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Streszczenie

Kwasica cewkowa (renal tubular acidosis, RTA) jest klasycznie definiowana jako
kwasica hiperchloremiczna z prawidtowa luka anionowa, bez uposledzenia filtra-
¢ji klebuszkowej. Istnieja trzy typy RTA: kwasica dystalna, proksymalna i hiperka-
liemiczna, a mozna je rozpoznaé dzigki ich cechom klinicznym i laboratoryjnym.
Leczenie jest rézne i zalezy od typu RTA. Prezentacja przypadku ilustruje logiczny
przebieg postepowania diagnostycznego i leczniczego.

Cele:

Po przeczytaniu tego artykutu czytelnik powinien umieg:

1. Okreslié trzy typy RTA.

2. Wyjasnic roznice migdzy trzema typami RTA w zakresie wynikéw badan labo-
ratoryjnych i cech klinicznych.

Wprowadzenie
Kwasice metaboliczng spowodowang zaburzong nerkows regulacjg réwnowagi kwa-
sowo-zasadowej okresla sie terminem kwasicy cewkowej (renal tubular acidosis, RTA).
U podstawy kazdego z typéw RTA, rozr6znianych na podstawie lokalizacji defektu
w nerce, moze leze¢ wiele roznych przyczyn. Jeden z typow zostat zilustrowany nastepu-
jacym przypadkiem.

Przypadek kliniczny

Noworodek pici meskiej o masie ciata 1250 g urodzony w 31 tygodniu cigzy przez 26-let-
nig matke z C2 P1 (obecny 2). Matczyna grupa krwi: 0+, przesiewowe badania pre-
natalne ujemne, poza wynikiem posiewu w kierunku Streptococcus grupy B, kiéry byl
nieznany w chwili porodu. Na 36 h przed porodem doszlo do peknigcia pecherza plo-
dowego, ale bez innych objawdw porodu przedwczesnego. Matce podano betametazon
oraz profilaktyczng antybiotykoterapie. W dniu przyjecia pojawila si¢ u niej gorgczka do
38,3 °C i skurcze macicy. Obserwowano przemijajgce okresy tachykardii ptodu i budzgcy
niepokdj zapis KIG. Rozwarcie szyjki macicy postegpowato do samoistnego porodu droga-
mi natury. Dziecko poczgtkowo krzyczalo, potem jednak wystgpil bezdech wymagajgcy
intubacji i wentylacji dodatnim cisnieniem. Ocena w skali Apgar wynosilta odpowiednio
6 i 8 punktéw w 1i 5 minucie Zycia.

Poczgtkowa adaptacjia noworodka byla powiklana zespolem zaburzer oddychania
wymagajgcym podania surfaktantu i mechanicznej wentylacji przez 2 dni, profilaktycz-
nej antybiotykoterapii o szerokim zakresie dzialania (przerwanej po 2 dobach z braku
wzrostu bakterii w posiewie krwi) oraz hiperbilirubinemig odpowiadajgcg na fototerapie.
W 3 dobie po urodzeniu rozpoczgto karmienie, ktdre planowano powoli zwigkszac.
W 4 dniu pielegniarka zwricila wwage na wzdecie brzuszka i mniejszg aktywnosc dziec-
ka, zawwazyla tez, Ze epizody bezdechéw i bradykardii wydawaly sie bardziej nasilone.
Wartosci elektrolitow w surowicy bylty nastgpujgce: séd 136 mEq/l (136 mmol/l), potas
4 mEq/l (4 mmolll), chlor 109 mEq/l (109 mmol/l), wodoroweglany 15 mEg/l (15 mmol/i).
Z powodu malego stezenia wodoroweglandw wykonano badanie gazometryczne. War-
tos¢ pH wynosila 7,2, PCO, 40 mm Hg, a wodorowgglancw 15 mEqg/l (15 mmol/l).
Badanie moczu wykazalo pH 7,6, bez obecnosci biatka czy glukozy. Przerwano
Zywienie doustne i wznowiono antybiotykoterapie, mimo zZe leukocytoza, rozmaz krwi
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i hematokryt pozostawaly w gramicach normy. Wyko-
nane kilkakrotnie RTG brzucha réwniez wydawaly sig
prawidlowe. Powtdrne badanie gazometryczne wykazato
pH 7,27, PCO, 43 mm Hg, wodoroweglany 17 mEq)l
(17 mmol/l). Powtdrny pomiar elektrolitéw: séd 139 mEq/l
(139 numolll), potas 4,1 mEq/l (4,1 numolfl), chlor 108 mEq)/l
(108 mmol/l), wodoroweglany 17 mEq/l (17 mmol/l).
Z powodu utrzymywania si¢ kwasicy metabolicznej kon-
tynuowano podaz antybiotykdw, ale nie uzyskano dodat-
niego posiewu krwi, a stan kliniczny dziecka si¢ popra-
wil. Rozpoczeto ponownie karmienie i bylo ono dobrze
tolerowane. W pomiarach stgzen elektrolitéw nadal stwier-
dzano wartosci wodoroweglandw miedzy 16 a 18 mEq/l
(16 a 18 mmolfl), ktére normalizowaly si¢ przy stopniowo
zwigkszanej doustnej podazy zasad. Badanie przesiewowe
w kierunku choréb metabolicznych oraz przezciemigczko-
we badanie ultrasonograficzne byly prawidlowe. Dziecko
tolerowato zwigkszanie porcji poZywienia, przybieralo na
wadze i w czasie dalszego pobytu w szpitalu nie wydarzylo
sig juz nic istotnego.

