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1. CLASIFICACION
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CATALOGO MAESTRO: SS-255-16

Nefréloga(o) pediatra

CIE-10: N25.8 Otros trastornos resultantes de la funcién tubular renal alterada. Acidosis Tubular Renal

Primer, segundo y tercer nivel de atencion

Médicina general, médicina familiar, pediatras, gastroenterélogia pediatrica, endocrindlogia pediatrica, nefrologia
pediatrica

Secretaria de Salud

Instituto Nacional de Pediatria

Instituto Mexicano del Seguro Social
UMAE Hospital de Pediatria Dr. Silvestre Frenk Freund, CMN Siglo

Hospital Infantil de México Federico Gomez XXI
Hospital de Especialidades Pediatricas de Tuxtla UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza, CMN La
Gutiérrez, Chiapas Raza

Nifios y nifias de 0 a 18 afnos de edad

Secretaria de Salud
Instituto Nacional de Pediatria

Instituto Mexicano del Seguro Social
UMAE Hospital de Pediatria Dr. Silvestre Frenk Freund, CMN Siglo

Hospital Infantil de México Federico Gomez XXI
Hospital de Especialidades Pediatricas de Tuxtla UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza, CMN La
Gutiérrez, Chiapas Raza

CIE-9MC: Medicion de gases en sangre venosa mixta, 89.66, Medicion de gases en sangre arterial sistémica, 89.65
Otras mediciones de aparato genitourinario no operatorias (aclaramiento renal, examen elemental de orina y bioquimica
urinaria), 89.29, Ultrasonografia diagndstica del aparato urinario, 88.75, Audiometria, 95.41, Edad 6sea, 88.33

Disminuir complicaciones de la acidosis tubular renal, ente ellas nefrocalcinosis, raquitismo e insuficiencia renal crénica.
Mejorar el crecimiento del nifio con acidosis tubular renal
Evitar tratamiento innecesario por un diagndstico incorrecto

Adopcion o elaboracién de la Guia de Practica Clinica: de las preguntas a responder y conversion a preguntas clinicas
estructuradas, busqueda y revision sistematica de la literatura: recuperacion de guias internacionales o meta analisis, o
ensayos clinicos aleatorizados, o estudios observacionales publicados que den respuesta a las preguntas planteadas, de
los cuales se seleccionaran las fuentes con mayor puntaje obtenido en la evaluacion de su metodologia y las de mayor nivel
en cuanto a gradacion de evidencias y recomendaciones de acuerdo con la escala.

Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia

Protocolo sistematizado de bUsqueda: Algoritmo de busqueda reproducible en bases de datos electrénicas, en centros
elaboradores o compiladores de guias, de revisiones sistematicas, meta analisis, en sitios Web especializados y bisqueda
manual de la literatura.

Numero de fuentes documentales utilizadas: 115

Guias seleccionadas: 1

Revisiones sistematicas: 0

Ensayos clinicos aleatorizados: O

Estudios observacionales: 36

Otras fuentes seleccionadas: 78

Validacion por pares clinicos

Validacion del protocolo de bisqueda: Lic. V. Beatriz Ayala Robles, Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias.
Validacién de la guia: Dra. Karen Dublan Garcia, Médica adscrita al servicio de nefrologia pediatrica del Hospital General de
Zona No. 1, Durango, IMSS.

Dra. Maria Dolores Camargo Muriiz, Médica adscrita al servicio de nefrologia pediatrica de la UMAE Hospital de
Especilidades No. 25, CMN del Noreste, IMSS.

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés.

Fecha de publicacion: 03/noviembre/2016
Esta guia serd actualizada cuando exista evidencia que asi lo determine o de manera programada, a los 3 a 5 afios
posteriores a la publicacion.

1 Para mayor informacién sobre los aspectos metodol4gicos empleados en la construccién de esta guia se puede contactar al CENETEC-
Salud a través de su portal http://www.cenetec.salud.gob.mx/.
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2. PREGUNTAS A RESPONDER

1. ;Cuando sospechar acidosis tubular renal en nifios?

2. ¢Cudles son los criterios diagndsticos de talla baja o falla en el crecimiento?

3. ¢Cuales son los valores diagnosticos de acidosis metabdlica hiperclorémica en nifios?
4. ;Cuales son los métodos para diagnosticar acidosis metabdlica hiperclorémica?

5. ;Qué enfermedades pueden cursar con acidosis tubular renal?

6. ;Cuales examenes de laboratorio son Utiles para confirmar el diagndstico de acidosis tubular
renal?

7. ¢Cuales son los criterios diagnodsticos de acidosis tubular?

8. ;Como se clasifica la acidosis tubular renal?

9. ;Cuales son los tratamientos recomendados para la acidosis tubular renal?
10.;Cuales son las complicaciones de la acidosis tubular renal?

11.;Cuales son las complicaciones mas frecuentes de los tratamientos para acidosis tubular
renal?
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3. ASPECTOS GENERALES

3.1. Justificacion

La acidosis tubular renal (ATR), es una patologia de la cual no se tienen datos estadisticos de su
prevalencia e incidencia en México. A nivel mundial es una patologia muy poco frecuente, en Espana
se estima solo seis casos comprobados de las formas hereditarias en una poblacién de 47 millones
de habitantes.

La ATR es una entidad clinica en la cual el paciente desarrolla una acidosis metabdlica debido a
distintos trastornos en el tubulo renal. La acidosis metabdlica se refiere al mecanismo
fisiopatogénico que da origen a la disminucién del bicarbonato sérico (HCOs3) con un pH menor de
7.4. Cuando los mecanismos de compensacion para mantener el pH en limites normales (7.35a 7.4)
son ineficaces se presenta la acidosis metabdlica descompensada (Paulev P, 2005).

La ATR en ninos esta relacionada con defectos hereditarios, o adquiridos, que afectan la habilidad
del rifdn para absorber HCOs, 0 excretar amonio o acido.

Esta enfermedad fue descrita inicialmente en 1935 por Reginald Lightwood (Ligthwood R, 1935),
siendo confirmada como un trastorno tubular renal en 1946 por Albright (Albrigth F, 1946), que
introdujo el termino de nefrocalcinosis, y en 1951, Pines y Mudge (Pines K, 1951) designaron el
término de acidosis tubular renal.

Con base a criterios clinicos y fisiopatolégicos la ATR se clasifica en (Rodriguez-Soriano J, 2002,
Bouzidi H, 2009, Vargas-Poussou R 2006, Bagga A, 2007, Gil-Peha H, 2014):
e Acidosis tubular renal distal (tipo 1)
o Relacionada a un defecto en la acidificacién urinaria distal con presencia de un pH urinario
elevado (>5.5 en acidosis metabdlica sistémica)
e Acidosis tubular renal proximal (tipo 2)
o Producido por un defecto en la reabsorcion del HCO:s filtrado
o Puede presentarse como una entidad aislada o mas frecuentemente asociada a otras
anomalias tubulares (sindrome de Fanconi).
» Acidosis tubular renal mixta (tipo 3)
o Comparte caracteristicas de los tipo 1y 2
= Acidosis tubular renal hipercaliémica (tipo 4)
o Relacionado con falla en la amoniogénesis
o Deficiencia o resistencia a la aldosterona

(Cuadro 1)

Los tipos mas frecuentes en la edad pediatrica son los 1 y 2 (distal y proximal), pero es posible
encontrar los otros tipos de ATR.

La ATR tipo 1 es resultado de la incapaciad de secretar la carga de acido diaria. En ausencia de
tratamiento con soluciones alcalinizantes, la retencién de iones hidrogeno, de forma progresiva,
lleva a una disminuciéon de la concentracion de HCOs plasmatico.
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La ATR tipo 2 es causada por reduccién de la capacidad reabsortiva de HCO; por el tubulo proximal,
resultando en una disminucion del HCO; sérico. La ATR tipo 2 puede presentarse en su forma
aislada, la cual se presenta raramente o formando parte del sindrome de Fanconi. La falla tubular
relacionada al sindrome de Fanconi es caracterizada por hipofosfatemia acompafnada de
hiperfosfaturia, hiperuricosuria, glucosuria con glucosa sérica normal, aminoaciduria, proteinuria
tubular y acidosis tubular renal.

Enla ATR tipo 3, se encuentra una alteracion genética de tipo autosémico recesivo que afecta tanto
de forma distal como proximal, ligado a una deficiencia de la anhidrasa carbénica tipo II. Este tipo de
ATR parece tener mayor relacion a un sindrome con calcificaciones cerebrales, llamado Guibaud-
Vainsel, y tiene asociacion con dismorfismo facial y pérdida auditiva conductiva.

El hipoaldosteronismo, al que esta relacionado la ATR tipo 4, tiene como consecuencia una
hipercaliemia caracteristicamente asociada a acidosis metabdlica (Garcia-de-la-Puente S, 2006;
Rodriguez-Soriano J, 2002; Gil-Pefia H, 2014).

Debido a la controversia que ha surgido de la hip6tesis del sobrediagnéstico de la ATR en nifios en
nuestro pais, generada por la falta de homogeneidad de los criterios diagndsticos y a la diversidad
en los recursos en las diferentes instituciones, aunado a los avances en el diagndstico molecular de
las formas genéticas y a la existencia de variedades secundarias, e incompletas de ATR es necesaria
la realizaciéon de una guia de practica clinica que permita a los pediatras, gastroenterélogos
pediatras, endocrinblogos pediatras y nefrélogos pediatras estandarizar criterios y estudios
diagnosticos para disminuir el riesgo de complicaciones a largo plazo con la deteccién temprana y
oportuna de todas las variedades de ATR en el pais.

10
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3.2. Objetivo

La Guia de Practica Clinica Diagnéstico y tratamiento de la Acidosis Tubular Renal en
pacientes pediatricos forma parte de las guias que integran el Catalogo Maestro de Guias de
Practica Clinica, el cual se instrumenta a través del Programa de Accién Especifico: Evaluacién y
Gestion de Tecnologias para la Salud, de acuerdo con las estrategias y lineas de accion que considera
el Programa Nacional de Salud 2013-2018.

La finalidad de este catalogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer, segundo y tercer nivel de atencion las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencién de estandarizar las
acciones nacionales acerca de:

¢ Unificar los criterios diagnésticos de la acidosis tubular renal en nifios

e Otorgar tratamiento oportuno a los pacientes con diagndstico de acidosis tubular
renal

e Disminuir el riesgo de complicaciones

o Referir de forma oportuna al nefrélogo pediatra

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica
contribuyendo, de esta manera, al bienestar de las personas y de las comunidades, el cual constituye
el objetivo central y la razén de ser de los servicios de salud.

11
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3.3. Definicion

La ATR es una entidad clinica causada por un grupo de defectos en la reabsorcion de bicarbonato
(HCO3) en el tdbulo proximal o en la secrecién de iones hidrogeno (H*) en el tubulo distal o ambos;
se caracteriza por acidosis metabdlica hiperclorémica con brecha aniénica (BA) sérica normal y
filtracion glomerular normal o ligeramente disminuida (en donde la acidosis es desproporcionada a
la disminucién del filtrado glomerular), en ausencia de otro trastorno acido-base (Rodriguez-Soriano
J,2002).

12
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4. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

Las recomendaciones sefialadas en esta guia son producto del andlisis de las fuentes de informacion
obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacién de las
Evidencias y Recomendaciones expresadas corresponde a la informacion disponible y organizada
segln criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y tipo de
resultados de los estudios que las originaron.

Las Evidencias y Recomendaciones provenientes de las guias utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada una. En caso de Evidencias vy
Recomendaciones desarrolladas a partir de otro tipo de estudios, los autores utilizaron las escalas:
SIGN.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

Evidencia

Recomendacion

Punto de buena practica

En la columna correspondiente al nivel de Evidencia y Recomendacion, el nimero o letra representan
la calidad de la Evidencia o fuerza de la Recomendacidn, especificando debajo la escala de gradacion
empleada; el primer apellido e inicial del primer nombre del primer autor y el aio de publicacion
identifica a la referencia bibliografica de donde se obtuvo la informacion, como se observa en el
ejemplo siguiente:

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La valoracién del riesgo para el desarrollo de UPP a la
través de la escala de “BRADEN” tiene una capacidad Shekelle
predictiva superior al juicio clinico del personal de Matheson S, 2007
salud.
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4.1.
4.1.1.

Diagnostico

Consideraciones generales y etiologia

Diagnostico y tratamiento de la acidosis
tubular renal en pacientes pediatricos

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Con base a criterios clinicos y fisiopatolégicos la ATR
se clasifica en
ATR distal o tipo 1

e ATR proximal o tipo 2
e ATR mixta o tipo 3
e ATR hipercaliémica o tipo 4
(Cuadro 1)
Considerando la etiologia de la ATR puede

clasificarse en:

Primaria:

o Con defectos genéticos conocidos
o Sin defectos genéticos conocidos

e Secundaria:
o Medicamentos
o Tobxicos
o Enfermedades:

«  Genéticas
+ Inmunolégicas
+ Renales
+  Urolégicos (malformaciones urinarias)
« Del metabolismo de calcio
Trasplante renal
(Cuadro 2y 3)

Una vez establecido el diagnostico de ATR se sugiere
determinar la causa (primaria o secundaria), asi
como el sitio del defecto (proximal, distal o mixto).

