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REZUMAT

Sindromul hemolitic uremic (SHU) este o afectiune cu etiologie necunoscuta, care apare mai frecvent la copii. Debuteaza acut si se
manifesta prin insuficienta renald, anemie hemoliticd acutd microangiopatica, asociata frecvent cu trombocitopenie, manifestari
hemoragipare si neurologice. Articolul se refera la studiul efectuat in clinicile de pediatrie Alfred Rusescu, Fundeni, Grigore Alexandrescu,
ntre anii 1972 si 2003. Au fost studiate 48 de cazuri cu varste cuprinse intre 28 zile 15 ani, dintre care 23 copii de sex feminin si 25
de copii de sex masculin, 14 copii proveniti din mediul urban, 34 proveniti din mediul rural, dintre care 34 supravietuitori i 14 decedati.
Si prezinta tabloul clinic al sindromului hemolitic-uremic caracterizat prin manifestari hematologice, renale si neurologice si manifestarile
paraclinice caracterizate prin anemie hemolitica, trombocitopenie, nefropatie.

Cuvinte cheie: anemie hemolitica, trombocitopenie, nefropatie.

ABSTRACT ————

Clinical and paraclinical picture in haemolytic-uraemic syndrome

Haemolytic uraemic syndrome (HUS) is a disorder of unknown aetiology, which occurs more frequently in children. It starts acutely
and leads to renal failure, acute microangiopathic haemolytic anaemia, frequently associated with thrombocytopenia, hemorrhagic
and neurological symptoms. The present paper analyzes the HUS cases hospitalized during 1972-2003 in the paediatric clinics Alfred
Rusescu, Fundeni and Grigore Alexandrescu. A number of 48 children cases were included in our study, with ages varying from 28
days to 15 years; 23 female and 25 male; 14 of urban background, 34 of rural background; 34 survived, while 14 died. Our paper
substantiates the clinical picture of the haemolytic-uraemic syndrome, characterized by haematological, renal and neurological signs
and symptoms. The main laboratory anomalies are those reflecting the haemolytic anaemia, the thrombocytopenia, and the kidney
injury.

Keywords: haemolytic uraemic syndrome, haemolytic anaemia, thrombocytopenia, nephropathy.

MATERIAL S| METODA ¢ Nefropatie.

Metoda de lucru folositd a fost studiul clinic si
statistic de tip retrospectiv, prin analizarea foilor
de observatii ale copiilor internati.

Studiul de fatd este de tip longitudinal si este
efectuat pe cazuistica Clinicii de Pediatrie din IOMC,
Institutului Clinic Fundeni, Spitalul Clinic de Urgenta
pentru Copii ,,Grigore Alexandrescu®.

Cuprinde cazurile diagnosticate, tratate i ur-
madrite in aceste clinici in perioada 1 ianuarie 1972 —
31 decembrie 2003.

REZULTATE

Lotul este alcétuit din 48 de copii cu varste cuprinse
intre 28 de zile si 15 ani si 3 luni, dintre care:

Au fost studiate 48 de cazuri cu SHU care au « 23 copii de sex feminin;
prezentat triada clasica: + 25 copii de sex masculin.
¢ Anemie hemoliticd microangiopaticd severd; Repartitia copiilor pe grupe de varstd reiese din
* Trombocitopenie; tabelul urmitor:

REVISTA ROMANA DE PEDIATRIE — VOL. LVII, NR. 4, AN 2008 363



364 REVISTA ROMANA DE PEDIATRIE — VOL. LVII, NR. 4, AN 2008
Varsta Sex Pro-- Sex Pro- * Origine infectioasd si survine de obicei In pe-
feminin | centaj | masculin | centaj rioada estivald (iunie-septembrie);
Sugari ’ 14% 8 16% * Microorganismele cele mai frecvent implicate
Prescolari 12 27% 10 20% in etiologia infectioasd sunt: Escherichia Coli
Scolari 4 8% 7 15%

Repartitia pe mediul de provenientd, urban si
rural, este urmdatoarea: dintre cei 48 de copii studiati:
* 14 au provenientd in mediul urban;

* 34 au provenientd In mediul rural.

Din punctul de vedere al incidentei pe ani de

studiu, rezultd urmdtoarea repartitie:

An Numa.r Procentaj
cazuri
1972 1 2%
1977 1 2%
1980 1 2%
1982 1 2%
1984 1 2%
1985 1 2%
1987 1 2%
1988 1 2%
1991 3 7%
1992 3 7%
1993 4 9%
1994 4 9%
1996 5 11%
1997 4 9%
1998 6 4%
1999 3 7%
2000 3 7%
2001 1 2%
2002 2 5%
2003 2 5%

Din punctul de vedere al repartitiei lotului pe
grupe de varstd, rezultd:
* 30% pentru sugari;
* 47% pentru prescolari;
e 23% pentru scolari.

Din totalitatea cazurilor studiate, din cei 48 de
copii cu SHU:
* 34 au supravietuit;
* 14 au decedat.

Aceasta corespunde cu 71% supravietuitori si
29% decedati.

TIPUL CLINIC

SHU se imparte 1n (7):

* SHU tipic;
* SHU atipic.

