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metaboliczne u dzieci z kamica nerkowa
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HYPERCALCIURIA — THE MOST COMMON METABOLIC ABNORMALITY IN CHILDREN WITH UROLITHIASIS

Summary

Calcium oxalate or phosphate is main constituent of '/, of all stones and about 80-90% of non infection associated calculus. Risk factors
for the production of calcium stones are: supersaturating of urine promoters, decreased urine volume, hypocitraturia, hipermagnesuria.
Normal value of calcium excretion is: 1-4 mg/kg/24 h and urinary calcium / creatinine ratio: Ca/creat normal value in children above
1 y. <0.20 (mg%/mg%) — in the second morning urine sample, after an overnight fast. Idiopathic hypercalciuria is the commonest
metabolic anomaly in patients with calcium stones and describes normocalcemic hypercalciuria, occurs in the absence of any identifiable
factors increasing urinary calcium excretion, often with familial incidence (autosomal dominant inheritance). Idiopathic hypercalciuria
can be of three types: absorptive hypercalciuria results from increased calcium absorption in the small intestine, renal hypercalciuria
whichis result of decreased tubular reabsorption of calcium and resorptive hypercalciuria results from parathyroid adenoma, rare in
children. To recognize the type of hypercalciuria — the oral calcium loading test with standardized oral calcium load after 7-10 days of
low calcium and low sodium diet should be performed. In the treatment of absorptive hypercalciuria avoidance of an excessive intake
of calcium, normal calcium diet in some patients discontinuation of vitamin D supplements should be recommended. In renal hyper-
calciuria patients are treated with thiazides which reduce of urinary Ca excretion through enhanced distal nephron Ca reabsorption. In

resorptive hypercalciuria surgical removal of parathyroid adenoma is treatment of choice.
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W ostatnich latach, zarébwno w populacji dzieciecej,
jak i wérod dorostych, obserwuje sie zwiekszong cze-
sto$¢ nowych przypadkdéw kamicy uktadu moczowego
(1-3). Problem dotyczy 5-10% populacji krajow rozwi-
nietych (4).

Poniewaz kamica uktadu moczowego, zwiaszcza
o charakterze nawrotowym, z czesto towarzyszacymi
zakazeniami uktadu moczowego, stanowi ryzyko two-
rzenia blizn w nerkach, dlatego nalezy jak najwcze$niej
ustali¢ czynniki ryzyka w tworzeniu ztogow, rozpoznac
zaburzenia metaboliczne, prowadzace do tworzenia
ztogdw i wdrozy¢ wtasciwe postepowanie terapeutyczne
i profilaktyczne. Wazne jest rozpoznanie wczesnego
stanu predyspozycji do rozwoju kamicy, tzw. stanu za-
grozenia kamica, w ktérym w wykonywanych badaniach
stwierdza sie zwiekszone ryzyko krystalizacji w moczu, co
moze manifestowac sie roznymi objawami: krwinkomo-
czem, jatowg leukocyturig, nawracajgcymi zakazeniami
uktadu moczowego, zaburzeniami dyzurycznymi, cze-
stomoczem, nawracajgcymi stanami zapalnymi sromu
u dziewczynek, napletka u chtopcéw, bdlami brzucha
u dzieci starszych (5-11).

Wykonanie badan laboratoryjnych krwi, oceniajgcych
funkcje nerek, gospodarke wapniowo-fosforanowa,
kwasowo-zasadowa, jonogram, stezenie kwasu moczo-
wego, oznaczenie wydalania promotoréw i inhibitoréw

krystalizacji w dobowej zbiérce moczu, wykonanie
dobowego profilu pH moczu oraz testu metaboliczne-
go w moczu pozwalajg na rozpoznanie rodzaju stanu
zagrozenia kamicg i ukierunkowanie dalszych badan
diagnostycznych (12-15).

Najczestszg przyczyng metaboliczng, prowadzgcg do
tworzenia ztogéw w drogach moczowych u dzieci jest
hiperkalciuria.

Zwiekszone wydalanie wapnia z moczem u pacjen-
tow z kamica nerkowg lub moczowodowg opisywat juz
w 1939 r. Floks (16).

Termin ,hiperkalciuria idiopatyczna” wprowadzit Albright
w 1953 r., okreslajac w ten sposdb przypadki zwiekszonego
wydalania wapnia, przy prawidtowej kalcemii u pacjentow
ze ztogami nerkowymi, zawierajgcymi wapn (17).