Se sugiere que los pacientes, con enfermedades
genéticas o adquiridas, que presenten riesgo de
presentar ATR, sean valorados de forma
intencionada en bUsqueda de esta.

Existe relacion de ATR tipo 1 con enfermedades
autoinmunes, mas frecuentemente con el Sindrome
de Sjorgren, con una prevalencia estimada hasta del
25%.
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Otras enfermedades autoinmunes relacionadas con
ATR tipo 1 son:

Lupus eritematoso sistémico
Hipergamaglobulinemia
Cirrosis biliar primaria
Tiroiditis autoinmune
Hepatitis autoinmune

La anfotericina B puede inducir ATR tipo 1 al
incrementar la permeabilidad en el tdbulo colector
que favorece la caliuresis y la disminucién de la
secrecion de H*, sin embargo, mas frecuentemente
se presenta diabetes insipida nefrogénica en
combinacién o no con ATR tipo 1, todo ello
relacionado a la concentracion intratubular de la
anfotericina.

(Cuadro 1y 3)

Se sugiere considerar el diagndstico de ATR tipo 1 en
pacientes con antecedentes de enfermedades
autoinmunes  descritas, asi como con la
administracion de medicamentos relacionados al
riesgo de desarrollar este tipo de ATR.

La primera descripcion de acidosis tubular renal
incompleta (ATRi) fue hecha a partir del reporte de
tres pacientes con nefrocalcinosis, pero sin
hipercalciuria ni acidosis metabdlica, hecha por
Wrong y Davis en 1959.
La ATRi se caracteriza por:
e Ausencia de acidosis metabdlica
e Defecto en la excrecion renal de acido
(demostrado por la incapacidad de reducir el
pH urinario por debajo de 5.5, con la prueba
de amonio o de furosemide modificada)

(Cuadro 4y 7)

La ATRI se caracteriza por los siguientes hallazgos
clinicos:

e Retraso en el crecimiento

e Raquitismo

e Nefrocalcinosis
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e Bicarbonato sérico normal
e Hipercalciuria
e Hipocitraturia

En la ATRI, los efectos clinicos secundarios se limitan
a:

o Nefrolitiasis

e Nefrocalcinosis

Asi como, recientemente, se ha encontrado relacién
entre la ATRi y osteopenia u osteoporosis, en la edad
adulta.

Se han reportado como causas frecuentes de ATR
tipo 1 y ATRi las siguientes:
e Nifos.
Alteraciones urologicas:
o Valvas uretrales
o Reflujo vesicoureteral (RVU)
o Estenosis uretero-vesical
o Estenosis uretero-piélica
o Vejiga neurogénica
e Adultos.
Enfermedades autoinmunes:
o Hiperparatiroidismo primario

El RVU es una de las alteraciones congénitas mas
frecuentes del tracto urinario, ocurriendo en 1 de
cada 250 recién nacidos vivos.

En un estudio de cohorte realizado en Guanajuato,
México, que incluyd 18 nifios de 4 a 15 anos de edad
con RVU, se demostrd con pruebas de acidificacion
tubular, la presencia de ATRi en el 50% de ellos; y se
evidenci6 asociacion significativa con la duracién del
reflujo y un menor tamano renal por ultrasonografia.

En ninos con valvas uretrales posteriores, se
evidencio6 en algunos estudios, la presencia de ATR en
53% a 73% de los casos, de los cuales 18% a 22%
correspondieron al tipo 1, vy 34% a 50% a ATRI,
encontrando una relacion mas fuerte con aquellos en
donde se realiz6 procedimiento correctivo en edad
tardia y los que presentaban RVU bilateral. Agregado
a ello, la persistencia de la ATR tipo 1, después de la
cirugia, se asocia a mayor prevalencia de dafo renal.
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En caso de contar con alteraciones uroldgicas, o
alguna otra condicién de riesgo para presentar ATRi,
se recomienda descartar dafio tubular por medio de
estudios pertinentes, asi como la correccion del
defecto lo mas pronto posible.

Se sugiere sospechar de ATRi en pacientes con talla
baja, nefrocalcinosis, raquitismo, osteopenia,
uropatia obstructiva o historia familiar positiva para
ATR, asociados a gasometria normal.

Se ha descrito la presencia de ATRi en 38% de los
pacientes con raquitismo nutricional, estos se
caracterizan por:

Raquitismo

Talla baja

Falta de respuesta a tratamiento con calcio y
vitamina D

Los pacientes con ATRi, en pruebas de induccion de
acidificacion urinaria, presentan inhabilidad en la
generacion de acidez titulable, que se compensa con
un exceso en la eliminacion de amonio.

Se recomienda realizar pruebas de acidificacion
urinaria a todos los pacientes con sospecha de ATR,
valorando de forma especifica, la hiperamoniuria.

En pacientes posoperados, para correccion de
valvulas uretales posteriores, que desarrollaron ATR
tipo 1 o ATRI, se registraron mayores velocidades de
crecimiento, al uso de terapia con HCOs;, en
comparacion con nifias(os) sin desarrollo de acidosis
tubular renal.

Hay datos sugerentes de un tipo de acidosis tubular
renal transitoria, que remite en forma paulatina y
espontanea, siendo caracterizada por un cuadro de
ATR tipo 2. Se ha senalado que puede estar
relacionado con un trastorno del cotransportador
sodio/ HCO:s.
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Debido a que se han observado tasas de crecimiento
mayores en las ninas(os) que reciben correccion con
HCOs, se recomienda, la administraciéon de este en
nifos con ATRi posoperados de correccion de
valvulas uretrales posteriores.

Hay reportes anecddticos que mencionan la
presencia de acidosis tubular transitoria, pero el
grupo sugiere realizar mas estudios para documentar
o descartar la presencia de acidosis tubular
transitoria, ya que la evidencia actual no es suficiente
para realizar una conclusion.

Existen reportes de una probable relacion entre el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y la ATR
tipo 1, con una prevalencia hasta del 9%, sin embargo
todos los nifos estaban recibiendo terapia
antiretroviral y muchos recibian terapia profilactica
para  Pneumocistis sp con  trimetroprim-
sulfametoxazol, medicamentos que se conoce que
afectan la  funciéon  tubular. Ademas, la
hipergamaglobulinemia idiopatica ha sido reportada
como causa de ATR tipo 1, siendo la infeccién por VIH
la causa mas comdn de esta.

Se recomienda efectuar una historia clinica detallada,
en busqueda de causas secundarias de ATR y en caso
de encontrarse infeccion por VIH, efectuar los
estudios de laboratorio y gabinete pertinentes para
confirmar o descartar ATR.

Las siguientes son causas de ATR tipo 4, por la
inhibicion de reabsorciéon de sodio en el tubulo
colector por falla de voltaje negativo intraluminal:
e Deficiencia, resistencia o antagonismo de
aldosterona
e Inhibicion de renina
e Medicamentos:
o Antiinflamatorios no esteroideos
o Heparina
o Inhibidores o bloqueadores de
receptores de angiotensina
o Diuréticos ahorradores de potasio
= Espironolactona
=  Amiloride
= Triamterene
o Pentamidina
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El  trimetroprim, comUnmente asociado con
sulfametoxazol, puede interferir con la funcién del
canal de sodio epitelial, resultando en hipercaliemia y
puede interferir en las enzimas involucradas en la
aminogénesis, provocando una disminuciéon de
excrecion de amonio que va acompanada de
disminucion de excrecion de hidrogenion, con
presencia de ATR tipo 4 (hipercaliémica).

Se recomienda descartar acidosis tubular tipo IV en
ninas(os) que reciban inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina, antiinflamatorio no
esteroideo, diurético ahorrador de potasio,
timetroprim o pentamidina, que cursen con
hipercaliemia y acidosis.

Se sugiere el uso cauteloso de trimetroprim y
sulfametoxazol en nifios con factores de riesgo para
ATR.
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4.1.2. Diagnéstico clinico

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El signo predominante en la ATR es la detencién del
crecimiento, manifestado por disminuciéon en la
ganancia de peso y talla.

Dado que el signo cardinal de la ATR es la talla baja,
se sugiere realizar examen clinico exhaustivo para
encontrar mas signos y sintomas de sospecha.
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La acidosis metabdlica afecta en la accion de las
siguientes hormonas:
e Hormona de crecimiento: supresion de la
secrecion
e Factor de crecimiento similar ala insulina tipo
| (IGF-1): reduccién de los niveles séricos
e Hormona tiroidea: depresion
e Glucocorticoides: Incremento de produccién
e Paratchormona (PTH): Incremento de
niveles
e Vitamina D: disminucion de la activacion

Se habla de talla baja cuando ésta se sitlia por debajo
de 2 desviaciones estandar (DE), o bien por debajo
del percentil 3, en |as tablas correspondientes para la
edad y sexo o cuando la velocidad de crecimiento
disminuye de forma sostenida, es decir, inferior al
percentil 25.

El diagndstico de talla baja debe de realizarse cuando
el nifo se encuentre 2 DE por debajo de la edad,
cuando existan registros por debajo del percentil 3
en la tabla correspondiente para edad y sexo o
cuando exista detencion del crecimiento.

La talla baja puede ser un hallazgo aislado o el dato
clinico de wuna gran variedad de condiciones
patolégicas o trastornos heredados.

Se recomienda realizar una exploracion fisica
exhaustiva para descartar alteraciones fisicas de
otras enfermedades que causan alteraciones de
crecimiento; por ejemplo, sindrome de Turner.

La correlacion de la talla de la nifia o del nifio con la
de sus padres es un aspecto muy importante en la
valoracion del paciente con talla baja.

El calculo de la talla blanco familiar permite valorar el
potencial genético y sospechar una alteracion del
crecimiento cuando las predicciones de talla se alejan
de los valores esperados en forma persistente.

La velocidad de crecimiento es el parametro mas
valioso para evaluar el crecimiento de la nifa o el
nifio, al ser éste un proceso dinamico, una medicion
aislada no tiene valor, ya que sélo determina la altura
en ese momento. Se seguira esta evolucion de la talla
en la curva de velocidad de crecimiento que recoge el
valor absoluto de los incrementos en intervalos fijos
de tiempo, expresandose en cm/ano.
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Al encontrar a nifos con talla baja, especialmente 3
menores de tres afos de edad, se encuentra SIGN
justificada la realizacion inmediata de gasometria, Mul D, 2010
debido a la relacion entre la acidosis metabdlica en

pacientes con ATR y la detencidn de crecimiento.

Considerar, al momento de la evaluacion integral, la D

talla de los padres, y realizar evaluaciéon en Shekelle
seguimiento evitando realizar diagnéstico de talla GPC-CENETEC-IMSS-510-11
baja con un solo registro. Se sugiere sospechar ATR

una vez descartadas las causas comunes de

detencién de crecimiento.

Para un registro fidedigno de la talla se recomienda: D
e En el nifo <2 afios de edad medir con un Shekelle
infantémetro GPC-CENETEC-IMSS-510-11
e En el nifioc >2 afos de edad con un
estadimetro
Para complementar el abordaje diagndstico en D
nifas(os) con talla baja, el médico pediatra de Shekelle

segundo nivel de atencién, deberd solicitar a GPC-CENETEC-IMSS-510-11
ninas(os) con talla baja:

e Biometria hematica con diferencial

e Velocidad de sedimentacion globular

e Determinacion sérica de:

o Urea
Creatinina
Gasometria venosa
Cloro
Sodio
Potasio
Calcio
Fosforo
Magnesio
Transaminasas
o Fosfatasa alcalina

e Examen general de orina
e Coproparasitoscopico seriado

O O O OO O O O O

En el abordaje del paciente con talla baja se requiere C

la toma de gasometria venosa, en caso de SIGN
documentarse talla baja con presencia de acidosis MulD, 2010
metabdlica, se sugiere realizar el protocolo de D
estudio para paciente con ATR. Shekelle

GPC-CENETEC-IMSS-510-11

Los lactantes con ATR, como manifestacion inicial, 2+
presentan fiebre sin causa aparente, que se corrige SIGN
con la reposicién hidrica. De igual forma, pueden Elhayek D, 2013
presentar retraso en la denticion. 3
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Los pacientes con ATR pueden cursar con fluorosis y
defectos en el esmalte dental.

Se sugiere realizar una anamnesis extensa, asi como
una exploracion fisica exhaustiva, en todos los
lactantes que presenten fiebre sin foco infeccioso
aparente, sobre todo en aquellos que presenten
correccion del sindrome con reposicion hidrica y
buscar de foma intencionada ATR.