Dintre cele 48 de cazuri, 37 sunt de SHU tipic,
ceea ce reprezintd 77% si se caracterizeaza prin (3):
* Episod de diaree prodromal, de obicei sanguino-

lentd;

entero-hemoragicd, capabild sd produca vero-
toxine (VT1 si VT2);

* Histologic: leziuni de microangiopatie trombo-
ticd glomerulard sau de necroza corticald.
Dintre cele 48 de cazuri, 11 sunt de SHU atipic,

reprezintd 23% si se caracterizeazd prin (3):

e Survin fird predominantd sezonierd;

* Absenta prodroamelor digestive;

e Afectare familiali;

* Histologic: leziuni de microangiopatie trombo-
ticd arteriald;

e (3 scizut;

* Depozite glomerulare de C3;

 1In unele cazuri, factor C3 nefritic;

Repartitia pacientilor in
functie de tipul clinic

23%

B SHU tipic 1 SHU atipic

Figura 1

* Microangiopatia renald este predominant arte-
riala.

Asa cum reiese din studiul de fatd, SHU tipic:

* este cel mai frecvent;

e apare mai ales la copiii mai mici de 3 ani, cea
mai mare incidentd este la grupa de varstd sub
un an;

* reprezintd una dintre principalele cauze de insu-
ficientd renald acutd (IRA) la copilul de 1-3 ani
n Europa.

DEBUTUL

Din studiul foilor de observatie al celor 48 de
copii cu SHU, reiese faptul ca debutul a fost brutal
si se caracterizeazd prin:

* manifestari digestive in 36 de cazuri cu scaune
striuri de sdnge proaspit, febra, varsaturi alimen-
tare si bilioase, dureri abdominale cu 7-14 zile
Tnaintea interndrii;

* manifestdri respiratorii Tn 12 cazuri — infectii acute
de cdi respiratorii superioare asociate cu convulsii
febrile, respectiv bronhopneumonie acutd.



REVISTA ROMANA DE PEDIATRIE — VOL. LVII, NR. 4, AN 2008

365

Repartitia pacientilor
in functie de debut

25%

Emanifestari digestive Omanifestari respiratorii

§ Figura 2
MANIFESTARI CLINICE

Tabloul clinic in perioada de stare cuprinde 3
categorii de semne (15):
* semne hematologice;
e semne renale;
* semne neurologice.

Manifestari hematologice

Manifestarea caracteristicd este anemia hemo-
liticd microangiopatica al carei marker morfologic
este prezenta de schizocite pe frotiul de siange pe-
riferic. In afard de schizocite se mai pot observa
sferocite si eritrocite in picdtura.

Sindromul anemic se manifestd prin paloare
cutaneomucoasd +/- icter, astenie, fatigabilitate,
anorexie, tahicardie.

Sindromul hemoragic determinat de trombo-
citopenie se caracterizeaza prin aparitia de petesii
si echimoze.

Paloarea

Paloarea, simptom clinic constant, a fost apre-
ciatd pe trei grade clinice:

* usoard;
e medie;
e severa.

Dintre cele 48 de cazuri studiate toate prezintd
anemie, care este o anemie hemoliticd care se insta-
leazd brutal, este severd si are toate caracteristicile
anemiei hemolitice microangiopatice.

Sindromul anemic poate fi si expresia stdrii de soc.

Anemia este adeseori importantd (sub 2 milioane
de eritrocite/mm3), cu sciderea paraleld a nivelului
de hemoglobina.

Icterul

La fel ca si sindromul anemic, icterul este practic
prezent la toate cazurile studiate.
Urine hipercrome

Un alt simptom clinic Intalnit la pacientii cu SHU
este urina hipercromd prezentd la toti pacientii

studiati. Cele trei simptome: paloare, icter si urind
hipercromd sunt elemente constante ale SHU. Ele
ne dau informatii despre indicele de prognostic sau
despre evaluarea stadiului de boald.

Sindromul hemoragipar cutaneo-mucos

Apare prin trombocitopenie, elementul cardinal
al definirii SHU si se exprimd prin hemoragii cu-
tanate cu elemente purpurice; petesii, echimoze, san-
gerdri gingivale, hematoame, sufuziuni sanguine
pe mucoasa palatind, epistaxis (4).

De asemenea, apar modificidri hemoragipare la
locul de ,,agresiune medicala‘“: garou, aparat de ma-
surare TA, locul de prelevare — administrare cu ac
percutan si la locul de implantare a cateterului de
hemodializd unde poate fi o singerare deschisa,
echimoza gi/sau petesii. Acestea par a fi legate de
intensitatea traumatismului si nu de numadrul de
trombocite.

Sindromul hemoragipar se exprimd printr-un
polimorfism lezional, de la petesii si echimoze, la
HDS si HDI.

Hemoragia digestiva apare din cauza trombo-
citopeniei, dar si, leziunilor vasculare si suferintei
hepatice.

Din lotul de copii, 21 dintre ei au prezentat HDS
cu varsaturd ,,in zat de cafea” si HDI. Dar varsatura
»in zat de cafea® nu este patognomonicd pentru
HDS, ea putand si apard prin epistaxis posterior
sau gingivoragii; astfel, singele digerat neavand
origine digestiva.

Prevalenta diferitelor tipuri de séngerare

MELENA | I

HDS I

EPISTAXIS | |
0 10 20 30 40 50

Numar de pacienti

[ Simptom prezent B Simptom absent

Figura 3

Din acest grafic rezultd ca HDS a fost prezenti

la 33% dintre cazurile studiate, fiind un parametru
care apare la cazurile grave, cu prognostic sever.