Omowienie

Kwasica metaboliczna stanowi problem w przypadku
weze$niakdéw zaréwno z powodu jej wplywu na metabo-
lizm tkankowy, jak i bycia wyktadnikiem wielu lezacych
u jej podtoza patologii. Moze by¢ wyrazem zmniejszonej
perfuzji tkankowej lub martwicy zwigzanych z zakaze-
niem, stabego rzutu serca lub niedokrwienia i czesto jest
pierwsza oznaka pojawiajagcego sie problemu. W opi-
sanym przypadku kwasice metaboliczng stwierdzono
u noworodka, u ktérego wyraznie nasility sie epizody
bezdechéw/bradykardii i mozliwego wzdecia brzucha
zaraz po rozpoczeciu zwiegkszania karmienia. Te obja-
wy wzmogly czujno$¢ i wzbudzity podejrzenie, ze byé
moze rozwija si¢ zakazenie lub martwicze zapalenie jelit,
w zwigzku z czym podjeto odpowiednie kroki, aby
ocenié¢ dziecko pod katem tych zaburzen i leczyé profi-
laktycznie do czasu ich wykluczenia. Dziecko mialo sie
dobrze i ustalono, ze kwasica metaboliczna byla zwig-
zana ze zwiekszong nerkowg utratg wodoroweglanéw,
co korygowano przez odpowiednie leczenie alkalizujgce
(4,5 mEq/kg/24 h wodoroweglanéw).

Obraz jest spdjny dla RTA, klasycznie definiowanej jako
kwasica hiperchloremiczna z prawidfowa lukg anionowa,
bez uposledzenia filtracji ktebuszkowej. RTA moze by¢ spo-
wodowana zaréwno przez uposledzone nerkowe zwrotne
wchlanianie jonéw wodoroweglanowych (HCO)), jak
i przez zaburzone zakwaszanie moczu/zaburzone wyda-
lanie jonéw wodorowych (H*). Rozrdznia sie trzy typy
RTA, nazwane zgodnie z umiejscowieniem nieprawi-
diowosci w odcinku kanalika nerkowego lub najbardziej
typowymi cechami: typ I (dystalna), typ II (proksymalna)
i typ IV (hiperkaliemiczna). Starsza taksonomia obejmowa-
ta tez typ II1, ktéry obecnie uwaza sie za kombinacje typow
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I i II. Dlatego nie uzywa si¢ juz tej nazwy. Zrozumienie
tych typéw i ich réznicowanie wymaga krotkiego przypo-
mnienia prawidtowej zdolnosci utrzymywania rownowagi
kwasowo-zasadowej w nerce.

Nerkowa réwnowaga kwasowo-zasadowa
Nerkowe wydalanie kwaséw i utrzymywanie prawidto-
wego pH zalezy od odzyskiwania przez nerki w kanaliku
blizszym przefiltrowanego HCO,™ i od wydzielania kwasu
netto w cewce zbiorczej. W prawidiowo funkcjonujacej
nerce HCO,~ filtrowany jest w klebuszku, a kanalik prok-
symalny jest miejscem prawie catkowitego (80-90%) jego
zwrotnego wchlaniania. Reabsorbgja zachodzi posrednio,
zaczynajac od polaczenia HCO,~ i H* w $wietle kanalika
(katalizowanego przez anhydraze weglanowa IV [CA V],
ktdra jest zwigzana z czeScig luminalng blony komérkowej)
przez co powstaje dwutlenek wegla (CO,) i woda (H,O).
Dwutlenek wegla przenika natychmiast do komérek cew-
kowych, gdzie anhydraza weglanowa II [CA II], obecna
w obrgbie tych komérek, katalizuje syntezg CO, i H,O,
doprowadzajac do powstania H* i HCO,~. Wodoroweglan
jest transportowany do krwi lacznie z sodem przez kotran-
sporter Na*/HCO,” NBCI.