Otros sintomas presentes en nifias(os) con ATR son:
Poliuria

Polidipsia

Voémito

Anorexia

Constipacion
Deshidratacion
Hipotonia muscular
Mialgias

Fatiga

Paralisis muscular severa
Dolor 6seo
Deformidades 6seas
Raquitismo

Cuando se descartaron otras causas mas comunes
de peso y talla baja, se sugiere sospechar ATR
cuando hay presencia de talla baja asociada con
otras alteraciones tales como:

Poliuria

Polidipsia

Deshidratacion

Nefrocalcinosis

Sordera

Raquitismo

Hipotonia muscular
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En la ATR, relacionada con patrén hereditario
autosoémico recesivo, se han reportado las siguientes
anomalias en el desarrollo:

Anormalidades oculares
Glaucoma

Catarata

Queratopatia en banda

[ )
O
(e}
O

e Anormalidades auditivas
o Hipoacusia neurosensorial
o Sordera

e Calcificaciones cerebrales

Retraso mental

La exploracion fisica puede sugerir una alteracion
genética o malformacion renal si existen alteraciones
en:

Pabellones auriculares

Columna lumbosacra

Genitales

Hemihipotrofia fascio corporal

Cara triangular

Clinodactilia del quinto dedo

Debido a que la ATR puede ser congénita o
secundaria a otras patologias, se recomienda realizar
evaluacion clinica completa y detallada, teniendo en
cuenta las alteraciones morfologicas relacionadas a
ATR con patrén hereditario.

En nifos con ATR con patrén hereditario se sugiere
buscar alteraciones oculares o auditivas de forma
intencionada.

La ATR induce manifestaciones sistémicas que
incluyen hipercalciuria y nefrocalcinosis.

La hipocitraturia, presente en la ATR tipo 1,
condiciona disminucién de la solubilidad del calcio en
la orina.
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La hipocitraturia, agregada a hipercalciuria y cambio
de pH urinario hacia la alcalinidad, condicionan un
mayor riesgo de presentar nefrocalcinosis, la cual es
una complicacién que se subdiagnostica, y por lo
tanto, no tratada a tiempo.

Cuando existen pH alcalinos urinarios (>7) se
presentan depdsitos de fosfato calcico, que facilitan
la cristalizacion.

Al ser la nefrocalcinosis una complicacion que
amerita vigilancia estrecha, se recomienda investigar
la presencia de la misma, inmediatamente después
de realizar el diagnéstico de ATR.

Se recomienda dar relevancia a los criterios clinicos
sobre los hallazgos aislados de laboratorio, teniendo
en cuenta que se trata de un sindrome clinico.

Una vez sospechado el diagnéstico de ATR por datos
clinicos y la presencia de acidosis metabdlica
hiperclorémica, con brecha anidénica normal, se
sugiere solicitar los siguientes estudios:

e Gasometria venosa (segunda
determinacion)

e En suero: creatinina, acido Urico, urea,
albumina, sodio, potasio, cloro, fosforo,
calcio

e Examen general de orina y cuantificacién en
la misma de: creatinina, sodio, potasio, cloro,
calcio

e Calculo de brecha anidnica urinaria

e Calculo de fracciones excretadas

e Pruebas de acidificacion urinaria
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4.1.3.
4.1.3.1.

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

AN

Estudio paraclinico

Gasometria

Parte de las respuestas para compensar el
desequilibrio acido-base, estan determinadas por la
concentracion coordinada de HCO; y pCO,,
dependientes de la respuesta respiratoria y renal, la
cual comienza en la primera hora y se completa en
12ha24h.

La albdmina constituye la mayor parte de aniones no
medibles, por lo que la reduccion o incremento en la
concentracion de albdmina puede alterar la BA.

La BA disminuye 2.3 a 2.5mEq/| por cada gramo que
disminuya la albimina sérica, mientras que aumenta
a un grado similar con un incremento de Ila
concentracion de albUimina.

En caso de hipoalbuminemia, se sugiere corregir la
BA, previa evaluacién diagndstica integral.

Por cada miliequivalente (mEg) que disminuye la
concentracion de HCO; sérico, la pCO; arterial cae
1.2 mmHg.

Para realizar la evaluacion correcta de acidosis
metabdlica, se sugiere hacer gasometria, BA vy
albdmina. Ademas de calcular la correccion
respiratoria con la férmula de Winter para poder
clasificarla.

(Cuadro 5)

La evaluacion de cualquier desorden acido-base debe
comenzar con la medicion de:

e pH

. pCOz

e Concentracion de HCO; (venosa o arterial)
La concentracion baja de HCO; confirma la acidosis
metabdlica.

Se recomienda realizar dos gasometrias venosas
para fundamentar el diagndstico de acidosis
metabdlica, siendo la primera toma al momento de
sospecha de ATR y la segunda realizada por el
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nefrélogo pediatra para confirmacion de los
resultados.
(Cuadro 6)

La PaCO; disminuye a medida que aumenta la altura
sobre el nivel del mar por lo que el HCO3 desciende,
de 1 a 1.5 mmol/L por cada kildmetro de altitud.

Se sugiere considerar la altitud del sitio donde se
realizé la toma de muestra para realizar los calculos
pertinentes y obtener la cifra de HCOs sérico mas
adecuada.

Los pacientes con acidosis metabodlica deben
clasificarse dentro de 2 categorias basados en la BA.

La BA distingue 2 tipos de acidosis metabdlica:
e Por pérdida o consumo de HCO;
o ATR
o Diarrea
o Derivaciones urinarias
o lleostomias
e Por acimulo de acidos organicos
o Insuficiencia renal cronica
o Acidosis lactica
o Intoxicaciones

Se recomienda clasificar a los pacientes con acidosis
metabdlica, de acuerdo a la BA, teniendo en
consideracion que una caracteristica de la ATR es
presentar una acidosis metabdlica con BA normal,
con pérdida o consumo de HCO:s.

Existe correlacion entre los resultados obtenidos de
gasometrias de muestras arteriales y venosas, donde
se encontré que el pH de sangre venosa es 0.04
menor, la pCO; es 5.6 mmHg mayor y el HCOs es
0.32 mmol/I mayor.

(Cuadro 7)

Debido a la relacion entre muestras arteriales y
venosas para gasometrias, se sugiere realizar
muestreo venoso, considerando la correccién
pertinente.
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La toma de gasometria arterial conlleva mayor riesgo
de complicaciones como: trombosis arterial, lesion de
nervios radial o ulnar, entre otras.

En un estudio observacional descriptivo realizado en
la Ciudad de México (2240 metros sobre el nivel del
mar) con 84 nifnos sanos se reportaron por rangos de
edad las siguientes cifras de HCO; en gasometria
arterial:
e 1a23 mesesde edad:

18.65+1.15 mEq/I
24 meses a 5 afios de 11 meses de edad:
18.66+1.37 mEq/I
6 a 16 anos de edad:
20.38+1.39 mEq/I

(Figura 1)

En un estudio observacional descriptivo en nifos
sanos de San José de Costa Rica (altitud 1300
msnm), se encontraron los siguientes valores de
HCOs:

24halanodeedad: 17.7£1.96 mmol/I
(42 nifios)
2 a 5 anos de edad: 18.9£1.89 mmol/I
(76 nifios)
6 a 12 anos de edad: 20.5+1.28 mmol/I
(82 ninos)
13a17 anosde edad: 21.9+1.47 mmol/I
(40 nifios)
(Cuadro 8 y figura 1)

En un estudio de cohorte de 528 nifios realizado en
Australia, de cuatro anos de seguimiento, se
midieron 37 variables de laboratorio, de donde se
extraen los siguientes valores de HCOs3 en nifias(os):
8 afnos de edad: 18 a 28 mmol/I

(mediana 22)

10 anos de edad: 19 a 26 mmol/I

(mediana 22)

12 afios de edad: 20 a 27 mmol/I

(mediana 24)

La Clinica Mayo realizo un estudio en los hijas(os) de
sus trabajadores, que no tuviesen enfermedades
cronicas o agudas, se describieron los siguientes
rangos de valor para HCO3:
17 a 25 mEq/I

o Nifos de 1 a <3 anos de edad
Nifas de 1 a <4 anos de edad

o
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e 18a26 mkqg/l

o Ninos de 3 a <4 afos de edad

o Ninas de 4 a <6 anos de edad
e 19a27 mEg/I

o Ninos de 4 a <6 afos de edad

o Nihas de 6 a <8 ahos de edad
e 20a28 mEg/I

o Ninos de 6 a <8 afos de edad

o Nihas de 8 a <10 anos de edad
e 21a29 mEg/I

o Nifnos = 8 anos de edad

o Nihas 210 anos de edad

(Cuadro 9)
La cuantificacion de HCO; obtenida por el analisis en 3
gasometria venosa, presenta rangos de valores SIGN

superiores a los obtenidos por quimica sanguinea en  Adedoyin O, 2003
autoanalizador, ya sea que la muestra se guarde en

hielo, con heparina o a temperatura ambiente. Esto

aparenta estar relacionado con buffers eritrocitarios,

aunque el grupo de estudio fue pequefno, y no se

conté con estandarizacién de caracteristicas de la

poblacion, que permitan un analisis confiable.

No se demostraron cambios significativos al 3
almacenamiento de la muestra venosa para analisis SIGN
de HCOs por quimica sanguinea de rutina,alas 0,2y  Adedoyin O, 2003
4 horas, ya sea bajo temperatura ambiente, con uso

de heparina o en hielo.

Es recomendable utilizar gasometria venosa para la D
determinacion de HCOs;, considerando los ajustes SIGN
pertinentes de acuerdo a la edad y a la altura del nivel Rangel-Carrillo M, 1975
del mar. Sdnchez-Molina M, 1986
Burrit M, 1990
Southcott E, 2010

Para realizar el diagnostico de acidosis metabdlica se

recomienda tomar como referencia los siguientes

valores de HCOjs sérico por edad: Punto de buena practica
e < 2 anosde edad: <18 mEq/I
e De 2 a5 anos de edad: <19 mEq/I
e >5afos: <20 mEq/I

Recomendamos efectuar diagnostico de acidosis
metabdlica hiperclorémica por medio de gasometrias Punto de buena practica
seriadas (2 tomas independientes) .
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SIGN
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La determinacién de CO, por
subestima el nivel de HCOs en 3 a 6 mmol/I.

Se sugiere no realizar Unicamente determinacion de D
CO; total o pCO; en sangre para el diagnostico de SIGN
ATR. Adedoyin O, 2003

Ya que el nivel de HCO3 no se ve afectado con el
ayuno, no es necesario suspender la ingesta de
alimentos previo a la toma de la muestra sanguinea.

Punto de buena practica

4.1.3.2. Quimica sanguinea

4.1.3.2.1. Electrolitos séricos

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La acidosis metabdlica en ATR se encuentra
acompafiada de  hipercloremia de forma
caracteristica.

La Clinica Mayo realizo un estudio en hijas(os) de sus
trabajadores que no tuviesen enfermedades crénicas
o agudas, donde se encontrd que los intervalos de
referencia para cloro sérico fueron, para nifos de 1 a
<18 afios de edad de 102 a 112 mEq/mL

En acidosis tubular renal el cloro sérico se encuentra
caracteristicamente elevado, esto debido a
mecanismos como defectos en el cotransportador
HCOs/Cl o alteraciones en el eje renina-
angiotensina-aldosterona.
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<

El sodio sérico habitualmente se encuentra normal,
pero puede encontrarse disminuido en casos de
acidosis tubular renal tipo 4.

El potasio sérico aumenta en acidosis debido a la
difusion del mismo al espacio intracelular, por
intercambio con hidrogeno.

(Cuadro 7)

El fosforo sérico generalmente es normal pero esta
disminuido en casos de ATR tipo 2 secundaria a
sindrome de Fanconi.

El calcio habitualmente es normal, sin embargo
puede estar bajo en casos de deficiencia o resistencia
de vitamina D.

En caso de sospecha de ATR se debe realizar
mediciones séricas de cloro, sodio, potasio, calcio y
fosforo, ya que se deben de documentar las
alteraciones de forma individual, ademas de ser
necesarias para el calculo de la brecha aniénica.

Previa verificacion de que no existan patologias que
causen acidosis metabdlica hiperclorémica como:
diarrea cronica, presencia de ileostomia o
ureterosigmoidostomia, se recomienda el abordaje
con examenes de laboratorio para ATR en pacientes
con evidencia de talla baja, con o sin otros datos
clinicos sugestivos, y realizar el diagnostico de ATR si
existe la presencia simultanea de los cuatro
parametros siguientes:

e pH<7.37

e HCO3:

o <18 mEg/l en < 2 afos de edad

o <19 mEg/lde2 a5 afos de edad

o <20 mEg/len > 5 afnos de edad
Brecha anidnica sérica 8 a 16
Cloro sérico > 110 mEqg/I
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4.1.3.2.2.Creatinina

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La creatinina habitualmente es normal, pero en
nefritis instersticial o en nefropatia obstructiva, que
cursan con ATR secundaria, puede estar ligeramente
elevada.

Para obtener los indices urinarios y las fracciones
excretadas de HCO; y fosfato, se requiere la
cuantificacion de creatinina en sangre y en orina,
para el calculo.

(Cuadro 5)

Realizar cuantificacion de creatinina para obtener las
fracciones excretadas de HCOs y fosfato, teniendo
en consideracibn que estd se encuentra
generalmente en limites normales en ATR.