Manifestari digestive

SHU poate debuta ca o boald diareica acutd
infectioasd, care se 1nsoteste de:
e febrd moderati;
» diaree cu scaune sanguinolente;



366

REvVISTA ROMANA DE PEDIATRIE — VOL. LVII, NR. 4, AN 2008

e vdrsaturi;

* sindrom de deshidratare a copilului;

* are origine infectioasd si survine de obicei in
perioada estivald;

* microorganismele cele mai frecvent implicate 1n
etiologia infectioasa sunt Escherichia Coli entero-
hemoragicd, capabild sd producd verotoxine;

* alte bacterii izolate din coproculturi sunt Campylo-
bacter, Salmonella, Yersinia, enterovirus, echo;

* contaminarea prin apd sau alimente infectate (12).
Tinand cont de etiologia infectioasd a SHU a fost

necesara terapia antibiotica cu chinolone, la care s-a

asociat colimicina.

Dintre simptomele digestive intdlnite in lotul
studiat, mentionam:

¢ dureri abdominale difuze;

* greatd si vdrsdturi care apar in cadrul sindro-
mului uremic, dar §i ca expresie a enterocolitei;

* hepatomegalie;

e distensie abdominali;

* scaune sanguinolente;

* iritatie peritoneald.

Diagnosticul diferential al manifestirilor di-

gestive se face cu (8):

e colita ulceroasa;

e prolapsul rectal;

* invaginatia intestinala;

» gastroenterita acutd (salmonelozd sau shigellozd);

* boala Crohn sau rectocolita ulcero-hemoragica.
Dintre semnele si simptomele descrise mai sus

distensia abdominali si iritatia peritoneald sunt rele-

vante pentru gravitatea cazului.

Simptom clinic Numar cazuri | Procentaj
Dureri abdominale 48 100%
Scaune sanguinolente 29 60%
Greturi 28 58%
Varsaturi 28 58%
Hepatomegalie 19 40%
Distensie abdominala 17 35%
Iritatie peritoneala 3 4%

Prevalenta simptomelor digestive

Iritatie peritoneala

Scaune sanguinolente

-]

| ]

Distensie abdominala [ |G
I |

]

I

]

Hepatomegalie

Varsaturi

Greturi

Dureri abdominale

Numar de pacienti
O simptom prezent m simptom absent

Figura 4

Manifestari respiratorii

O parte din cazurile de SHU debuteazé cu mani-
festari respiratorii (7), infectii acute de cii respira-
torii superioare asociate cu convulsii febrile, res-
pectiv bronhopneumonie acuta.

Simptomele si semnele care apar sunt urma-
toarele:

* dispnee;
* polipnee;
* tuse;

* expectoratie sanguinolenta;
* hemoptizie;
* edem pulmonar acut.

Dintre simptomele si semnele respiratorii cele
mai frecvente au fost dispneea prezentd la 25 dintre
pacienti si polipneea prezentd la 20 dintre pacienti,
urmate de tuse, care apare la 13 pacienti.

Semn clinic Numar .de Procentaj
cazuri
Dispnee 25 35%
Polipnee 20 28%
Tuse 13 18%
Expectoratie sanguinolenta 8 11%
Hemoptizie 3 4%
Edem pulmonar acut 3 4%

Edemul pulmonar acut si hemoptizia apar la un
numdr mic de pacienti — 3.

Prevalenta simptomelor respiratorii

Hemoptizie

Tuse

Dispnee

Numar de pacienti

[0 Simptom prezent M Simptom absent

Figura 5

Din acest grafic rezultd un procent mare al
cazurilor cu dispnee si polipnee. in mare parte
acestea se datoreazd acidozei metabolice in general,
si in 3 cazuri in contextul edemului pulmonar acut.

Dispneea apare in 35% dintre cazuri, fiind
expresia dezechilibrelor acido-bazic si hidroelectro-
litic care apar in cadrul SHU.
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Suferinta respiratorie este prezentd practic la toti
pacientii studiati, chiar dacd debutul este sau nu cu
manifestdri ale tractului respirator, ea apirand si in
cazul debutului cu enterocolita.

Deci suferinta respiratorie apare la toti pacientii,
ca expresie a dezechilibrelor hidroelectrolitic si
acidobazic, al acidozei metabolice din cadrul reten-
tiei azotate.

Manifestari renale

Cea mai importantd manifestare renald (5) in
SHU este reducerea diurezei. Tensiunea arteriald
poate fi normald sau crescuta.

In cazurile cu retentie hidrici importanti se pot
nota edeme, HTA, insuficienta cardiaci.

Insuficienta renala acuta

In SHU afectarea renald se exprimi prin insu-
ficientd renald acutd care se caracterizeaza prin:
* retentie azotatd;
* urine hipercrome, oligurie, oligoanurie, anurie;
* HTA;
* Dezechilibru hidroelectrolitic si acidobazic.

Din lotul studiat, toti pacientii au prezentat re-
tentie azotata.

Valorile ureei sanguine au variat intre 0,44m g
% si 3,60 mg %, iar creatinina, intre 2,2 mg % si
6,6 mg %.

Sindromul urinar este reprezentat de:
* urina hipercromi;

* oligurie;
* oligoanurie;
* anurie.

