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Progresele care apar la anumite intervale de timp in domeniul metodelor de 
investigaţie paraclinică şi interpretările patogenice noi care se fac pe baza aces­
tora. determină in mod necesar, reluare."l periodică in discuţie a unor probleme de 
patologie, mai vechi şi controversate. ln lumina ro:ultatelor obţinute îşi capătă 

confirmarea ipoteze formulate cu ani in urmă şi sint reactualizate observa~ii de 
mult uitate sau dimpotrivă, sint infirmate noţiuni altădată la modă ŞI revizUlţi 

termenii care nu mai corespund stadiului actual al cunoştinţelm· medicale. 
O asemenea problemă viu discutată in literatura de specialitate din ultimii 

am, a fost şi aceea a răsunetului renal al imbolnăvirilor hepato-bih.are, ceea ce in 
concepţia clasică se traduC'eCI prin noţiunea de sindrom hepato-renal (SHR) Cer­
cetările din uldmul deceniu au permis clasificarea "solidarităţii marfa-funcţionale .. 
a ficatului şi rinichilor. pe variate şi numeroase planuri patologice. descifrind 
c.specte inedite de suferinţă comună a celor două parenchime. O dată cu dezmem­
brarea acestei asoC'ieri morbide in afecţiuni cu et10patogenie şi aspeci.e clinice dis­
tincte, însăşi termenul de SHR, de la inceput impropriu şi pînă la urmă depăşit, 

a trebuit să fie in mod implicit înlăturat. 
lntr-adevăr, s-a constatat că suferinţa concomitentă a ficatl.:lui şi nnichilor 

se poate dezvolta in condiţii patologice foarte variate, deşi simultan. uneori inde­
pendentă una de alta şi in nici un caz prin intennediul vreunui factor specific 
(nefrotoxină hepatică). aşa cum in mod greşit parea să sugerez.! vechea noţiune 

de SHR. 
Dar. abstracţie făcind de acest termen, asupra căruia vom mai reveni, sufe­

rinţa hepato-renală este o realitate care nu poate fi ignorată şi care se discută de 
foarte multă vreme. atit pe baza unor observaţi• clinice cit şi a unor cercetări de 
laborator şi date experimentale. Ea este urmarea transpunerii pe plan patologic a 
raporturilor funcţionale, fiziologice. care exiJtă intre cele două organe cu privir.! 
la reglarea (in sens de echilibru) a tuturor metabolismelor org.an!ce: sinteza pro­
teinelor, sinteza ureei şi amoniacului, a Hcidului urie şi crealininei. funcţia de de· 
toxificare şi cetolitică, balanţa hidrică şi minerală. 

Relaţiile patologice dintre ficat şi rinichi au fost însă diferit interpretate de 
către autorii care s-au ocupat cu studiul lor. Astfel. o bună parte din clini­
cieni şi cercetători (Bartletl, Boyce. CaTO!i, Garlock, Heyd, Oett€1, Waters ş n.) au 
adus argumente in sprijinul ipotezei unei participări importante şi directe, chi3r 
dacă nu totdeauna dovedită. a ficatului in suferinţa hopato-renală. Alţi autori 
!Lassen, Martini, Moeller, Rona. Siegler. Ki:ippich ş . a . ). supunind rezultatele expe­
rimentale şi datele clinice unei critici ascuţite, ajung la concluzia că rolul ficatului 
in coafectarea rinichiului estt> minim şi in nici un caz dirt>ct, alţi factori patoge­
nici mtervenind in declanşart>a suft>nnţei renale. Această dispută car<: durează de 
pestt> 100 de ani, in ultimul timp pare să se fi incheiat, in favoarea celt>i de a 
doua categorii de ct>rct>tători 