4.1.3.3. Analisis urinario
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EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El pH urinario puede ayudar a diferenciar el tipo de
ATR en casi todos los casos:
> ATR tipo 2
e HCOs5 sérico bajo (sin tratamiento): pH <5.5
e HCOs5 sérico normal con tratamiento: pH >7
y bicarbonaturia
> ATRtipo 1
epH>6
e Independiente del HCOs sérico
> ATRtipo 4
e pH <5.5 en acidosis
e pH >6 con HCO;5 normal
(Cuadro 7)

En el sedimento urinario de los pacientes con ATR se
pueden encontrar cristales de oxalato o fosfato
calcico en caso de existir hipercalciuria.
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La densidad urinaria puede estar disminuida en casos
de ATR secundaria a:

o Nefritis intersticial
e Nefropatia obstructiva
e Algunas causas de sindrome de Fanconi

La determinacion urinaria de HCOs3, Na, K, Cl, Ca, y
creatinina debe efectuarse en muestra de orina
fresca matutina, con mediciones simultaneas de los
mismos analitos en sangre o suero, determinando la
fraccion excretada de HCOs.

(Cuadro 7)

El Ca urinario se determina con el fin de valorar si
existe hipercalciuria, la cual se observa
frecuentemente en la ATR tipo 1, y es causa de
nefrocalcinosis.

Se utiliza larelacién calcio/creatinina (Ca/Cr), que es
un indice que se obtiene dividiendo la concentracion
urinaria de Ca en mg/dl, sobre la concentracion
urinaria de creatinina en mg/dl.
El limite superior normal es en:
e 0a6meses:>0.8
7 a 11meses: >0.6
1 a 2 afnos: >0.47
2 afios: >0.21
Preescolares de 0.3
Adultos y escolares de 0.2

En nifos mayores de 1 afio de edad, en recoleccién
de orina de 24 horas, se considera hipercalciuria
valores mayores de 4 mg/kg/dia.

En nifios con ATR tipo 1 se sugiere realizar valoracion
del indice calcio/creatinina de forma semestral en
presencia de nefrocalcinosis.

El valor normal esperado de la eliminacién urinaria de
bicarbonato es menor al 2%.
Para clasificar la ATR, es necesario calcular la
eliminacién urinaria de bicarbonato.

(Cuadro 5y 10)
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Los valores de la fraccion excretada de HCOs urinario
variaran de acuerdo al tipo ATR. Para poder
clasificarla son:
e ATRtipos 1y 4:valores < 5%
e ATRtipo 2:
o Con administracion de HCOs; y HCOs
sérico normal, valores >10%
o Sinadministracion de HCOs, valores <5%
e ATR tipo 3: valores >5%
(Cuadro 5)

Para el diagnostico de ATR tipo 2, se realiza la prueba
de fraccion excretada de HCO;3, la cual requiere de la
administracion de HCOs para lograr niveles séricos de
HCO; de 20 a 22 mEq/|, si la fraccion excretada es
mayor de 10%, se confirma el diagnéstico.

En pacientes con acidosis metabdlica aumenta la
excrecion de amonio acompafiada de aumento en el
cloro urinario, por lo que es necesario calcular la
brecha aniénica urinaria (BAy) para determinar, en
forma indirecta, la concentracion de amonio.

En casos de acidosis tubular tipo 4, no hay suficiente
produccién de amonio y el cloro urinario es bajo; de
tal forma que cuando la brecha anidnica urinaria
presenta valor negativo, existirdA una excrecion
suficiente de amonio y lo contrario cuando tiene un
valor positivo.

En sospecha de ATR, se sugiere realizar el calculo de
la BAu, en presencia de acidosis metabdlica
hiperclorémica.

En cuanto a los electrolitos urinarios, con ATR tipo 1
la excrecion urinaria de sodio y potasio se encuentran
elevadas, y para ATR tipo 4 la eliminacion urinaria de
potasio disminuye y se eleva la de sodio.

En presencia de hipocaliemia, un potasio urinario
mayor de 20, o una fraccion excretada mayor de
40%, indica pérdidas renales de potasio las cuales se
se observan en ATR tipo 1, tipo 3 y frecuentemente
en tipo 2, en cambio, en presencia de hipercaliemia,
un potasio urinario menor de 20, o una fraccién
excretada de potasio menor de 10%, indica retencion
urinaria de potasio, lo cual se encuentra en ATR tipo
4,

(Cuadro 5)
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En caso de trastorno de potasio sérico se sugiere
realizar fracciones excretadas para identificar el
problema tubular desencadenante.

Se habla de hipocitraturia cuando el indice
citrato/creatinina es <400 mg/g o cuando en la
recoleccion de orina de 24 horas se obtengan cifras
<8 mg/kg/dia.

(Cuadro 7)

En pacientes con sospecha de ATR tipo 1 se sugiere
evaluar los niveles de citrato en orina
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4.1.3.4. Ultrasonografia

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El diagnostico de ATR debe incluir ultrasonido renal
para detectar calcificaciones renales, litos renales, e
investigar causas secundarias como uropatia
obstructiva, nefropatia por reflujo y nefritis tubulo-
intesticial crénica. También es util para llevar el
seguimiento de nefrocalcinosis.

La nefrocalcinosis identificada durante las primeras
semanas de vida, es irreversible.

La nefropatia intersticial grave secundaria a
nefrocalcinosis puede preceder a una insuficiencia
renal crénica politrica, complicacion rara observada
en 1 de cada 18 casos de ATR tipo 1 diagnosticado
durante la infancia (en seguimiento de 2 a 18.5
anos).

En todo paciente con ATR se recomienda descartar
la presencia o desarrollo de nefrocalcinosis con
ultrasonografia, a partir del momento del
diagnoéstico. Asi  mismo, evidenciar causas
secundarias como uropatia obstructiva, nefropatia
por reflujo, entre otras.

Se sugiere realizar ultrasonido renal de forma anual
en ATR tipo 1.
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4.1.3.5.

Pruebas especiales

4.1.3.5.1.Pruebas de acidificacién urinaria

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Las pruebas de acidificacion urinaria permiten
identificar el defecto caracteristico en la ATR tipo 1.

Las pruebas de acidificacion urinaria estan indicadas
en casos cuyo diagnostico esta en duda, y en donde
los valores de HCO; y cloro se encuentren limitrofes
y existan datos clinicos de sospecha de acidosis
tubular renal

En pacientes con HCO; limitrofe o con duda
diagnostica, se  debera realizar  pruebas
confirmatorias, como prueba de acidificacién urinaria
por el nefrélogo pediatra.

(Cuadro 6)

Con las pruebas de acidificacion urinaria se valora el
pH urinario asi como la excrecion urinaria de iones H*
(amonio y acidez titulable) a través de diferentes
estimulos:

e Furosemide

e Furosemide mas fludrocortisona

e Acetazolamida

e Cloruro de amonio

Prueba con furosemida con

fludrocortisona:

furosemida vy

e ElpH urinario menor a 5.32 descarta acidosis
tubular renal distal

(Cuadro 4)
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Medicion de pCO, urinaria maxima (prueba con
infusién de HCO3, acetazolamida o ambas):
El valor normal para la pCO, urinaria maxima
se considerara >60 a 70 mm Hg, con un
gradiente pCO; orina-plasma >20 a 30
mmHg, valores por debajo de estos, apoyan
el diagnéstico de ATR distal.

(Cuadro 4y 7)

La prueba de furosemide con fludrocotisona posee
ciertas ventajas sobre la prueba de cloruro de amonio
ya que tiene la misma efectividad para identificar a
los pacientes con ATR tipo 1 que no acidifican orina,
ademas que posee menos efectos adversos, siendo
muy importante esta consideracion, ya que los
pacientes abandonan la prueba de acidificacion por
cloruro de amonio, por la presencia de nausea o
vomito. Ademas, aparenta ser que, la prueba de
furosemide con fludrocortisona, se puede finalizar en
menos tiempo (90% de los pacientes sometidos a
esta prueba tuvieron pH<5.3 alas 3 horas o menos).

Para confirmar el diagndstico de ATR tipo 1, las
pruebas de furosemide y furosemide con
fludrocortisona son muy sensibles pero poco
especificas. De éstas, la prueba de furosemide con
fludrocortisona da menos falsos positivos, pero en
este momento la fludrocortisona no se encuentra
disponible en México, aunque por su simplicidad se
recomienda como primera prueba. De presentarse
pH urinario menor de 5.3 se sugiere descartar ATR
distal. Si el pH urinario es igual o mayor de 5.3 se
recomienda realizar, como prueba confirmatoria, la
PCO; urinaria maxima.

(Cuadro 4)

En pacientes con sospecha de ATRI, realizar pruebas
de acidificacion urinaria.

En pacientes con sospecha de ATR con ausencia de
acidosis metabdlica con pH urinario alcalino vy
sintomas clinicos relacionados a ATR, se recomienda
realizar pruebas de acidificaciéon urinaria para
confirmar o descartar la sospecha diagnoéstica.
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4.1.4. Complicaciones de la acidosis tubular renal

Las complicaciones de la ATR se deben
principalmente al retraso en el diagnostico y del
tratamiento, e incluyen:

Retraso del crecimiento
Nefrocalcinosis

Litiasis

Dolor 6seo

Raquitismo
Osteomalacia
Osteoporosis

En casos graves pueden presentarse fracturas
patoldgicas.

Agregado a la acidosis metabdlica sistémica crénica,
los siguientes factores presentes en ATR,
contribuyen al retraso en el crecimiento y desarrollo:
Emesis frecuente

Diarrea crénica

Hipocaliemia

Hipotonia muscular

Anorexia

En pacientes con ATR tipo 1 se han reportado las
siguientes complicaciones:

Nefrocalcinosis

Paralisis hipocaliémica
Enfermedad renal crénica
Hipercalciuria

Recientemente se ha reportado alta prevalencia de
osteoporosis en adultos con ATR tipo 1.

Para evitar complicaciones, se sugiere realizar un
diagndsico oportuno e iniciar tratamiento de forma
inmediata y mantener niveles de HCO; adecuados,
con soluciones alcalinizantes, al tener el diagndstico
de ATR.

37

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

2+
SIGN
Sharma A, 2009
Sharma R, 2001
3
SIGN
Almeida L, 2010
Derakhshan A, 2007
JhaR, 2011
Basak R, 2011
Lee J, 2013
4
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Gil-Penha H, 2014
Chan J, 2007
Wrong O, 2012

4
SIGN
Gil-Pena H, 2014
Chan J, 2007

3
SIGN
Sharma A, 2007
4
SIGN
Bajpai A, 2005
Srivastava T, 2007
Rodriguez-Soriano J, 2002
Bresolin N, 2005

2+
SIGN
Sharma A, 2009
Sharma R, 2001

D
SIGN
Gil-Pena H, 2014
Chan J, 2007
Bajpai A, 2005
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Rodriguez-Soriano J, 2002

Para valorar enfermedad renal crénica se sugiere

realizar valoracion de funcion renal una vez por afo. Punto de buena practica

v

4.2. Tratamiento
42.1. Generalidades

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Cuando se corrobora el diagnostico de acidosis
tubular renal, el tratamiento inicial se realiza con
soluciones alcalinizantes a dosis de 1 a 7
mEq/kg/dia.

(Cuadro 10)

La dosis habitual requerida de HCOs3, de acuerdo al
tipo de acidosis tubular renal, es:

ATR tipo 1: 3 a 5 mEg/kg/dia

ATR tipo 2: 10 a 15 mEq/kg/dia

La cantidad de HCOs;
disminuye con la edad:
Lactantes 5 a 8mEqg/kg/dia
Nifios 3 a 4 mEg/kg/dia
Adultos de 1 a 2 mEg/kg/dia

requerida tipicamente

Se recomienda usar HCO3 de sodio o potasio a dosis
inicial de 1 a 2 mEg/kg/dia e ir aumentando
paulatinamente hasta llegar a niveles de HCO; sérico
>20 mEg/I en nifos de <2 afos de edad y >22 mEq/|
en ninos >2 afos de edad.

(Cuadro 10)

En la ATR tipo 2 se incrementa la dosis

progresivamente hasta 14 mEqg/kg/dia, debido a las
altas pérdidas de HCOs; en el tubulo proximal.

El tratamiento para la ATR tipo 4 la dosis de HCO3
utilizada va de 1.5 a 2 mEqg/kg/dia.
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En pacientes con ATR tipo 1 con hipocaliemia, la
correccion del nivel de potasio se realizé con dosis de
citrato de potasio en 4 mEq/kg/dia.

La administracion del citrato de potasio reduce de
forma significativa la excrecion urinaria de calcio y
fostato, con lo cual la producciéon de litos se ve
reducida.

Se recomienda utilizar solucién de citratos en
pacientes con ATR tipo 1, preferentemente citrato
de potasio, en presencia de hipercalciuria o
hipocitraturia.

La meta a alcanzar en el tratamiento, de la acidosis
tubular renal, con soluciones alcalinizantes, de
acuerdo a edad, es:

e 0a2anos:>20 mEg/I

e >2afnos: >22 mEq/I

Se sugiere mantener los niveles de HCOs; en 22 mEq/I
para asegurar crecimiento y evitar complicaciones.

El HCOs; puede mezclarse con jugos o bebidas
saborizadas para mejorar el sabor y tolerancia oral.

En caso de documentarse ATR con nefrocalcinosis, se
recomienda dar solucién de citrato de potasio.

(Cuadro 10)

Durante el tratamiento de la ATR tipo 2, la
bicarbonaturia produce pérdidas de sodio y potasio.