Analizand lotul de studiu din punct de vedere al
IRA pe criterii clinice s-au obtinut urmatoarele date:

Simptom Numar de cazuri | Procentaj
Oligoanurie 34 73 %
Oligurie moderata 3 6 %
Anurie 10 21 %

Reducerea diurezei poate fi cuantificatd astfel:
* oligoanurie;

* oligurie moderati;
* anurie.

Cei mai multi pacienti prezintd oligoanurie — 34
de cazuri, iar oliguria moderatd este prezentd doar
la 3 dintre cazuri.

Rezultd o incidentd de 100% pentru urina
hipercromi. Majoritatea pacientilor prezinta
oligoanurie — 73% si numai 6% oligurie. Procentul
mare al pacientilor anurici si oligoanurici reprezinta
un indice de gravitate mare.

Prevalenta simptomelor urinare

Anurie

oigurc| |
0 10 20 30 40 5

Oligoanurie

0
Numar de pacienti

OSimptom prezent EMSimptom absent

Figura 6

Hipertensiunea arteriala

Sindromul hipertensiv (15) este prezent la 18
dintre pacientii studiati, ceea ce reprezintd 58%. Din
cei 18 copii cu HTA, unul a prezentat HTA maligna
cu valori de 240/210 mmHg cu encefalopatie hi-
pertensiva si crize repetate de convulsii tonico-clo-
nice generalizate.

In general, HTA apare precoce si are valori cu-
prinse intre 140-160 mmHg. In cazul in care HTA
>160 mmHg, apare riscul de insuficientd cardiaca
stangd si edemul pulmonar acut prezent la 3 cazuri
din lotul studiat, care reprezintd 13%.

In 8 cazuri dintre cele studiate, HTA a fost
insotitd de edem cerebral, reprezentand 26%.

In cadrul SHU poate si apari suferintid pluri-
organicd, cu soc si hipotensiune. Cresterea tensiunii
arteriale este un semn de prognostic prost.

De obicei, In asemenea cazuri apar complicatiile
majore ale hipertensiunii arteriale, respectiv edem
cerebral si edem pulmonar acut.

Simptom Numar Procentaj
de cazurl

HTA 18 58 %

HTA maligna 1 3 %

Edem pulmonar acut 3 10 %

Edem cerebral 8 26 %

Sindromul hidroelectrolitic si acidobazic

Sindroamele hidroelectrolitic si acidobazic (5)
sunt cele care apar In IRA si se caracterizeaza prin:
* modificéri ale potasiului;

* hipocalcemie;
* hiperfosfatemie;
e acidozd metabolica.

Dezechilibrul hidroelectrolitic este reprezentat
de edeme sau deshidratare.
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Edemele au fost:

* localizate: palpebrale, pretibiale, de perete abdo-
minal;
» generalizate.

Semnele de deshidratare au fost reprezentate de:
uscdciunea mucoaselor §i uscdciune cutaneo-mu-
coasd.

Deshidratarea a fost:

* deshidratare < 10% din greutatea corpului;
* deshidratare > 10% din greutatea corpului.

In cadrul SHU, hiperhidratarea este de preferat,
avand 1n vedere faptul cd se mentin presiunea de
perfuzie si diureza. Din lotul de copii studiat cei cu
hiperhidratare au prezentat pronostic mai bun decat
cei cu deshidratare.

Supraincircarea hidricd apare sub forma ede-
mului pulmonar acut si a ascitei.

Pacientii cu hipovolemie si deshidratare prezintd
prognostic prost, deoarece apar fenomene de hipo-
irigare.

Manifestari clinice Numar _de Procentaj
cazuri

Edeme discrete 23 47%

Edeme generalizate 8 17%

Uscaciune cutaneomucoasa 7 15%

Deshidratare < 10 % 3 6%

Deshidratare > 10 % 7 15%

Culegerea datelor clinice care reflectd tulburirile
hidrice in lotul de studiu este figuratd in graficul de
mai jos.

Prevalenta tulburarilor hidrice

Deshidratare > 10%

cutaneomucoasa

Edeme discrete

Uscaciune |

Numar de pacienti

O Simptom prezent ESimptom absent

Figura7

Manifestari neurologice

Majoritatea pacientilor prezintd semne si simpto-
me de afectare neurologicd minora (15):
* iritabilitate;
* somnolentd;
* modificdri comportamentale;
* neliniste;

e ataxie;
e tremuraturi;
e ticurl.

Unii pacienti prezintd semne de afectare neuro-
logicd majoré:
» convulsii localizate sau generalizate;
* coma.

Manifestari din partea sistemului nervos central

Semnele clinice neurologice sunt legate de HTA
pe de o parte, iar pe de altd parte de anomaliile
biologice pe care le antreneaza [.R.A., in special:
* hipernatremia;

* hipopotasemia;

* acidoza metabolica.

Simptomele neurologice includ:

e convulsiile;

* coma;

* stupoarea;

* hemipareza;

» afazii si spasm prin decerebrare.

Cele mai importante cauze ale convulsiilor sunt:
* hipertensiunea;

* hipervolemia;

* hipernatremia;

* modificarile acido-bazice;

* hipocalcemia;

e leziunea vasculard constituiti;

* hemoragia intercraniand.

