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Distal renal tiibiiler asidozun nadir bir bulgusu; agir hiperkalsemi
Severe hypercalcemia; as an unusual presenting feature of distal renal tubular acidosis
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Ozet

Distal renal tibdller asidozlu hastalarda nefrokalsinoz sik bir bulgu olmasina ragmen, bu hastalar genellikle normokalsemiktir. Gocukluk
¢aginda hiperkalseminin bir nedeni olarak distal renal tlbuler asidoz nadir bir durumdur. Bu yazimizda hiperkalsemi ve distal renal tlibuler
asidozlu doért aylik bir siit gcocugu tanimland ve literatir bilgileri esliginde patojenezi gézden gegirildi. St gocuklarinda hiperkalseminin
nedenine yonelik degerlendirmede distal renal tibdiler asidozun da géz énilinde bulundurulmasi gerektigini diisinmekteyiz. (Ttirk Ped Ars
2010; 45: 380-3)

Anahtar soézciikler: Distal renal tubuler asidoz, hiperkalsemi, nefrokalsinoz, st gocugu

Summary

Although nephrocalcinosis is a common finding in patients with distal renal tubular acidosis, the patients are usually normocalcemic. Distal
renal tubular acidosis in childhood as a cause of hypercalcemia is very rare. We presented a four month-old infant with distal renal
tubular acidosis and hypercalcemia, and reviewed the literature for its pathogenesis. We suggest that distal renal tubular acidosis should
also be considered in the assessment of the etiology of hypercalcemia in infancy though it is very rare. (Turk Arch Ped 2010; 45: 380-3)
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(dRTA) nadir gortlen bir durumdur. Cok farkli nedenlere
bagh olarak ortaya cikabilen hiperkalseminin basaril
tedavisi ve olusabilecek komplikasyonlarin énlenmesi

Giris

Hiperkalsemi cocukluk caginda nadir gértlen, ancak

bébrek ve kalp komplikasyonlar yéniinden oldukga ciddi
sorunlar ortaya cikarabilen bir durumdur. Cocukluk
caginda goérilen hiperkalseminin en sik nedenleri asirn D
vitamini, kalsiyum ve A vitamini alimi basta olmak Uzere
“iyatrojenik” kékenli sorunlardir. idyopatik infantil
hiperkalsemi, Williams sendromu, ailevi selim hipokalsitirik
hiperkalsemi, hiperparatiroidizm, tiroid hastaliklar,
yenidoganda cilt alti yag dokusu nekrozu, hipofosfatazya,
dogustan laktaz eksikligi, birincil okzalozis ve granulomatéz
hastaliklar diger nedenler olarak siralanabilir (1-4). St
cocuklarin bir nedeni olarak distal renal tlbuUler asidoz

dogru taniya baglidir. Bu olgu sunumunda cocukluk
cagindaki hiperkalseminin nadir ancak énemli bir nedeni
olan dRTA’ya dikkat cekmek amaclanmistir.

Olgu Sunumu

Dért aylik kiz hasta piyuri ve ciddi hiperkalsemi nedeni
arastinimak (zere hastanemize kabul edildi. Oykisiinde
39 haftallk 3100 g olarak sorunsuz bir gebelik sonrasi
dogdugu, annenin gebeliginin Uc¢inct déneminde 1000
mg/gin kalsiyum ve 1000 mg/gin vitamin C aldigi 6grenildi.
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Bebegin anne ve babasi birinci derece kuzendi.
Dogdugundan beri anne sttt almakta olan bebegdin ilk iki
ayinda bir sorunu olmazken, sonraki dénemde 6nemli
Olcide agirik kazaniminin ve hareketlerinin yavasladig,
¢cogu zaman beslenmede isteksiz oldugu belirtildi. Fizik
muayenesinde tartisi ve boyu yasina gore [3800 g (< %5),
53 cm (<%5)] geriydi, dehidratasyon yoktu ve kan basinci
(78/38 mmHg) yasina goére normaldi. Halsiz goérinimde
olan hasta hafif hipotonikti. Laboratuvar incelemelerinde
ciddi hiperkalsemi, hipokalemi ve hiperkloremi saptandi
(Tablo 1). Arteriyel kan gazi degerlendirmesinde metabolik
asidoz (pH 7,29, PCO, 28 mmHg, plazma bikarbonat 12,9
mmol/l, ve baz fazlasi -11,1 mmol/l) varken idrar
incelemesinde pH 6,5, dansite 1010 ve I6kosituri (18-20/her
sahada) saptandi. Serum C-terminal paratiroid hormon
dislktl (Tablo 1). Tubdler fosfor geri emilimi %92 ile
normal, idrar anyon agigi (Na++K+-Cl) +18,7 bulundu. Tiroid

islev testleri, idrar kan aminoasit dizeyleri ve diger
biyokimyasal degerler normaldi. Bdbregin ultrasonografik
incelemesinde belirgin olarak mediller nefrokalsinoz
g6ruldi. Beyin sapi uyariimis yanit (BAER), transfontanel
ultrasonografi, ekokardiyografi ve el bilek grafisi bulgulari
normaldi.