Para evitar hiponatremia e hipocaliemia, en la ATR
tipo 2, se sugiere administrar una mezcla de HCO; de
potasio y sodio.

De integrarse el sindrome de Fanconi, ademas de
administrar solucion alcalinizante, se recomienda que

39

Diagnostico y tratamiento de la acidosis

tubular renal en pacientes pediatricos

4
SIGN

Domrongkitchaiporn S, 2002

D
SIGN

Domrongkitchaiporn S, 2002

3
SIGN
Dehoorne J, 2003
4
SIGN
Gil-Pena H, 2014
Bajpai A, 2005
Haque S, 2012

D
SIGN
Dehoorne J, 2003
Gil-Pefia H, 2014
Bajpai A, 2005
Haque S, 2012

Cho S, 2013
4
SIGN
Mufioz-Arizpe R, 2013
Del-Valle E, 2013

D
SIGN
Mufoz-Arizpe R, 2013
Del-Valle E, 2013

4
SIGN

Garcia-de-la-Puente S, 2006

Haque S, 2012

C
SIGN
Hsu S, 2005



Diagnostico y tratamiento de la acidosis

tubular renal en pacientes pediatricos

el tratamiento incluya cépsulas o solucién de
fosfatos, acompafado de calcitriol.
(Cuadro 10)

Se sugiere no suspender el tratamiento de forma

subita, en nifios menores de 2 afos con datos clinicos Punto de buena practica
francos de ATR, y mantenerse en hospitalizacion

para realizacion de pruebas diagnodsticas

confirmatorias.

En nifios con diagnoéstico de acidosis tubular renal se
% debe vigilar el estado hidrico y los niveles séricos de Punto de buena practica
potasio.

4.2.2. Complicaciones del tratamiento

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Se han reportado ciertas consecuencias por el uso de 3
HCOs; entre las que se han destacado por via oral: SIGN
e Dispepsia Al-Abri S, 2013

Intravenoso:

e Trastornos electroliticos:  hipocaliemia,
hipocloremia, hipocalcemia, hipernatremia

e Alcalosis metabdlica

e Efectos respiratorios: hipercapnia con apnea

e f[Efectos cardiacos: disminucion en la
contractilidad cardiaca, prolongacion del
intervalo QT y arritmias ventriculares

e Efectos neurologicos: parestesias,
contractura muscular, tetania, mioclonus
(probablemente secundaria a hipocalcemia),
crisis convulsivas

Al administrar HCO3 de sodio se recomienda vigilar el D
desarrollo de los siguientes, como posibles SIGN
complicaciones por su administracion: Al-Abri S, 2013

e Alcalosis metabdlica
e Hipocaliemia

e Arritmias

e Parestesias

En un estudio realizado en Buenos Aires, Argentina, 4
en 215 pacientes tratados con citrato, se SIGN
encontraron las siguientes manifestaciones: Del-Valle E, 2013

e Distension abdominal: 2.3% Reynolds T, 2005

e Diarrea: 0.9%

40



Diagnostico y tratamiento de la acidosis

tubular renal en pacientes pediatricos

e Sabor desagradable: 2.8%

Contraindicaciones para el uso de citrato de potasio: 4
e Ulcera gastroduodenal SIGN
e Hipercaliemia Del-Valle E, 2013

e Infeccidn urinaria
e Deterioro de la funcion renal

Al administrar citratos, se debe vigilar la aparicién de D
distension abdominal, diarrea, hipercaliemia. SIGN
Del-Valle E, 2013

Los citratos no se recomiendan en casos de D
hipercaliemia, infeccién urinaria, deterioro de la SIGN
funcion renal, asi como en aquellos pacientes que se Del-Valle E, 2013
encuentren bajo uso de diuréticos ahorradores de

potasio, amiloride o inhibidores de la enzima

convertidora de angiotensina.
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5. ANEXOS

5.1. Protocolo de Busqueda

La busqueda sistematica de informacion se enfocd en documentos obtenidos acerca de la tematica
del Diagndstico y tratamiento de la Acidosis Tubular Renal en pacientes pediatricos, en el segundo
nivel de atencion. La basqueda se realizdé en PubMed y en sitios Web especializados.

Criterios de inclusién:
e Documentos escritos en idioma espafiol, inglés, portugués, francés o italiano.

e Documentos publicados de 2009 a junio 2014. Dado los escasos resultados se abrid la
busqueda a 5 afios mas retrospectivamente; y posteriormente quedé abierto el periodo de
busqueda.

e Documentos enfocados a diagndstico o tratamiento.

Criterios de exclusion:
Documentos escritos en otro idioma distinto a espanol, inglés, portugués, francés o italiano

5.1.1. Estrategia de busqueda

5.1.1.1. Primera Etapa

Esta primera etapa consistid en buscar documentos relacionados al tema Diagnéstico y
tratamiento de la Acidosis Tubular Renal en pacientes pediatricos, en PubMed. La bisqueda
se limit6 a estudios en humanos, documentos publicados de 2009 a junio 2014, en idioma inglés y
espariol, del tipo de documento de Guias de Practica Clinica y se utilizaron términos validados del
MeSH. Se utiliz6 el término Acidosis, Renal Tubular/Acidosis tubular renal. Esta etapa de la
estrategia de bisqueda no di6 resultados.

BUSQUEDA RESULTADO

( "Acidosis, Renal Tubular/diagnosis'[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/drug 0
therapy“[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/therapy”[Mesh] ) Filters: Practice

Guideline; Guideline; Publication date from 2009/01/01 to 2014/06/31; Humans;

English; French; Italian; Portuguese; Spanish; Child: birth-18 years

Algoritmo de busqueda:

1.- "Acidosis, Renal Tubular"[Mesh]
2.- Diagnosis [Subheadings]

3.- Drug therapy"[Subheadings]
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4 .- Therapy"[Subheadings]
5-#2 OR #3 OR #4

6.- #1 AND #5

7.- Practice Guideline[ptyp]

8.- Guideline[ptyp]

9.-#7 OR #8

10.- #6 AND #9
11.-("2009/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDATD
12-#10 AND #11

13.- Humans[Mesh]

14.-#12 AND #13

15.- English[lang]

16.- French[lang]

17 - Italian[lang]

18.- Portuguese[lang]

19.- Spanish[lang]
20-#150R#16 OR#17 OR #18 OR#19
21.-#14 AND #20

22.- Infant[MeSH Terms]

23.- Child[MeSH Terms]

24 .- Adolescent [MeSH Terms]
25-#22 OR#23 OR #24

26.- #21 OR #25

27-#1 AND (#2 OR #3 OR #4) AND (#7 OR #8) AND #11 AND #13 AND (#15 OR #16 OR #17
OR #18 OR# 19) AND (#22 OR #23 OR #24)

Al no obtenerse resultados se procedié a replicar la busqueda, en esta ocasién, 5 anos mas
retrospectivamente (2004 a 2008). Tampoco se obtuvieron resultados.

BUSQUEDA RESULTADO

("Acidosis, Renal Tubular/diagnosis“[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/drug 0
therapy‘[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/therapy”"[Mesh]) AND ((Practice
Guideline[ptyp] OR  Guideline[ptyp]) AND  ("2004/01/01"[PDAT]
"2008/12/31"[PDAT]) AND "humans'[MeSH Terms] AND (English[lang] OR
French[lang] OR Italian[lang] OR Portuguesel[lang] OR Spanish[lang]) AND
("infant"[MeSH Terms] OR "child"[MeSH Terms] OR "adolescent”[MeSH Terms]))

A continuacion, de nueva cuenta, se replicé la busqueda, pero ahora sin considerar periodo de tiempo
especifico en la busqueda. No se obtuvieron resultados.
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BUSQUEDA RESULTADO

("Acidosis, Renal Tubular/diagnosis“[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/drug 0
therapy“[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/therapy”[Mesh]) AND ((Practice
Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp]) AND “"humans‘[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR Frenchllang] OR Italian[lang] OR Portuguesellang] OR
Spanish[lang]l) AND ("infant"[MeSH Terms] OR “child"[MeSH Terms] OR
"adolescent”[MeSH Terms]))

Se procedi6 a realizar la busqueda en Sitios Web especializados, compiladores de Guias de Practica
Clinica; con el término “Acidosis, Renal Tubular”. A continuaciéon se presenta una tabla con los
resultados obtenidos.

SITIOS WEB BUSQUEDA # DE # DE
RESULTADOS DOCUMENTOS
OBTENIDOS [SNNIRVANDION
Guidelines International “Acidosis, Renal Tubular” 0 0
Network (GIN)
National Guideline Keyword: "Acidosis, Renal 0 0
Clearinghouse (NGC) Tubular”

Age of Target Population:
Infant (1 to 23 months),
Child (2 to 12 vyears),
Adolescent (13 to 18 years)

Guideline Category:

Diagnosis, Treatment
Scottish Intercollegiate “Acidosis, Renal Tubular” 0 0
Guidelines Network (SIGN)
National Institute for acidosis, renal tubular 1 0
Health and care excellence guidelines guidance
(NICE) published
TOTAL 1 0

5.1.1.2. Segunda Etapa

Se realizé la basqueda de revisiones sistematicas, con o sin metanalisis, en PubMed. Se obtuvieron
2 resultados, mismos que fueron utilizados en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

("Acidosis, Renal Tubular/diagnosis“[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/drug 2
therapy"[Mesh] OR "Acidosis, Renal Tubular/therapy"[Mesh]) AND ((systematic[sb]

OR Meta-Analysis[ptyp]) AND "humans"[MeSH Terms] AND (English[lang] OR
French[lang] OR ltalian[lang] OR Portuguese[lang] OR Spanish[lang]))
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Luego se realiz6 la bdsqueda de reporte de casos de complicaciones de acidosis tubular renal en
PubMed. Se obtuvieron 313 resultados, de los cuales se utilizaron 4 documentos en la
elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal Tubular/complications“[Mesh] AND (Case Reports[ptyp] AND 313
"humans"[MeSH Terms] AND (English[lang] OR French[lang] OR Italian[lang] OR
Portuguese[lang] OR Spanish[lang]))

Posteriormente se realizé la busqueda de estudios comparativos de epidemiologia de acidosis
tubular renal en poblacién pediatrica, en PubMed. Se obtuvieron 3 resultados, de los cuales se
utilizaron 2 documentos en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal Tubular/epidemiology”[Mesh] AND (Comparative Study[ptyp] AND 3
"humans“[MeSH Terms] AND (English[lang] OR French[lang] OR Italian[lang] OR
Portuguese[lang] OR Spanish[lang]) AND ("infant"[MeSH Terms] OR “child“[MeSH

Terms] OR "adolescent"[MeSH Terms]))

Se realizé la bdsqueda de articulos de publicaciones periddicas, en el periodo comprendido de 2004
a junio de 2014, en poblacion en edad pediatrica. Se obtuvieron 147 resultados, de los cuales
se utilizaron 17 documentos en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal  Tubular"[Mesh] AND  (Journal Article[ptyp] AND 147
("2004/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDATI]) AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR French[lang] OR Italian[lang] OR Portuguesel[lang] OR
Spanish[lang]) AND ("infant"[MeSH Terms] OR “child"[MeSH Terms] OR
"adolescent"[MeSH Terms]))

A continuacion se realizé la busqueda sobre acidosis tubular renal en relacién con el término MeSh
terapeutica. Se obtuvieron 43 resultados, de los cuales se utilizaron 2 documentos en la
elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal Tubular'[Mesh] AND “"therapeutics"[MeSH Terms] AND 43
("2004/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR French[lang] OR Italian[lang] OR Portuguese[lang] OR
Spanish[lang])
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Posteriormente, se realizd la bisqueda de acidosis tubular renal en relacién con el término de
vocabulario libre “acidosis metabdlica hiperclorémica”. Se obtuvieron 18 resultados, de los
cuales se emplearon 3 documentos en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal Tubular"[Mesh] AND "Hyperchloremic metabolic acidosis"[All Fields] 18
AND ("2004/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms]

AND (English[lang] OR French[lang] OR Italian[lang] OR Portuguese[lang] OR
Spanish[lang])

Enseguida se realiz6 la bUsqueda sobre acidosis tubular renal, en relacion con “Calcio” como
descriptor MeSh valido. Se obtuvieron 17 resultados, de los cuales se utilizaron 3
documentos en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal Tubular'[Mesh] AND ‘“calcium”[MeSH Terms] AND 17
("2004/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR Frenchllang]l OR Italian[langl] OR Portuguesellang] OR
Spanish[lang])

Ademas, se realiz6 la busqueda sobre acidosis tubular renal, en relacion con “Bicarbonato de sodio”
como descriptor MeSh valido. Se obtuvieron 21 resultados, de los cuales se utilizaron 2
documentos en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal Tubular'[Mesh] AND “sodium bicarbonate"[Mesh] AND 21
("2004/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[langl] OR French[lang] OR Italian[lang] OR Portuguese[lang] OR
Spanish[lang])

También se realizd la blusqueda sobre acidosis tubular renal, en relacién con el término de
vocabulario libre “Ph sanguineo”, en cualquier parte del registro de PubMed. Se obtuvieron 7
resultados, de los cuales se utilizaron 2 documentos en la elaboracion de la guia.

