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Introducere

Insuficienta renald asociatd sarcinii reprezintd o problemd semnificativd de sanatate
publica, fiind una dintre principalele cauze de mortalitate si morbiditate materna si fetala [1-4].
Stabilirea diagnosticului si a incidentei acestei patologii poate fi dificild, constituind o
provocare pentru obstetricieni, din cauza modificarilor structurale si functionale fiziologice ale
sistemului renal in sarcina [4-8].

In absenta unui consens in ceea ce priveste criteriile de diagnosticare, nivelul creatininei
serice ramane cel mai eficient element pentru identificarea acestei afectiuni [1].

Modificarile fiziologice ce apar in sarcind asupra sistemului renal pot ingreuna
diagnosticul de injurie renald acuta, in special in situatiile cand se suprapun sau contribuie la
afectarea functiei renale. Prin urmare, un ghid de diagnostic este util in diferentierea
modificarilor fiziologice renale induse de sarcina si a celor patologice, ducand la instituirea unei
conduite terapeutice rapide ce permite scdderea incidentei complicatiilor materno-fetale. De
asemenea, diagnosticul si instituirea precoce a tratamentului adecvat previn evolutia injuriei
renale acute catre forme cronice, ducand la Tmbunatatirea ratei de supravietuire si a calitatii
vietii.

Managementul terapeutic al patologiilor asociate ce cresc riscul de dezvoltare a injuriei
renale pe parcursul sarcinii (diabet zaharat, hipertensiune arteriald, boli autoimune) ar trebui
introdus n ghidul de tratament al insuficientei renale asociate sarcinii, punandu-se accentul pe
importanta modificarilor clinice si paraclinice cu afectare multisistemica.

Mortalitatea si morbiditatea materno-fetald pot fi semnificativ scazute prin instituirea la
timp a unei conduite terapeutice corecte. Standardizarea acesteia, mai ales in situatia unei
abordari multidisciplinare (obstetrician, nefrolog) este imperios necesard in vederea asigurarii
unui act medical de calitate, unitar, ce prioritizeazd pacienta, dar care utilizeazd optim si
resursele medicale disponibile. In concluzie, recunoasterea factorilor de risc, a simptomelor,
precum si stabilirea unor strategii de tratament pot contribui considerabil la cresterea calitatii

actului medical in cazul gravidelor cu insuficienta renala.



PARTEA GENERALA

Capitolul 1. Modificarile sistemului renal in sarcina

In timpul sarcinii la termen, debitul cardiac crescut determini o crestere a fluxului
plasmatic renal si a ratei de filtrare glomerulard (RFG) cu pana la 50%, reducand nivelurile
plasmatice ale ureei si creatininei cu 40-50% [9-13]. Creatinina sericd este principalul
parametru de monitorizare a functiei renale, iar valori peste 0.87 mg/dL necesitd investigatii
suplimentare [14-16]. Cresterea RFG si nivelurile ridicate de glucoza duc la glicozurie, iar
excretia crescutd de proteine este tot un efect al RFG marite [9-13,17]. Dupa 12 saptamani de
sarcind, modificarile induse de progesteron favorizeaza dilatarea ureterelor si a calicelor renale,
crescand riscul de infectii urinare [9,12,13]. Gravidele prezintd si un risc crescut de aparitie a
litiazei renale, ceea ce poate duce la o frecventa crescuta a colicii renale, obstructiei ureterale

si, prin urmare, la injurie renald acuta [18].

Capitolul 2. Insuficienta renala asociata sarcinii

2.1. Insuficienta renala acuta asociata sarcinii

2.1.1. Definitia insuficientei renale acuta asociata sarcinii

Insuficienta renala acutd (IRA) asociata sarcinii este o afectiune complexa cu multiple
cauze subiacente, avand un impact major asupra sanatatii materne si fetale [2,19]. Desi se
manifestd prin cresterea creatininei serice, criteriile standard de diagnostic (RIFLE, AKIN,
KDIGO) nu sunt validate in sarcind, din cauza scaderii fiziologice a acestui parametru [20,21].
Conform ACOG, IRA in sarcind este definitd printr-o crestere a creatininei serice peste 1.1

mg/dL [22,23].

2.1.2. Incidenta insuficientei renale acute in sarcina

Incidenta acestei patologii variaza in functie de factori demografici, existand diferente

semnificative intre tarile dezvoltate si cele In curs de dezvoltare sau slab dezvoltate.
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Studiile detaliazd o crestere a incidentei IRA asociatd sarcinii in tarile dezvoltate (1%-
2.8%). Aceste cifre riman mult sub cele din tarile in curs de dezvoltare sau tarile slab dezvoltate,

unde incidenta poate ajunge intre 4% si 26% [24-27].

2.1.3. Etiopatogenia insuficientei renale acute in sarcina

Insuficienta renald acutd asociata sarcinii poate sa apard antenatal, peripartum sau post-
partum si reprezintd o afectiune care poate pune viata In pericol atat a mamei, cat si a fatului.
De obicei, principalele patologii care duc la aparitia IRA sunt reprezentate de cauze obstetricale
precum avortul septic, disgravidia emetizanta, preeclampsia si complicatiile asociate, dezlipirea
prematurd de placentd normal inseratd (DPPNI), moartea fetala intrauterina (MFIU),
hemoragiile sau sepsisul puerperal si se dezvolta in cazul pacientelor care anterior nu prezentau
patologii renale [28,29]. Etiologia IRA asociata sarcinii poate fi clasificatd in functie de stadiul

sarcinii sau de forma acesteia - prerenala, intrinseca sau postrenala [1,2,30,31].

