectiile], a diagnosticului (evaluare initiald, evaluare metabolica, imagistica),
a tratamentului medical si a prognosticului sunt prezentate. in final se subliniazi ¢4 in ciuda raspunsului excelent la tratament in cele
mai multe cazuri de urolitiaza, o terapie pe termen lung este indicata, in special la copiii cu forme complexe de litiaza urinara, deoarece
insuficienta renala sau stadiul final de insuficienta renala pot sa se dezvolte.
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—— ABSTRACT

Medical evaluation and treatment of Urolithiasis
This article reviews the different causes and disease states associated with nephrolithiasis in the pediatric population. The initial
evaluation and the metabolic evaluation of children with nephrolithiasis are reviewed. Treatment modalities for the different stones
types are also described. Despite the excellent response to treatment noted in most children with urolithiasis, long-term nephrologic
care is indicated, particularly for children who have more complex forms of renal stone disease, because renal insufficiency or end-

stage renal disease may develop.
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Nefrolitiaza este responsabila de 1 caz la 1000
pand la 1 caz la 7600 copii internati anual in SUA.
Prevalenta nefrolitiazei variazd pe regiuni, dar este
mult mai comund 1n sud-estul tdrii. La populatia
pediatricd, bdietii au o ugoard predominantd pentru
boala litiazica cu un raport B/F de 1,4:1-2,1:1
(Gearhart si colab, 1991; Diamond, 1991; Perrone
si colab, 1992; Sarkissian si colab, 2001). Nefro-
litiaza este mai frecventd la copiii albi; copiii afro-
americani si asiatici sunt numai rar afectati
(Gillespie si colab, 2004; Bleyer si colab, 1992).
75% din copiii cu nefrolitiazd au o predispozitie
identificabild prin formarea de calculi (Milliner si
colab, 1993; Lim si colab, 1996; Choi si colab,
1987; Stapleton si colab, 1987). Factorii de risc
metabolici sunt cotati la peste 50% din cazuri
(Milliner si colab, 1993; Stapleton si colab, 1987;
Lande si colab, 2005; Polinsky si colab, 1987),
anomaliile structurale ale tractului urinar sunt so-
cotite la 32%, iar infectiile la 4% (Polinsky si colab,
1987). Uneori se constatd mai mult decat un factor
predispozant in evaluarea unui copil cu nefrolitiaza
(Milliner si colab, 1993).

1. TABLOUL CLINIC

La adult litiaza urinara se caracterizeaza in mod
tipic prin dureri la nivelul flancului (drept sau stang)
si hematurie.

Tabloul clinic clasic este mai putin comun la
copil. Varsta este un factor important in ,,patternul*
de prezentare. 94% din adolescenti prezintd dureri
in flanc (uni sau bilateral), in comparatie cu numai
56% din copiii intre 0 si 5 ani (Milliner si colab,
1993). Hematuria (macro- sau microscopicd) este
constatatd la 33% péna la 90% din copiii din toate
grupele de varstd care au nefrolitiazad (Gillespie si
colab, 2004). Infectia de tract urinar este o mani-
festare frecventd la copiii prescolari (Milliner si
colab, 1993). Sugarii pot prezenta manifestari
clinice de tipul colicilor.

La copiii Nord-Americani, cele mai multe cazuri
de litiazd sunt constatate in rinichi (Gearhart si
colab, 1991 ; Milliner si colab, 1993 ; Kraus si
colab, 1999), calculii vezicali apdrand doar la 10%
din cazuri. Litiaza vezicali este endemicd, in contrast
cu alte zone ale lumii (Sarkissian si colab, 2001;
Robertson, 1996). Litiaza urinard este constatatd
endemic, in relatie cu dieta (Robertson, 1996;
Milliner, 1995), in timp ce calculii vezicali sunt con-
statati la copiii Nord-Americani, in relatie cu
anomaliile urologice (Milliner, 2004).

2. CAUZELE NEFROLITIAZEI

2.1. Hipercalciuria

Hipercalciuria, definitd ca excretia urinard de
calciu mai mare decat 4mg/kg/zi (Milliner, 2004)
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este constatatd la 4% dintre copiii sdnatosi (Moore,
1981; Kruse si colab, 1984). Hipercalciuria repre-
zintd 30-50% din factorii de risc metabolici identi-
ficati la copiii cu nefrolitiazd (Milliner, 2004).