Noi vom incerca in ct>le ce urmează să reactualizăm problema, extrem de in­
teresantă, sintetizind atit observaţiile mai vechi. de interes iswnc. care au dus 13 
<:on~tituirea noţiunii de SHR. cit şi cele mai noi cercetări care au permis inlocui­
rt>a ei. pentru a "Chiţa la unnă tabloul actual al ~uferinţelor hepato-renal<•. 
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Din punct de vedere istoric, 9ri:na referire la această problemă apar\.ir.e lui l 
Rokitanskll, care in 1842, atrage atenţia asupra unor tulburări renale la bolnavii· 
cu comă hepatică . In 1882 Lancereaux pune in evidenţă participarea rinichiului in 
icterele grave, iar Richardiere, in 1890, vorbeşte cel dintii de hepato-netrita. înţe-

legînd prin aceasta alterarea simultană anatomică şi funcţională a celor două pa­
renchime, ceea ce este valabil şi astăzi. In 1911 Clairmont şi Haberer descriu oligo­
anuria după intervenţii pe căile biliare, iar Rufanov, tot la .,hep'lto-renali chirur­
gicali", descrie in 1925 necroza corticală şi modificări degenerative ale tubilor re-
nali, ceea ce confirmă in 1927 ş1 Furtwaengler. Pornind de la observaţii similare 
(4 cazuri de anurie după colecistectomie şi 1 caz de anurie după traumatism hepa-
tic) Helwig şi Schultz, in 1932, utilizează pentru prima dată termenul de SHR, in­
criminind in patogenia lui acţiunea unei nefrotoxine eliberată de parenchimul he-
patic îmbolnăvit. Ulterior, clinicienii franceZi Vague (in 1935) şi Derrot (in 1937). 
atrag atentia asupra hiperazotemiei din cursul infecţillor biliare, după ce tot in 
1935, Varela-Fuentes şi Rubino de;;criseseră retentie awtată crescută In hepatitele · 
acute. 

Autorii anglo-saxoni şi-au adus şi ei contribuţia la această problemă . Astfel. 
Waters şi Parham in 1922, Boyce şi Mc. Fetridge in 1931, Bartlett în 1933. Garlock 
şi Klcin în 1938, Heyd in 1943, etc. vorbesc de .,cholemic nephrosis", .. liver death" . 
.,so called hepatorenal syndrom" etc. 

Dar, autorul care a studiat cel mai bine SHR, incercind să-i iixeze cadrul nf>­
sologic şi patomecanismul, a fost Nonnenbruch (1939) . In cercetările sale clinice ~i 
experimentale, el a constatat, in cursul unor afectiuni hepato-biliare bine determi-· 
nate, o simptomatologie renală (oligurie, azotemie, hiposlenurie) uneori gravă. mer­
gînd pînă la uremie, însă fără corespondenţă anatomică din partea aparatului 
urinar. Aceste constatări i-au servit drept model in descrierea ,.insuficiente! renak 
extrarenale" şi 1-au determinat să dea pentru SHR următoarea definiţie: ,.Se poate 
vorbi de o astfel de stare cind apar tulburări renale, pe lîngă o afecţiune hepa­
tieă accentuată, bine determinată anatomic". Din punct de vedere patogenic. 
Nonnenbruch considera că acest sindrom este probabil expresia U•1ei tulburări 
metabolice ,.non elucide". 

Prima incercare de a găsi o denumire mai adecvata, cel puţin pentru o parte · 
a suferinţelor hepato-renale, este aceea a lui Caroli din 1945, care consideră mai 
nimerit termenul de .. angioeolită uremigenă ". pentru insuficienţa renală din cursul 
afecţiunilor biliare, decit vechea noţiune de SHR. Reluind in 1952 aceeaşi problemă. 
Varela-Fuentes propune înlocuirea termenului de mai sus cu acela de .. hiperaw­
temie bilio-septică". De fapt, frecvenţa mare a fenomenelor de in,~uficientă renal it 
acută în cursul stărilor infecţioase grave, hepato-biliare a sugerat autorilor de mai 
sus şi ideea unui alt mecaPism patogenic pentru SHR şi anume. bazat nu pe acţiu­
nea unei nefrotoxine hepatice ci pe efectul nefropatogen al tulburărilor circulatorii 
şi deze<:hilibrului hidro-electrolitic din aceste stări. 

Cercetăr:i expeliment.ale în direcţia reproducerii la animale a unui SHR au 
intreprins Oettez in 1955 şi Tendelo in 1957. primul injectînd lriturat de ficat bol­
nav, al doilea formal. 