Jon H* powstajacy w tej reakgji jest wydzielany do
$wiatla kanalika przez wymiennik Na*/H* zlokalizowany
w czeSci luminalnej blony komorkowej. ATP-aza Na*-K+
obecna w czedci podstawno-bocznej btony komoérkowej
wytwarza konieczny do wymiany gradient sodowy. Wstep-
ny proces w odcinku proksymalnym powoduje wchtania-
nie samego HCO,, natomiast wydzielanie jonéw H* netto
zachodzi w iloéci minimalnej, jesli w ogole.

Kanalik dystalny, a szczegdlnie komérka wtracona a, jest
miejscem prawie catkowitego wydalania samego kwasu.
CA II'w tych komérkach katalizuje powstawanie HCO, i H*
z CO, i H,O. Jony wodorowe s3 pompowane do $wiatta
kanalika dystalnego przez ATP-aze H*, gdzie s3 buforowa-
ne przez laczenie z fosforanem oraz z amoniakiem (NH,),
tworzac w tej reakgji jon amonowy (NH,*). NH,* przecho-
dzi do $wiatlg kanalika, cze$ciowo dzigki aktywnemu trans-
portowi wewngtrzkomoérkowego NH,* przez kotransporter
Na*/K*/CI NKCC1. Wigkszos¢ NH, przechodzi natomiast
do $wiatta cewek w drodze dyfuzji z komérek rdzeniowej
tkanki $rodmigzszowej. Dyfuzja nastepuje po dysocjacji we-
wnatrzkomorkowego NH,* do H* i NH, i aktywnym trans-
porcie H*. Zaraz w swietle kanalika NH, taczy si¢ ponownie
z kwasem i tworzy NH,*. Ten proces wytwarza gradient ste-
zen NH, do $wiatla kanalika, ktéry zalezy od wydzielania
kwasu. Jesli jakie§ zaburzenie zmniejsza dystalne wydzielanie
kwasu, moze doj$¢ do jednoczesnego zmniejszenia wydalania
amoniaku.

Rola innych transporteréw i mechanizméw, ktérych
funkcje w wydzielaniu kwasu wykazano u zwierzat, w przy-
padku ludzi jest niejasna. Na przyktad mutacje w obrebie
transportera chloru CLCNKB zaklécaja wymiane chlor-
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-wodoroweglany w typie Il zespotu Barttera, ktéry powo-
duje zasadowice metaboliczna.

Kwasice cewkowe

Kazdy z trzech typéw kwasicy cewkowej moze by¢ spowo-
dowany przez pierwotne uszkodzenie genetyczne lub by¢
zwigzany z inng genetyczna lub nabytg choroba.

TYP I (DYSTALNY)

Typ 1 (dystalny) kwasicy cewkowej spowodowany jest
zmniejszonym wydzielaniem w cewce dystalnej. Typowo
objawia sie hipokalemig, poniewaz potas tracony jest z mo-
czem na drodze wymiany kationowej na wodoér. Dochodzi
do hipocitraturii, gdyz zwrotne wchtanianie cytrynianéw
jest nasilone w celu zwiegkszenia syntezy wodoroweglanéw,
a jednoczesnie dochodzi do zwiekszenia wydalania wapnia
w moczu. Przyczyna hiperkalciurii nie jest zupelnie jasna,
ale najprawdopodobniej wynika z nasilenia uwalniania
wapnia z kosci jako bufora, zmniejszenia ekspresji biatek
transportujgcych wapfi w nerkach i duzej podazy sodu do
kanalika dystalnego, co przyczynia si¢ do zwickszonego
wydalania wapnia. Wynikiem podwyzszenia pH i zwiek-
szenia stezenia wapnia w moczu s3, obserwowane czesto,
wapnica i kamica nerek.

