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Diagnostyka ciezkiej hinokaliemit
il 40-Ietnie] kobiety z zespolem Sjoorena

STRESZCZENIE

Ciezka hipokaliemia moze by¢ wynikiem zaburzen ce-
wek nerkowych. Wystepujg one dos$¢ czesto w prze-
biegu pierwotnego i wtornego zespotu Sjogrena oraz
innych chorob z autoagresji. Przedstawiono typowy

Zespot Sjogrena (SS, Sjogren syndrome)
jest przewlekta choroba autoimmunologiczna
przebiegajaca z zajeciem gruczotéw zewnatrz-
wydzielniczych, ktérego typowa manifestacja
kliniczng jest tzw. ,,zesp6t suchosci”. W prze-
biegu SS zaréwno pierwotnego, jak i wtorne-
go (towarzyszacego innym chorobom tkanki
lacznej) czesto wystepuje zajecie narzadow
wewnetrznych, w tym nerek. Zmiany stwier-
dzane w nerkach dotycza gtéwnie Srédmiaz-
szu i cewek, a najczestsza manifestacja kli-
niczna zespotu Sjogrena ze strony uktadu
moczowego jest kwasica cewkowa dystalna,
wystepujaca wedtug niektérych autoréow az
w 30% przypadkow.

OPIS PRZYPADKU

Wywiad i badanie przedmiotowe

Chora w wieku 40 lat zgtosita si¢ do szpi-
tala z powodu niedowladu prawej koficzyny
gornej oraz znacznego ostabienia sily mig$nio-
wej pozostalych koficzyn nasilajacego si¢ od
kilku dni. W wywiadzie chorobowym chora
podawata rozpoznany przed 7 laty, potwier-
dzony biopsyjnie, toczen skorny (DLE, discoid
lupus erythematosus), krotkotrwale i skutecz-
nie leczony deksametazonem. Ponadto rok
wczes$niej wykonano u niej zabieg usunigcia

przypadek kwasicy cewkowej dystalnej w przebiegu
zespotu Sjogrena, w ktorym pierwszg manifestacja kli-
niczng byt niedowtad w przebiegu hipokaliemii.
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Stowa kluczowe: hipokaliemia, kwasica cewkowa,
zespot Sjogrena

macicy z przydatkami z powodu migS§niakow
macicy, wowczas takze zmieniono leczenie
hormonalne — zakoficzono podawanie pro-
gestagendw, a rozpocze¢to stosowanie estro-
genoéw (w hormonalnej terapii zastepczej).

Oprdcz ostabienia sity mig§niowej jedy-
nymi dolegliwo$ciami zgtaszanymi przez
chora bylo nasilone tysienie i prochnica zg-
bow. Nie skarzyla si¢ na bdle stawdow, nie byto
zmian na skorze. W badaniu przedmiotowym
stwierdzono ostabienie odruchéw glebokich,
ci$nienie tetnicze wynosito 90/60 mm Hg.
Poza tym nie stwierdzono istotnych odchylef
w badaniu przedmiotowym.

Badania dodatkowe

W badaniach laboratoryjnych stwierdzo-
no: stezenie potasu 1,85 mM/1, sodu 142 mM/1,
chlorkéw 118 mM/l. W gazometrii wlo$nicz-
kowej odnotowano: pH 7,32, HCO; 11,7 mM/,
niedob6r zasad — 11,8. Stezenia mocznika
i kreatyniny byly w normie (odpowiednio:
34 mg/dl i 0,75 mg/dl). W badaniu ogélnym
moczu stwierdzono $lad biatka, w osadzie mo-
czu nie stwierdzono erytrocytéw ani leukocy-
téw, odczyn moczu byt obojetny i wynosit 7,0.
Posiew moczu byl ujemny. Wykonany po kil-
ku dniach klirens kreatyniny byt obnizony
i wynosil 66 ml/min, a dobowa utrata biatka
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92

wynosita 1,0 g/24 h. W proteinogramie krwi
stwierdzono podwyzszone stezenie gamma-
globulin.