BUSQUEDA RESULTADO

"Acidosis, Renal  Tubular"[Mesh] AND "blood ph"[All Fields] AND 7
("2004/01/01"[PDAT]:"2014/06/31"[PDATI]) AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR French[lang] OR Italian[lang] OR Portuguese[lang] OR
Spanish[lang])
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5.1.1.3. Tercera Etapa

En esta tercera etapa del protocolo de blsqueda se procedi6 a realizar la busqueda de informacion
relevante para la guia en Sitios Web académicos y de algunas bases de datos a las que se tuvo
acceso. A continuacion se presenta la informacién de los sitios Web de donde se obtuvieron
documentos con informacion relevante que fue empleada en la guia de practica clinica en cuestion.

SITIOS WEB # DE DOCUMENTOS
UTILIZADOS

Mexico. Secretaria de Salud. Catalogo Maestro de GPC.
HINDAWI

DIALNET

SciELO Venezuela

SciELO Argentina

SciELO BRASIL

SciELO México

BVS SALUD PUBLICA BRASIL

IMBIOMED

NATURE

ResearchGate

Medigraphic

BINASSS: Caja costarricense de Seguridad Social
OVID

UPTODATE

PMC

SPRINGERLINK

SCIENCEDIRECT

Total

8MA$N|—A|—I|—AL»|—IN|—I|—I|—I|—A|—‘I—IA|—|

En las 3 etapas desarrolladas de este protocolo de busqueda se obtuvieron 622 resultados, de los
cuales se utilizaron 87 documentos en la elaboracién de esta GPC.
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5.2. Escalas de Gradacion

Niveles de evidencia cientifica rados de recomendacion de SIGN

Niveles de evidencia cientifica
1++ Metaanalisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de alta calidad con
muy poco riesgo de sesgo

1+ Metaanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos bien realizados con
poco riesgo de sesgo
1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo de sesgo

2++ Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohorte o de casos y controles. Estudios de cohortes o
de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y con alta probabilidad de generar una relacién causal

2+ Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de sesgo y con una moderada
probabilidad de generar una relacién causal

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo significativo de que la relacion no
sea causal

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos

4 Opinion de expertos

Grados de recomendacion

A Al menos un metaanalisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++ y directamente aplicable
a la poblacién diana de la guia; o un volumen de evidencia cientifica compuesto por estudios clasificados como
1+ y con gran consistencia entre ellos

B Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2++, directamente aplicable a la
poblacién diana de la guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada
desde estudios clasificados como 1++ 0 1+

C Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2+ directamente aplicables a la
poblacién diana de la guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada
desde estudios clasificados como 2++

D Evidencia cientifica de nivel 3 o 4; o evidencia extrapolada desde estudios clasificados como 2+

PBP  Practica recomendada, basada en la experiencia clinica y el concenso del equipo redactor

Los estudios clasificados como 1- o 2- no deben de usarse en el proceso de la elaboracion de recomendaciones por su
alta posibilidad de sesgo

Escala modificada de Shekelle y colaboradores

Categoria de la evidencia

la Evidencia para metaanalisis de los estudios clinicos aleatorios

Ib Evidencia de por lo menos un estudio clinico controlado aleatorio

lla Evidencia de por lo menos un estudio controlado sin aleatoridad

Iib Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental o estudios de cohorte

1] Evidencia de un estudio descriptivo no experimental, tal como estudios comparativos, estudios de correlacion,
casos y controles y revisiones clinicas
v Evidencia de comités de expertos, reportes de opiniones o experiencia clinica de autoridades en la materia o
ambas
Fuerza de la recomendaciéon
Directamente basada en evidencia categoria |
Directamente basada en evidencia categoria Il o recomendaciones extrapoladas de evidencia |
Directamente basada en evidencia categoria Ill o recomendaciones extrapoladas de evidencias categoria Il
Directamente basada en evidencia categoria IV o de recomendaciones extrapoladas de evidencias categoria lll

oOnNnw>»
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5.3. Cuadros y figuras

Cuadro 1. Clasificacion de ATR de acuerdo a causalidad

Causas de Acidosis Tubular Renal Distal (Tipo 1)

I ATR Distal Primaria

a) Persistente
a) Forma cldsica (Esporadica o por herencia autosémica dominante o autosémica recesiva).
b) Con sordera neurosensorial (Autosémica recesiva).
¢) Con pérdida de HCOs
d) ATRi

b)  Transitoria (en la infancia)

Il. ATR Distal Secundaria

a)  Asociada a enfermedades genéticas (osteopetrosis, anemia de células falsiformes, sindrome de Ehlers-Danlos,
ovalocitosis hereditaria, enfermedad de Wilson, nefrocalcinosis, hiperoxaluria primaria tipo |, deficiencia de
canitinpalmitoiltransferasa, hipofosfatemia ligada al X hiperplasia adrenal congénita)

b)  Alteraciones del calcio (hiperparatiroidismo primario, hiperparatiroidismo hipercalcémico, intoxicacién vitamina D,
hipercalciuria idiopatica con nefrocalcinosis, hipercalciuria-hipomagnesemia familiar con nefrocalcinosis)

c) Sindromes disproteinémicos (hipergamaglobulinemia, crioglobulinemia, amiloidosis)

d)  Enfermedades autoinmunes (Lupus Eritematosos Sistémico, sindrome de Sjogren, hepatitis activa, cirrosis biliar primaria,
tiroiditis, alveolitis, artritis reumatoide)

e) Enfermedades renales, nefropatias intersticiales cronicas (trasplante renal, rifidn en esponja, nefropatia por reflujo o por
obstruccién urinaria, nefropatia de los Balcanes)

f)  Estados hiponatrdricos (sindrome nefrético, cirrosis).

g) Medicamentos o toxinas (Anfotericina B, litio, analgésicos, tolueno, amiloride, trimetroprim, pentamidina, vanadium)

Causas Genéticas de Acidosis Tubular Renal

l. Proximal Primaria (tipo 2)
a) Autosdmica dominante
b) Autosémica recesiva con alteraciones oculares
c) Esporéadica de la infancia
Il. Distal Primaria (tipo 1)
a) Autosdmica dominante
b) Autosémica recesiva con sordera
¢) Autosdémica recesiva sin sordera
M. Mixta o combinada (tipo 3)
a) Autosdmica recesiva con osteopetrosis
IV. Hipercaliémica (tipo 4)
a) Pseudohipoaldosteronismo tipo 1
a) Autosémica dominante
b) Autosbmica recesiva

Causas de Acidosis Tubular Renal Proximal (Tipo 2)

I ATR Proximal Primaria aislada
1. Hereditaria (persistente)
a)  Autosémica dominante
b)  Autosdmica recesiva asociada con retraso mental y anormalidad
2. Esporadica (transitoria de la infancia)
Il. ATR Proximal Secundaria
1. En el contexto de Sindrome de Fanconi (cistinosis, galactosemia, intolerancia a la fructuosa, tirosinemia, enfermedad de
Wilson, sindrome de Lowe, leucodistrofia metacromatica, mieloma multiple, enfermedad de cadenas ligeras).
Enfermedades mitocondriales.
2. Medicamentos y toxinas (acetazolamida, tetraciclinas, aminoglucosidos, valproato, ifosfamida, cadmio, mercurio).
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3. Asociados a otras entidades clinicas (deficiencia de vitamina D, hiperparatiroidismo, hipocapnia crénica, sindrome de
Leigh, cardiopatias cian6genas, enfemedades quisticas renales, sindrome de Alport, sindrome nefrético
corticorresistente, trasplante renal, amiloidosis, nefrolitiasis)

Causas de Acidosis Tubular Renal Hipercaliémica (tipo 4)

I Hipercaliémica Primaria
a) Hipercaliemia de la infancia (transitoria)
II. Hipercaliémica Secundaria
a) Deficiencia de mineralocorticoides
i. Enausencia de enfermedad renal (enfermedad de Addison, hipoaldosteronismo aislado, hiperplasia adrenal
congénita)
ii. Hipoaldosteronismo hiporeninemico en pacientes con nefropatias crénicas. (Nefropatia diabética, lupus
eritematoso, nefropatia asociada a SIDA)
iii. Hipoaldosteronismo hiporeninemico en pacientes con glomerulonefritis aguda
b) Resistencia a mineralocorticoides
i. Enfermedades genéticas (Pseudohipoaldosteronismo primario tipo | y tipo Il, sindrome de Gordon)
ii. En nefropatias intersticiales cronicas (uropatia obstructiva, enfermedad quistica renal, nefritis inducida a
medicamentos, trasplante renal, nefropatia por analgésicos)
©) Inducida por drogas
i. Renina-aldosterona (inhibidores de ciclooxigenasa, inhibidores de enzima convertidora, heparina)
ii. Inhibicion de la secrecion renal de potasio (diuréticos, trimetoprim, ciclosporina A)
ii. Distribucion alterada de potasio (antagonistas de Insulina, o y B adrenérgicos)

Rodriguez-Soriano J. Renal Tubular Acidosis: The Clinical Entity. J Am Soc Nephrol. 2002; 13(8): 2160-2170
Gil-Pefia H, Mejia N, Santos F. Renal Tubular Acidosis. ] Pediatr. 2014; 164(4): 691-698
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Cuadro 2. Causas de acidosis tubular renal hereditaria

TIPO DE ATR HERENCIA EDAD DE HALLAZGOS CLINICOS PROTEINA GEN
PRESENTACION
ATR distal Autosbémica Anciano/Adulto Acidosis metabdlica AE1 SCL4A1
Tipo 1 Dominante leve/compensada
HipoKalemia (variable)
Hipercalciuria
Hipocitraturia
Nefrolitiasis
Nefrocalcinosis
A veces raquitismo/osteomalacia
Eritrocitosis secundaria
Acidosis metabdlica con anemia AEl SCL4A1
Autosbémica Nifiez hemolitica
Recesiva Sélo reportada en Sureste Asiatico
Acidosis metabdlica, nefrocalcinosis ATPasa-H+, ATP6V1B1
temprana, subunidad
Autosémica Infancia Vomitos, deshidratacion, Bl
Recesiva Nifez Retraso en crecimiento,
con Sordera Raquitismo
(inicio Sordera neurosensorial bilateral
temprano) desde childhood
Como la anterior, pero inicio tardio ATPasa-H+, ATP6V0A4
de sordera, algunos con audicion Subunidad
Autosbémica Infancia normal a4
Recesiva  con Nihez
Sordera
(inicio tardio)
ATR proximal Autosémica Infancia Acidosis metabdlica NBC1 SLC4A4
Tipo 2 Recesiva  con Hipokalemia
anomalias Retraso en crecimiento
oculares Dano intelectual
Calcificacién de Ganglio Basall
Anomalias Oculares: queratopatia
en banda, cataratas, glaucoma
ATR mixta Autosémica Infancia Acidosis metabdlica CAll CA2
Tipo 3 Recesiva con Nihez Hipokalemia
osteopetrosis Osteopetrosis
Ceguera
Sordera

Nefrocalcinosis temprana
De Fry AC, Karet F. Physiology 22:202-211, 2007
Anacleto FE, Bruce LJ, Clayton P, Hegde S, Resontoc LP, Wrong O. Distal Renal tubular acidosis in filipino children, caused by mutations of the anion-
exchanger SLC4A1 (AE1, Band 3) Gene. Nephron Physiol. 2010; 114(2): 19-24
Batlle D, Haque SK. Genetic causes and mechanisms distal renal tubular acidosis. Nephrol Dial Transplant. 2012; 27(10): 3691-3704
Fageih E, Al-Akash SI, Sakati N, Teebi PAS. Four siblings with distal renal tubular acidosis and nephrocalcinosis, neurobehavioral impairment, short stature,
and distinctive facial appearance: a possible new autosomal recessive syndrome. Am J Med Genet A. 2007 Sep 1;143A(17):1951-7
Karet FE, Finberg KE, Nayir A, Bakkaloglu A, Ozen S, Hulton SA, et al. Localization of gene for autosomal recessive distal renal tubular acidosis with normal
hearing (rdRTA2) to 7g33-34. Am J Hum Genet. 1999; (65): 1656-1665
Katzir Z, Dinour D, Reznik-Wolf H, Nissenkorn A, Holtzman E. Familial pure proximal tubular acidosis a clinical and genetic study. Nephrol Dial Transplant.
2008;23(4):1211-1215
Saito T, Hayashi D, Shibata S, Jogamoto M, Kamoda T. Novel Compound heterozygous ATP6VOA4 mutations in an infant with distal renal tubular acidosis.
Eu J Pediatr 2010; 169:1271-1273
Shmukler BE, Kedar PS, Warang P, Desai M, Madkaikar M, Ghosh K, et al. Hemolytic anemia and distal renal tubular acidosis in two Indian patients
homozygous for SLC4A1/AE1 mutation A858D. Am J Hematol. 2010 Oct;85(10):824-8 Tsai HY, Lin SH, Lin CC, Huang FY, Lee MD, Tsai JD. Why is
hipercalciuria absent at diagnosis in some children with ATP6V1B1 mutation? Pediatric Nephrol. 2011; 26(10): 1903-1907
Vasuvattakul S. Molecular approach for distal renal tubular acidosis associated AE1 mutations. Electrolyte Blood Press 2010; 8 (1): 25-31
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Cuadro 3. Causas de acidosis tubular renal secundaria