Na rozpoznanie RTA typu I wskazujg wysokie pH moczu
(>3,5) w warunkach hiperchloremicznej kwasicy metabolicznej
z prawidlowsa lukg anionowa. Objawami klnicznymi moga by¢:
letarg, wymioty i odwodnienie. W niektérych przypadkach pH
krwi jest prawidlowe lub bliskie normy, co utrudnia ustalenie
rozpoznania. Wowczas powinno sie wykona¢ doustne obcia-
zenie kwasami (przy uzyciu chlorku amonu lub furosemidu/
fludrokortyzonu) i jesli pH moczu pozostanie powyzej 5,5,
mozna ustali¢ rozpoznanie.

Posréd przypadkéw o pierwotnym podlozu genetycz-
nym wyrdznia sie dwie formy o dziedziczeniu autosomalnie
recesywnym, wigzace si¢ z utratg stuchu. Jedna z nich ujaw-
nia sie w okresie niemowlecym, inna pdzniej. Wrodzone
kwasice cewkowe z objawami w okresie niemowlecym s3
spowodowane mutacja genéw kodujacych dla podjednostek
ATP-azy H* w komorkach cewki dystalnej. Autosomalnie
dominujaca forma kwasicy cewkowej typu I i forma rece-
sywna niezwigzana z utratg stuchu ujawniajg sie w p6zniej-
szym dziecifistwie i w dorostym zyciu. Zidentyfikowane
zaburzenia genetyczne w tych chorobach obejmujg rézne
mutacje w genach kodujacych dla wymiennikéw chlorowo-
-wodoroweglanowych komérek wtraconych o.

Typ I RTA leczony jest z powodzeniem matymi dawka-
mi zasad (wodoroweglandw), w zakresie 1-3 mEq/kg/24 h.
Taka terapia wyrownuje zwykle kwasice metaboliczng i za-
trzymuje postep utraty wapnia z kosci, nie ma natomiast
wplywu na utrate stuchu. W typach nabytych do poprawy
prowadzié moze usuniecie lezacej u ich podstawy przyczy-
ny lub zaprzestanie podawania leku wywotujacego zabu-
rzenie.
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TYP Il (PROKSYMALNY)

Typ I (proksymalny) RTA spowodowany jest obnizonym
progiem wchtaniania zwrotnego wodoroweglanéw w ka-
naliku proksymalnym do 15 mEq/l (15 mmol/l). W tej gru-
pie zaburzefi powyzej tego progu resorpcja nie zachodzi,
a poniewaz w normalnych warunkach wodoroweglany sa
najpierw prawie w calosci filtrowane, a nastepnie odzyski-
wane, defekt powoduje ich znaczng utrate z moczem. Roz-
poznanie mozna ustali¢, mierzac pH moczu, ktore w typie
IT RTA jest nieadekwatnie wysokie (czesto 7,6 i wiecej,
a rzadko mniej niz 7,0) w warunkach kwasicy metabolicz-
nej. Jezeli wartosci wodoroweglanéw w surowicy spadaja
ponizej 14-15 mEq/l (14-15 mmol/l), prog resorpgji zostaje
przekroczony i nerki zaczynaja wytwarzaé kwasny mocz.
To sprawia, ze proksymalna kwasica cewkowa jest forma
tagodniejszg niz kwasica dystalna (typu I).

Pierwotna RTA jest rzadkim zaburzeniem, ktére moze
by¢ dziedziczone autosomalnie dominujgco lub autoso-
malnie recesywnie. Forma autosomalna recesywna wig-
ze si¢ zwykle z problemami ocznymi, niskim wzrostem,
defektami szkliwa nazgbnego i deficytem intelektualnym.
Spowodowana jest jedng z wielu mutacji w transporterze
sodowo-wodoroweglanowym. O formie autosomalnej do-
minujacej donoszono w jednej rodzinie, ale podloze gene-
tyczne nie zostato dotad okreslone.

Proksymalna RTA ujawnia sie czeciej jako element ze-
spolu Fanconiego, charakteryzujacego sie nerkowa utratg
sodu, potasu, glukozy, fosforu i aminokwaséw. Ten ob-
raz jest czeScig wielu wrodzonych bledéw metabolizmu,
m.in. cystynozy, tyreozynemii, galaktozemii, choroby
Wilsona i wrodzonej nietolerancji fruktozy.

Typ I RTA moze sie pojawié jako przemijajacy problem
rozwojowy u noworodkéw i malych niemowlat. Zazwy-
czaj donoszone noworodki maja tagodng kwasice cew-
kowa, ze stezeniem wodoroweglanéw w surowicy rzedu
20-24 mEq/l (20-24 mmol/l), a wcze$niaki nawet rzedu
15 mEqg/!l (15 mmol/l). Taka przemijajaca niewydolno$é
w zakresie resorpcji wodoroweglanéw ustepuje zwykle
stopniowo w niemowlectwie, cho¢ w niektorych przypad-
kach donoszono o opéznieniu dojrzewania pod tym wzgle-
dem nawet do 6 lat.