Diagnostyka hipokaliemii

Poczatkowo szybko wyréwnano hipoka-
liemig, uzyskujac ustapienie ostabienia mig-
$ni. Nastepnie w celu przeprowadzenia ba-
daf odstawiono substytucj¢ potasu. Stwier-
dzono woéwczas state obnizanie stezenia
potasu w surowicy. Pomimo wystapienia hi-
pokaliemii (stg¢zenie potasu obnizyto si¢ do
3,2 mM/1), obserwowano stata wartos¢ kaliu-
rii wynoszaca okoto 70 mM/24 h oraz stale
podwyzszone frakcjonowane wydalanie po-
tasu (FeK) wynoszace okoto 20% (ryc. 1). Za
przyczyne hipokaliemii uznano wig¢c hiper-
kaliurie.
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Diagnostyka kwasicy

U chorej stwierdzono kwasice metabo-
liczna (pH 7,32, HCO; 11,7 mM/1) hiperchlo-
remiczng (Cl 118 mM/1), czyli z prawidlowa
luka anionowa (LA = 10 mM/1). W czasie, gdy
u chorej stwierdzano niewyréwnana kwasice
metaboliczng, pH moczu bylo oboje¢tne i wy-
nosito 7,0. Takze w czasie testOw zakwaszania
moczu z chlorkiem amonu (test Wronga Da-
viesa) i furosemidem nie uzyskano zakwasze-
nia moczu. Frakcyjne wydalanie wodorowe-
glanéw z moczem bylo prawidtowe i wynosito
2,2%. Nie wykazano cech uszkodzenia cewki
proksymalnej (niskie frakcyjne wydalanie
HCO; i fosforanéw, brak aminoacydurii i glu-
kozurii). Na podstawie powyzszych badan roz-
poznano hipokalemiczna kwasicg cewkowa
dystalng (dRTA, distal renal tubular acidosis).

Diagnostyka immunologiczna

W badaniach immunologicznych stwier-
dzono hipergammaglobulinemig (21,3 % [nor-
ma 8,4-18,3%]), podwyzszone stezenie IgG
wynoszace 19,5 g/l (norma 7,2-16,8), obecne
przeciwciata przeciwjadrowe w niskim mianie
([ANA, antinuclear antibodies] (+) m80, ANA
Hep-2 (+) m80), przeciwciata przeciwko anty-
genowi Ro SSA (anty-Ro) — 108 j (norma < 3)
i przeciwciala przeciwko antygenowi La SSB
(anty-La) — 91 (norma < 3), czynnik reuma-
toidalny — 122 U/ml (norma < 20) i podwyz-
szone stezenie komplekséw immunologicznych
— 4,1 jm. (norma < 1). Przeciwciata przeciw
natywnemu DNA (nDNA) byly ujemne. Ste-
zenie biatka C-reaktywnego, sktadowych do-
petniacza byly w normie. W badaniu immuno-
patologicznym wycinka skory wykazano immu-
nofluorescencje jader komérek naskoérka

(IgG) (ryc. 2).

Diagnostyka zespotu Sjogrena

Podejrzewajac zespot Sjogrena (obecna
kwasica cewkowa dystalna, nasilona préchni-
ca, lysienie, wyniki badafn immunologicznych),
wykonano test Schirmera, ktory byt ujemny.
Wykonano scyntygrafie Slinianek, w ktorej nie
uwidocznily si¢ S§linianki podzuchwowe,
a w przyusznicach wychwyt znacznika byt Sladowy.
Stwierdzono sptaszczone krzywe sialoscynty-
graficzne i brak reakcji na bodziec wydzielni-
czy. Cechy znacznego stopnia uszkodzenia §li-
nianek stwierdzone w scyntygrafii mogly odpo-
wiadac zespotowi Sjogrena (ryc. 3). Ze wzgledu
na biatkomocz wykonano biopsje nerki, w kto-
rej stwierdzono cechy uszkodzenia cewek ner-
kowych (witdknienie, torbielowate poszerzenie



i wateczki w $wietle), zmiany w §rédmiazszu
(nacieki komorek jednojadrzastych z tworze-
niem grudek chtonnych), a takze zaawansowa-
ne zmiany w kigbuszkach nerkowych (prolife-
racja komorek mezangium, z cechami lobuli-
zacji ktebkow i ogniskowych zrostéw z torebka)
(ryc. 4). W immunofluorescencji stwierdzono
obfite brytowate zlogi IgA, linijne ztogi IgG
oraz do$¢ obfite ztogi C3 i fibrynogenu w pe-
tlach kiebkéw. Na podstawie wykonanych ba-
dan rozpoznano zesp6t Sjogrena.

