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Como se veré a lo largo de esta monografia,
1a litiasis es una enfermedad frecuente en que
intervienen otros diversos padecimientos co-
mo agentes etioldgicos. Considero que los
aspectos médicos de la litiasis deben ser
conocidos por los estudiantes de Medicina y
por el médico general.

Esta monografia es el resultado de doce
afios de trabajo en el Hospital General del
Centro Médico Nacional del I. M. S. S_, y la
experiencia obtenida durante este lapso ha
sido expuesta en el Primer Seminario Nacio-
nal sobre Litiasis, que llevé a cabo el Colegio
Mexicano de Urologia

Para una mejor comprensién del proble-
ma, la presente monografia se dividié en dos
partes: la primera, acerca de los aspectos
generales y la etiologia, y la segunda que
tratard sobre el diagnéstico y el tratamiento.

La litiasis de las vias urinarias se refiere a
la presencia de cdiculos en su interior. Con-
viene distinguir la litiasis de las calcificacio-
nes, ya que éstas se localizan en el tejido renal
o de las vias urinarias, y pueden obedecer a
causas diferentes de las que ocasionan la
presencia de cdlculos; por ejemplo, aparecen
calcificaciones renales que son secundarias a
los infartos en el rifién, o a lesiones tuberculo-
sas, o neoplésicas, etc., condiciones éstas que
ordinariamente no ocasionan litiasis.
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ks poswle clasificar la litiasis en cuanto a
su localizacién anatdmica, aspecto radiolé-
gico, composicidén quimica y etiologia. Asi, en
relacién con la situacién de los célculos, es
posible catalogarla en: renal, caliceal, piélica,
ureteral, vesical, prostatica, uretral, etc. Ra-
diolégicamente, por las formas que los cdlcu-
los asumen, se diferencian en opacas a los
Rayos X y radiolacidas; pero, ademds, se
observa que cuando contienen oxalato, to-
man forma de mora; cuando fosfato de cal-
cio, los cdlculos son lisos, nitidos; los de fosfa-
to tricdlcico son laminados, pueden ser cora-
liformes; los cdlculos de cistina son lisos y
algo radiopacos, y los calculos del 4cido tGrico
son radiolGcidos.

También se clasifican seglin su composi-
ci6én quimica (ver cuadro 1).

Por otro lado, la litiasis puede clasificarse
de acuerdo con la causa que le da origen; asi,
se observa que la presencia de cédlculos es
secundaria a:

I Presencia de una matriz orgdnica alre-
dedor de la cual se precipitan ciertas
sales.

II Aumento en la concentracién de cris-

taloides, debido a:

a) Reduccién en el volumen urinario,
como el deshidratamiento o los ca-
sos de ingestién deficiente y crdnica
de liquidos, y

b) Aumento en la excrecién de estos
cristaloides, que delata determina-
das alteraciones metabdlicas que
provocan el aumento de excrecidén
de calcio, oxalatos, cistina, 4cido
arico, xantina, etc.
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comptende el 2.5 por ciento de su peso y estd
compuesta por una mucoproteina y varios
mucopolisacaridos, que se unen por fuertes
puentes quimicos. La composicién de esta
matriz es uniforme y en ella intervienen 63
por ciento de protidos, 13 por ciento de
glicidos, 4 por ciento de hexosamina, 11 por
ciento de agua y 8 por ciento de diversos
metales inorgénicos.

Como proceso mas verosimil, se ha sugeri-
do que el primer paso en la formacién de un
cAlculo acontece en el tibulo colector del
rinén, sitio en donde la orina se concentra.
Algunos de los cristales que habrdn de com-
ponerlo se cuelan, aunque otros pueden que-
dar atrapados en los tabulos colectores, y ahi
crecen. La cristalizacién inicial de estas pe-
quefias piedras requiere de una supersatura-
cién de cristaloides en la orina, pero una vez
que se determina su presencia, pueden crecer
aunque la concentracién de los cristales sea
minima. Conforme la piedra crece, se separa
de la regidn papilar y entra al sistema colec-
tor. Es este sitio donde puede permanecer
detenida y continuar su crecimiento.