Leczenie typu II RTA obejmuje podawanie zasad, ale
w odro6znieniu od typu I zapotrzebowanie czesto jest znacz-
nie wieksze, 10 mEq/kg/24 h lub wiecej, wyznaczane tak,
aby wyréwnaé kwasice. Dodatkowe leczenie lub zmiany
w diecie zaleza od towarzyszacej choroby metabolicznej.

TYP IV (HIPERKALIEMICZNY)

Typ IV (hiperkaliemiczny) RTA wynika z nieprawidlo-
wego wytwarzania amoniaku jako rezultatu hiperkalemii
wywolanej wewnatrzkomérkowa kwasica. Do najczest-
szych przyczyn genetycznych nalezy pseudohipoaldostero-
nizm (PHA) typu I i I. Typ I PHA pojawia si¢ w formach:
autosomalnej dominujgcej, autosomalnej recesywnej
i sporadycznej, a wszystkie s spowodowane mutacjami
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w receptorze mineralokortykosteroidowym lub nabtonko-
wym kanale sodowym. Te btedy powoduja znaczna natriu-
reze i towarzyszaca retencje potasu i wodoru, ktére powo-
duja bezposrednio hiperkaliemiczng kwasice metaboliczna.
Typ I PHA jest zaburzeniem dziedziczonym autosomalnie
dominujgco, spowodowanym opornoscig na aldosteron,
ktéra wyraza sie jako nadci$nienie i hiperkaliemiczna
RTA. Dziedziczny typ IV RTA moze takze wynikaé z in-
nych zaburzeih w wytwarzaniu mineralokortykosteroidéw
lub licznych innych choréb, ktére zakldcajg wytwarzanie
aldosteronu, chociaz wiekszo$¢ z nich ujawnia sie dopiero
w wieku dorostym. U noworodka hiperkaliemiczna RTA
moze by¢ wynikiem takich zaburzef, jak wrodzony prze-
rost lub uszkodzenie, lub zniszczenie nadnerczy z innej
przyczyny.

Obraz kliniczny tego typu RTA prawie zawsze obejmuje
objawy wywotane przez hiperkaliemie i odwodnienie. Le-
czenie poczatkowo koncentruje sie na doraznym wyrow-
nywaniu hiperkaliemii z zastosowaniem wapnia, insuliny
z glukoza, diuretykéw i ewentualnie zywic wigzacych po-
tas. Dodatkowe sktadowe leczenia obejmuja substytucyjne
podawanie mineralokortykosteroidéw, o ile sg wskazania,
oraz suplementacje zasad, jesli konieczne jest wyréwnanie
kwasicy metabolicznej. Takie leczenie zwykle koryguje
wtérny defekt wytwarzania amoniaku, podczas gdy pra-
widlowe szlaki metaboliczne powracaja zaraz po znorma-
lizowaniu sie pH.