Cele mai frecvente cazuri de hipercalciurie sunt
idiopatice, fie sporadice sau familiale (Milliner,
2004). Adesea hipercalciuria este descoperitd la
investigarea unei hematurii microscopice, anterior
formdrii de calculi. Probabilitatea ca ulterior un
astfel de caz sa dezvolte calculi renali este estimatd
a fiintre 4% si 17% (Stapleton, 1990; Garcia si colab,
1991; Polito si colab, 2000; Alon si colab, 2000).
Desi fiziopatologia hipercalciuriei idiopatice este
neclard, un studiu recent a demonstrat ca unii pa-
cienti cu hipercalciurie idiopaticd au un numar
crescut de receptori ai vitaminei D, in comparatie
cu cazuri control (Favus si colab, 2004). O crestere
a raspunsului la vitamina D poate conduce la o
crestere a absorbtiei intestinale a calciului, reab-
sorbtiei osoase si scdderea reabsorbtiei tubulare a
calciului.

O cauzi rard de hipercalciurie este boala Dent,
care este determinatd de o mutatie X-linkatd a genei
renal-specifice a canalului de clor (CLCNG5), locali-
zatd pe cromozomul Xp 11.12 (Lloyd si colab,
1996). In prezent, 19 mutatii diferite au fost identi-
ficate (Stapleton, 1998). Simptomele prezente la
subiectii de sex masculin includ nefrocalcinoza,
hipercalciuria si nefrolitiaza (Scheinman, 1998).
Factorul care contribuie cel mai mult la formarea
calculilor la acesti pacienti este hipercalciuria
(Milliner si colab, 2004). In cursul perioadelor cu
functie renald normald, ratele de excretie ale oxala-
tului si citratului urinar sunt normale (Scheinman,
1998). Pacientii prezintd disfunctie tubulard renald
care se manifestd prin proteinurie cu greutate mole-
culard joasd, si afectarea absorbtiei fosforului
(Scheinman, 1998).

Aminoaciduria, glucozuria si scdderea capacititii
de concentrare renald pot fi prezente (Scheinman,
1998). In timp, insuficienta renald si in final insufi-
cienta renald i rahitismul se pot dezvolta
(Scheinman, 1998). Nivelurile serice ale fosforului
sunt tipic normale sau scdzute. Secundar, nivelurile
de 1,25-dihydroxyvitamina D sunt frecvent crescute,
in timp ce concentratia hormonului paratiroidian
este frecvent mai joasd (Scheinman, 1998). Purta-
torii de sex feminin pot avea o proteinurie cu greu-
tate moleculara joasd, asimptomaticd (Reinhart si
colab, 1995), dar, ocazional, dezvolti nefrolitiaza
si afectare renald (Igarashi si colab, 2000).

Alte cauze de hipercalciurie includ acidoza
tubulard renald distald, rinichiul cu medulard
spongioasd (medullary sponge kidney) si folosirea

unor medicatii ca ACTH (hormonul adrenocortico-
trop), diureticele de ansd, teofilina §i cortico-
steroizii (Gillespie si colab, 2004; Bleyer si colab,
1992; Polinsky si colab, 1987).

Cei mai multi copii care au hipercalciurie sunt
normocalcemici (Gillespie si colab, 2004). Dacd
hipercalcemia este identificatd cauzele includ hiper-
paratiroidismul primar, imobilizarea, hipo- sau
hipertiroidismul, excesul de adrenocorticosteroizi
(endogen sau exogen), insuficienta adrenald, me-
tastazele osteolitice, hipercalcemia idiopatica a
sugarului, sarcoidoza, hipervitaminoza D, sindro-
mul milk alkali, sindromul Williams si, rar, mutatiile
receptorului calcium-sensing (Gillespie si colab,
2004; Bleyer si colab, 1992; Polinsky si colab,
1987; Milliner, 1995).