2.1.4. Criterii de diagnostic al insuficientei renale acute in sarcini

In prezent nu exista criterii standard pentru a defini insuficienta renala acuti asociati
sarcinii [2,32,33]. Modificarile fiziologice ce apar in sarcind duc la scaderea nivelului
creatininei serice sub 0.8 mg/dL [1,14,29,34]. Actualmente, evaluarea valorii creatininei serice
reprezintd cel mai eficient marker pentru diagnosticarea IRA asociata sarcinii [1].

In plus fata de creatinina serica, multiple investigatii pot fi efectuate in cazul aparitiei
suspiciunii de IRA in timpul sarcinii: analizele urinare, evaluarea metabolica sau coagulograma.

Evaluarea ultrasonograficd poate fi necesara pentru confirmarea sau excluderea unor
patologii obstructive sau a hidronefrozei [1]. Biopsia renala poate fi efectuatd in conditii de
siguranta in trimestrul I si II de sarcina, prezentand un risc minim de complicatii pana la 25 de

sdptamani gestationale [1,35].

2.1.5. Complicatii materno-fetale in sarcina ce asociaza insuficienta renala acuta

Complicatiile materne ale insuficientei renale acute asociata sarcinii



Conform datelor din literatura de specialitate, pacienta gravida care dezvolta
insuficientd renald acutd prezintd un risc de 10 ori mai mare de a dezvolta complicatii
cardiovasculare si poate necesita interniri prelungite [1,36]. In plus, aceasta afectiune creste
riscul aparitiei bolii renale cronice [1].

Un studiu desfasurat in perioada iunie 2019 - octombrie 2020 in India pe un lot de 150
de paciente gravide cu IRA a relevat un procent de 34% decese materne de cauza directa sau
indirecta a injuriei renale acute [28]. Principala cauza a mortalitétii a fost reprezentata de sepsis
(49% dintre cazuri), urmata de preeclampsie sau eclampsie (41%) si de hemoragiile obstetricale

(35.3%) [28].

Complicatiile fetale a insuficientei renale acute asociatd sarcinii

Complicatiile fetale asociate sarcinilor agravate de injuria renald acutd sunt de o
importantd deosebitd. Conform literaturii de specialitate, printre acestea se numerd nasterea
prematurd, greutatea scazutd la nasterea, necesitatea internarii in sectia de Terapie Intensiva
Neonatald sau decesul perinatal [1,2]. Riscul de nastere prematurd si restrictie de crestere
intrauterind (RCIU) este estimat a fi de 3-5 ori mai ridicat in cazuri pacientelor gravide cu IRA

[1,37].

2.1.6. Factori predictori ai prognosticului nefavorabil materno-fetal

Factorii de risc asociati IRA pe parcursul sarcinii includ diversi parametri demografici,
clinici si paraclinici, esentiali pentru identificarea gravidelor cu risc crescut si implementarea
unor masuri preventive pentru reducerea complicatiilor materno-fetale.

Printre factorii de risc demografici se numara varsta maternd peste 35 de ani, rasa
(femeile de culoare si femeile de origine amerindiand avand un risc crescut), statutul
socioeconomic precar si accesul limitat la ingrijirea prenatald [1,36,38-41]. De asemenea,
fumatul, factorii genetici si provenienta la mediul rural contribuie la o mortalitate mai mare
[21,42-46].

Printre factorii clinici ce agraveaza prognosticul, putem enumera starea generalad
alteratd, sarcinile multiple, obezitatea si bolile asociate precum diabetul sau hipertensiunea

[16,23,30,40, 47-50]. Din punct de vedere paraclinic, nivelurile crescute de creatinina,



proteinuria severa, ureea ridicata, anemia, trombocitopenia si cresterea transaminazelor sau a
CRP-ului sunt corelate cu un risc crescut de complicatii materno-fetale, inclusiv nastere

prematurd si restrictie de crestere intrauterina [51-57].

2.1.7. Managementul sarcinii ce asociaza insuficienta renala acuta

Masurile generale 1n terapia IRA asociatd sarcinii includ identificarea patologiei
subiacente care a dus la injuria renald, resuscitarea volemica, prevenirea aparitiei unei viitoare
leziuni renale, inceperea timpurie a dializei atunci cand este necesara, nasterea fetala prompta
atunci cand se impune [2]. In privinta resuscitdrii volemice, aceasta este cruciald pentru
patologiile prerenale ce au dus la aparitia IRA, insa acest management trebuie atent monitorizat,
deoarece pacientele gravide cu injurie renald mediata de endotoxine sau cele cu preeclampsie
pot dezvolta cu usurintd edem pulmonar [2]. Complicatiile cauzate de IRA pot fi tratate ca si In
cazul pacientelor negravide, iar daca patologia evolueaza, dializa poate fi necesard si trebuie

initiata [2].