Simptomatologia neurologica la cazurile studiate
este Tmpértita in:

1. Starea de constientd afectata, care apare la mare
parte din pacientii studiati. Celelalte simptome
neurologice: iritabilitate, agitatie, ticuri, tremura-
turi si sindromul de agitatie meningeana apar la
un numar mai mic de cazuri.

2. Semnele de focalizare (reprezentate de hemi-
parezd, hemoragie cerebrald, decerebrare) sunt
intdlnite la foarte putini pacienti.

3. Convulsiile reprezintd simptomul cel mai des
intalnit la lotul studiat.

Convulsiile au fost:
¢ Tonice;
¢ Clonice;

* Tonico-clonice: generalizate, localizate.

Semnul clinic Numar Qe Procentaj
cazuri

Tonice 8 32%

Clonice 0 0%

Tonico-clonice generalizate 13 52%

Tonico-clonice localizate 4 16%

S-a observat existenta unui palier larg de semne
si simptome generale cerebrale, manifestate ca tulburéri
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ale stdrii de constientd, cu decelare dificild la exa-
menul clinic de rutind, fard indice de prognostic
negativ, expresie a edemului si dismetabolismului
cerebral.

Prevalenta diferitelor tipuri de convulsii

Tonico-clonice
localizate

Tonico-clonice
generalizate

Clonice

Tonice

o

10 20 30 40 50
Numér de pacienti

[ Simptom prezent [l Simptom absent

Figura 8

Convulsiile au apirut in conditii de afebrilitate la
majoritatea pacientilor: 1 caz din cauza convulsiilor
febrile si 1 caz de convulsii posttraumatice (cddere
din pat).

Manifestari paraclinice

Pentru confirmarea diagnosticului sunt necesare
datele paraclinice.
Triada diagnosticd a SHU e reprezentatd de:
* anemie hemolitici;
* trombocitopenie;
* insuficientd renald acuta.
La triada paraclinicd diagnosticd, se adauga:
* sindromul inflamator: leucocitoza, fibrinogen,
electroforeza proteinelor serice (o 2);
e sumarul de urind, urina pe 24 de ore;
* imunograma;
* ecografia abdominald;
e examenul LCR;
* examenul lichidului de asciti;
* tomografie cerebrald;
e examenul F.O (13).

Anemia hemolitica

Anemia hemoliticd se confirmi prin studiul
urmadtorilor parametri:
* hemoglobina;
e hematocrit;
e reticulocite;
e bilirubina (totald, indirectd, directd);
e sideremie;
* frotiu de singe.

Studiind foile de observatie ale pacientilor din

lotul studiat, rezultd urmatoarele date pentru Hb.

Anemia a fost:

usoard (Hb > 10g/dl);

medie (Hb intre 5 si 10 g/dl);
severd (Hb <5 g/dl).

Valoare Hb (g/dl) Numar qe Procentaj
cazuri

>10 2 4%

10-5 39 81%

<5 7 15%

Reprezentarea grafica a valorilor Hb reiese din

graficul urmadtor:

Reprezentarea valorilor hemoglobinei

15%

81% 4%

EHb>10 MHb (10-5 [OHb<5

Figura 9

Din foile de observatie ale pacientilor rezultd o

anemie hemoliticd cu Hb cuprinsd intre 5 mg/dl -
10 mg/dl la cei mai multi dintre pacienti. Analizand
datele hematologice ale copiilor din lotul studiat,
evidentiem urmatoarele concluzii:

cresterea sideremiei;

hiperbilirubinemie indirecti;

reticulocitoza > 1%;

frotiul din singele periferic a evidentiat micro-
cite hipocrome, microsferocite, schizocite,
poikilocitozad in toate cazurile;

aparitia schizocitelor > 2% s-a produs in toate
cazurile, la 47 dintre copii la cateva zile de la
internare si Intr-un caz, incid de la debut.
Cazurile de copii cu reticulocitoza scdzutd sunt

cazurile cu gravitate mare si cu prognostic sever.

Trombocitopenia

Trombocitopenia apare la 46% dintre copiii

studiati. Aceasta are valori intre 51.000/mm3 si
100.000/mm? si este necorelabila cu durata si seve-
ritatea bolii. Un numir de trombocite < 20.000/mm3
constituie factor de risc major pentru hemoragia
cerebrald.
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Insuficienta renala acuta

Insuficienta renald acutd se caracterizeazd prin:
* acidozd metabolicd cu pH < 7,30; HCO3 < 15

mmol/l si BE > 10 mmol/l;

» diselectrolitemie cu hipo Na < 130 mEq/l, hiper-
potasemie;
* retentie azotatd — uree > 100 mg %, creatinind >

1,5 mg %.

Retentia azotatd este expresie a disfunctiei glo-
merulare si Tn micd mdsurd a hiperproductiei prin
liza celulard si catabolism.

Dupa valorile ureei, retentia azotatid a fost Tm-
partitd in:

* retentie azotatd ugoard (uree cu valori cuprinse
intre 80-120 mg/dl);

* retentie azotatd medie (uree cu valori cuprinse
intre 120-260 mg/dl);

* retentie azotatd severd (uree cu valori mai mari
de 260 mg/dl).

Primul palier cu valori mai mici de 80 mg/dl re-
prezintd eventuala azotemie prerenala.

Valorile ureei la pacientii studiati sunt repre-
zentate in tabelul urmator.