2.2. Hiperoxaluria

Hiperoxaluria este constatatd aproximativ la 20%
din copiii care au nefrolitiazd (Milliner si colab,
1993; Bobles si colab, 1984; Neuhaus si colab,
2000). Oxalatul este prezent in multe grupe de ali-
mente comune. Oxalatul endogen, de asemenea,
este produs in cadrul metabolismului acidului ascor-
bic, glicinei, purinelor si altor amino-acizi (Bleyer
si colab, 1992). Oxalatul urinar este produs prin
precipitarea secundard datoritd solubilitatii sale
scdzute (pKa < 1,2) (Williams si colab, 1983).
Hiperoxaluria entericd poate fi rezultatul dietei
bogate 1n oxalat si se observd la copiii cu mal-
absorbtie (Bleyer si colab, 1992). Alimentele
bogate 1n oxalat includ sfecla, napii/gulia, rhubarba,
capsunile, fructele principale, cartofii, ceaiul,
cacaoa, piperul, ciocolata, patrunjelul, spanacul,
nucile si sucurile citrice (Bleyer si colab, 1992;
Milliner, 2004; Smith, 1980). Excesul de vitamina
C este metabolizat Tn oxalat si poate conduce la
hiperoxalurie. Hiperoxaluria idiopaticd usoard este
in mod obisnuit constatata paralel cu hipercalciuria
idiopaticd (Neuhaus si colab, 2000; Smith, 1991).
La copiii care au malabsorbtie, cresterea nivelului
de oxalat nelegat conduce la o absorbtie crescutd a
oxalatului enteric (Bleyer si colab, 1992). De ase-
menea, la pacientii cu malabsorbtie, prezenta cres-
cutd de sdruri biliare Tn lumenul intestinal afecteaza
epiteliul colonic, care duce la cresterea absorbtiei
oxalatului (Bleyer si colab, 1992; Milliner, 2004).

Hiperoxaluria primard este o anomalie auto-
zomal-recesivd determinatd de anomalii/defecte ale
enzimelor hepatice care determind o supraproductie
marcatd de oxalat. Tipul I de hiperoxalurie primara
este determinat de o deficientd a enzimei hepatice
alanine: glyoxylat aminotransferazd (AGT), a cérei
gend este localizatd pe banda cromozomului 2q37.3
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(Danpure, 2001). Tipul II de hiperoxalurie primara
este determinat de o anomalie a enzimei glyoxylat
reductazd/hidroxypiruvat reductazd, a cédrui gena
este localizatd pe cromozomul 9 (Cramer si colab,
1999). O anomalie a acestei enzime conduce la
hiperoxalurie si acidurie hiperglicericd (Milliner,
2004). Copiii cu hiperoxalurie primara tipicd excretd
cantitdti mari de oxalat (excretia urinard medie de
oxalat este de 2,2 mmol/1,73m?/24 ore si del,61
mmol/1,73m2/24 ore, in tipurile I si I de boald
(Milliner si colab, 2001). Cei mai multi din cei cu
tipul I si II de boald prezintd urolitiazd sau nefro-
calcinozd 1n cursul perioadei de sugar si de copil
mare. Formarea agresiva de calculi este comund n
ambele tipuri de boald, dar, de obicei, tipul I de
boald se prezintd cu un tablou clinic mai sever decat
tipul II (Milliner si colab, 2001). Insuficienta renala
se poate dezvolta din perioada de sugar pand 1n a
5-a decadd de viatd, ca rezultat al efectelor toxice
ale oxalatului asupra tubilor renali, repetate episoa-
de de nefrolitiazd si nefrocalcinoza (Milliner, 2004;
Milliner si colab, 1994; Cochat si colab, 1999).
Depozitarea sistemicd de cristale de oxalat de calciu
in alte organe poate conduce, de asemenea, la o
semnificativd morbiditate.

2.3. Hiperuricozuria

Hiperuricozuria a fost demonstratd la 2-10% din
copiii si adolescentii cu o predispozitie metabolica
de litiaza renald (Milliner, 2004). Acidul uric este
un acid slab care existd sub forma relativ insolubila
non-ionizatd sub pH de 5,5 (Bleyer si colab, 1992).
Tendinta sa la formarea de calculi creste semnificativ
in urina acida.