2.2. Boala renala cronica asociata sarcinii
2.2.1. Incidenta bolii renale cronice asociata sarcinii

Incidenta bolii renale cronice (BRC) asociata sarcinii este estimata ca fiind 3%, iar 1
din 750 de paciente gravide au BRC stadiile 3-5 [58,59].

Sarcina in contextul BRC implica multiple riscuri, printre care un risc semnificativ mai
mare de a dezvolta preeclampsie si de a necesita nastere prin operatie cezariand [3,60].
Totodata, cele mai frecvente complicatii neonatale identificate au fost nasterea prematura si

greutatea scazuta la nastere [3,60].

2.2.2. Etiopatogenia bolii renale cronice asociata sarcinii

O paleta larga de patologii poate duce la aparitia bolii renale cronice in timpul sarcinii,
multe dintre acestea fiind comune cu cele care apar in cazul populatiei generale.
Cele mai frecvente afectiuni sunt reprezentate de:

e Anomalii congenitale renale sau ale tractului urinar



e Nefroscleroza hipertensiva
e Nefropatia diabetica

e Nefropatia cu IgA

e Nefrita lupica [61].

2.2.3. Complicatiile materne in sarcina ce asociaza boali renala cronica

Studiile au evidentiat existenta unui risc crescut de preeclampsie, in special in cazurile
ce asociaza ca etiologie glomerulonefrita sau boala renala polichistica [60,62]. Totodata, BRC
asociaza o ratd crescutd a operatiei cezariana, in special in cazurile de nefropatie diabetica [62].

Studiile recente efectuate in SUA asupra a peste 38 de milioane de gravide (2010-2020)
au evidentiat cd rata mortalitatii materne este cea mai ridicata la pacientele cu BRC in stadiul
5, in timp ce in cazul gravidelor cu BRC stadiul 1 nu s-au inregistrat decese [63]. In Marea
Britanie, un studiu desfasurat intre 2003-2017 in centre specializate a demonstrat ca
hipertensiunea cronicd si proteinuria inaintea sau la debutul sarcinii sunt factori predictivi
majori ai unui prognostic nefavorabil in BRC stadiile 3-5 [58].

Conform datelor prezentate, se poate afirma ca cele mai frecvente complicatii materne
ce pot surveni in cazul BRC asociata sarcinii sunt:

e Preeclampsia
e Nasterea prin operatie cezariana
e Decesul

e Terapia de substitutie renala - in functie de stadiul BRC [58,62,63].

2.2.4. Complicatiile fetale in sarcina ce asociaza boala renala cronica

Printre cele mai comune complicatii fetale se numara nasterea prematurd, greutatea
scazuta la nastere si necesitatea admiterii in sectia de Terapie Intensiva Neonatald [61,64].

Complicatiile fetale depind si acestea de stadiul BRC al mamei: nastere prematura,
moarte fetald intrauterind, necesitatea internarii in Terapie Intensiva Neonatala [58].

Greutatea la nastere si varsta gestationala au fost mai scazute cu cat stadiul BRC a fost
mai avansat. Hipertensiunea arteriald cronica este cel mai puternic predictor pentru nasterea

prematurd inainte de 34 de saptdmani de gestatie [58]. Proteinuria >1g/24 h inaintea sau la



inceputul sarcinii este cel mai important predictor pentru greutatea la nastere sub percentila a

10-a. Mortalitatea neonatala a survenit in randul pacientelor cu BRC stadiul 4 si1 5 [58].

2.2.5. Managementul sarcinii ce asociaza boala renala cronica

Consilierea preconceptionald presupune o evaluare clinica si paraclinica riguroasa,
analizele urinare precum proteinuria si tensiunea arteriald fiind printre cei mai importanti
parametri ce ar trebui investigati si optimizati preconceptional [65]. De asemenea, evaluarea
creatininei serice si a RFG este importantd, mai ales in cazul pacientelor cu BRC stadiile 3-5
[58].

Datele generale preluate din studiile efectuate ce au analizat paciente cu etiologii diverse
sirisc crescut de a dezvolta preeclampsie sugereaza ca initierea administrarii de aspirina in doza
scazutd inainte de 16 saptdmani de gestatie scade riscul de aparitie timpurie a preeclampsiei
[65-67].

Pacientele cu BRC ar trebui evaluate cel putin o data pe luna, cu cresterea frecventei
consultatiilor in functie de tensiunea arteriald, activitatea patologiei renale si de necesitatile
fetale [65,68,69].

Nasterea ar trebui sd aiba loc la termen in lipsa unei indicatii materne sau fetale care sa
necesite operatie cezariand de urgenta [60,65,70-72]. Conform datelor din literatura de
specialitate, BRC nu reprezintd o indicatie pentru operatia cezariand, dar cu toate acestea,

interventia chirurgicald este mai frecventd in randul pacientelor ce asociaza BRC [62,65].

Capitolul 3. Ipoteza de lucru si obiectivele generale

Lucrarea de fatd Ghid de diagnostic si tratament 1n sarcina asociata insuficientei renale
si impactul atitudinii terapeutice asupra prognosticului materno-fetal” are ca scop analiza unor
parametri demografici, clinici si paraclinici pentru stabilirea unui plan de diagnostic si conduita
terapeutica, raportat la riscul aparitiei complicatiilor materno-fetale. Teza este structurata in trei
directii de cercetare, menite sa investigheze influenta severitatii bolii renale in predictia
evolutiei materno-fetale.