En este capitulo mencionaremos dicha sus-
ceptibilidad respecto a diferentes situaciones,
entre las cuales habran de considerarse, para
cada individuo: edad, sexo, historia familiar,
héabitos alimenticios, inmovilizacién, deriva-
ciones ureteroileales, colitis ulcerativa, pre-
sencia de cuerpos extrafios en las vias urina-
rias, ocupacion del enfermo, infeccién de las
vias urinarias y tuberculosis urinaria, asi co-
mo algunos otros padecimientos especificos
que originan las litiasis, tales como: hipercal-
ciuria ididpatica, hiperparatiroidismo prima-
rio, alteraciones en el metabolismo del 4cido
trico, acidosis tubular renal, cistinuria, al-
captonuria, oxalosis, litiasis por oxalatos y
xantinuria,

La litiasis de las vias urinarias es
mas comdn en el adulto que en el nifio. En el
nifio, la localizacién vesical es la mas frecuen-
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te, y el hecho predomina en las 4reas endémi-
cas.

Por lo que se refiere al adulto, la litiasis re-
nal es una enfermedad que ocurre con mayor
frecuencia en la tercera o cuarta década de la
vida. Las causas que provocan las formacio-
nes calculosas, en las diferentes edades, obe-
decen a diferente etiologia, como se observa
en el cuadro 4.

Tanto en el nifio como en el adulto,
la incidencia es mayor en el sexo masculino
que en el femenino, en una relacién que
oscila, para diferentes autores, de tres a uno.
En la experiencia del Hospital General del
Centro Médico Nacional, correspondié al se-
xo masculino el 74.8 por ciento de los padeci-
mientos, y el 25.2 restante al femenino.

En el estudio integral de todo paciente con
litiasis de las vias urinarias, debe considerarse
la historia familiar de la enfermedad litidsica,
ya que 12 por ciento de los pacientes con
litiasis tienen una historia familiar de la
misma. Un ntimero importante de padeci-
mientos litidsicos de las vias urinarias, puede
tener una base genética, como sucede en la

.alcaptonuria, cistinuria, glicinuria, hiperoxa-

luria primaria y acidosis tubular renal, asi
como en el sindrome de Lesch-Nyham. En
algunos casos, ademas de litiasis por 4cido
arico o por alteraciones en el metabolismo del
calcio, entre los que se encuentra el hiperpa-
ratiroidismo primario, ha sido posible esta-
blecer una relacién familiar importante. Bien
conocido es el hecho de que entre las perso-
nas de ascendencia judia e italiana, la litiasis
por 4cido fdrico es mas elevada que en otros
grupos étnicos.

Ante todo, deben
considerarse aquellos individuos que acos-
tumbran una elevada ingestién de carnes,
puesto que este hecho es causa frecuente de
hiperuricosuria. Las personas habituadas a
una elevada ingestién de leche y otros alcali-
nos, como son los ulcerosos, pueden desarro-
llar hipercalciuria y posteriormente litiasis
urinaria, e inclusive calcificaciones de los
tejidos blandos. También se ha observado
como causa de litiasis la ingestién de altas
dosis de drogas uricostiricas potentes, del tipo,
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indice de incidencia es menor en los pacientes
que no han sido sujetos a colonectomia e
ileostomia. En estos casos, los cdlculos han
sido. fundamentalmente de 4cido Grico, aun
cuando también se ha observado la presencia
de aquellos compuestos de calcio. En estos
casos, se ha invocado como explicacién la
pérdida de liquidos y electrdlitos, por diarrea
o a través de la ileostomia, asi como una
persistente acidez urinaria.

El antecedente de cuerpo extrasio en las
vias urinarias, no debe quedar inadvertido.
De estos cuerpos extrafios, que cominmente
se depositan en la vejiga, se han encontrado
casos en los cuales ha sido posible atribuir su
presencia a la introduccioén de agujas, palillos
de dientes o pasadores, por via uretral, en que
por peristalsis retrgada, alcanzaron el urete-
ro y el rifibn para formar cilculos a su
alrededor; asimismo las sondas, que perma-
necen durante largo tiempo en las vias urina-
rias, son frecuentes sitios de formacion de
concreciones. Se ha reportado la formacién
de célculos en los conductos ileales cuando se
ha dejado en ellos material inabsorbible.
Otro cuerpo extrafio lo constituyen los hueve-
cillos del Schistosoma hematobio, parasitosis
frecuente en Africa, sobre todo en Egipto y
en Mesopotamia, en donde la asociacién de
litiasis urinaria y el aislamiento de huevecillos
en la orina se acusa en el 80 por ciento de los
casos.