Nefrolitiaza idiopatica cu acid uric pare a fi trans-
misd dupd modelul autozomal-dominant, cu debut
mai precoce de a doua decadd de viatd (Wyngaarden
si colab, 1983). De obicei afecteazi indivizi descen-
denti din italieni sau evrei si determind urolitiaza
severd, recurentd. pH-ul urinar si ratele de excretie
ale amoniacului sunt disproportionat mai joase la
acesti pacienti (Coe si colab, 1986). Multi copii (12-
40%) care au hiperuricozurie idiopaticd au o hiper-
calciurie coexistentd (Gillepsie si colab, 2004).

Supraproductia de acid uric poate fi rezultatul
unei erori inndscute ale metabolismului purinelor.

Fosforibozil pirofosfatul se acumuleazd partial
sau complet in deficienta de fosforiboziltransferazd.
Acumularea de fosforibozil pirofosfat duce la
supraproductia si excretia crescutd de acid uric
(Polinsky si colab, 1987). Pacientii cu deficientd
partiald de hipoxantin-guanin fosforiboziltransfe-
razd prezintd adesea, din perioada initiald a decadei
a doua de viatd, nefrolitiazd cu acid uric si unii din

acestia au artritd gutoasa (Kelley si colab, 1983).
Deficienta completd de hipoxantin-guanin fosfo-
riboziltransferazd sau sindromul Lesch-Nyhan se
caracterizeaza prin retard mintal, spasticitate, coreo-
atetozd si un comportament tradus prin automutilare
asociat cu hiperuricemie si hiperuricozurie (Polinsky
si colab, 1987; Kelley si colab, 1983). Deficienta
de glucozd-6-fosfatazd (tipul I de glicogenozd)
poate, de asemenea, sd se prezinte cu hiperuricemie
si sd se asocieze cu cresterea nivelului intracelular
de fosforibozil pirofosfat (Polinsky si colab, 1987).

Alte stiri de boald pot conduce la o crestere a
frecventei nefrolitiazei cu acid uric. Pacientii cu boald
intestinald au o predispozitie la litiazd uricd, cu o
medie de prezentare a litiazei la 7 ani dupd diagnos-
ticul initial al bolii intestinale (Parks si colab, 2003).

Frecventa creste mai departe dacd existd un
istoric de interventie chirurgicald pe colon; aceasta
asociere se considerd a fi secundard unei scidderi a
debitului urinar si unui pH urinar scdzut (Parks si
colab, 2003).

Pacientii cu litiazd renald care au diabet zaharat
tipul 2 au o prevalenta fnaltd de nefrolitiazd cu acid
uric, in comparatie cu populatia generald (Pak si
colab, 2003), situatie care se considerd a fi secun-
dard rezistentei la insulind care determind scdderea
excretiei renale de amoniac si afectarea tamponarii
ionilor de hidrogen si excesiva aciditate a urinii
(Maalouf si colab, 2004). Un studiu recent conchide
cd pH-ul urinar este invers corelat cu greutatea
corporald la pacientii cu calculi (Maalouf si colab,
2004). Aceastd chestiune poate deveni proble-
maticd la populatia pediatricd in ,,situatia® unei
recente epidemii de obezitate (Nicoletta si Lande,
2006).

2.4. Cistinuria

Calculii de cistind reprezintd mai putin de 1%
din cazurile de nefrolitiazd la populatia adulta
(Bleyer si colab, 1992), dar de aproximativ 6% din
populatia pediatricd (Polinsky si colab, 1987).
Cistina este un dimer al aminoacidului cisteina si
este insolubil (Bleyer si colab, 1992). Cistinuria,
anomalie de transport la nivel tubular renal, este o
entitate autozomal-recesivd care a fost identificatd
la 2-7% dintre copiii cu litiazd renald metabolica
(Milliner si colab, 1996; Polinsky si colab, 1987).
Prevalenta sa variazd in diferitele zone ale globului,
dar este de aproximativ 1/7000 la populatia generald
a Europei si Statelor Unite ale Americii (Bruno si
colab, 1997; Goodyer si colab, 2000). Au fost
identificate mutatii fie pe gena SLC3A; a bratului
cromozomului 2 ce codificd proteina r BAT, fie pe
gena SLC7A9 a cromozomului 19 (Purroy si colab,
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1996; Chesney, 1998; Feliubadalo si colab, 1999).
Au fost descrise subtipuri homozigote, heterozigote
si heterozigote compuse, cu homozigoti ce excretd
cea mai mare cantitate de cistind (Goodyer si colab,
1998; Rosenberg si colab, 1966).