Prima directie de cercetare este reprezentatd de o analizd statisticd descriptivd a

pacientelor incluse in studiu, in timp ce a doua directie de cercetare cu rol principal in cadrul
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cercetdrii a urmarit identificarea predictorilor asociati cu un risc crescut de aparitie a
complicatiilor materno-fetale (variabile demografice, clinice si paraclinice), subliniind
parametrii de severitate ai bolii renale raportat la aparitia decesului matern sau a mortii fetale
intrauterine. Cea de-a treia directie de cercetare, secundard, descrie o statisticd comparativa
intre pacientele cu injurie renald si un lot control, ale carui valori ale creatininei serice la
internare au fost prestabilite ca fiind intre 0.8 mg/dL - 1.1 mg/dL.
Prin urmare, obiectivele cercetarii pot fi descrise ca fiind:
1. Descrierea profilului demografic al gravidelor la risc de a dezvolta injurie renald acuta
2. Identificarea factorilor materni ce duc la un prognostic nefavorabil al sarcinii asociate
cu injurie renald
3. Identificarea parametrilor paraclinici ce asociaza o evolutie nefavorabila a sarcinii
4. Evaluarea prognosticului fetal in sarcinile asociate cu injurie renald acutd/cronica
5. Descrierea unor criterii de diagnostic a injuriei renale asociate sarcinii, in special
raportat la parametrii paraclinici a caror valoare prag asociazd complicatii materno-
fetale

6. Realizarea corelatiilor intre diverse variabile la risc

Capitolul 4. Metodologia generala a cercetarii

Cercetarea din teza de fatd se bazeazd pe o analizd descriptivd, observationala,
nerandomizatd, dar si pe un studiu retrospectiv si prospectiv, de tip caz-control, cu scopul de a
identifica factori de risc ce influenteaza prognosticul materno-fetal in cazul pacientelor cu
injurie renala, raportat la cele cu valori ale parametrilor retentiei azotate sub limita diagnostica
a insuficientei renale.

In cadrul cercetirii de fata, datele medicale au fost extrase din foile de observatie ale
pacientei, dar si din sistemul informatic InfoWorld al Clinicii de Obstetrica-Ginecologie a
Spitalului Universitar de Urgentd Bucuresti. De asemenea, anamneza si dosarele medicale ale
gravidelor dispensarizate au reprezentat modalitdti importante de obtinere a informatiilor
despre istoricul medical si patologia asociatd sarcinii. Totodatd, informatiile colectate au

presupus o analiza multidisciplinard, ce include Sectia de Neonatologie, Sectia de Nefrologie,
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Laboratorul Central, Departamentul de Anatomie Patologica si Departamentul de Radiologie si
Imagistica.

Cercetarea din cadrul tezei de fatd a fost realizatd pe un esantion de 120 gravide cu
insuficienta renald si un lot de 267 gravide cu valori ale creatininei serice sub valoarea
diagnostica a injuriei renale (intre 0.8-1.1 mg/dL) care au nascut in cadrul Clinicii de Obstetrica-
Ginecologie a Spitalului Universitar de Urgenta Bucuresti in perioada 01.01.2017 si
31.12.2024.

Criteriile de includere:

= QGravide cu boald renala cronica, indiferent de patologia de fond (glomerulonefrita,
lupus eritematos sistemic, pielonefrita cronica etc.)

= Gravide cu insuficientd renald acutd, indiferent de factorul declansator (sepsis,
hipovolemie prin hemoragie severa)

= Nastere in cadrul Clinicii de Obstetrica-Ginecologie a Spitalului Universitar de Urgenta
Bucuresti
Criterii de excludere:

= Absenta consimtdmantului informat al pacientei

» QGravide cu varsta sub 18 ani

= Q@ravide cu insuficienta renald acuta determinata de avorturi septice de prim trimestru

= (Cazurile de insuficientd renald asociate sarcinilor extrauterine

Cercetarea s-a desfasurat cu acordul Comisiei de Eticd a Spitalului Universitar de
Urgenta Bucuresti nr. 26407/17.05.2021. Utilizarea datelor furnizate de catre paciente a avut
exclusiv scop stiintific, cu garantarea confidentialitdtii informatiilor prezentate in momentul

explicdrii obiectivelor studiului.

Capitolul 5. Rezultate

5.1. Prima directie de cercetare

Prima directie de cercetare a avut ca obiectiv o analiza statisticd comparativa a loturilor
de gravide cu insuficientd renald acutd si cronica, urmarind parametrii demografici, istoricul
personal patologic si obstetrical, parametrii paraclinici, dar si cei fetali - indice Apgar (IA) la 1

minut, greutatea fetala la nastere, restrictia de crestere fetald intrauterind, MFIU.
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Analiza pe categorii de varsta a pacientelor cu injurie renald acutd a aratat ca cele mai
mari valori ale creatininei serice au fost nregistrate la paciente sub 20 de ani (2.17 += 1.18
mg/dL). Totusi, In grupa de varsta 35-39 de ani, necesitatea de dializd si mortalitatea materna
au fost semnificativ mai mari (6.67%, respectiv 4.44%).