Podsumowanie

Opisany przypadek ilustruje czesto spotykang fagodng
forme kwasicy cewkowej typu II, czyli proksymalna, zalez-
ng od przemijajacej niedostatecznej dojrzatosci w zakresie
zwrotnego wchlaniania wodoroweglanéw. Jesli stwierdza
sie kwasice metaboliczna, nalezy koniecznie ocenié dziecko
pod katem innych patologii mogacych by¢ jej przyczyna.
W przypadku noworodkéw urodzonych przedwczesnie
do czasu wyjasnienia, czy nie jest to zakazenie lub mar-
twicze zapalenie jelit, wlasciwe jest zastosowanie profilak-
tycznej antybiotykoterapii. Jako przyczyne kwasicy nalezy
tez wykluczyé niedokrwisto$é i krwawienie wewnatrz-
czaszkowe. W opisanym przypadku wstepna ocena dziec-
ka pozwolita na rozpoznanie kwasicy hiperchloremicznej
z prawidtowa lukg anionowa, co zgodnie z definicjg ozna-
cza RTA. Ta informacja, facznie z szybka normalizacja sta-
nu klinicznego, powinna uspokoié personel, gdyz z duzym
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prawdopodobiefistwem wyklucza zakazenie, niedokrwie-
nie tkanek czy zaburzenia powodujace zmniejszenie rzutu
serca. Nastepny krok musi obejmowaé dokladniejszg oce-
ne RTA, co zaczyna si¢ od okreSlenia jej typu. Typy [ i IV
RTA wykluczono dzieki wynikom badan laboratoryjnych,
spoéréd ktorych kluczowy jest zasadowy odczyn moczu
(pH 7,6), mimo kwasicy metabolicznej, i prawidtowe lub
mieszczace sie w dolnych granicach normy stezenie pota-
su. Powazniejsze formy RTA typu II i mozliwe zwigzane
z nimi choroby lub wrodzone btedy metaboliczne byly
mato prawdopodobne w $wietle prawidlowych wynikéw
noworodkowych testéw przesiewowych, braku oznak
zespotu Fanconiego i, w koficu, fagodnego przebiegu
klinicznego. Przebieg kliniczny, tatwo$¢ wyréwnania
kwasicy dzieki zastosowaniu umiarkowanych ilosci zasad
oraz wiedza, ze istnieje wréd wezesniakdw taki problem
zwigzany z niedojrzatoscia, przyczynily sie do ustalenia
rozpoznania.
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1% 3
st wasice cewkowe stanowig stosun-
‘w. owo rzadko wystepujaca grupe
- choréb. Moga byé wrodzone badZ na-
byte, a ich objawy s3 dowodem na wiodacg role ne-
rek w utrzymaniu roéwnowagi kwasowo-zasadowe;j,
a szczegOlnie na ich udziat w ,,odkwaszaniu” organi-
zmu. Rozpoznanie tych choréb stanowi zazwyczaj
zaskoczenie i moze by¢ trudne, z uwagi na niecharak-
terystyczne objawy, zwlaszcza u najmlodszych dzieci.
Nalezg do nich m.in. zaburzenia wzrastania, poliuria,
sktonno$¢ do odwodnienia, nudnosci, wymioty, osta-
bienie, wiotko$¢ mie$niowa, nefrokalcynoza i kamica
nerkowa. Nierzadko stan dziecka moze by¢ powazny
i sugerowaé ciezkie zakazenie badZ posocznice. Stad
tez publikacje po$wiecone tej grupie chorob, zwlaszcza
oparte na przykladach, stanowig istotng pomoc dla kli-
nicystow, w tym pediatréw réznych specjalnosci. Stuzy
temu réwniez komentowany artykut dr. Ringera, kt6ry
zostal napisany z perspektywy do$wiadczen neonatolo-
ga. W mojej opinii zawiera on jednak wiele niejasnosci
i niedoméwien mogacych budzié¢ watpliwosci u czytel-
nikéw, co wymaga dtuzszego komentarza.

Sposéb przedstawienia przez autora artykutu pod-
staw fizjologicznych mechanizméw stuzacych utrzyma-
niu réwnowagi kwasowo-zasadowej wydaje sie niezbyt
klarowny i moze utrudniaé ich zrozumienie. Dotyczy
to szczegolnie roli amoniaku i buforu fosforanowego
w wydalaniu jonu wodorowego. Warto w uproszcze-
niu wyjasnic, ze pierwszy z nich powstaje w komérkach
proksymalnych cewek nerkowych w wyniku metaboli-
zmu glutaminy i jest tam wydzielany jako jon amonowy
(NH,*) do $wiatla cewek, glownie przez wspomnia-
ny w artykule wymiennik NHE3. Nastepnie podlega
reabsorbcji do tkanki §r6dmigzszowej rdzenia nerki
w obrebie grubej czeSci wstepujacego ramienia petli
Henlego przede wszystkim za posrednictwem kotran-
sportera Na*/K*/2Cl- (NKCC2), aby ostatecznie zostaé
wydzielony jako amoniak do §wiatta cewek zbiorczych,
gdzie staje si¢ akceptorem jonéw H*, tworzac jon
NH,*. Bufor fosforanowy (HPO,?H,PO,") jest dru-
gim z kolei akceptorem jonéw wodorowych w obrebie
$wiatta cewek zbiorczych. llos¢ wydalonych jonéw H*
jako NaH,PO, okreslana jest jako tzw. kwasnos¢ mia-
reczkowa, gdyz mozna j3 obliczyé, miareczkujgc mocz
zasada do osiggniecia pH osocza. Jak wspomniano
w artykule, jony H* sg generowane w obrebie komo-
rek wtraconych a cewek dystalnych przy udziale CA 11
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isgwydzielane do $wiatta cewek przy udziale ATP-azy H*.
Mechanizmy te moga wydawac sie skomplikowane,
stad niewatpliwym ufatwieniem w ich zrozumieniu by-
toby umieszczenie przez autora artykulu stosownych
rycin. Dlatego w razie niejasno$ci warto siegna¢ do
polecanego ponizej piSmiennictwa.