Un antecedente importante corresponde a
la ocupacién. Cuando un trabajador queda
expuesto a altas temperaturas en lapsos pro-
longados, con baja ingestién de liquidos, es
muy probable que padezca célculos urina-
rios. La asociacién de alta temperatura; esca-
sa ingestion de liquidos y trabajo manual
esforzado, contribuye a la deshidratacién,
con el consiguiente aumento en el concentra-
do de solutos en la orina; al aumentar los
solutos en ésta, se satura y puede llegar a
originar cdiculos. Estas situaciones se obser-
van en los trabajadores de los ingenios azuca--
reros, las minas, las plantas generadoras de
vapor y fundidoras y, por lo general, en todas
aquellas actividades en que los trabajadores
desarrollan su labor en contacto de calderas,
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hornos, etc., razén por la cual debe recono-
cerse esta amenaza como frecuente.

La infeccién, como agente cau-
sal de litiasis, ha sido reportada entre el 2 y el
8 por ciento de los casos. Por otro lado, la
asociacion de litiasis con infeccibn, es general
‘en el 31.5 al 81.4 por ciento de los casos.

M4s importante que la produccibén de cél-
culos por infeccion, es el papel que ésta repre-
senta en la recurrencia de la litiasis mediante
la accién de gérmenes que desdoblan la urea
en’amonio y biéxido de carbono, para formar
carbonato de amonio; esta sustancia se com-
bina con sales de magnesio y fosfato, para
formar célculos de fosfato, amonio y magne-
sio, este Gltimo insoluble y que se precipita en
orina alcalina. Los gérmenes, o los principa-
les gérmenes desdobladores de la urea, son el
estafilococo, el estreptococo y el proteus.

La coexistencia de tuberculosis de las vias
urinarias con litiasis, se ha observado entre 1
y 9.3 por ciento de las veces. La relacién de
esta enfermedad con las calcificaciones en el
aparato genitourinario, entre las que algunos
autores incluyen como tal a la litiasis de las
vias urinarias, puede ser hasta de 28 por
ciento. Se ha pensado que la frecuencia de
relacién de estas dos entidades es mayor, lo
cual se debe a que habitualmente los cambios
inflamatorios que se identifican radioldgica o
endoscépicamente como secundarios a la li-
tiasis, son inespecificos y se interpretan en
relacién a la presencia del cdlculo, y de este
modo el diagnéstico de tuberculosis se omite.

La excrecién urinaria de
calcto varia entre Y0 y 300 mg por 24 horas,
es decir 4 mg por kilogramo de peso por dia.
Una excrecién urinaria de calcio menor de
150 mg al dia, dificilmente origina célculos
de este mineral. Las entidades clinicas que se
acompaifian de hipercalciuria, y a veces de
litiasis, se muestran en el cuadro 5,

En vista de que el 90 por ciento de los
calculos contienen calcio, es conveniente ana-
lizar las causas mas comunes del aumento en
su excrecion en la orina.

Larelacidn entre
nivel urihario alto de calcio y una litiasis
renal, fue observada hace méas de 30 afos.
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cién intestinal de calcio. Este disturbio se
expresa bioquimicamente de la siguiente ma-
nera: hipercalciuria, hipofosfaternia, hiper-
calciuria e hiperfosfaturia.

Las cifras de calcemia guardan relacién
con las alteraciones que se observan en los
pacientes, y se ha advertido que las manifes-
taciones ~  bgicas se presentaron con calce-
mia en un promedio de 12.3 por ciento; las
manifestaciones gastrointestinales, con cifras
promedio de calcio en  1gre de 13.1 por
ciento; y las metabdlicas, con niveles prome-
dio de 15.1 mg.