O serie de autori maghiari, printre care cităm pe Rona şi .! ellinek in 1952. 
Lâszl6 şi Gal! in 1953, Siegler şi Fa!udi în 1955 şi Renyi-Vămos în 1966. au efectuat 
de aJtemenea cercetări clinice, anatomo-patologice şi experimentale in SHR. adu­
cind contributii de seamă la elucidarea tabloului simptomatic şi morfologic . Astfel. 
ei semnalează (ca şi Caroli, Oettel şi Lassen, mai inainte) prezenta exclusivă sau 
dominantă a leziunilor tubulare în diferitele afecţiuni hepato-biliare, leziuni care 
sînt identice cu cele descrise in cazurile de ischemie renală consecutivă stărilor de 
şoc de origine variată, inclusiv hepatică. 

ln literatura romănă, s-au ocupat cu această problemă Băltdceanu in 1952_ 
Haţieganu în 1957, Gavrilescu în 1958. Kă~pich in 1960 şi 1966 şi de asemenea Pop 
in 1964 Haţieganu considera SHR ca "o suferinţă hepatică alterativă şi o suferinţă. 
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renală funcţională", adăugînd că "în raport C•• uur&ta dereglăni funcţiei renale, 
funcţionalul poate trece în morfologic, heoa\o-rE>.,alul devenind astfel un hepato­
nC'fritic". Gavrilescu şi colab. au demonstrat pe bolnavi hepato-bili.<:ri cu suferinţă 

renală concomitentă că factorii etiopatogenici care intervin în producerea lnsufi­
cienţei renale acute sînt tulburările hidroelectrclitice (pierderea de apă şi !>>re) şi 

colapsul vascular cu consecinţele sale neuroreflexe asupra circulaţiei renale. Pop 
şi colab. aduc de asemenea rontribuţii Importante la explic.-.rea leziunilor renale, 
cu deosebire în trei grupe de afecţiuni: angiocolite acute, colecistHe cronice şi ci­
roze hepatice. 

ln sfîrşit, Kăppich este primul autor şi hepatolog român cu "il!toritate in ma­
terie. care s-a ridicat încă din 1960 împotriva no(iunii de SHR. pe care o consi­
deră depăşită şi inadecvată stadiului actual al cunoştinţelor noastre. La cazurile 
studiate - bolnavi litiazici. co!angitici, cu neopla~me h~atice metastatice sau 
chist hidatic supurat - ~uferinţa renală ~-a tradus printr-o insuficienţă acută. 

!oecundară, cu aspectul rhnic şi biologic al aşa-zisului rimchi de şoc, fără să poart.e 
vreo amprentă a legăturii hepatice. Această lipsă de specificitate a răspunsului 

renal reiese şi din faptul că o stare de suferinţă renală poate lua naştere şi în cadrul 
~!tor maladii, inclusiv traurnatisme, ca:·e antrenează o stare gravă de şoc ŞI con­
l>ecutiv tulbur-ări ale funcţiei renale. Din acest punct d~ vedere, folosirea termenu­
lui de SHR, care lasă falsa impresie a unei legături particulare intre> ficat şi ri­
nichi, riscă chiar să indrume in mod greşit diagnosticul şi implicit ter-apeutica, 
derulînd pe medic. 

ln 1962, MaTtini, plecind de la aceeaşi premiză, că SHR f;;.ce parte dintre ter­
menii care nu mai trebuie utilizaţi în merlicină, propune următoorea ciusihcare a 
~uferinţelor hepato-renale: 

1. Atingere hepato-renală concomitentă de natură toxică sau in!ecţio:lsa (lep­
tospirozele, intoxieaţia cu tetraclorură de carbon, int?xicaţia cu ciuperci, eclamp­
sia, ami!oidoza, carenta alimentară şi sarcoidoza Boeck). 

2. Hiperazotemii in afecţiunile căilor biliare ("angiocolita uremigenă"). 

3. Glomerulonefrite in ciroza hepc:tică. 

4. lnsuficienţa renală terminată din ciroza hepat1că şi din hep,;.titele grave. 