Jak wynika z definicji kwasic cewkowych przedsta-
wionej w komentowanym artykule, cecha charaktery-
styczng kwasic cewkowych jest, oprocz hiperchloremii,
prawidlowa warto$¢ tzw. luki anionowej. Jej pomiaru
dokonuje sie na podstawie parametrow surowicy krwi
[Na* — (CI- + HCO;,)], a jej prawidlowa warto$¢ wy-
nosi 8-16 mmol/l. Przy okazji warto przypomnieé, ze
podwyzszone wartosci luki anionowej w surowicy
stwierdza si¢ w przebiegu wielu kwasic metabolicz-
nych, w tym ketonowej, mleczanowej, innych kwasic
organicznych, zatru¢ salicylanami, glikolem etyleno-
wym, metanolem, paraaldehydem, a takze w mocznicy.
W diagnostyce kwasic cewkowych przydatne jest row-
niez oznaczenie luki anionowej w moczu, obliczanej
jako réznica miedzy suma stezei sodu i potasu a steze-
niem chloru w moczu (Na*® + K* — CI). éwiadczy ona
posrednio o stezeniu jonu amonowego w moczu. W typie
Ii IV RTA ma ona warto$¢ dodatnig (zmniejszone ste-
zenie NH,*), natomiast w typie Il RTA jest zazwyczaj
ujemna (prawidlowe lub zwigkszone stgzenie NH,*).
Jak pokazuje praktyka i omawiany w artykule przypa-
dek kliniczny, podejrzenie kwasicy cewkowej jest dosé
proste, oparte na podstawowych badaniach biochemicz-
nych krwi, moczu oraz badaniach obrazowych. Wstep-
nie powinno sie jednak wykluczy¢ inne przyczyny kwa-
sic hiperchloremicznych z prawidtowg luka anionowa
w surowicy, w tym przede wszystkim powstatych wsku-
tek utraty wodoroweglanéw w przebiegu biegunki lub
przez przetoki jelitowe. Na podstawie zamieszczonego
w artykule opisu kwasicy cewkowej proksymalnej moz-
na odnies¢ mylne wrazenie, iz cechg charakterystyczng
tej choroby jest wysokie pH moczu (>7), podczas gdy
taka sytuacja moze wystapi¢ jedynie przy znacznym
zwiekszeniu stezenia wodoroweglanéw w osoczu, po-
wyzej cytowanego progu nerkowego, tj. 15 mmol/l.
W praktyce do obojetnych i zasadowych odczynow
moczu moze dochodzié przy stezeniu wodoroweglanéw
w osoczu >19-20 mmol/l (a zawsze >22-23 mmol/l).
W tym kontekécie dziwi pH moczu u niemowlecia
opisywanego jako przyklad RTA typu II, wynoszace
7,6 przy stezeniu wodoroweglanéw w osoczu na po-
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ziomie 15 mmol/l. Sugerowatoby to raczej dodatkowe
zaburzenie zakwaszania moczu na poziomie kanalika
dystalnego i klasyfikowatoby ten przypadek do wcze-
Sniej wyrdznianego i opisywanego zazwyczaj u wcze-
$niakéw tzw. III typu RTA, bedacego mieszanka de-
fektow typu I i II RTA. Reasumujgc, w stanie kwasicy
metabolicznej w przebiegu RTA typu II (przy stezeniu
wodoroweglanéw <15 mmol/l) pH moczu wynosi za-
zwyczaj <35,5, podobnie jak w kwasicy cewkowej typu
IV, natomiast w typie I RTA pH moczu jest zawsze
>5,5. We wstepnej diagnostyce réznicowej poszcze-
gblnych rodzajow kwasic cewkowych istotne znacze-
nie ma rowniez okreSlenie stezenia potasu w surowicy,
ktore jest zwykle zmniejszone lub prawidtowe w typach
i IT RTA i zwiekszone w typie IV RTA. Bardzo istotne
znaczenie dla rozpoznania ma badanie USG nerek, dla
stwierdzenia charakterystycznej dla typu I RTA nefro-
kalcynozy i/lub kamicy moczowej bedacej nastepstwem
zwiekszonego wydalania wapnia i zmniejszonego cy-
trynianéw, co rowniez nalezy okresli¢ w przebiegu dia-
gnostyki. Warto przy okazji zapamictaé, iz RTA typu
I jest jedng z najczestszych przyczyn nefrokalcynozy.
Obecnosé innych zmian w moczu i surowicy sugeru-
jacych zesp6t Fanconiego (glikozuria, aminoacyduria,
fosfaturia, hipofosfatemia, hiponatremia, hipokalie-
mia) wskazuje na typ II RTA. Cechg r6znicujaca s3
réwniez znaczne réznice w zapotrzebowaniu na zasa-
dy dla osiggniecia wiasciwego ich stezenia w surowi-
cy, ktére moze przekraczaé nawet 10-15 mEq/kg/24 h
w typie II RTA, natomiast w typie [ wystarczy zazwyczaj
1-4 mEq/kg/24 h. Ostateczne rozpoznanie poszcze-
golnych typow kwasic cewkowych wymaga niekiedy
wykonania dodatkowych testéw, w tym zakwaszania
moczu po doustnym podaniu chlorku amonu (mniej
swoisty jest test z furosemidem) oraz test obcigzenia
wodoroweglanami, co zazwyczaj przeprowadza sie
w oSrodkach specjalistycznych. Warto nadmienic, ze te-
stow zakwaszajacych nie wykonujemy, jesli kwasicy me-
tabolicznej (w praktyce przy stezeniu wodoroweglanéw
w osoczu <17,5 mmol/l) towarzyszy brak maksymalne-
go zakwaszenia moczu, tzn. pH moczu wynosi >35,5.
Wowczas diagnoza kwasicy cewkowej dystalnej (RTA
typu I) jest raczej pewna.