... hiperparatiroidismo primario se acom-
pafia de algunas alteraciones gastrointestina-
les, tales como el sindrome ulceroso que
acontece entre el 10 y 30 por ciento de los
casos. ..ada la frecuente asociacién del sin-
drome ulceroso e hiperparatiroidismo, " es
conveniente practicar determinaciones de
calcio y fésforo en los pacientes con filcera
péptica rebelde al tratamiento médico, ya que
al administrar leche y alcalinos en los casos
asociados a hiperparatiroidismo, podrian es-
tos ingredientes agravar la enfermedad. La
pancreatitis asociada a hiperparatiroidismo,
se presenta en 2.6 por ciento de los casos. Es
posible observar cambios mentales y emocio-
nales, que van desde las alteraciones en la
personalidad hasta el desarrollo de ciertas
psicosis; usualmente, estos cambios se aso-
clan a gran actividad de la parathormona con
1 es altos de calcemia, comfinmente al
final de un periodo prolongado de hiperacti-
vidad paratiroidea. Por esta causa, muchos
pacientes han tenido que recurrir al servicio
de psiquiatria.

Las lesiones radiolégicas dseas se observan
entre 14 y 20 ciento de los pacientes, y
consistenen una  bsorcién subperibstica de
la porcién radial de la falange medida de los
dedos; en lesiones en el crdneo, que dan
imagen de vidrio esmerilado en la placa
lateral de éste y que, en iiones, permiten
advertir quistes 6seos y apreciar una desmine-
ra  i6n general. En la actualidad, estas
lesiones ya no se observan con la frecuencia
de  afio, debido al diagnéstico temprano de
la enfermedad. Los sintomas neuromuscula-
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res son debilidad muscular y patdlisis transi-
toria.

Los registros citados permiten saber que,
en el hiperparatiroidismo las manifestaciones
urinarias se presentan en 80 por ciento de los
casos. En los pacientes observados en el
Servicio de Urologia del Hospital General del
Centto Médico Nacional, la asociacién de
manifestaciones urinarias e hiperparatiroi-
dismo se presentd en 100 por ciento, y es
posible interpretar esta alta frecuencia como
debida a que estos casos se diagnosticaron a
través de la Clinica de Litiasis del propio
Centro.

En el aparato cardiovascular, se observa
asociado a las cifras de calcio en sangre:
acortamiento del intervalo Q T en el electro-
cardiograma; inclusive hay severos casos de
intoxicacién por calcio, los cuales pueden
causar la muerte por paro cardiaco. En los
casos de cronicidad de la enfermedad, puede
observarse la precipitacién de las sales de
calcio en tejidos blandos; uno de los signos
diagndsticos es la precipitacidon de estas sales
de calcio en cérnea, la que prova una quera-
tonatia en handa

El 4cido arico es
un producto tinal del metabolismo de las
purinas en el hombre; aparte de ser un
metabolito final, no tiene ninguna fun<ién
fisiologica.

En todos los mamiferos, exceptuados los
primates, el 4cido Grico se convierte en alan-
toina a través de la uricasa, la cual es soluble
en agua. Debido a alguna probable mutacién
en el hombre, desaparecié la uricasa de sus
tejidos y, como consecuencia de la pérdida de
esta via principal que lo degrada y lo deja
insoluble al agua, en cambio adquiere la
posibilidad de precipitarse cuando se concen-
tra en exceso en la orina.

Los trastornos en el metabolismo del 4cido
trico derivan de la incapacidad de los mami-
feros, incluido el hombre, para romper el
anillo purinico y, de esta manera, eliminar los
metabolitos de las nucleoproteinas. En estas
especies, el trastorno reside en la deficiencia o
ausencia de enzimas que se¢ encarguen de
biotransformar purinas y pirimidinas, de mo-
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do que las sobrecargas de 4cido frico, a
consecuencia de la incapacidad para elimi-
narlo por via renal o bien bloquearlo median-
te algin sistema que sustituyera su biotrans-
formacion, se traduce en diversos trastornos y
entre ellos la litiasis de las vias urinarias.

En la mayor parte del mundo se han
registrado manifestaciones de litiasis por 4ci-
do Grico, las cuales varian segln las localida-
des: de los Estados Unidos de Norteamérica
se comunica una frecuencia de 7.6 a 9.4 por
ciento. De todos los pacientes con litiasis, la
incidencia mayor recae en Israel, de donde se
informa una frecuencia de cdlculos por 4cido
trico de 39.5 por ciento en 544 pacientes con
urolitiasis. En aquéllos que sufren de gota
primaria, de 10 al 25 por ciento tienen histo-
ria de litiasis.