Referitor la mediul de provenientd, pacientele din mediul rural au prezentat valori mai
mari ale creatininei serice (1.75 £ 0.93 mg/dL fatd de 1.51 + 0.61 mg/dL in mediul urban). Cu
toate acestea, mortalitatea maternd a fost mai mare in mediul urban (14.29%), in timp ce
numarul cazurilor de moarte fetald intrauterind a fost semnificativ crescut in mediul rural
(19.51% vs. 6.12% in mediul urban).

Nu s-au inregistrat diferente semnificative statistic intre loturile analizate in functie de
indicele de masa corporald (p=0.98), majoritatea pacientelor fiind normoponderale. De
asemenea, varsta gestationala la nastere a fost similara intre lotul IRA (34.1 + 4.7 saptamani de
gestatie) si lotul B (33.7 3.9 saptdmani de gestatie).

In ceea ce priveste paritatea, primiparele din lotul B au avut valori mai mici ale
creatininei serice (2.33 £ 1.97 mg/dL) comparativ cu multiparele (3.88 + 2.79 mg/dL). De
asemenea, multiparele au necesitat dializa intr-un procent mai mare (66.67% vs. 46.15%), dar
singurul deces s-a Inregistrat in randul primiparelor.

Dispensarizarea sarcinii nu a prezentat o diferentd semnificativa intre loturile analizate
(p=0.71). Totusi, pacientele cu IRA care au beneficiat de ingrijire prenatala adecvata au avut la
internare o valoare mai mica a creatininei serice (1.53 £ 0.72 mg/dL) comparativ cu cele
nedispensarizate (1.82 + 0.88 mg/dL), sugerand un beneficiu al monitorizarii sarcinii asupra
functiei renale.

In lotul pacientelor cu injurie renald acuti, majoritatea au fost primipare (68.69%) si
proveneau din mediul urban (61.29%), avand o varsta medie semnificativ mai mare decat cele
din mediul rural. In mod similar, in lotul pacientelor cu boal renala cronica, majoritatea au fost
tot primipare, iar varsta medie a celor din mediul urban a fost mai mare decéat a celor din mediul
rural.

Hipertensiunea de sarcind si complicatiile sale au fost frecvent intalnite in ambele loturi
(82% in IRA si 63% in BRC). Nu s-au Inregistrat diferente semnificative in ceea ce priveste
varsta pacientelor sau valorile creatininei serice la internare 1n functie de prezenta

hipertensiunii. Totusi, pacientele cu BRC fara hipertensiune au avut valori mai mari ale
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creatininei comparativ cu cele hipertensive. Trombofilia nu a influentat semnificativ durata
spitalizarii pacientelor hipertensive.

Infectiile urinare au fost asociate cu valori mai mari ale creatininei la internare in lotul
IRA, insd pe parcursul interndrii, aceasta valoare a scazut mai semnificativ la pacientele cu
infectie decat la cele fara. In schimb, in lotul BRC, prezenta infectiilor genitale a determinat o
durata de spitalizare mult mai lunga.

Preeclampsia severa a fost principala indicatie pentru operatia cezariana in ambele loturi
(34.57% in IR A si 59.09% in BRC). Dintre pacientele cu IRA, 23.33% au necesitat dializa, iar
mortalitatea materna in acest grup a fost semnificativ mai mare comparativ cu pacientele care
nu au avut nevoie de substitutie renald (38.10% vs. 5.80%).

Analiza curbei ROC a evidentiat valori prag pentru anumiti parametri biologici corelati
cu un prognostic nefavorabil: hemoglobina <9 g/dL, hematocrit <%, leucocite >17.000/uL, INR
>1.05, APTT >32 sec, proteinurie >200 mg/L, creatinina serica >1.15 mg/dL, uree >48 mg/dL
si RFG <58 mL/min/1.73m?. De asemenea, valori ale proteinei C reactive >7 mg/L si ale
glicemiei >90 mg/dL au fost asociate cu o mortalitate materna si fetala crescuta.

Greutatea fetald medie a fost mai mare in lotul IRA comparativ cu lotul BRC, insa
restrictia de crestere intrauterind a fost semnificativ mai frecventa in BRC (82% vs. 53%).
Pacientele cu IRA si creatinind sub 1.15 mg/dL au avut o evolutie favorabila, fara decese
materne, iar necesitatea interndrii in Terapie Intensiva a fost mult mai redusa comparativ cu

pacientele cu creatinind peste acest prag.

5.2.A doua directie de cercetare

A doua directie de cercetare s-a concentrat pe stabilirea factorilor ce duc la un prognostic
matern si fetal nefavorabil.