Mai recent, în 1966. Koppich reluind problema sistematizării acestor asocieri 
patologice. adaugă la cele 4 categorii de mai sus şi a 5-a. cuprinzind afecţiuni 

rt-no-urinare ir. heputopatii, cu sau fără insuficientă renală. şi C"are se trădează 

numai prin modificări ale o;edimentului urinar. 

lrn:ercind in continuare să caracterizăm sumar grupele de suferinţă hepato­
renală cuprinse in clasificarea lui Martini. completată de Kăppich. ne vom rezuma 
numai Ia inregistrarea unor :::specte mai noi, care au rezultat din revizuirea şi 
îmbogăţirea Clliloştinţelor noastre anterioare. De pildă, in ce priveşte hepâ.Lo-nefri­
tele (grupa 1-a), se remarcă ponderea crescută s etiologiei toxice, condiţionată de 
dezvoltarea procesului de industrializare a economiei (intoxicaţii profesio'la!e cu 
tetraclorură de carbon. intoxicatii accidentale cu mseclicide m·gano-fmforice etc.). 
Dintre cauzele infecţioase, septicemiile cu puncte de plecare şi etiologii diferite. 
sint cele care determină mai frecvt>nt leziuni hepato-renale concomitente. Din punct 
de vedere practic însă, grupul suferinţelor bilio-rcnale este cel mai important. atit 
pentru chirurgi cit şi pentru interniştl. Elucidarea patogenezei insuficientci renale 
din acest grup de afecţiuni - prin identificarea ei cu cea a ino;uficientei renale 
;;cute In general - a contribuit in cea mai mare m:isură la apusul notiunii de 
SHR. Aşa cum reiese din literatura, foarte bogată, atît străină cit şi din patrie, 
fondul clinic al acestei asocieri patologice este suferinţa biliară, adeseori coledo­
ciană cu complicaţii mecanice sau (şi) infecţioase frecvente. Hiperbilirubinemia 
cste c~cută ca şi fosfatazele akaline, in schimb probele hepatice sint normale 
sau uşor modificate; leucocitoza mai mult sau mai puţin importantă. ln cursul 
evoluţiei apare in majoritaU:·a cazurilor un sindrom de şoc cu frison, febră, scă­

derea tensiunii arteriale şi oligo-anurie cu densitate urir.ară variată. in cazurile 
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mai g.rave cu hipostenurie. Pe scun, une1 colecistopatii grave i se asoci tză in<i­
dios 0 insuficienţă renală acută, tradusă plin h1perazotcmie şi oligo-anurie. 

Modificările renale morfologice nu sint specifice: semne de inlumescenţ:i tul­
bure a epiteliului tubular, tabloul nefrozei C3lemice, uneori modificări tubulare 
degenerative mergind pînă la necroză, alteori aspect de nefropatie tubulointersti­
ţială. DE" remarcat absenţa modificărilor glomerulare (15, 16, 20). 

In privinţa glomerulonefritei la cirotici este clasică referirea la lucrările lUI 
Patelc şi colab. (25) car<>. intr-o serie de 200 obser\'aţii de ciroză, înregistrează dife­
rite aspectE" al~ glomerulon!"fritei in 14 cazuri (7%). A.::easUi incidenţă relativ cres­
cută nu este totuşi suficient de convingătoare (nici pen:ru autorii E"i) ca să ;e 

poată admite existenţa unei corelatii intre cele două afecţiuni. 

In mod deosebit a fost studiată, in ultimul deceniu. insuficicnţa renală la 
cirotici. Pormnd de la considerente patogenice, Ki:ippich desc.:rie in cadrul cirozei 
hepatice două tipuri de insuficienţă renală: insu!icienţa renală cronică, consecinţă 

" unei afecţiuni ren~lie cronice asociate şi insuficienţa renală de tip acut. cuprin­
zind la rindul său două variante (insuficienţă acula d~lanşată prin complicatii ale 
cirozei si sindromul de insuficienţă renală terminală). 

ln cazul cirozei hepatice, asociată cu o nefropatie cronică. perturbarea func· 
ţiei renale poartă amprenta insuficienţei renale cronice. 

Insuficienţa renală acută declanşată prin complicaţii ale cirozei - hemora­
gii, infecţii - poate apiirea intr-un stadiu încă neavansat al bolii de fond. ln 
ultimă analiză se conturează cortegiul simptomatic al rinichiului de şoc, in con­
textul parllcular al hepatopatiei cronice. 

Sindromul de insuficienţă renală terminală vme sâ inche1e t:~rdiv, istoria na­
turdl!l a unor cirotici scăpaţi de coma hepatică şi de hemoragiile digesllve, graţ1e 

jlrogreselor terapeuticii in acest domeniu. Cercetarile din ultimii ani (20. 2S. 26, 
27, 28) au pus intr-o lumină nouă acest capitol de hepatologie, atit din punct de 
vedere teoreti-: cit şi practic, terapeutic. 