KOMENTARZ

Hipokaliemia

Obnizenie stezenia potasu we krwi jest
czestym zaburzeniem gospodarki elektrolito-
wej. W praktyce klinicznej ma zwykle charak-
ter jatrogenny, zwigzany ze stosowaniem diu-
retykéw. Jedna z rzadkich przyczyn hipokalie-
mii jest nadmierna utrata potasu zwigzana
z uszkodzeniem cewek nerkowych. Nadmierna
kaliuria moze prowadzi¢ do cig¢zkiej hipoka-
liemii, ostabienia i niedowtad6éw mig$ni, w tym
miesni oddechowych i w efekcie do zgonu [1].
Podstawowym badaniem w diagnostyce jest
oznaczenie kaliurii. Badanie jest proste, jed-
nak wykonujac je, nalezy pamie¢taé, ze na uzy-
skany wynik wptywa stosowanie diuretykéw
oraz substytucja potasu. Oceniajac kaliurie,
powinno si¢ zawsze bra¢ pod uwage kaliemi¢
oraz stezenie kreatyniny. W omawianym przy-
padku w czasie diagnostyki kaliemii nie sto-
sowano substytucji potasu ani diuretykdéw oraz
obliczono FeK (odpowiednie normy i wzory
podano w tab. 1).

Kwasica cewkowa

Diagnostyka kwasicy cewkowej jest za-
gadnieniem, ktére wydaje si¢ bardzo skompli-
kowane i trudne. W piSmiennictwie spotkac
mozna opisy wielu prob i testow. W praktyce
klinicznej podstawowa, uproszczona diagno-
styka kwasic cewkowych jest dos¢ prosta. Pod-
stawg jest oczywiscie stwierdzenie kwasicy
metabolicznej hiperchloremicznej, czyli kwa-
sicy metabolicznej z prawidlowa luka anio-
nowa. Wystarcza do tego oznaczenie gazome-
trii oraz stezefi potasu, sodu i chloru. Po wy-
kluczeniu innych przyczyn tego rodzaju
kwasicy (tab. 2) rozpoznanie kwasicy cewko-
wej jest bardzo prawdopodobne.

Najczesciej wystepuje kwasica cewkowa
dystalna — jest to typ 1, klasyczny, dla ktérego
typowy jest brak zdolnosci do zakwaszania mo-
czu oraz hipokaliemia. Znacznie rzadziej wyste-
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Rycina 3. Scyntygrafia $linianek

Rycina 4. Biopsja nerki (barwienie HE)

puje kwasica proksymalna, typ 2, ktéra charak-
teryzuje si¢ nadmierng utrata wodoroweglanéw
z moczem. Dla tej kwasicy bardzo charaktery-
styczne jest duze zapotrzebowanie na wodoro-
weglany (nawet kilkaset mM NaHCO; na dobg)
i zwigzana z tym trudno$¢ w wyréwnaniu tej
kwasicy. W typie 2 czesto wystgpuja tez inne
zaburzenia cewki proksymalnej, w jej przebie-
gu moze wigc wystapic glukozuria i hipofosfa-
temia. Dla typu 4 charakterystyczna jest hiper-
kaliemia (uproszczone réznicowanie kwasic
cewkowych podano w tab. 3) [2, 3].
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Tabela 1. Diagnostyka hiperkaliurii u chorego z hipokaliemig

Dobowe wydalanie potasu O hiperkaliurii $wiadczy wydalanie potasu > 20 mM/dobe,

jesli wystepuje hipokaliemia (K* < 3,5 mM/I)

Frakcjonowane wydalanie
potasu (FeK)

Wzor: FeK = [(K* w moczu x kreatynina w osoczu) /
/(K* w 0soczu x kreatynina w moczu) ] x 100%
Interpretacja: FeK > 6% $wiadczy o hiperkaliurii,
jesli wystepuje hipokaliemia (K* < 3,5 mM/I)

Przezcewkowy gradient
stezen potasu (TTKG,
transtubular potassium
gradient)

Wzor: TTKG = [K* w moczu x osmolalno$¢ surowicy] /
/ [K* w surowicy x osmolalno$¢ moczu]

Interpretacja: TTKG > 2 $wiadczy o hiperkaliurii,

jesli wystepuje hipokaliemia (K* < 3,5 mM/I)

Tabela 2. Kwasice hiperchloremiczne

Kwasice cewkowe

Kwasice, w ktdrych wystepuje zaburzenie funkcji cewek:
— nadczynnosc¢ przytarczyc