Metabolik asidoz, ytksek idrar pH’si, hiperkloremi,
hipokalemi, hiperkalsilri ve nefrokalsinoz bulgularn ile
hastada distal renal tlbuler asidoz dustnildd. Potasyum
sitrat 3 mEqg/kg/glin ile tedaviye baslandi. Hipokalemi ve
metabolik asidoz tedavinin ikinci haftasi sonunda dizeldi.
Tedavinin doérdinci haftasinda serum total kalsiyum
diizeyi 11 mg/dl'ye geriledi. Tedavinin ikinci ayinda serum
kalsiyumu 10,5 mg/dL ile normale doéndd. Hastanin bir
yillik izlemi sonunda bir yakinmasi yoktu. Beslenmesi iyiydi,
7100 g (<%3) ve 69 cm (%3) vicut Olcllerine sahipti.

Tablo 1. Hastanin baslangic laboratuvar bulgulari

Omek

Kan Spot idrar 24 saatlik idrar
Ure (mg/dl) 19
Kreatinin (mg/dl) 0,6
Glukoz (mg/dl) 92
Total protein (g/dl) 6,6
Albiimin (g/dl) 43
Sodyum (mmol/l) 142
Potasyum (mmol/l) 29
Klor (mmaol/l) 117
Fosfor (mg/dL) 3,8
Alkalen fosfataz (1U/l) 492
iyonize kalsiyum (4,5-5,3 mg/dl) 7,48
Total kalsiyum 14,3 8 mg/kg
(8,8-10,8 mg/dl) (normal < 4mg/kg)
Magnezyum 25 1,2 mg/1,73 m?
(1,6-2,6 mg/d) (normal<88 mg/1,73 m?)
Urik asit 2,1 7 mg/kg/giin
(1,7-5,8 mg/dL) (normal<15 mg/kg/guin)
Sitrat 1,9 mg
(normal>2 mg/kg/day)
Oksalat
(0,06-0,17 mmol/mmol kreatinin) 0,06
Kalsiyum/kreatinin orani 1.2
(normal<0.8 mg/mg kreatinin)
Bo-mikroglobulin 0,012
(normal<0.3 ng/mL)
N-Asetil-beta-D glukozaminidaz 1,7
(1,5-6,1 u/L)
PTH-C
(12-72 ng/L) 3
Kalsitriyol
(9,5-52 ng/mL) 14,7
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Laboratuvar incelemelerinde plazma pH 7,37, PCO, 37
mmHg, bikarbonat 20,6 mmol/l, baz fazlasi -5,1, serum
Ure 33 mg/dl, kreatinin 0,4 mg/dl, sodyum 137 mEq/I,
potasyum 4,6 mEqg/L, klor 105 mEg/L, total kalsiyum 9,8
mg/dL, fosfor 3,3 mg/dL, serum alkalen fosfataz 176 UI/L
ve serum PTH-C 76 ng/L saptandi. Nefrokalsinoz bul-
gusunda ilerleme yoktu.

Tartisma

Bobregin toplayici kanallarinda var olan a-interkale
(a-intercalated) huicrelerinin tubuler lumen igine yaptidi asit
salgisindaki yetersizlik sonucu ortaya cikan dRTA, sit
cocuklugu déneminde biytime geriligi ve metabolik asidoz
yapan nadir hastaliklardan biridir. Biyokimyasal tani él¢ttleri
hiperkloremik metabolik asidoz, asidoza ragmen idrar
pH’sinin 5,5’in altina dismemesi ve yogun bikarbonattrinin
olmamasi olarak degerlendirilebilir. Sik goérilen diger bulgu-
lar ise hipokalemi, hiperkalsilri ve hipositrattridir. Gelisme
geriligi, politri, nefrokalsinoz ve/veya Urolityaz ¢ocuk
dRTA’lI hastalarda énemli klinik bulgulardir. Bu hastalarda
nefrokalsinoz varligi ve ilerlemesi kronik bobrek yetersizli-
gine neden olmasi nedeniyle ciddi bir sorundur (5-8).