Patogenia acestui sindrom se interpreteaza actualmente prir. p.-isma tulbu­
rărilor circulatolii proprii cirozei hepatice. Hipertensiunea portală, cu stagnarea 
unei cantităţi importante de singe in teritoriul vascular splanhnic. ameninţă cu 
~căderea volumului plasrnatic din circulaţia sistemică şi diminuarea volumului 
plasmatic eficient. Drept reacţie de adaptare la această tendinţi\, organismul răs­

punde cu creşterea volumului total plasmatic, deci se realizează o hipervolemie, 
care - ţinînd seama de distribuţia patologică existentă - arc un caracter rela­
tiv. Orice diminuare a ace.;tei hipervolemii salutare riscă să ducă la perturbări 

viscerale. cu repercursiune renală importantă. Hipotensiunea arte-rială (moderată 

in general) şi hipovolemia sistenică antrenează scăderea irigaţiei renale. filtra­
tu! glomerular scade şi coborind sub nivelul criti( (20-25 ml/min.) determină hi­
perazotemie. hiponatremie. hiperpotasemie. oligurie extremă şi deznodămint tatal 
Natura acestor tulburări electroliticc nu este încă elucidată. In general. se susţme 
că hiponatremia s-ar instala ptin reţinerea excesivă de apă (hiponatremie de dtlu­
ţie), iar distribuţia patologic;). a ionilor s-ar datora perturbării permeabilitătii mem­
branei celulare cu ieşirea K-'- intracelular şi intr:~rea in celulă :1 Na- (transmme­
ralizare). 

Cercetări clinice rernar:abile (20. 25. 26, 27) au demonstrat realitatea evoluţiei 
ci roze lor hepatice in trei stadii: 

- stadiul I: ciroză hepatică fără •indrom hidropigen Acest stadiu se supra­
pune stadiului anascitic clasic; 

- stadiul II: ciroză hepatică cu sindrom hidropigen (ascită-edeme). dar fără 
modificări marcate ale filtraţiei glomerulare şi ale ionogramei şi [ără retenti'-' 
azotată; 

- stadiul III: ci roză hepat1că cu insuficienţă renală. Acest stadiu nu are 
corespo:1dent in clasificarea veche Se caracterizează prin sindromul de insuficienţă 
rPnală terminală descris mai sus . 
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Ca factor: precipitanţi ai apariţie• acestui sindrom, au fost incriminaţi ati~ 
hemoragia, infecţiile intercurente, insuficienţa hepatică progresivă, cit şi măsurile 

terapeutice banale, menite să combată ascita (diuretice, paracenteza). Astfel, tre­
buie să avem in vedere in special diureticele tiazidice, care acţionează prin natri­
urie şi care prin scăderea lluxului renal sint chiar contraindicat~ la cirotic1i cu 
tendinţă la creşterea azotemiei. După unii, frecvenţa accidentelor hiperazotcmice 
este mult mai mare după diuretice decit după paraccnteză, exceptind bineinţele<J 

paracentezcle masive .. de necesitate". care s-au dovedit că tulbură in cel mai inalt 
grad echilibrul renal al bolnavilor cirotici. D.! aici indi-:aţia unor paracenteze mici 
şi distanţate. Indeosebi in prezenţa hemoragiei sau 1nfecţiei orice sustragere de 
lichid este cc-ntraindicată, iar insufic1enţa circulatorie dictează chiar incercarea de 
a o corecta prin administrare de singe . .>a pus in discuţie şi aplicarea hemodia­
lizei sau a dializei peritoneale in combate.-ea retenţiei azotate şi în special a hiper­
potasemiei (16). 

In sfîrşit, ultima grupă a suferinţelor hepato-renale, modificările sedimentului 
urinar la .:irotici şi in special hematuria, poate pune probleme dificile de diagnos­
tic. Unii autori consideră că este vorba de o simplă coincidenţă. alţii o interpre­
tează ca o expresie particulară a hipertensiunii portale. Cit priveşte semnele de 
infecţie a căilor urinare la bolnavii cirotici, merită să fie retinute datele mai re­
cente din literatură (32). potrivit carora hipokalemia (prin perturbarea unor pro­
ce'le enzimatice ale epiteliului tubular) favorizează grefarea infecţiilor la căile 

urinare. Reiese de aici că tendinţa la hipokalemie a bolnaVilor cirolici ar putea 
favoriza cantonarea infecţiilor la ace!ot nivel. 