Valorile ureei sanguine Numar .
. | Procentaj
(mg/dl) de cazuri
80-120 3 6%
120-260 39 81%
> 260 6 13%

Dintre cei 48 de copii studiati, cei mai multi, 39
au prezentat valori ale ureei intre 120-260 mg/dl.

Valorile ureei sanguine

13%

81%
6%

[ so0-120 Wi20260 []>260

Figura 10

Valorile creatininei sanguine sunt urmatoarele.

Valorile creatininei Numar .
; . | Procentaj
sanguine (mg/dl) | de cazuri
1-2 5 10%
2-6 30 63%
>6 13 27%

Se observa o crestere paraleld a valorilor creati-

ninei, dar mai lent decat valorile ureei sanguine.
La pacientii studiati s-a observat:

* retentie azotatd cu valori mici ale creatininei
(valori cuprinse intre 1-2 mg/dl);

* retentie azotatd cu valori medii ale creatininei
(valori cuprinse intre 2-6 mg/dl);

* retentie azotatd cu valori mari ale creatininei
(valori mai mari de 6 mg/dl).

Valorile creatininei sanguine

27%

63%

10%

O >1;<2

Od>2;<6 []>6

Figura 11

In ceea ce priveste creatinina, cei mai multi pa-
cienti (63%) au creatininemia intre 2-6 mg/dl. Alaturi
de uree si creatinind se ia in consideratie si uricemia,
impreund constituind criterii de diagnostic in SHU.

Analizand valorile acidului uric sanguin la lotul
de copii studiat, se constatd o crestere peste 5,5 mg/dl
cu o valoare maximi de 12,3 mg/dl.

Asa cum am ardtat mai sus, la triada diagnostici
se adaugd leucocitoza.

Cresterea transaminazelor

In lotul studiat, 24 de copii au prezentat citolizi
hepaticd cu cresterea transaminazelor si tulburiri
de coagulare. Valorile crescute ale transaminazelor
trddeazd o hipoxie hepaticd severd in cadrul sufe-
rintei pluriorganice din SHU. Atunci cand este
crescut doar AST, se pot lua in discutie hemoliza
sau afectarea miocardica.

Electroforeza proteinelor serice aratd:

* hiperalfa 1 si 2;
* hiperbetaglobulinemie;
* hipoproteinemie.

Imunograma — hiper IgM 1n 4 cazuri, hemocul-
turile, coproculturile, uroculturile repetate, ca si cul-
turile din lichidul de dializd peritoneald au fost sterile.

Cazurile cu MODS (insuficientd multiorganica)
au prezentat semne de citolizd hepaticd, cu cresterea
transaminazelor, insuficientd hepaticd cu tulburdri
de coagulare (cresterea timpilor Quick si Howell,
scdderea activitdtii protrombinice).
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In cazurile cu MODS a a existat si o reactie pan-
creaticd, in cea mai mare parte fiind vorba de o
crestere a amilazemiei; cresterea amilazelor se 1n-
soteste de o crestere paraleld a glicemiei.

Au existat cazuri cu hipoglicemie, ca rezultat al
epuizarii pancreatice din soc.

Examenul LCR in cazurile cu convulsii — aspect
normal.

Examenul lichidului de ascitd a ardtat urma-
toarele:

* Rivalta +;
* proteine 3,7 g%, hematii frecvente — 1 caz;
» fdrd germeni,

Leucocitoza

Leucocitoza cu neutrofilie este prezentd constant
la lotul de copii studiati. Leucocitele sunt In general
la valori > 12.000/mm3, dar au existat cazuri in care
leucocitele au avut valori de 20.000/mm3, situatie
ce se coreleazd cu severitatea SHU i este un factor
de prognostic nefavorabil.

De asemenea, leucopenia aparutd in 3 cazuri,
este expresia epuizdrii capacititii de reactie a ma-
duvei hematogene. Cazurile cu leucopenie sunt
cazurile in care apare hemoliza severd. Au existat
cazuri cu eozinofilie.

Sindromul inflamator

Sindromul inflamator cu cresterea VSH, a fibrino-
genului, hiper a 2 si proteina C reactivd +.
Studiind foile de observatie ale pacientilor,
rezultd urmdtoarele:
e VSH crescut in toate cazurile;
* fibrinogenul plasmatic usor crescut la un numar
mic de cazuri, in rest normal;
* proteina C reactivd pozitiva in 2 cazuri;
* hiper o 2 la mare parte din cazuri;
Produsii de degradare ai fibrinei au fost pozitivi
in 5 cazuri, iar etanol, testul Tn 2 cazuri.

Sindromul urinar

Sindromul urinar s-a exprimat prin oligoanurie
si s-a obiectivat prin:
e hematurie;
* proteinurie;
e cilindrurie (6).
Urina pe 24 de ore evidentiazd o albuminurie >
1g/1 in toate cazurile.
In cadrul IRA, pe langi retentia azotatd apar si
tulburdri hidro-electrolitice si acido-bazice.
Clasic, acestea se expriméd prin:
* hiperpotasemie;
e acidozi metabolica;
e bicarbonat scizut;
* hiponatremie.

Valorile Na sunt cuprinse in tabelul urmaitor.