Hiperkalciuria jest to stan chorobowy, ktéry charakte-
ryzuje sie zwiekszonym wydalaniem wapnia z moczem
(> 4mg/kg/dobe) lub podwyzszona wartoscig wskaznika
wapniowo-kreatyninowego w drugiej porcji moczu, od-
danej po nocy (15, 16).

Na podstawie badan Collarda (18) opracowano pra-
widtowe wartosci wskaznikow wapniowo-kreatyninowych
w poszczegolnych grupach wiekowych, ktore przedsta-
wiono w tabeli 1.

Obecnie uwaza sie, ze hiperkalciuria moze wystepo-
wag jako postaé idiopatyczna, rozpoznawana u pacjen-
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Tabela 1. Prawidtowe wartos$ci wskaznikéw wapniowo-
-kreatyninowych w zalezno$ci od wieku wg Collarda.

Wiek mg/mg mmol/mmol
0-6 m.z. 0,03-0,91 0,1-2,6
7-12m.z. 0,03-0,81 0,09-2,2

1-2r.z. 0,03-0,56 0,07-1,5

2-3r.z. 0,02-0,5 0,06-1,4
3-5r.z. 0,02-0,41 0,05-1,1
5-7r.z. 0,01-0,3 0,04-0,8
717 r.z. 0,01-0,25 0,04-0,7

téw z normokalcemig i hiperkalciuria, przy braku innych
czynnikbébw wptywajacych na zwiekszenie wydalania
wapnia z moczem (np. kortykosteroidoterapia, dtugotrwa-
te unieruchomienie, podawanie lekow zwiekszajgcych
kalciurie, przerzuty nowotworowe do kosci, nadczynno$c
przytarczyc) (19-21).

W patogenezie hiperkalciurii idiopatycznej istotng
role odgrywajg czynniki genetyczne, co przemawia za
rodzinnym wystepowaniem kamicy uktadu moczowego
(22-27).

U 46,2% dzieci z hiperkalciuria uzyskano dodatni
wywiad rodzinny w pierwszym i u 32,5% — w drugim
stopniu pokrewienstwa (28). Na podstawie badan prze-
prowadzonych przez Tabel (29) stwierdzono rodzinne
obcigzenie kamicg moczowg u 54,9% chorych.

Na ilo$¢ wydalanego wapnia z moczem ma wptyw
rodzaj stosowanej diety. Istotnym, udokumentowanym
czynnikiem nasilajgcym kalciurie jest nadmiar sodu
(30, 31).

Wg Tabel hiperkalciurie stwierdza sie u 30-50% pa-
cjentéw, u ktérych doszto do wytworzenia ztogéow za-
wierajgcych wapn (29). Acar rozpoznaje hiperkalciurie
u 40% dzieci z kamicag nerkowa (1).

Wsréd postaci hiperkalciurii wymienia sie: hiperkal-
ciurie absorpcyjng, gdzie podstawowym zaburzeniem
jest zwiekszone wchtanianie wapnia w przewodzie po-
karmowym, hiperkalciurie nerkowa: podstawowy defekt
polega na zmniejszeniu reabsorpcji zwrotnej wapnia
w cewce nerkowej oraz posta¢ resorpcyjna, wynikajaca
z pierwotnej nadczynno$ci przytarczyc i zwiekszonej
osteolizy (32). W przypadku hiperkalciurii absorpcyjnej
zwiekszone wchtanianie wapnia w przewodzie pokar-
mowym prowadzi do wzrostu jego stezenia w surowicy,
czego nastepstwem jest supresja przytarczyc. W hiper-
kalciurii nerkowej defekt kanalikowej reabsorpcji wapnia
moze dotyczy¢ kazdej czesci nefronu, w ktérej odbywa-
ja sie procesy reabsorpcji wapnia, moze wystepowaé
w cewce proksymalnej, petli Henlego lub cewce dystalne;.
Tendencja do obnizonego stezenia wapnia w surowicy na
skutek uposledzonej reabsorpcji w kanaliku nerkowym
jest bodZzcem do zwiekszonej produkcji parahormonu
i syntezy 1,25 (OH),D,. W hiperkalciurii resorpcyjnej,

Tabela 2. Interpretacja testu doustnego obciazenia wapniem.