Wiekszos¢ kwasic cewkowych typu dystalnego
u dzieci jest, jak to opisano w tekscie, uwarunkowana
genetycznie. Obecnie wyrdznia sie 3 podstawowe ich
typy: forme o dziedziczeniu autosomalnie dominujgcym
(mutagje genu dla anionowego wymiennika AE1), okre-
§lang jako Ia i dwie formy o dziedziczeniu autosomal-
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nie recesywnym — z (Ib) i bez (Ic) utraty stuchu. W typie
Ib stwierdza sie mutacje dla podjednostki ATP6V1B1,
a w typie Ic dla podjednostki ATP6N1B pompy pro-
tonowej w komorkach wtraconych a. Do rzadkosci
u dzieci naleza postacie nabyte cewkowych RTA typu I,
ktore z kolei dominujg u dorostych i s3 spowodowane
chorobami autoimmunologicznymi, w tym zespotem
Sjégrena oraz lekami, w tym amofoteracyna B.

Jak opisano w tekscie artykutu, kwasica cewkowa
proksymalna moze mieé charakter izolowany, czego
przyktadem jest opisywany przypadek kliniczny, lub by¢
sktadowa zespotu globalnej dysfunkcji cewki proksy-
malnej, czyli wspomnianego powyzej zespotu Fanconie-
go. Oba typy zaburzefi mogg by¢ wrodzone lub nabyte.
Warto wspomnie(, iz najczestszg przyczyng wrodzone-
go zespotu Fanconiego jest cystynoza, a forma nabyta
tej dysfunkcji moze by¢ spowodowana lekami, w tym
m.in. kwasem walproinowym, aminoglikozydami,
ifosfamidem, salicylanami, rzadziej chorobami auto-
immunologicznymi czy paraproteinemiami (szpiczak
mnogi).

Podstawg objawowego leczenia kwasic cewkowych
jest substytucja wodoroweglanéw badZz w formie
wodoroweglanu sodowego (1g = 12 mEq zasad),
badz roztworu Shohla (mieszanka kwasu cytrynowego
i cytrynianu sodowego), zawierajacego 1 mEq zasad
w 1 ml tego roztworu. Koryguje to wiekszo§¢ zabu-
rzefi i objawéw w izolowanych postaciach RTA typu
I i II, jednak uzyskanie pozadanego stezenia wodoro-
weglanéw w osoczu (zazwyczaj >22 mmol/l) w typie
IT jest trudne, ze wzgledu na wspomniane wczesniej
bardzo duze zapotrzebowanie na zasady. Leczenie ze-
spotu Fanconiego jest z oczywistych wzgledéw bardziej
zlozone, uwzgledniajace chorobe podstawowa, w tym
np. terapie cysteaming w cystynozie. Podobnie ztozone
jest leczenie typu IV RTA, ktérego podstawg jest poda-
wanie fludrokortyzonu (0,1-0,3 mg/kg), korekta hiper-
kaliemii i substytucja zasad.
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