Valoarea Na (mEq/dl) Numar gle Procentaj
cazuri

> 145 9 19%

145-130 33 68%

<130 6 13%

Cazurile cu natremie peste 145 mEq/dl se supra-
pun perfect cu cele la care, clinic, avem sindrom
de deshidratare. Cazurile cu natremie sub 130mEq/
dl se suprapun cu cele la care avem semne de hiper-
hidratare iatrogend — sindrom edematos.

Reprezentarea grafica a natremiei

68%

EdNa > 145 EMNa(145-130) ONa < 130

Figura 12

Din reprezentarea graficd de mai sus rezultd cd
marea majoritate a pacientilor prezintd o natremie
cuprinsa intre 145-130 mEq/dl.

Hiperpotasemia este cuprinsd 1n tabelul urmitor.

Valoarea K+ (mEg/dl) Numar Fje Procentaj
cazuri

<3,5 5 10 %

3,5-7 35 73 %

>7 8 17 %

Pentru 35 dintre pacientii studiati, potasemia este
crescutd, evoluand paralel cu gravitatea IRA.

Reprezentarea grafica a potasemiei

17%

73%
10%

EK<35 BK(357) OK>7

Figura 13

Din graficul aldturat reiese o kaliemie cuprinsa
intre 3,5-7 mEq/dl pentru 35 dintre pacientii studiati,
5 dintre pacienti au avut diureza pastrata si valoarea
k+ s-a mentinut la valori sub 3,5 mEq/dl, 8 dintre ei
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prezintd k > 7 mEq/dl, o hiperpotasemie rezistentd
la tratament. Acestia din urmd au o evolutie grava.
Valorile bicarbonatului sunt urmaitoarele.
In lotul de copii studiat s-au observat cazuri cu:
* potasiu < 3,5 mEq/dl, cazurile in care diureza a
fost péstratd si probabil s-a facut exces de diuretice;
* potasiu intre 3,5 si 7 mEq/dl, reprezentind o
hiperpotasemie moderata;
* potasiu > 7 mEq/dl, reprezentdnd o hiperpota-
emie severa.

Valoarea NaHCO,; | Numar de | Procentaj
(mEq/dl) cazuri
> 21 3
12-21 35
<12 10

Din totalul copiilor studiati, 3 au avut un bicar-
bonat seric mai mare de 21 mEq/dl, dar cei mai multi
au prezentat bicarbonatul seric intre 12-21 mEq/dl

Reprezentarea grafica a bicarbonatului

21%

3% 6%

NaHCO3
m>21 W>12;<21 O<12

Figura 14

Deci, asa cum reiese de mai sus, sindromul
hidro-electrolitic si acido-bazic se exprima prin
hiperpotasemie si acidozd cu bicarbonat scizut.

EXPLORARI IMAGISTICE

Radiografia cardio-pulmonara
Radiografia cardio-pulmonara a fost efectuata

la toti pacientii. Dintre acestia:

* 3% dintre pacientii studiati au prezentat semnele
de EPA (edem pulmonar acut) cu condensare
hilard In ambele cAmpuri pulmonare si cardiome-
galie globald;

* 97% dintre pacienti au prezentat desen interstitial
accentuat bilateral
Radiografia abdominald pe gol aratd distensie

colonicd cu acumulare de gaze, perete colonic 1n-

grosat, secundar unei hemoragii submucoase.

De asemenea, se observd spasme, ulceratii,
edeme ale mucoasei, arii de dilatare segmentara si
stenozd colonicd.

Ecografia abdominala

Ecografia abdominald a fost efectuatd la toti
pacientii din lotul nostru. In general, examenul

evidentiazd:
* rinichi mari pentru varstd, cu corticala hiper-
ecogend;

» stergerea diferentierii cortico-medulare +/- dila-
tatii parenchimatoase.
Ecografia cardiacd aratd, intr-un caz de HTA
maligni, hipertrofie concentrici. In doud cazuri s-a
evidentiat lichid in fundul de sac Douglas.

Tomografia computerizata (CT)

Examenul CT(15) cranian deceleazi leziunile
structurale determinate de ischemie sau hemoragie.
Examenul CT s-a efectuat in 7 cazuri:

1. intr-un caz cu convulsii in afebrilitate a evi-
dentiat usoard atrofie cortico-subcorticald supra-
si subtentoriald;

2. un caz cu HTA malignid unde se evidentiazd
spatii subarahnoidiene de dimensiuni reduse,
substanta alba si cenusie cu dimensiuni reduse
fatd de normal;

3. un caz in comi cu convulsii de hemicorp drept,
examenul CT evidentiaza hemoragie intracra-
niand difuzd subarahnoidiand si microhemoragii
intraparenchimatoase periventriculare difuz;

4. un caz de pacient comatos, catatonic, cu deshi-
dratare > 10%, la care examenul CT arati hemo-
ragii difuze subarahnoidiene;

5. un alt pacient comatos, cu convulsii la care CT
aratd edem cerebral difuz;

6. pacient cu convulsii tonico-clonice generalizate
la care examenul CT nu evidentiazd nici un fel
de leziuni;

7. pacient la care ecografic, se evidentiazd rinichi
unic congenital, se efectueazd CT abdominal si
cerebral. La examenul CT abdominal se con-
firmd agenezia renald, iar CT cerebral aratd intin-
derea leziunilor hemoragice subarahnoidiene si
intraparenchimatos frontal sting.