— hipoaldosteronizm pierwotny lub hiporeninowy

— kwasice polekowe (diuramid)

Inne kwasice:

— kwasica wywotana biegunkami

— utrata HCO; u chorego z ureterosigmoidostomig
— zywienie pozajelitowe

— kwasice polekowe (cholestyramina)

Tabela 3. Uproszczona diagnostyka roznicowa trzech podstawowych kwasic cewkowych

pRTA, typ 2 dRTA, typ 1 RTA, typ 4
K w surowicy Zwykle obnizony Zwykle obnizony Podwyzszony
pH moczu <55 Zawsze > 5,5 <55
LA mocz Ujemna Dodatnia Dodatnia
Wystepowanie nefrokalcynozy Rzadko Czesto Nie
Zapotrzebowanie na wodoroweglany
[mEa/kg/d.] >j10-15 1-3 Roznie

LA — luka anionowa w moczu; LA = Na + K — Cl; pRTA — kwasica cewkowa proksymalna; dRTA —
kwasica cewkowa dystalna

W omawianym przypadku rozpoznano
kwasice cewkowg dystalng — rozpoznanie to
potwierdzit test zakwaszania moczu (Wronga
Daviesa) oraz prawidlowe frakcyjne wydala-

" NaJCZQStS?ym! nie HCO;". Kwasica cewkowa dystalna zwia-
przyczynami wtornej . .. g .

, zana jest ze zmniejszona zdolnoScia cewki dy-

dRTA U 050D stalnej do wytworzenia i/lub utrzymania pra-

doros_fych 53 chqroby widlowego gradientu stezefi  jonow

autmmmunolpgpzne wodorowych pomiedzy komoérkami a Swiattem
przebiegajace  cewek.

Z hipergammaglo- Kwasice cewkowe u 0s6b dorostych naj-

bulinemig4d  czesciej maja charakter wtérny. Najczestszy-
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mi przyczynami wtérnej dRTA u oséb doro-
stych sa choroby autoimmunologiczne prze-
biegajace z hipergammaglobulinemia, takie
jak zespdl Sjogrena, toczeh rumieniowaty
trzewny, reumatoidalne zapalenia stawow,
autoimmunologiczne zapalenie watroby, co-
litis ulcerosa, krioglobulinemia, sarkoidoza
czy autoimmunologiczne zapalenie tarczy-
cy; 50% wszystkich przypadkéw dRTA u do-
rostych to chorzy z zespotem Sjogrena [4].
Mechanizm powstawania uszkodzenia ce-
wek nerkowych w tych chorobach nie jest do
konca poznany — w kilku przypadkach SS
udowodniono brak H-ATPazy w cewce dy-
stalnej [5].

Zespot Sjogrena

Jest to przewlekla choroba autoimmu-
nologiczna przebiegajaca z zajeciem gruczo-
16w zewnatrzwydzielniczych. Choruja gléwnie
kobiety (M:K, 1:9) w §rednim wieku. Wyste-
powaé moze jako zesp6t pierwotny lub wtor-
ny w przebiegu innych choréb autoimmuno-
logicznych [6]. Zespot Sjogrena moze przebie-
gac jako schorzenie narzadowo swoiste, ogra-
niczone do gruczotéw egzokrynnych, lub jako
choroba uktadowa z zajeciem wielu narzadéw
wewnetrznych [7]. Typowe objawy to suchosé
w jamie ustnej i bole spojéwek sktadajace sig¢
na ,,zespot suchosci” (sicca complex — xero-
stomia, xerophthalmia), zwiazany z nieprawi-
dtowym wydzielaniem §liny i lez. Inne objawy
zwigzane z gruczotami zewnatrzwydzielniczy-
mi to lysienie, nasilona préchnica z¢bdw, ob-
jawy dysuryczne.

W przebiegu SS wystepuje réwniez zaje-
cie wielu narzadéw i uktadéw: nerek, ptuc, Sle-
dziony, watroby, tarczycy, szpiku, weztéw
chlonnych, stawéw i migsni, naczyn (vasculitis,
zespol Raynauda) oraz ukladu nerwowego
(zmiany neuropsychiczne i obwodowa neuro-
patia) [4]. Zespotowi Sjogrena towarzysza tak-
ze roznego rodzaju choroby skérne, miedzy
innymi toczef skorny, ktérego wystapienie
moze wyprzedzaé rozpoznanie SS lub pojawié
si¢ u 0s6b z rozpoznana wezesniej choroba [8].