Ca/kreat przed Ca/kreat po
Rodzaj obciazeniem obciazeniu
hiperkalciurii wapniem wapniem

| zbiérka moczu 1l zbiérka moczu
Absorpcyjna < 0,21 > 0,28
Nerkowa > 0,21 > 0,28
Resorpcyjna > 0,21 bz
Wartosci prawidtowe | < 0,21 < 0,28

gdzie pierwotnym zaburzeniem jest nadmierna produkcja
parahormonu, dochodzi do nasilenia uwalniania wapnia
z kosci i zwiekszenia tadunku filtrowanego wapnia w cew-
kach nerkowych. Nadmierna produkcja parahormonu jest
rowniez bodzcem do zwigkszonej syntezy 1,25 (OH),D,,
co wptywa na nasilenie wchtaniania wapnia w przewodzie
pokarmowym. Ta postac¢ hiperkalciurii u dzieci wystepuje
rzadko, jest stwierdzana u okoto 2% pacjentow z kamicg
moczowg (32-38).

Rozpoznanie rodzaju hiperkalciurii umozliwia pozna-
nie patomechanizmu choroby, a wdrozenie odpowiednie-
go postepowania terapeutycznego w wielu przypadkach
zapobiega nawrotom objawdw klinicznych i kamicy ukta-
du moczowego. Testem, ktéry pozwala na rozrdznienie
podstawowych postaci hiperkalciurii u dzieci jest test
Paka w modyfikacji Stapletona (13-15, 39).

Po 7-10-dniowej diecie bezmlecznej, z ograniczeniem
wapnia do 200 mg/dobe i sodu do 100 mmol/dobe (die-
ta ustalona pod nadzorem dietetyka), po opréznieniu
pecherza po nocy, zbierana jest pierwsza (l) 2-godzinna
zbiérka moczu (godz. 07.00-09.00), o godzinie 09.00
doustnie podaje sie 1000 mg elementarnego wapnia
/1,73m?2 powierzchni ciata pacjenta. Od godziny 09.00 do
13.00 zbierana jest druga (ll) 4-godzinna zbiérka moczu.
W li Il zbiérce moczu ocenia sie stezenie wapnia i kreaty-
niny i wyliczane sa wartosci wskaznikdéw wapniowo-kre-
atyninowych w obu zbieranych porcjach moczu. W czasie
testu podaje sie do picia ptyny obojetne, w ilosci ok. 100 ml
co godzine. O godzinie 08.00i 11.00 pobierana jest krew
do oznaczenia stezen wapnia i parathormonu, o 08.00
réwniez metabolitéw witaminy D,.

W tabeli 2 przedstawiono interpretacje wynikéw do-
ustnego testu obcigzenia wapniem.

U wiekszo$ci dzieci na podstawie przeprowadzonych
badan rozpoznawana jest hiperkalciuria absorpcyjna.
Jesli po tygodniowej diecie z ograniczeniem wapnia
uzyskuje sie normalizacje kalciurii, rozpoznawany jest
typ Il, bez normalizacji kalciurii — typ |; najrzadziej wy-
stepuje typ Il — pierwotnie spowodowany zaburzeniem
wchfaniania zwrotnego fosforanéw w cewce nerkowej,
co prowadzi do obnizenia stezenia fosforanow w su-
rowicy krwi i jest bodZzcem do zwiekszonej produkgciji
1,25 (OH),D, (21, 40).

U pacjentdéw, u ktérych uzyskane wyniki badan wska-
zujg na hiperkalciurie nerkowa, a poziom PTH jest prawi-
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dtowy, nalezy wykona¢ przedtuzony test gtodzenia w celu
wykluczenia wptywu opdznionego wchifaniania jelitowego
wapnia. W przeddzien badania pacjent nie przyjmuje
positkdbw od godziny 18.00, otrzymuje ptyny obojetne
do picia. W dniu badania od godziny 07.00 zbierane sg
trzy kolejne 1-godzinne zbiorki moczu, w ktorych ocenia
sie wartosci wskaznikéw wapniowo/kreatyninowych.
W czasie testu pacjent otrzymuje do picia ptyny obojetne
w ilosci 100 ml co 1 godzine. Podwyzszone warto$ci
wskaznikdéw wapniowo/kreatyninowych w tescie pozwala-
ja na wykluczenie przedtuzonego wchtaniania jelitowego
wapnia.