Studiul a evidentiat ca o ingrijire prenatald adecvatd este asociatd cu un prognostic
favorabil in sarcinile cu insuficienta renala acuta sau cronica, reducand riscul decesului matern
si fetal. Varsta medie a pacientelor cu valori ale creatininei <1.15 mg/dL a fost mai ridicata, iar
fiecare sdptdmana suplimentara de sarcina a fost corelata cu o reducere de 14% a riscului de
deces. Lipsa monitorizarii prenatale a crescut riscul de mortalitate de aproape trei ori, iar o

nastere anterioard a fost asociata cu o crestere de 40% a riscului unei evolutii nefavorabile.
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Parametrii biologici au demonstrat corelatii semnificative cu prognosticul materno-
fetal. O hemoglobina >9 g/dL si un hematocrit >25% reduc semnificativ riscul decesului, in
timp ce leucocitele >17.000/uL si valori ridicate ale CRP (>7 mg/L) sunt puternic asociate cu
un prognostic nefavorabil. De asemenea, glicemia >90 mg/dL creste riscul de deces de 6.2 ori,
iar valori ridicate ale INR (>1.09) si APTT (>32.6) sunt corelate cu o probabilitate mai mare de
evolutie severa.

Infectiile urinare nu au influentat semnificativ prognosticul general, dar au determinat
o ratd mai mare a internarilor in Terapie Intensiva Neonatala. In schimb, alte tipuri de infectii
au fost asociate cu un risc crescut de mortalitate materna si fetala. Nasterea prin cezariand a fost
corelata cu o evolutie mai favorabila, in timp ce nasterea naturala a avut un risc de patru ori mai
mare de prognostic nefavorabil. Acesti factori subliniazd importanta monitorizarii stricte si a

interventiei timpurii in sarcinile complicate de insuficienta renala.

5.3.A treia directie de cercetare

Studiul comparativ intre pacientele cu afectiuni renale asociate sarcinii (lot A) si cele
cu creatinind sericd intre 0.8-1.1 mg/dL (lot B) a evidentiat diferente semnificative in evolutia
sarcinii s1 prognosticul fetal. Varsta gestationald medie a fost mai mica in lotul A (34 £ 4.5
sdptamani de gestatie) comparativ cu lotul B (37.2 + 3.0 sdptaméini de gestatie), iar
prematuritatea extrema a fost de 12.5% in lotul A, fata de doar 1.87% in lotul control. De
asemenea, ingrijirea antenatala a fost mai deficitara in lotul A (26% dintre paciente fara control
medical antepartum, comparativ cu 15% in lotul B, p=0.009).

In randul pacientelor hipertensive, greutatea fetali medie a fost semnificativ mai mica
in lotul A (2032.06 + 822.65 grame) fata de lotul B (2508.64 + 978.88 grame). Indicele Apgar
la 1 minut a fost, de asemenea, mai redus in lotul A (5.83 £ 3.10) comparativ cu lotul B (7.39
+ 2.49), 1ar restrictia de crestere intrauterind a fost mai frecventd in lotul A (66.23% vs.
52.43%). Mortalitatea fetala intrauterind a fost aproape dubla la pacientele hipertensive cu
injurie renala (9.09% vs. 4.85%).

Durata spitalizarii a fost semnificativ mai lunga in lotul A (12 + 13 zile) comparativ cu
lotul B (6 * 6 zile). Greutatea fetald a fost influentata de nivelul hemoglobinei, valorile peste 9
g/dL fiind asociate cu o greutate mai mare a nou-ndscutilor (2197.83 + 966.31 grame n lotul A

si 2878.42 + 780.06 grame in lotul B). Indicele Apgar a fost mai scazut in cazurile cu
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hemoglobina sub 9 g/dL, iar pacientele cu leucocite peste 17.000/uL au avut o varsta
gestationald mai mica in lotul A (32.42 + 4.86 sdptamani de gestatie) comparativ cu lotul B
(36.68 £ 3.15 saptamani de gestatie). Aceste rezultate subliniazd impactul insuficientei renale

asupra prognosticului materno-fetal si importanta monitorizarii atente a acestor sarcini.

6. Discutii

Rezultatele obtinute in cadrul cercetarii actuale pot fi corelate cu studiile de specialitate.

Studiul a raportat o incidenta de 0.85% pentru insuficienta renald acuta si 0.16% pentru
boala renala cronica. Incidenta globala a IRA asociata sarcinii a fost raportata in literatura de
specialitate ca fiind de 2%, cu variatii largi raportate la tarile dezvoltate, in curs de dezvoltare
sau subdezvoltate, in timp ce incidenta BRC ca fiind de 1.2% [23,72-75].

Varsta medie a pacientelor cu IRA a fost de 32 ani, iar cele care au necesitat dializa au
avut o varstd mai ridicatd. Un studiu efectuat de Roberto si colab. Tn 2024 a descris media varstei
pacientelor ce au necesitat dializd a fost de 31.4 ani, mai scazutd decadt cea raportatd in
cercetarea de fata [76].

Cea mai frecventd etiologie a IRA de cauzd renald in cercetarea actuala a fost
reprezentatd de preeclampsie cu un procent de 26.67%, urmata de dezlipirea de placentd normal
inserata (10%). Frecventa etiologiilor descrise 1n studiu sunt concordante cu cele descrise de
Shija si colab. pe un lot de 51 de gravide cu IRA asociata sarcinii, unde preeclampsia a fost
cauza declansarii patologiei renale in 23.5% [77].