W badaniach immunologicznych charak-
terystyczna dla SS jest hipergammaglobuline-
mia, wystgpowanie przeciwcial SSA (anty-Ro)
i SSB (anty-La) (50-80% chorych), podwyz-
szone stezenie czynnika reumatoidalnego
(75-90%), niedokrwisto§¢ normacytarna
(25%), leukopenia (30%), podwyzszone OB
(90%), dodatni odczyn Coombsa (25%) [9].
Typowa zmiang histologiczna w biopsji zaje-
tych narzadéw wewnetrznych sa ogniskowe



lub rozlane nacieki komérek jednojadrzastych
— limfocytéw i plazmocytéw [6]. Charaktery-
styczna dla SS aktywacja komorek B prowa-
dzi do powstania autoprzeciwciat i komplek-
séw immunologicznych, odpowiedzialnych
m.in. za rozwdj kiebuszkowego zapalenia ne-
rek. W zespole Sjogrena wystepuja czesto cho-
roby limfoproliferacyjne — 40 razy czgsciej niz
w populacji ogélnej chtoniaki z komoérek B,
opisano takze wystepowanie chtoniakéw
tagodnych i zespotu pseudochtoniaka.

Zajecie nerek w SS

Wystepuje czesto — u okoto 25-40% cho-
rych, najczesciej zmiany dotycza §rédmiazszu
i cewek, czgsto przebiegaja podklinicznie, ale
moga prowadzi¢ do niewydolnosci nerek [1, 6].
W SS czgsto wystepuja tubulopatie: najczeéciej
kwasica cewkowa, moczéwka nefrogenna lub
zespoOl Fanconiego. Zaburzenia zakwaszania
i/lub zageszczania moczu wystepuja u 1/3 cho-
rych z SS [4], cho¢ zwykle nie sa to zaburzenia
jawne klinicznie. Jedynie u czesci (9%) stwier-
dzi¢ mozna objawy i odchylenia w badaniach la-
boratoryjnych §wiadczace o zajeciu nerek, takie
jak poliuria, kamica, objawy hipokalemii (osta-
bienie, niedowtady mig$ni), nadci$nienie, bial-
komocz, erytrocyturia. W biopsji nerki w mikro-
skopie swietlnym stwierdza si¢ nacieki komérek
zapalnych w §rédmiazszu. Komdrkami nacieku
zapalnego sa gléwnie limfocyty, plazmocyty
i histiocyty. Zmianom tym towarzyszy¢ moga za-
niki i widknienie cewek [4]. Zmiany w kiebusz-
kach sa rzadsze niz §roédmiazszowe, wystepuja
po dhuzszym okresie trwania choroby.

W omawianym przypadku rozpoznano ze-
spot Sjogrena, w wywiadzie chora podawata wy-
stapienie innego schorzenia zwigzanego z prze-
ciwcialami anty-Ro — tocznia skérnego (cho-

Manifestacje kliniczne zwigzane z obecnoscia
przeciwciat SS-A (zwykle kobiety z HLA-DR3)

Chorzy bezobjawowo

A

Zespot Sjogrena Toczen noworodkow Toczen rumieniowaty
(SS) (NLE) (najczesciej SCLE)
/
Zespot naktadania
(SS/LE)

Rycina 5. Schorzenia zwigzane z obecnoscig przeciwciat anty-Ro

roby zwigzane z przeciwcialami anty-Ro poka-
zano na ryc. 5) [10]. Czynnikiem wyzwalajacym
ujawnienie si¢ zespohu Sjogrena mogta by¢ hor-
monalna terapia zastepcza.

WNIOSKI

1. Ciezka hipokaliemia objawia si¢ ostabie-
niem, a w skrajnych przypadkach niedo-
wladem mieéni. Jedna z przyczyn hipoka-
liemii moze by¢ kwasica cewkowa.

2. Kwasica cewkowa wystgpujaca u dorostych
jest najczeSciej schorzeniem wtérnym
w przebiegu choréb immunologicznych.

3. Zespol Sjogrena jest czesto wystepujaca
kolagenoza, w przebiegu ktorej spotyka si¢
réznorodne uszkodzenie cewek nerkowych.
NajczeSciej sa one nieme klinicznie, ale
w niektorych przypadkach moga prowadzi¢ do
powiktan (kamica, nefrokalcynoza), a nawet
by¢ grozne dla zycia (cigzka hipokaliemia).
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