Indivizii afectati prezintd o crestere a excretiei a
patru aminoacizi dibazici: cistind, ornithind, argi-
nind si lizind. La varsta de 1 an, un homozigot
excretd Tn urind cistind peste 1000 pwmol/g creati-
nind cu o ratd de excretie medie de 4500 wmol/g
creatinind (Goodyer si colab, 1998). La un volum
obisnuit de urind, aceasta ratd de excretie depéseste
solubilitatea sa (Milliner, 2004). Purtétorii hetero-
zigoti pot, de asemenea, avea calculi deoarece au
demonstrat cd excretd peste 2400 umol/g creatinind
(Milliner, 2004). Formarea recurentd de calculi de-a
lungul vietii este caracteristicd pacientilor cu forma
homozigota de cistinurie (Milliner, 2004).

2.5. Infectia

Obstructia functionald sau anatomicd a tractului
urinar predispune copiii la urolitiazd prin promo-
varea stazei urinare si infectiei. Deoarece cei mai
multi pacienti cu anomalii urologice nu prezintd
litiaza, o evaluare metabolici completd trebuie
efectuata la orice copil care are litiazd renald, fara
deosebire de prezenta oricdrei anomalii de dezvol-
tare a tractului urinar.

Copiii cu un istoric de infectii repetate ale trac-
tului urinar pot fi la risc pentru nefrolitiazd, n spe-
cial dacd agentii patogeni contin enzima ureaza,
care determind un pH urinar crescut care faciliteaza/
promoveaza supersaturatia urinei cu struvite si fosfat
de calciu apatitd. Pacientii cu vezica urinard marita
chirurgical sunt la risc pentru dezvoltarea de calculi
vezicali, de cele mai multe ori struvite calculi. Pa-
cientii care au o crestere a segmentelor intestinale
sunt la risc crescut, opus pacientilor care au o vezica
urinard crescutd cu mucoasd gastricd (Gillespie si
colab, 2004).

3. DIAGNOSTIC

3.1. Evaluarea initiala

Evaluarea initiald a unui copil cu nefrolitiazad
trebuie sd Inceapd cu o anamneza detaliatd. Istoricul
familial trebuie si fie obtinut cu specificarea daca
existd alti membri ai familiei care sunt cunoscuti ca
prezintd nefrolitiaza, artritd, gutd sau o boald renala.
Cénd evaluarea rudelor de prim grad prezinta hiper-
calciurie si urolitiazd, mai multi de 40% au urolitiaza
(Stapleton, 1998). Un istoric dietetic detaliat este,
de asemenea, important, cu atentie asupra aportului
de proteine, sodiu, calciu si oxalat.

3.2. Evaluarea metabolica

Nivelul seric al acidului uric, electrolitilor, creati-
ninei, calciului, fosforului si bicarbonatului trebuie
sd fie masurate. Nivelul seric al hormonului para-
tiroidian trebuie obtinut la copiii care au hiper-
calciurie, hipercalcemie sau hipofosfatemie.

Fosfataza alcalind sericd crescutd poate indica o
posibild reabsorbtie osoasd. Colectarea de urind timp
de 24 de ore pentru sodiu, calciu, urina, oxalat,
citrat, creatinind si cistind trebuie sa fie evaluata.
Ideal, colectarea de urind trebuie s fie obtinutid la
cel putin 6 sdptdmani dupd expulzia unui calcul.
Se recomandd colectarea a doud esantioane de urind
la interval de 24 de ore. Determinarea supersa-
turatiei urinei in fosfat de calciu, oxalat si urati poate
fi utila, dar un recent studiu conchide ci la copil,
aceste studii nu oferd mai multe informatii adi-
tionale, 1n raport cu datele obtinute de volumul
urinar 1n decurs de 24 de ore. Cei mai mul{i copii
cu valori supersaturate crescute au volume urinare
<1ml/kg/ord (Lande si colab, 2005). Rata de excretie
a creatininei urinare poate fi utild cind se verificd
intr-o adecvatd cantitate de urind, cei mai multi copii
excretdnd =15-20 mg/kg/24 de ore. Daca excretia
creatininei este semnificativ mai mare sau mai mica,
ea poate indica fie o supra- sau subcolectare de
urind. In tabelul 1 sunt prezentate valorile anormale
ale componentelor biochimice ale urinii in urina
colectatd in decurs de 24 de ore (Milliner, 2004).