Hastamiz acil servise ilk basvurdugundaki laboratuvar
incelemelerinde ciddi hiperkalseminin yaninda hipokalemi
ve hiperkloreminin varligr dikkat cekiciydi. Daha ileri
incelemelerinde ise metabolik asidozu, ylksek idrar pH’si,
pozitif idrar anyon acigi, hiperkalsilirisi ve nefrokalsinozu
oldugu belirlendi. idrar protein ve glilkoz diizeyleri ile
tibuler fosfor geri emilimi normaldi. Bu bulgular dRTA ile
uyumluydu. Diger taraftan var olan hiperkalsemiye yénelik
arastirmalar derinlestirildi. Dlislk serum PTH seviyesi
saptanmasi nedeniyle, agir hiperkalseminin birincil hiper-
paratiroidizme bagll olmadigi, PTH’nin ise hiperkalsemiye
ikincil baskilandigi diistinldd. Vitamin D entoksikasyonu,
meduller kistik bdbrek, osteopetroz ve hipertiroidizm
hiperkalsemi ve nefrokalsinoz ile birlikte metabolik asidoza
neden olabilen diger durumlardir (1-4). Hastamizin 6ykisd,
fizik muayene bulgular, normal dizeydeki kalsitriyol
(Tablo 1) ve tiroid iglev testleri, normal kemik grafileri ve
bébrek ultrasonografi bulgular dikkate alindiginda bu
olasiliklar diglanmis oldu.

Cocukluk caginda hiperkalsemi, nefrokalsinoz ve
metabolik asidoz klinigi ile karsimiza cikabilen diger bir
nadir hastalik slkraz-izomaltaz eksikligidir (9). Bu
hastalikta klinik belirtiler genellikle bebeklerin stitten kesildigi,
karbonhidratll gidalara gecildigi ddnemde ortaya cikar ve

kronik ishal en sik bulgusudur. Hastamizda siikraz-izomaltaz
eksikligini distindUrebilecek dyku ve klinik bulgu saptanmadi.

Williams sendromu gelisme gerilidi, tipik dismorfik yiz,
pulmoner arter darli§i, supravalvuler aort darlik, zeka
geriligi ve infantil hiperkalsemi ile birlikte ortaya ¢ikan bir
durumdur. Daha énceden RTA ile birlikte Williams sendromu
tanimlanmig olmakla birlikte hastamizda sendromun tipik
fenotipik ve kalp bulgularn yoktu. (10).

Distal RTA’ll hastalarda nefrokalsinoz sik bir bulgudur.
CunkU metabolik asidoz genellikle bir taraftan kalsiyum ve
fosfor atiiminda artisa neden olurken, sitrat atiiminda
azalmaya neden olur. Sonugta dRTA’da alkali idrar,
azalmis intraluminal sitrat ve hiperkalsitri mediller
nefrokalsinoza neden olur. Ancak genelde bu hastalar
normokalsemiktir. Ustelik bazi RTA’ll hastalarda kalsiyumun
sindirim sisteminden emilimi bozulmustur ve kalsiyumun
bébrek atiimi artmistir. Bu durum hipokalsemiye, hiperpa-
ratiroidizme, hipofosfatemiye ve riketse neden olabilir (5).

Literattrde sinirll sayida dRTA ile hiperkalsemi birlikte-
ligi bildiriimistir ve bu hastalarda hiperkalseminin neden
oldugu konusu tam agikiga kavusturulamamistir (11-13).
Rodriguez-Soriano ve ark.’lari (11) dRTA’ll yenidoganlarda
metabolik asidozun kemiklerden kalsiyum c¢dzinmesini
artirdigini ve bu dénemde boébreklerden dusik glomeruler
filtrasyon hizi nedeniyle yetersiz kalsiyum atiiminin
gerceklestigini, bdylece hiperkalseminin ortaya ciktigini
bildirmiglerdir. Buna ilave olarak Pela ve ark,darn (12)
dRTA’ll hastalarda tiyazid grubu dilretiklerle tedavide
oldugu gibi dehidratasyonla birlikte dRTA’da proksimal
tlbUlUslerden kalsiyum geri emiliminin arttigini ve bunun
hiperkalsemiye neden olabilecegini ileri stirmuslerdir.

Sonu¢ olarak birkac varsayima ragmen dRTA’da
hiperkalseminin nedeni tam belli degildir. Distal RTA ile
birlikte hiperkalsemi varligi nefrokalsinozun daha hizli
gelismesine sebep olur. Asidozun dizeltiimesi hiperkalse-
minin de dizelmesine yol agarken, nefrokalsinoz bulgusu
kalicidir. Hiperkalsemi kiiclk cocuklarda nadir gérilen bir
durum olmakla birlikte dRTA’nin bir bulgusu olarak
karsimiza cikabilir. Bu hastalarda nedene ydnelik
arastirmada dRTA olasiligi g6z éniinde bulundurularak kan
gazi incelemesi yapillmasi unutulmamalidir.
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