U czesci dzieci z hiperkalciurig absorpcyjna typu li |l
stwierdza sie zwiekszong synteze aktywnych metabolitéw
witaminy D, lub nadwrazliwos¢ na dziatanie metabolitow
witaminy D.. Uwaza sig, ze w hiperkalciurii typu 1 i Il
przy prawidtowych poziomach metabolitow witaminy D,
pierwotny defekt moze dotyczy¢ receptorow w jelicie
cienkim.

U czesci pacjentdéw, pomimo przeprowadzonych
wnikliwych badan diagnostycznych, nie udaje sie ustali¢
podstawowego zaburzenia metabolicznego. Uzyskane
wyniki badan wskazujg zazwyczaj na ztozony mechanizm
patogenetyczny hiperkalciurii.

Istotng role w diagnostyce stanowi wyodrebnienie
grupy chorych z obnizong gestoscig kosci. Schwade-
rer i wsp. badali grupe 110 dzieci z hiperkalciurig i/lub
kamica moczowa i stwierdzili osteopenie z warto$cig
Z-Score < -1.0 u 47% pacjentéw, Z-Score < -2.0 — u
26% (41). Wedtug Zerwekh J.E, w kolejnych badaniach
densytometrycznych u dzieci z hiperkalciuria, obserwuje
sie obnizanie gestosci koséca (42). Pacjenci ci wymagajg
szczegblnego monitorowania w celu uzyskania normali-
zacji kalciurii i wyréwnania osteopenii (19, 43-45)

Wsrdd pacjentéw z hiperkalciurig nalezy réwniez
uwzgledni¢ badania w kierunku wydalania cytrynianow
z moczem, w przypadku obnizonego ich wydalania na-
lezy wdrozy¢ suplementacije (38, 46).

Podstawowe zasady profilaktyki przeciwkamiczej
oparte sg na stosowaniu diety niskosodowej, zwiekszone;j
podazy ptynéw (47), zaprzestaniu podawania preparatow
wapniowych w przypadkach wskazujacych na zwiekszo-
ng synteze 1.25 (OH),D,, przy prawidtowym poziomie
25 OH D, - réwniez witaminy D,. Poniewaz zaréwno
hiperkalciuria nerkowa, jak réwniez absorpcyjna, moga
prowadzi¢ do uposledzenia mineralizacji koséca (48),
dlatego tez u czesci dzieci, zwtaszcza z hiperkalciurig
nerkowa lub hiperkalciurig absorpcyjna, nie poddajaca
sie leczeniu, przy obnizonej gestosci koséca - wskazane
jest wiaczenie tiazydow. Najczesciej stosowanym prepa-
ratem tiazydowym u chorych z hiperkalciurig jest Hydro-
chlorotiazyd (w dawce 0.3 - 1 mg/kg, max 50 mg/dobe),
z suplementacjg potasu. Po wigczeniu leczenia bada-
nia kontrolne (Na, K, Ca, Mg, kwas moczowy, wartos¢
wskaznika wapniowo-kreatyninowego w moczu), nalezy
wykonac¢ po 7 dniach, a nastepnie po 2 i 4 tygodniach
leczenia, kolejne badania kontrolne — co 3 miesiace. Pa-
cjentom z hiperkalciurig zaleca sie aktywno$¢ ruchowa,
normalizacje masy ciata. W przypadkach hiperkalciurii

absorpcyjnej typu lll, pacjenci leczeni sg fosforanami
nieorganicznymi, co prowadzi do normalizacji fosfate-
mii, kalciurii, stezenia 1,25 (OH),D, i PTH. U pacjentow
z hiperkalciurig obowigzuje stosowanie diety normo-
wapniowej. Zastosowanie diety niskowapniowej moze
prowadzi¢ do ujemnego bilansu wapniowego, osteopenii
i upo$ledzenia mineralizacji ko$¢éca.

Po zastosowaniu odpowiedniego postepowania tera-
peutycznego, u wiekszosci chorych uzyskuje sie norma-
lizacje kalciurii (5, 15, 31, 49-52).

Bardzo waznym elementem w leczeniu jest przestrze-
ganie zalecen przez pacjenta i rodzicow. Na brak efektow
leczniczych w znaczacej mierze moze mie¢ wptyw brak
wspotpracy w procesie terapeutycznym — nieprzyjmo-
wanie lekow, nieprzestrzeganie diety, zbyt mata ilo$¢ po-
dawanych ptynéw. W tej grupie chorych wzrasta ryzyko
tworzenia ztogdéw w drogach moczowych.
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