Electroencefalograma

Examinarea EEG s-a efectuat in 12 dintre cele
48 de cazuri si a evidentiat alterdri ale traseelor
bioelectrice caracterizate prin aparitia de unde lente,
generalizate, fard semne de focalizare.

Examenul fundului de ochi (FO)

Examenul fundului de ochi (FO) arati edem
papilar si retinian in 25 de cazuri dintre cele 48
studiate ceea ce reprezinti 52% din cazuri. in 10
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cazuri se evidentiazd hemoragii retiniene punctiforme.

In cazul cu HTA maligni, examenul FO a evidentiat:

* edem papilar masiv;

¢ edem macular;

* hemoragii ,,in flacdra®;

* retind edematiatd cu tendintd la dezlipire.
Acesta e aspectul tipic de neuropatie hipertensiva

cu dezlipire de retind secundara.

Biopsie renala

La biopsia renald se gédsesc depozite de fibrinoid
in vasele mici glomerulare si arteriale aferente.
* microangiopatie glomerulara;
e celulele endoteliale tumefiate;
* celulele epiteliale glomerulare cu podocite fuzionate;
* depozit de material amorf constituit din fibrinad
si lipide PAS+ 1n spatiul endotelial.

Alte analize

* culturi bacteriene si virale
In cazurile de sindrom nefrotic:
e colesterol seric crescut;
» trigliceride crescute;
» fosfolipide crescute;
* fractiunea C3 a complementului normali.

DISCUTII

Din literatura de specialitate (7, 8, 10) reiese o
afectare egala pentru ambele sexe asa cum rezultd
si din analizarea lotului de copii studiat. Diferenta
este foarte micd fiind vorba despre 23 copii de sex
feminin, ceea ce reprezintd 48%, si respectiv 25
copii de sex masculin, care reprezintd 52%.

Se observd o dominanti a celor din mediul rural,
ca urmare, probabil, a nivelului cultural diferit si
lipsa accesului la tehnicile moderne de diagnostic
si tratament.

Se observi incidente similare (reduse) in anii
1972-1988, urmate de o aparentd crestere a inci-
dentei 1n anii urmdtori 1992-2000, cu un maxim in
anul 1996, ca urmare a aparitiei unor noi tehnici de
investigare si diagnosticare performante (13, 15).
Aceastd crestere se datoreazd, probabil, sporirii
accesibilitatii facilitdtilor medicale (de diagnosticare
si spitalizare), si nu unei reale cresteri de incidenta.

Rezultd o dominantd a provenientei din mediul
rural fatd de mediul urban, ca urmare a nivelului
scizut de educatie medicald si a neapelarii In timp
util la serviciile medicale de specialitate.

Din acest studiu rezultd o incidentd mai mare a
cazurilor pentru varstele mai mari, decit pentru cele
mici, contrar cu ceea ce stim din literatura de spe-

cialitate care afirmd o frecventd foarte mare pentru
varstele mici (2, 5, 13).

De aici rezultd cd 77% dintre cazuri sunt repre-
zentate de SHU tipic si 23% dintre cazuri de SHU
atipic, ceea ce corespunde si datelor din literaturd care
afirmd ca SHU tipic e mai frecvent decat SHU atipic.

Debutul este in special prin manifestéri digestive
(75%) si mai putin prin manifestdri respiratorii, ceea
ce e In concordantd si cu literatura de specialitate
(8,14).

CONCLUZII

1. SHU este o afectiune rard din punct de vedere
al evolutiei si prognosticului.

2. Diagnosticul SHU se stabileste pe baza triadei
clasice:

a. anemie hemolitici microangiopaticd severa;

b. trombocitopenie;

c. nefropatie.

3. Repartitia pacientilor a fost urmdtoarea:

a. repartitia in functie de sex: se observd o
distributie cvasiegald a pacientilor;

b. repartitia in functie de varstd: sunt mai afectati
copiii de varstd micd cu un maximum in pa-
lierul de varstd 1-3 ani;

c. repartitia pe anii de studiu: cele mai multe
cazuri au fost in anul 1996.

4. Verotoxina (SHIGA-toxina) produsd de E.COLI
si neuraminidaza produsa de STREPTOCOCUS
PNEUMONIAE au rol important in patogenia
SHU.

5. In functie de tipul clinic, SHU tipic corespunde
celui mai mare numar de pacienti.

9. Debutul SHU a fost in cea mai mare parte cu
manifestiri digestive — 75% din cazuri.

7. SHU este cea mai frecventd cauzd de insuficientd
renald acutd la sugar si copilul mic.

8. Paloarea, icterul, urina hipercromd si sindromul
hemoragipar cutaneomucos sunt prezente la toti
pacientii studiati.

9. Suferinta respiratorie este prezentd practic la toti
pacientii studiati, chiar dacd debutul este sau nu
cu manifestiri ale tractului respirator, ea aparand
si in cazul debutului cu manifestdri digestive.

10.Investigatiile de laborator au aratat in toate ca-
zurile:

a. anemie hemolitici microangiopaticd

retentie azotatd

trombocitopenie

schizocite pe frotiu si anizocitoza

hiperleucocitozd cu neutrofilie

o oo o
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11. Pentru toti pacientii, primele etape de diagnostic

sunt obligatorii:

a. examen clinic complet;

b. recoltarea analizelor;

c. monitorizarea EKG, AV, TA, diureza.
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