Restrictia de crestere intrauterind si mortalitatea fetald intrauterind sunt mai frecvente
in cazul pacientelor cu injurie renald, comparativ cu cele ce au valori ale creatininei serice <1.1
mg/dL. De asemenea, durata spitalizarii este mult prelungita, comparativ cu pacientele ce au
parametrii retentiei azotate in limite normale. Hemoglobina peste 9 g/dL s-a asociat cu o
greutate fetald mai mare, iar valori crescute ale leucocitelor au fost corelate cu o varsta
gestationald mai mica.

Studiul a confirmat ca dializa este asociata cu un prognostic matern favorabil in cazurile
de insuficientd renala acutd, avand o ratd de recuperare de 61.90%. Totusi, pacientele cu IRA

care nu au necesitat substitutie renald au avut un prognostic mai favorabil (94.20%).
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Mortalitatea in lotul IRA a fost de 13.33%, mai redusa decat cea raportata de Goplani
si colab., de pe un lot de 70 de paciente cu IRA, unde s-a inregistrat un procent de 18.57%
decese [78].

Proteinuria crescutd si hiperuricemia au fost asociate cu greutate fetald mai mica si un
prognostic fetal nefavorabil. In cazul BRC, pacientele cu creatinina sub 1.24 mg/dL, proteinurie
scazutd si tensiune bine controlatd nu au prezentat declin renal sau risc crescut de moarte fetala
intrauterind. Nasterile premature si restrictia de crestere intrauterind au fost mai frecvente in
stadiile avansate ale BRC, insi indicele Apgar nu a variat semnificativ intre subgrupuri. In ceea
ce priveste boala renala cronica, asocierea dializei duce la un prognostic negativ, cu o ratd de
succes de 89.2% si o valoare medie a ureei serice de 57 mg/dL [52,79]. Studiile aratd in aceste
cazuri un risc crescut de nasteri premature (85%), deces neonatal (11%) sau necesitate de
internare in Terapie Intensivd Neonatald de 67% [80]. In cercetarea actuald, am inregistrat un
procent de 4.54 % decese neonatale in cazurile pacientelor cu BRC ce necesitd dializa, un
procent de 25% de nasteri premature si un procent de 83.33% internari in Terapie Intensiva

Neonatala.

7. Concluzii si contributii personale

Rezultatele descrise 1n cercetarea de fatd au dus la formularea urméatoarelor concluzii:

1. Incidenta injuriei renale acute in sarcind a fost de 0.85%, iar incidenta cazurilor de boala
renala cronica a fost de 0.16%. Incidenta redusd a cazurilor de insuficienta renald acuta
dezvoltatd post-partum nu a permis o analizd statisticd corespunzatoare. De asemenea,
scaderea incidentei numarului de cazuri cu aceasta patologie poate fi explicatd prin scaderea
continud a numarului de nasteri ce au avut loc in Spitalul Universitar de Urgenta Bucuresti
odata cu pandemia de SARS-CoV-2

2. Etiologia preponderenta a IRA a fost reprezentatd de preeclampsie (26.67%), in timp ce in
lotul BRC cea mai frecventa cauza a fost glomerulonefrita membranoasa (31.82%).

3. Virsta materna a gravidelor cu IRA si BRC a fost de 31 +/- 7 ani, mai scazuta decat in lotul
control unde am inregistrat o medie de 32 +/- 6 ani. De asemenea, 1n lotul pacientelor cu
IRA, varsta materna sub 20 de ani a fost asociatd cu cea mai ridicata medie a valorii

creatininei serice (2.17 +/- 1.18 mg/dL), in timp ce varsta intre 35-39 ani a fost asociata cu
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

cel mai mare risc de instituire a terapiei de substitutie renala (6.67%), dar si de mortalitate
(6.67%).

Mediul de provenientd urban este asociat in cazul injuriei renale acute din timpul sarcinii
cu un risc mai ridicat de deces matern (14.29%), in timp ce pacientele din mediul rural au
inregistrat un risc mai ridicat de moarte fetala intrauterina (19.51%).

IMC >30 este asociat cu un procent mai ridicat de cazuri ce necesita instituirea terapiei de
substitutie renald (69.23%, comparativ cu 24.24% in cazurile cu IMC sub 30). IMC >30 nu
a fost asociat cu cresterea mortalitatii.

Multiparitatea a fost asociatd cu valori mai ridicate ale creatininei serice la internare,
comparativ cu pacientele primipare, in cazul IRA (3.88 +/- 2.79 mg/dL vs. 2.33 +/- 1.97
mg/dL).

Multiparitatea a fost asociatd cu un risc mai mare al necesarului de instituire al dializei
(66.67% vs. 46.15% in cazul primiparelor).

Cresterea paritatii cu 1 a fost asociatd cu un risc cu 40% mai ridicat de prognostic
nefavorabil materno-fetal.

Ingrijirea prenatala adecvati este asociati cu o scadere a mortalititii si morbiditatii materno-
fetale de aproximativ 3 ori.

Fiecare sdptamana in plus addugata varstei gestationale a fost asociata cu reducerea riscului
unui prognostic nefavorabil matern si fetal cu 14%.