Dacad, colectarea urinii in 24 de ore este dificila,
la copilul mic standardele constituentilor chimici
ai urinii (calciu, oxalat, acid uric, magneziu, citrat,
cistind) se obtin pe un singur specimen de urina,
prin colectarea concentratiei creatininei in urini (a
se vedea tabelul 1).

Raportul calciu/creatinind scade cu varsta. Dacd
este posibila suspectarea hipercalciuriei pe o singura
mostrd de urind, luata la Intdmplare, trebuie
confirmatd cu urina colectatd in 24 de ore. Excretia
de acid uric este mai mare la sugar si scade lent In
copildarie pand 1n adolescentd, cind excretia este
comparabild cu cea de la adult (Gillespie si colab,
2004).

O urocultura trebuie efectuatd pentru a exclude
posibilitatea unei infectii acute sau cronice de tract
urinar. Examenul de urind poate fi util, in special daca
sunt notate prezenta de cristale. Cristalele de cistind
sunt incolore, plate si hexagonale si dacd sunt prezente
in urind ele constituie un criteriu diagnostic de
cistinoza. Aceste cristale sunt identificate in mai putin
de 30% dintre cazuri la pacientii homozigoti (Gillespie
si colab, 2004). Analiza calculilor trebuie efectuatd in
orice situatie de colectare a unui calcul.
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Tabelul 1
Examenul biochimic al urinii: valori normale (dupa Milliner DS, 2004)
Consti-
tuentul Varsta Efectuat intamplator Timpul de efectuare Comentarii
urinii
Calciu 0-6 luni < 0,8 mg/mg creat < 4 mg/kg /24 ore Variatii prandiale
7-12 luni < 0,6 mg/mg creat Dependent de sodiu
> 2 ani < 0,21 mg/mg creat
Oxalat? <1an 0,15-0,26 mmol/mmol creat |> 2 ani; Ex. randomizat de urina
1-5 ani 0,11-0,12 mmol/ mmol creat |< 0,5 mmol/1,73m?/ 24 ore [mmol/mmol, cu dependenta
5-12 ani 0,006-0,15 mmol/ mmol creat crescuta de varsta
> 12 ani 0,002-0,083 mmol/ mmol creat Rata de excretie /1,73m?
constanta in perioada
copildriei si la varsta adulta
Acid uric Nou-nascut |3,3 mg/dl GFR? <815 mg/1,73 m%24 ore  |Rata de excretie / 1,73 m?
la termen peste varsta de 1 an,
> 3 ani < 0,53 mg/dl GFR® constanta in cursul copilariei
Magneziu |> 2 ani < 0,12 mg/mg creat <88 mg/1,73 m?* 24 ore  |Rata de excretie / 1,73 m?/
constanta in cursul copilariei
Citrat > 180 mg/g creat Date disponibile in copilarie
> 400 mg/g creat
Cistina < 75 mg/g creat <60 mg/1,73 m?/ 24 ore  |Cistina > 250 mg/g creat
sugereaza cistinuria
homozigota

Abrevieri: creat = creatinind; GFR = rata de filtrare glomerulara

a Oxalat oxidaza — evaluarea; » / mg/dl acid uric = concentratia sericd a creatininei/concentratia urinard a

creatininei

4. IMAGISTICA

Pe radiografiile abdominale calculii de struvite
si cistind sunt mai putin radio-opaci decat calculii
de calciu (Milliner, 2004). Calculii de acid uric sunt
radiotransparenti (Bleyer, 1992). Ultrasonografia
evidentiazd multe tipuri de calculi (incluzand pe
unii calculi radiotransparenti) si poate identifica
obstructiile urinare posibile sau nefrocalcinoza. CT-
scan fdrd substantd de contrast este superioard
urografiei i.v. in evaluarea calculilor. CT-scan are
o mare sensibilitate si specificitate (96-98%) si nu
necesitd substantd de contrast (Gillespie si colab,
2004).

Spre deosebire de ultrasonografie, CT are capa-
citatea de a evidentia calculii de dimensiuni mici si
are un mai mare potential de a identifica diagnostice
alternative dacd un calcul nu este prezent.