Tipo Causa

ATR 1. Trastornos del calcio (hiperparatiroidismo, intoxicacion por vitamina D,
tipo 1 hipercalciuria idiopatica)
2. Sindromes  disproteinemicos  (hipergamaglobulinemia,  crioglobulinemia,
amiloidosis)

3. Enfermedades autoinmunes (LES. Sjogren, cirrosis biliar primaria, artritis
reumatoide )
4. Enfermedades renales: nefropatia obstructiva, nefropatia de los balkanes,
rechazo del trasplante
ATR Sindrome de Fanconi:
tipo 2 e C(Cistinosis
e Galactosemia
e Intolerancia a la fructuosa
e Tirosinemia
e Enfermedad de Wilson, mieloma mdltiple, enfermedad de cadenas ligeras
Otras enfermedades:
e Deficiencia de vitamina D
Hiperparatiroidismo
Hipocapnia crénica
Enfermedad quistica medular
Sindrome nefrotico corticoresistente
Trasplante renal
e Amiloidosis

ATR 1. Hiporeninemia
tipo4 2. Hipoaldosteronismo (Diabetes,LES,AIDS,nefropatia)
3. Nefropatia crénica intersticial

4. Farmacos
Golembiewska E, Ciechanowski K. Renal tubular acidosis-underrated problem? Acta Biochim Pol. 2012; 59(2): 213-217
Agrawal S, Nagraj S, Chaube R. Renal tubular acidosis and superior mesenteric artery syndrome. BMJ Case Rep. 2010;2010
Barbella S, Dominguez L, Castro C, Callegari C, Marcano G, Villanueva C. Disfuncién tubular distal en pacientes pedidatricos con
diagnéstico de desnutricién grave.invest Clin 2010, 51(10) : 5-16
D’Cruz S, Chauhan S, Singh R, Sachdev A, Lehl S. Wasp sting associated with type 1 renal tubular acidosis. Nephrol Dial Transplant.
2008; 23:1754-1755
Khositseth D, Bruce LJ, Walsh SB, Bawazir WM, Ogle GD, Unwin RJ, et al. Tropical distal renal tubular acidosis: clinical and
epidemiological studies in 78 patients. QJIM. 2012; 105(9): 861-877
Narayan P, Dharshan R, Amit G, Raj Kumar S, Dharmender B, Anupama K. Distal renal tubular acidosis in a boy with Proteus
syndrome. Kidney Int. 2013 Jun;83(6):1209-10
Pessler F, Emery H, Dai L, Yu Y-M, Monash B, Cron RQ, Pradhan M. The spectrum of renal tubular acidosis in paediatric Sjégren
syndrome. Reumathology. 2006, 45:85-91
Porteous H, Morgan N, Lanfranco J, Garcia-Buitrago M, Young L, Lenz O. Systemic lupus erythematosus associated with type 4 renal
tubular acidosis: a case report and review of literature. J Med Case Rep. 2011; 5: 114
Riveiro-Barciela M, Campos-Varela |, Tovar JL, Vargas V, Simén-Talero M, Ventura-Cots M, Crespo M, Bilbao I, Castells L. Hiperkalemic
distal renal tubular acidosis caused by immunosuppressant treatment with tacrolimus in a liver transplant patient : case report.
Transplant proc.2011, 43(10): 4016-8
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Cuadro 4. Pruebas de acidificacion urinaria

Medicamento Daosis Comentario
Furosemida 1 mg/kg dosis via oral Vaciar vejiga, administrar medicamento
Determinar pH urinario cada hora por 4
horas
Valorar pH urinario minimo durante la
prueba
Furosemida + 1 mg/kg/dosis via oral Vaciar vejiga, administrar medicamento
Fludrocortisona 1 mg/1.73 m? Determinar pH urinario cada hora por 4
horas
Valorar pH urinario minimo durante la
prueba
Bicarbonato de sodio 4 mEq/kg via oral Vaciar vejiga, administrar medicamento
Determinar pH, pC02 y HCO3 urinario a
los 60y 90 min
Medir gradiente pC02 orina-sangre
Bicarbonato de sodio + 4 mEg/kg via oral Vaciar vejiga, administrar medicamento
Acetazolamida 500 mg/1.73m? Determinar pH, pC02 y HCO3 urinario a
los 60y 90 min
Medir Gradiente pC02 orina-sangre
Cloruro de amonio Lactantes: 75 mEq/m? por sonda Medir pH urinario cada hora, durante 6
nasogastrica horas
Si vomita repetir la dosis Valorar pH urinario minimo durante la

prueba
Si es posible determinar amonio y acidez
titulable en las dos orinas con pH urinario
menor

Realizado por los autores de la GPC
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Cuadro 5. Formulas utilizadas en ATR

Brecha anidnica
BA = Na— (CL+ HCO3)

BA: Brecha ani6nica
Na: Sodio

Cl: Cloro

HCO3: Bicarbonato

Valor normal de 8 a 16 mEq/I

Brecha anionica urinaria
BAU = (Nau + KU) - Clu

BAu: Brecha anidnica urinaria
Nau: Sodio urinario

Ku: Potasio urinario

Clu: Cloro urinario

Fraccion excretada de bicarbonato

gucos
FeHCO3 = U"—“” * 100

—Crea

PCreu

U: Concentracién urinaria

P: Concentracion plasmatica
Crea: Creatinina

HCO3: Bicarbonato

El valor normal esperado es menor al 2%. Para ATR los
valores variardn de acuerdo al tipo:

e ATRtipos 1y 4 tendrdn valores inferiores a
5%

e ATR tipo 2 serd dependiente del tratamiento
con bicarbonato, ya que sin tratamiento se
esperaran, igualmente cifras menores de 5%
y, bajo tratamiento y bicarbonato sérico
normal, se podrd llegar a >10%

e ATR tipo 3 serdn esperados valores >5%

Realizado por los autores de la GPC

Brecha anidnica corregida
BAc = BA + 0.25(Albtimina normal
— Albimina medida)
BA: Brecha ani6nica

Se utiliza en caso de existir hipoalbuminemia

Formula de Winter
pCO2 = [(1.5 * HCO3) + 8] + 2

pCO2: Presidn parcial de didxido de carbono
HCO3: Bicarbonato

Si pCO2 medida es mayor que el calculado, coexiste
acidosis respiratoria primaria
Filtracion glomerular
(K)(Talla en cm)

FG
(Crea sérica)

K: Constante
Crea: Creatinina

K es una constante de 0.45 para nifios menores de un
afo, 0.55 para nifos de 1 a 13 anos, 0.57 para
adolescentes y adultos del sexo femenino y 0.7 para los
del sexo masculino.

El resultado se expresa en ml/min/1.73m?SC
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Criterios de referencia inmediata Criterios de referencia mediata

Acidosis metabdlica persistente: Acidosis metabdlica hiperclorémica:
o Episodios de deshidratacion e Tallabaja
recurrente sin causa aparente e Nefrocalcinosis
e Hipotonia muscular e Raquitismo
e Paralisis flacida e Sordera
e Hipocaliemia recurrente o e Poliuria
refractaria a tratamiento e Hipofosfatemia

Cuadro 7. Diagnostico y clasificacion de ATR con bicarbonato sérico normal

Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 Tipo 4
K plasma ! Nlo | Nlo | i
Ku i Nlo 1 i !
pH urinario >5.5 <5.5* >6 <55
Aniodn gap urinario Positivo Negativo Positivo Positivo
Fe de HCOs’ <5% >10% >5% >5%
Ca urinario 1 NI 1 Nlo 1
Diferencia de pCO:
urinaria-sérica <20 >20 <20 >20
Citraturia ! NI ! NI

*Cuando el HCO: sérico normal es mayor de 10%, y cuando esta en acidosis metaboélica es menor de
5%

NI: Normal

Fuente: Rodriguez-Soriano J. Renal Tubular Acidosis: The Clinical Entity. ] Am Soc Nephrol. 2002; 13(8): 2160-2170

Cuadro 8. Valores gasométricos normales en San José, Costa Rica

Edad n pH pCO: HCO:3 pO2
(DE) [mm Hgl [mmol/I] [mm Hgl

(DE) (DE) (DE)

24 halano 46 7.39 29.6 17.7 69.1

(0.045) (4.39) (1.96) (6.2)

2 a 5 anos 76 7.425 294 18.9 74.2

(0.038) (3.20) (1.89) (7.2)

6 al12 ainos 82 7.425 31.8 20.5 79.5

(0.032) (2.15) (1.28) (5.3)

13 al7 anos 40 7.4 35.6 21.9 80.5

(0.026) (2.90) (1.47) (6.0)

18 a 50 anos 60 7.416 35.2 22.5 83.1

(0.024) (3.22) (1.97) (7.0)

DE: Desviacion estandar; [1 unidad de medida
Fuente: Sanchez-Molina M. Valores de referencia de pH y gases arteriales en nifios y adultos de San José, Costa
Rica. Rev costarric cienc med. 1986; 7(4): 343-348
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Cuadro 9. Intervalos de referencia para HCO3 en menores de 8 anos de edad

la<3 la<4 17 a25
3a<4 4 a<6 18 a 26
4a<6 6a<8 19a27
6a<8 8a<10 20a 28

>8 210 21a29

Modificado de: Burritt MF, Slockbower JM, Forsman RW, Offord KP, Bergstralh EJ, Smithson WA. Pediatric reference
intervals for 19 biological variables in healthy children. Mayo Clin Proc. 1990; 65(3): 329-336

Cuadro 10. Tratamiento con soluciones alcalinizantes

Formulacién Equivalencia de alcali
Bicarbonato de sodio 84 miligramos 1 mEq
1 gramo 12 mEq
Bicarbonato de potasio 100 miligramos 1 mEq
1 gramo 10 mEq
Soluci6n de bicarbonato Bicarbonato de sodio 42 g 1 ml es igual
Bicarbonato de potasio 50¢g 0.5 mEq
Agua destilada 1000 ml 0.5 mEq
Jarabe de sabor
Solucién de Bicarbonato Bicarbonato de sodio 56¢g 1 ml es igual:
Bicarbonato de potasio 33 g 0.66 mEq
Agua destilada 1000ml  0.33 mEq
Jarabe de sabor
Soluci6n de citratos (Shohl’s) Acido Citrico 140 g 1ml es igual:
Citrato de sodio 90¢g 1 mEq
Agua destilada 1000 ml
Jarabe de sabor
Solucién de citrato de potasio Acido citrico 66.8 g 1 ml es igual:
(4cido citrico y potasio) Citrato de potasio 220¢g 2mEq
Agua destilada 1000 ml
Jarabe de sabor
Bicitra (solucién comercial): Acido citrico 60g 1 ml esigual
Citrato de sodio 100 g 1 mEq
Agua destilada 1000 ml
Polycitra (solucién comercial) Acido citrico 66.8g 1 mlesigual
Citrato de sodio 100g 2mkEq
Citrato de potasio 110g

Realizado por los autores de la GPC
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Comparaciéon entre valores absolutos minimos y maximos de bicarbonato sérico en
poblacién pediatrica
35
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3 anos | 4 anos 3 8 anos | 9 anos Rn 4 anos | 15 anos | 16 anos | 17 anos
Rangel-Carrillo ML, 1975 (min) ' | 1729 | 17.29 | ‘ ’ | 1899 | 1899 | 18.99 | 18.99 | 18 18.99 | 18.99 | 18.99 | 18.99 |
angelCarrillo ML, 1975 (max)| 19.8 | | 203 | 203 ' ' [ 2177 | 2277 | 2177 | 2277 | 2177 | 2177 | 2 2177 | 2177
| e SZnChez-Molina M, 1986 (min) | ' [17.00 | 17.01 | ' [ 1922 | 1922 | 19.22 | 19.22 | 19.22 | 1522 | 2043 | 2043 | 2043 | 20.43 |
== Sanchez-Molina M, 1986 (max) ‘ [ 2079 | 2079 ‘ [ 2178 | 21.78 | 2178 | 21.78 | 21.78 | 2 ' 2337 | 2337
Burrit MF, 1990 (niAcs min) | [ 18 | 19 | 19 | 20 | IR s o1 [ 21 | 21 | 2

Burritt MF, 1990 (nifios max) 26 7 ; [ 28 | 29 | 29 29 ‘ [ 2 29 29 29

| By rritt MF, 1990 (nifias min) | 17 | [ 27 | 28 [ 18 | ’ =TT 2 22 | 22 | 2 | =2
Burritt MF, 1990 (nifias max) 25 ' 27 28 28 28 2 29 : 29 29

Figura 1. Comparacion entre valores absolutos minimos y maximos de bicarbonato sérico en poblacidén pediatrica, realizado por los autores de
la GPC.
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5.4. Diagramas de Flujo

Paciente <18 afios de edad con acidosis metabdlica
hiperclorémica

Realizar electrdlitos urinarios |

éBrecha
anionica urinaria
positiva?
sin tratamiento,
previo)

Considerar pérdidas'
gastrointestinales

Considerar
diagnosticos
diferenciales

épH urinario
>5.5?