Asocierea infectiilor urinare in sarcina cu injurie renala acuta este descrisa printr-o valoare
medie a creatininei serice mai ridicatd decat In cazul absentei acestora (2.02 +/- 1 mg/dL
vs. 1.51 +/- 0.68 mg/dL), dar nu are prognostic nefavorabil materno-fetal.

Asocierea infectiilor genitale in sarcina cu boald renald cronicd duce la o perioadd de
spitalizare prelungita (31.25 +/- 43.85 zile comparativ cu 15.28 +/- 9.93 zile).

Absenta altor tipuri de infectii (bronhopneumonii, enterocolite) asociazd un prognostic
materno-fetal de 4 ori mai favorabil.

Cel mai mare risc de prematuritate in lotul BRC 1l au pacientele cu nefrita lupica (100%),
cu o medie a varstei gestationale de 30 +/- 3.74 saptadmani.

Riscul de a dezvolta eclampsie este mult ridicat in lotul pacientelor cu IRA, comparativ cu

cel al gravidelor cu valoare a creatininei serice de sub 1.1 mg/dL (7.78% vs. 1.12%)).
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20.

21.

22.

Preeclampsia in cazul pacientelor cu IRA nu asociaza un risc mai ridicat de prematuritate,
comparativ cu lotul pacientelor ce au dezvoltat IRA din alte cauze (35.31 +/- 3.48 saptamani
de gestatie vs. 33.51 +/- 5.19 saptdmani de gestatie). Ba mai mult, In lotul acestor paciente,
luand in considerare doar sarcinile unice, greutatea fetala la nastere a fost mai ridicatd decat
in cazul sarcinilor unice ce au asociat IRA de alta cauza (2542.74 +/- 849.45 grame vs.
2134.26 +/- 1015.61 grame).

Nasterea prin operatie cezariand in cazul pacientelor cu injurie renald acutad nu a fost
asociata cu o prelungire a perioadei de spitalizare. Cu toate acestea pacientele ce au nascut
prin operatie cezariand au avut o scadere a valorii medii a creatininei serice pe parcursul
interndrii cu o medie de 0.53 +/- 0.87 mg/dL vs. 0.06 +/- 0.66 mg/dL in cazul celor ce au
niscut pe cale naturala. In ceea ce priveste valoarea medie a ureei, aceasta a inregistrat o
crestere pe parcursul interndrii mult mai ridicata in cazul pacientelor ce au nascut pe cale
vaginala (17.7 +/- 31.78 mg/dL vs. 0.51 +/- 26.68 mg/dL).

In ceea ce priveste parametrii hematologici, o hemoglobini medie <9 mg/L si un hematocrit
<25% sunt asociate cu o crestere de 7 ori, respectiv de 4 ori a riscului unui prognostic
nefavorabil. Un numar de leucocite de peste 17000/uL, este asociat cu o crestere de 3.46 ori
a riscului de complicatii materno-fetale.

In ceea ce priveste parametrii coagulogramei, un APTT >32.60 sec, este asociat cu o
crestere de 3.89 ori a prognosticului nefavorabil, in timp ce un INR >1.09 creste riscul de
9.12 ori. Perioadele de spitalizare sunt mult mai ridicate in cazul pacientelor cu injurie
renald si coagulopatie, Tn comparatie cu lotul control.

Din punct de vedere al parametrilor inflamatorii, o valoare a CRP >7 mg/L este asociata cu
un risc de 7.22 ori mai ridicat de prognostic nefavorabil. De asemenea, o valoare crescuta a
CRP asociaza o greutate fetald scazuta la nastere comparativ cu lotul control.

Din punct de vedere al parametrilor biochimici, valoarea prag a creatininei serice a fost
inregistrata ca fiind de 1.15 mg/dL. O valoare a ureei serice >48 mg/dL este asociatd cu o
crestere de 2.41 ori a riscului de a dezvolta complicatii, In timp ce o rata a filtrarii
glomerulare de >58 mL/min/1.73m? este asociati cu o scidere a mortalititii si morbidititii
materne si fetale de 6 ori.

O valoare a glicemiei mai mare de 90 mg/dL asociaza o crestere de 6.2 ori a riscului de

complicatii materno-fetale.
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24.
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26.
27.

28.

O proteinurie >200 mg/L este asociatd cu un risc de 4.14 ori mai mare de complicatii
materno-fetale.

Injuria renald asociaza global o greutate fetald mai scazuta la nastere comparativ cu lotul
control (2893 +/- 770 grame vs. 2184 +/- 923 grame, p<0.001).

Indicele Apgar la 1 minut prezinta o valoare mai redusa in lotul pacientelor cu injurie renala,
decat 1n situatiile cu o valoare a creatininei serice sub 1.1 mg/dL/ (8.43 +/- 1.53 vs. 6.68 +/-
2.60, p <0.001).

Injuria renald asociaza un risc crescut de restrictie de crestere intrauterind (59%).
Pacientele cu injurie renald beneficiazd mai frecvent de administrarea albuminei si
diureticului (p<0.001). In aceste situatii, majoritatea pacientelor asociazi o perioada de
spitalizare prelungitd si un necesar mai mare de administrare a terapiei de substitutie renala.
Pacientele dializate ce mentin o valoare a ureei serice de peste 60 mg/dL au o ratd mai

ridicata de deces.
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