5. TRATAMENTUL MEDICAL

5.1. in toate cazurile de litiaza urinara

Aportul crescut de lichide constituie prima ma-
surd terapeuticd pentru toate tipurile de calculi. Desi
aceastd mdsurd este eficientd in tratamentul oricdrei
cauze de nefrolitiazd, complianta pe termen lung
cu un regim crescut de lichide este frecvent modesta
(Alon si colab, 2004). Cresterea volumului de urina
la peste 2 1/zi la adolescentii cu nefrolitiazd trebuie

sd fie ideald (Milliner, 2004). Pacientii asimpto-
matici si pacientii la care nu se asociazd o obstructie
iminentd pot fi tratati conservator (Milliner, 2004).
Cei mai multi calculi cu diametrul mai mic de 5
mm pot trece spontan, chiar la copiii tineri (Pietrow
si colab, 2002).

5.2. Hipercalciuria

Tratamentul initial al hipercalciuriei la un copil
cu nefrolitiazd constd 1n cresterea aportului de li-
chide, reducerea sodiului din dietd si reducerea exce-
sivd a calciului din dietd pand la recomandarea
zilnicd permisa.

O grija deosebitd trebuie avutd pentru a nu
restrictiona aportul de calciu la cantititi mai mici
decat cele indicate Tn diverse ghiduri. Restrictia
sodiului 1n dietd poate contribui la reducerea
pierderilor de calciu urinar, in special la pacientii
cu aport excesiv de sodiu in dietd (Silver si colab,
1983). Aportul excesiv de proteine 1n dietd trebuie
sd fie evitat, de asemenea, deoarece cercetirile au
demonstrat cd acestea cresc productia endogend de
acid si conduc la acidozd metabolicd, care creste
reabsorbtia calciului din oase si excretia urinard de
calciu (Lewandowski si colab, 2004). Daca aceste
masuri nu sunt eficiente se poate adduga in terapie
un diuretic thiazidic (Milliner, 2004). Diureticele
thiazidice sunt hipocalciurice si natriuretice.
Thiazidele stimuleazd nu numai direct reabsorbtia
tubulard a calciului, dar, de asemenea, cresc re-
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absorbtia calciului 1n tubul proximal, secundar con-
tractiei medii a volumului (Bleyer si colab, 1992).
Efectele diureticelor thiazidice sunt exercitate ,,din
plin“ cand sunt asociate cu restrictia de sare gi sunt
blocate de sodiul excesiv din dietd (Coe si colab,
1996). Hipokalemia care poate fi precipitatd prin
utilizarea unui diuretic thiazidic trebuie sa fie
corectatd deoarece ea poate conduce la acidoza
intracelulard si la scdderea excretiei urinare de citrat
(Bleyer si colab, 1992). Nivelul lipidelor serice
trebuie monitorizat periodic la pacientii cu diuretice
thiazidice, deoarece cresterea colesterolului seric
total si a colesterol-lipoproteinelor cu densitate joasa
(LDL colesterol) constituie efecte adverse ale
acestor medicamente (Elliott, 1995). Amiloridul, de
asemenea, stimuleazd reabsorbtia calciului la ni-
velul tubului renal distal si poate fi asociat la un
diuretic thiazidic pentru efectele aditive, dacd per-
sistd hipercalciuria (Bleyer si colab, 1992). Fosfatul
neutru poate fi utilizat ca terapie adjuvantd in nefro-
litiaza secundard hipercalciuriei (Milliner, 2004).

La pacientii cu prezenta de calculi de oxalat de
calciu, suprasaturatia de oxalat de calciu este cel
mai mult afectatd de concentratia urinara de oxalat
(Lewandowski si colab, 2004).