Realizar EGO y
revisar pH

Sl

v

Realizar pruebasde
acidifacion urinaria

Realizar FeHCO3 y K

i Acidifica?
¢Acidifica? NOPp»| <érico

¥ i

Realizar FeHCO3 y K
sérico

¢FeHCO3 >5%?
¢éK sérico normal o
bajo?

S ATR tipo 3

¢FeHCO3 >1O%I. Citrato de sodio y potasio 2
¢éK sérico normal o

bajo?

NO

mEq/kg/dia

ATR tipo 2 Sl

¢FeHCO3 <5%?
éK sérico normal o
bajo?

A 4

Realizar medicion NO

de aminoécidos,

glucosa y fosfatos
enorina

Sl

¢FeHCO3 normal?
éK'sérico alto?

ATR tipo 1

¢Aminoaciduria,
glucosuria y fosfaturia2

Sk

"

Realizar calcio
urinario

Solucién de
fosfatos.
Bicarbonato de
sodio y potasio

Citrato de potasio 2 a 4
mEq/kg/dia

¢ Calcio urinario
alto?

EGO: Examen general de orina

FeHCO3: Fraccion excretada de bicarbonato
K: Potasio

ATR: Acidosis tubular renal

Citrato de sodio y potasio
2 a 4 mEg/kg/dia

Citrato de potasio 2 a 4
mEqg/kg/dia

Flujograma: Diagnéstico y tratamiento de Acidosis Tubular Renal
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Tabla de Medicamentos
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Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento de Acidosis Tubular Renal del Cuadro Basico Sectorial:

CUADRO BASICO DE MEDICAMENTOS

CLAVE PRINCIPIO DosIs PRESENTACION | TIEMPO | EFECTOS ADVERSOS INTERACCIONES CONTRAINDICACIONES
ACTIVO RECOMENDADA

010.000.2157.00 Furosemida

010.000.2307.00 Furosemida

010.000.2308.00 Furosemida

2 mg/kg de peso
corporal/dia cada
8 horas. Dosis
maxima 6 mg/kg
de peso
corporal/dia

2 mg/kg de peso
corporal/dia cada
8 horas. Dosis
maxima 6 mg/kg
de peso
corporal/dia

Inicial: 1 mg/kg de
peso corporal,
incrementar la
dosis en 1 mg cada
2 horas hasta
encontrar el efecto
terapéutico. Dosis
maxima: 6
mg/kg/dia

Solucién oral
Cada ml
contiene
Furosemida 10
mg

Envase con un
frasco gotero
con 60 ml

Cada tableta
contiene
furosemida 40
mg

Envase con 20
tabletas

Cada
ampolleta
contiene
furosemide 20
mg.

Envase con 5
ampolletas
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Nausea, cefalea,
hipocaliemia,
alcalosis
metabdlica,
hipotension
arterial, sordera
transitoria,
hiperuricemia,
hiponatremia,
hipocalcemia,
hipomagnesemia

Nausea, cefalea,
hipocaliemia,
alcalosis
metabdlica,
hipotension
arterial, sordera
transitoria,
hiperuricemia,
hiponatremia,
hipocalcemia,
hipomagnesemia

Nausea, cefalea,
hipocaliemia,
alcalosis
metabolica,
hipotension
arterial, sordera
transitoria,
hiperuricemia,
hiponatremia,

amlnogluc051dos o}
cefalosporinas
incrementa la
nefrotoxicidad. La
indometacina
inhibe el efecto
diurético

Con
aminoglucosidos o
cefalosporinas
incrementa la
nefrotoxicidad. La
indometacina
inhibe el efecto
diurético

Con
aminoglucdsidos o
cefalosporinas
incrementa la
nefrotoxicidad. La
indometacina
inhibe el efecto
diurético

Hipersensibilidad al
farmaco, embarazo en
el primer trimestre e
insuficiencia hepatica

Hipersensibilidad al
farmaco, embarazo en
el primer trimestre e
insuficiencia hepatica

Hipersensibilidad al
farmaco, embarazo en
el primer trimestre e
insuficiencia hepatica



010.000.2302.00 Acetazolamida

010.000.2303.00 Acetazolamida

010.000.4160.00 Fludrocortisona

010.000.3619.00 Bicarbonato de
sodio

Nifos: 5 mg/kg de
peso corporal/dia,
por la manana

Nifos: 5 mg/kg de
peso corporal/dia,
por la manana

Ninos: 50 a 100 ug
cada 24 horas

Adultos y nifios
mayores de 2 anos:
la dosis depende de
los valores
sanguineos de CO,,
pH y condiciones
del paciente

Cada tableta
contiene
acetazolamida
250 mg.
Envase con 20
tabletas

Cada frasco
ampula
contiene
acetazolamida
sédica 500 mg

Cada
comprimido
contiene
acetato de
fludrocortisona
0.1 mg.
Envase con
100
comprimidos
Solucion
inyectable al
7.5%

Cada
ampolleta
contiene
bicarbonato de
sodio 0.75g.
Envase con 50
ampolletas con
10 ml.

Cada
ampolleta con
10 ml
contiene:
Bicarbonato de
sodio 8.9 mEq

60

hipocalcemia,
hipomagnesemia
Somnolencia,
desorientacion,
parestesias,
dermatitis,
depresion de la
médula 6sea,
litiasis renal
Somnolencia,
desorientacion,
parestesias,
dermatitis,
depresion de la
médula dsea,
litiasis renal
Hipertension
arterial, reaccion
anafilactica,
vértigo,
insuficiencia
cardiaca
congestiva, cefalea
grave, hipocaliemia
y edema periférico
Las dosis excesivas
o la administracion
rapida causan
resequedad de
boca, sed,
cansancio, dolor
muscular, pulso
irregular, inquietud,
distension
abdominal,
irritabilidad
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Aumenta las
respuestas a
farmaos alcalinos y
disminuye con los
farmacos acidos

Aumenta las
respuestas a
farmacos alcalinos
y disminuye con los
farmacos acidos

Con digitalicos
puede producir
arritmias cardiacas.
Con diuréticos se
intensifica el
efecto
hipocaliémico

No mezclar con
sales de calcio para
su administracion.
Prolonga la
duracion de
efectos de
quinidina,
anfetaminas,
efedrina y
seudoefedrina.
Aumenta la
eliminacion renal
de las tetraciclinas,
en especial de
doxiciclina

Hipersensibilidad al
farmaco, acidosis
metabolica e
insuficiencia renal

Hipersensibilidad al
farmaco, acidosis
metabdlica e
insuficiencia renal

Hipersensibilidad a la
fludrocortisona

No mezclar con sales
de calcio,
hipocalcemia



Diagnostico y tratamiento de la acidosis
tubular renal en pacientes pediatricos

61



tico y tratamiento de la acidosis

ar renal en pacientes pediatricos

5.6. Cédula de Verificacion de Apego a las Recomendaciones
Clave de la Guia de Practica Clinica

DIFPOTE A N 1T Bl Acidosis tubular renal

CIE-10 N25.8 Otros trastornos resultantes de la funcién renal alterada acidosis tubular renal

Cédigo del CMGPC:

TiTULO DE LA GPC

Calificacion de las
recomendaciones
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POBLACION BLANCO USUARIOS DE LA GUIA NIVEL DE ATENCION
Medicina general, medicina familiar, F e (T
Nifios y nifias de 0 a 18 afios | pediatria, gastroenterologia Primer, segundo y tercer nivel de (Cum:lcl)d_a(\). =50
de edad pediatrica, endocrinologia atencién No A I'_ LNA)
pediatrica, nefrologia pediatrica LA DG

DIAGNOSTICO

(Al realizar el diagnostico de ATR, se determind el sitio del defecto (proximal, distal o mixto)?

¢Se consideré como sospecha diagnéstica a la ATRi en el paciente con alteraciones anatémicas urolégicas?

:Se sospechd ATRi en los pacientes con talla baja, nefrocalcinosis, raquitismo, osteopenia, uropatia
obstructiva o historia familiar para ATR, a pesar de contar con gasometria normal?

;Se sospechd ATR en la evaluacion del paciente con talla baja?

¢Se solicité ultrasonido renal, para descartar nefrocalcinosis, al realizar el diagnéstico de ATR?

(Al realizar el diagnostico de acidosis metabdlica, se solicitdé nueva gasometria, electrolitos séricos (cloro,
sodio, potasio, calcio y fésforo) y albimina?

¢:Se hizo el calculo de correccidén de Winter?

¢Se calculd la brecha aniénica?

;:Se realizé una cuantificacion sérica de creatinina?

¢Se calcularon las fracciones excretadas de bicarbonato y fésforo?

¢Se realizé fraccion excretada de bicarbonato, con administracién de bicarbonato, para confirmar el
diagndstico de ATR tipo 2?

;Se obtuvieron electrélitos urinarios, para calcular la brecha anidnica urinaria, en los pacientes con
sospecha de ATR?

¢Ante la sospecha de ATR con bicarbonato limitrofe, se realizaron pruebas de acidificacion urinaria?

¢Se us6 bicarbonato de sodio o potasio a dosis inicial 1 a 2 mEq/kg/dia, en aumento progresivo, de ser
necesario, hasta llegar a niveles de >20 mEq/I, en nifios <2 afos de edad, o de >22 mEq/I en nifios >2afos
de edad?

¢En pacientes con ATR y nefrocalcinosis, se usé solucion de citrato de potasio?

¢Se mantuvieron niveles de bicarbonato en 22 mEq/I para asegurar el crecimiento?

¢Se uso bicarbonato de sodio y potasio en el tratamiento de pacientes con ATR tipo 2?

Total de recomendaciones cumplidas (1)

Total de recomendaciones no cumplidas (0)

Total de recomendaciones que no aplican al caso evaluado (NA)

Total de recomendaciones que aplican al caso evaluado

Porcentaje de cumplimiento de las recomendaciones evaluadas (%)

Apego del expediente a las recomendaciones clave de la GPC (SI/NO)
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6. GLOSARIO

Autoanalizador: maquina utilizada en el laboratorio clinico para realizar mediciones de varias
enzimas o componentes en muestras bioldgicas. Se le conoce como quimica sanguinea de rutina y
la medicién reportada de bicarbonato, se obtiene a partir de la consideracion de la pCO..

Catarata: opacificacion del cristalino, que interfiere en forma progresiva con la agudeza visual.
Segun la etiologia y el manejo clinico de esta enfermedad, clasificamos a las cataratas en: senil,
congénita, traumatica y secundaria

Diabetes insipida nefrogénica: sindrome clinico caracterizada por la presencia de volimenes
urinarios altos, con baja concentracién de solutos, esto debido a un defecto o resistencia de los
tlbulos para concentrar la orina, al estimulo de concentraciones normales o elevadas de
arginina/vasopresina

Fluorosis: condicion que surge del consumo excesivo de fluor durante la etapa de formacién dental.

Glaucoma: enfermedad ocular cuyo cuadro clinico se caracteriza por incremento de la presion
intraocular, excavacion, degeneracion del disco éptico y daiio tipico de fibras retinales, que provocan
defectos del campo visual.

Nefrocalcinosis: evidencia radiolégica o ecografica de depdsito de calcio en el parénquima renal.

Osteomalacia: en la osteomalacia y en el raquitismo, que es el nombre de la osteomalacia cuando
ocurre en los ninos o antes de que cierren las placas de crecimiento de los cartilagos epifisiarios, el
problema es un defecto en la mineralizacién de la matriz organica del esqueleto. Esta mineralizacién
insuficiente ocurre en el hueso y en la matriz del cartilago de las placas de crecimiento.

Queratopatia en banda: se trata de una alteracién degenerativa de la cérnea caracterizada por
el deposito de sales de calcio en el espacio subepitelial y en la parte anterior de la membrana de
Bowman.

Reflujo vesicoureteral (RVU): se define como el paso retrégrado no fisiolodgico de la orina desde
la vejiga al uréter, probablemente debido a una disfuncion de la unién ureterovesical. Se denomina
RVU secundario al que esta ocasionado por una clara causa patogénica, como ocurre en los procesos
obstructivos uretrales de causa anatémica (valvulas de uretra posterior) o funcional (vejiga
neurégena). Se denomina RVU primario cuando no existe una causa evidente y se supone que es
debido a un defecto, bien anatémico o funcional, de la propia unién ureterovesical.

Sindrome de Fanconi: es un trastorno generalizado de la funcién de los tlbulos proximales renales.
Los signos de la disfuncion tubular proximal incluyen hipofosfatemia, hipouricemia e hipocaliemia
debido a pérdida renal, asociandose a glucosuria normoglucémica, aminoaciduria generalizada,
proteinuria de bajo peso molecular y acidosis renal de los tUbulos proximales. En caso de insuficiencia
renal severa, algunos de estos signos pueden estar ausentes.

Sindrome de Turner (ST): forma parte del grupo de anomalias cromosémicas que afectan a los
gonosomas. Se caracteriza por talla baja y disgenesia gonadal en mujeres que tienen un solo
cromosoma X y la ausencia de todo o parte de un segundo cromosoma sexual, yasea Xo Y.

Valvas uretrales: Las valvas ureterales congénitas son malformaciones raras. Se cree que se
pueden deber a la persistencia de los pliegues ureterales que normalmente desaparecen al principio
del cuarto mes de gestacion.
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