Pe baza acestei suiTl<lre treceri in revistă a difetitelor aspeclf.· patogenice ale 
suferinţelor hepato-renale, se impune a releva încă o dată faptul de mare impor­
tanţă teoretică şi practică şi anume că, alterările morfo-funcţionale ale rinichiului 
in cadrul imbolnăvirii simultane a celor două organe, sint consecir:ţa acţiunii mul­
tor factori conecşi. dar cu totul in afara vreunei agresiuni directe din partea fica­
tului. Excepţie face sindromul de insuficienţă renală terminală din ciroza hepatică 
care are la bază, aşa cum &m văzut, tulburări circulatorii prcp1ii fibrozei hepa­
tice. In restul suferinţelor hepato-renale ficatul nu inte1-vine direct. Intr-adevăr, 
hepato-nefritele sint procese hepatice şi renale independente, declanşate numai si­
multan de acelaşi agent toxic sau infecţios. In realizarea tabloului ,.angiocolitei 
uremigene" intervine şocul infecţios, chirurgical, hemoragie sau alţi factori tot aşa 
de nespecifici. In cazul asocierii cu glomerulonefrita cronică sau cu infecţia căilor 
urinare, hepatopatiei nu i se poate atribui rolul de factor determinant, ci .,in cei 
mai bun caz", acela de factor favorizant. 

In concluzie, termenul de SHR, care vrea să sugereze in mod particular o 
corelaţie specifică intre ficat şi rinichi, trebuie inlocuit cu acela de suferinţă he­
pato-renală şi cu analiza concretă a fiecărui caz in parte. 

Schema cupnnzînd cinci grupe de asocieri in cadrul suferinţelor hepato-re­
nale - propusă de Koppich pe baza cla•ificării lui Martini - are o mare valoare 
clinică, la patul bolnavului. 

In cadrul acestei scheme, grupele cele mlli importante din punct de vedere 
practic şi totodată cel mai bine studiate sint suferinţa biliorenală şi sindromul de 
insufkienţă renală termi'lală din ciroza hepatică. Ambele aspecte morbide reclamă, 
in lumina noilor cercetări patogenice, o terapeutică nouă, vizind in ultimă analiză, 
combaterea tulburărilor circulatorii şi corectarea dezechilibrului hidro-electrolitic. 

Sosit la redacţie: 30 martie 1961. 
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DESPRE PERMEABILITATEA PLACENTARA 

E. A. Lorincz 

Placent.a -'Ste un organ situat intre mamă şi făt. protejat de compresiune priA· 
structura ei trabeculară particulară. Aceste trabe~ule formate din tesuturi materne 
si fetale delimitează compartimente placentare in care circulă singe matern . Con­
form noilor cercetări - in opoziţie cu vechea concepţ1e - aceste compartimente 
nu sint la;::une interviloasc. ci fisuri tapilare. Dar din punct de vedere al subiei:lu­
lui nostru e mai important faptul că in aceste lacune circulă singe matern care 
scaldă vilozităţile fet;:le, in care ~e găsesc capilarele fetale conţinînd singe fetal 
circulant. Este deci vorba de două sisteme circulal.orii închise, separate: unul 'ma­
tern şi unul fetaJ. ale căror singc nu se amestecă niciodată şi nicăiri. Cele două 
feluri de singe sint despărţite prin bariera placentară tisulară, care in cazul pla­
centei umane se găseşte la capătul unei evoluţii filogenetice. Aceasta înseamnă c;l 
simplificarea structurii tisulare in continuare nu ar mai fi posibilă fară amestecul 
<1c·estor două feluri de singe. Cu ::!te cuvinte. in formarea barierei placentare nu 
pArticipă ţesuturile materne, ci numai ţesuturile vilozitare ovulare care sint in le­
gătură intimă directă cu singele matern. Stratul de ţesut ovular care este in con­
tact dirPct cu singelP matern este ~piteliul vilozil.iir: lrofoblastul sau plasmodiul 
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