Restrictia dieteticd de calciu creste riscul formarii
de calculi prin cresterea suprasaturatiei acestui
oligoelement, deoarece mai mult oxalat este absorbit
de tractul gastrointestinal (Lewandowski si colab,
2004). In speranta sciderii acestei absorbtii de
oxalat, dieta si suplimentarea de calciu au fost in-
cercate cu rezultate contradictorii. In doui studii
populationale largi, calciul din dieta alimentard
scade semnificativ riscul formirii de calculi la pa-
cientii de sex masculin si feminin, dar calciul supli-
mentar s-a constatat cd realizeaza o crestere semni-
ficativd a riscului formarii de calculi la femei
(Curhan, 1993; Curhan si colab, 1997). Aceste studii

ce au examinat suplimentarea de calciu fie pentru
boala litiazicd, fie pentru osteoporozd — nu au con-
statat nici o crestere a riscului formdirii de calculi
de oxalat de calciu (Sakhaee si colab, 1994; Levine
si colab, 1994; Domrongkitchaiporn si colab,
2002). Se recomanda zilnic 800-1200 mg de calciu
in dietd (Wahl si colab, 2000). Dacd aceastd canti-
tate este mai mare, nivelurile calciului in urind tre-
buie monitorizate deoarece ele pot creste semni-
ficativ. Dacd se folosesc suplimentdri de calciu,
acestea trebuie administrate cu o alimentatie adec-
vatd varstei pentru a preveni absorbtia de oxalat de
calciu. In continuare trebuie efectuate studii in ceea
ce priveste rolul suplimentarii de calciu in formarea
de calculi.

5.3. Alte cauze

Unii pacienti care au nefrolitiazd idiopaticd se
constatd cd au hipocitraturie. Citratul urinar actio-
neazd ca un inhibitor de calculi prin formarea unui
complex solubil cu calciu (Bleyer si colab, 1992).
Suplimentarea de citrat poate fi administratd la
pacientii cu hipocitraturie. Se preferd citratul de
potasiu citratului de sodiu pentru a evita excesul
aportului de sodiu, care poate exacerba hipercal-
ciuria. Doza de citrat de potasiu trebuie si fie titratd
pentru a mentine citratul urinar in limite normale
(Bleyer si colab, 1992).

Copiii cu alte cauze metabolice de nefrolitiazd
trebuie sa primeasca o terapie specificd bolii.
Exemple de tratamente disponibile includ: piri-
doxina, cofactorul AGT pentru tratamentul hiper-
oxaluriei primare, tiopronin, D-penicilamind, si
captopril pentru tratamentul cistinuriei, allopurinolul
pentru tratamentul hiperuricozuriei si terapia
supresivd antibioticd cronicd pentru calculii struvit.

In tabelul 2 se prezinti terapia sugestivi pentru
urolitiaza determinatd de anomaliile metabolice.

Tabelul 2

Terapie sugerata in urolitiazele determinate de anomalii metabolice*

Anomalia metabolica

Terapia initiala

Terapia de linia a doua

Hipercalciuria Reducerea Na* din dieta

Thiazide

Calciul in dieta in raport cu RDA (doza recomandata permisa)

Citrat de potasiu
Fosfat neutral

Hiperoxaluria Ajustarea dietei de oxalat

Fosfat neutral®

Reducerea Na* in dieta

Citrat de potasiu Magneziu
Pyridoxal®
Aciduria hipocitrica Citrat de potasiu
Bicarbonat
Hiperuricozuria Alcalinizare Allopurinol
Tiopronin (Thiola)
Cistinuria Alcalinizare D-penicillamina

Captopril

a — Terapia initiald in hiperoxaluria primara

* Dupd: Milliner DS — Urolithiasis. In: Pediatric nephrology Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins, 2004, p.1104
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Sunt disponibile si alte terapii nonspecifice. Fos-
fatul neutru creste concentratia de pyrofosfat urinar,
care actioneaza ca un inhibitor al formadrii de cristale
de oxalat de calciu (Polinsky si colab, 1987;
Milliner si colab, 1994). Orthofosfatul scade, de ase-
menea, productia de vitamina D, complexele de
calciu din scaun/fecale si stimuleazd reabsorbtia
calciului in tubul distal renal (Bleyer si colab, 1992).

Tolerabilitatea poate fi limitatd de diaree sau
hiperfosfatemie. Suplimentarea de magneziu s-a
demonstrat cd scade absorbtia oxalatului la nivel
gastrointestinal, dar nu este efectivd ca si supli-
mentarea de calciu (Lieberman si colab, 2000) si s-a
asociat cu o crestere in excretia urinard a magne-
ziului si calciului (Fetner si colab, 1978; Ettinger si
colab, 1984).
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