La constante de disociacién del 4cido Grico
es de 5.65 por ciento, esto es, en una solucién
aun pH 5.65, una mitad del 4cido ftrico estd
ionizado y la otra no lo est4. En el pH alcalino
de la sangre, el 4cido Grico se disocia total-
mente; mientras que en una orina 4cida, no
lo est4 en gran proporcién. La solubilidad del
4cido tirico en la orina, opera a 8 mg por 100
mlaunpHdeS5;as.21 mgpor100mla un pH
de6; y aumenta a 158 mg por 100 ml a un pH
de 7.

La excrecion urinaria estd sujeta a gran
variacién, de acuerdo a: a) la ingestién de
purinas, b)1a presencia de hiperuricemia, y c)
la posibilidad de una deficiente reabsorcién
del 4cido drico por el rifién.

Con respecto a la acidez urinaria, se sabe
de pacientes en los cuales ésta persiste en la
orina debido a una deficiente elaboracién de
amonio, cuya falta ocasiona un aumento en la
concentracion de dcido libre o de hidrogenio-
nes y, al mantenerse la orina persistentemen-
te 4cida, favorece la precipitacién de uratos
en ella.

La frecuencia de formacién de cdlculos es
directamente proporcional a la concentracion
de 4cido firico, tanto en la orina como en la
sangre. En un andlisis de 888 casos de gota
primaria, en las excreciones menores de 300
mg de 4cido Grico en muestras de orina de 24
horas, se encontré que el 11 por ciento de los
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pacientes desatrollé litiasis. Mientras que,
durante el mismo lapso y en igual cantidad,
la propia enfermedad se desarrollé en el 30
por ciento de aquéllos que excretaron concen-
traciones mayores de 1.100 mg.

Respecto a los niveles de 4cido firico en
plasma, la frecuencia de litiasis fue de 12 por
ciento en aquéllos que acusaron concentra-
ciones de 6.1 a 7.0, pero entre quienes presen-
taron niveles séricos de 12 mg o superiores,
mis del S0 por ciento sufrid litiasis.

Debe recordarse que, en muchas ocasiones,
a pesar de una excrecién aumentada, si el pH
urinario es alcalino, este 4cido Grico se dj-
suelve.

Es posible dividir la litiasis drica en cuatro
grupos:

A) Hiperuricemia que ocasiona hiperurico-
suria: Dentro de este renglén se observa en
primer lugar la gota primaria. La frecuencia
de la litiasis Grica con gota es variable; la
litiasis precede al ataque de gota en un 40 por
ciento de los casos. Se habla de que una
litiasis es secundaria a la gota cuando las
cifras de 4cido arico determinadas en la
sangre de un paciente, son superiores a 7 mg,
y cuando ha sufrido por lo menos un ataque
de artritis gotosa. La frecuencia de litiasis por
4cido arico en la gota primaria, es de 5 a
73.7 por ciento; sin embargo, hay informes de
pacientes en los cuales, ademés de la gota
primaria, se agregan otros factores, como la
deshidratacién, cuyo fendémeno determina
que se eleve hasta un 65 por ciento de litiasis
en los sujetos gotosos. En ocasiones, la litiasis
precede en 10 a 20 afios a un ataque de gota.
Entre 11 a 29 por ciento de los pacientes con
litiasis por 4cido frico, acusan antecedentes
familiares de este padecimiento.

Sindrome de Lesch-Nyhan: Es una enfer-
medad que se trasmite por un gene de tipo
recesivo, que se liga al cromosoma X; se
caracteriza por presentar una deficiencia casi
total de hipoxantin-guanin-fosforibosiltrans-
ferasa con hiperuricemia e hiperuricosuria.
Los pacientes con este sindrome excretan de 3
a 6 veces mds 4cido Grico, e incorporan de
cien a doscientas veces més glicina que las
personas normales. El sindrome de Lesch-
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Nyhan se presenta en el sexo masculino, pero
la mujer lo trasmite.

Desde el punto de vista clinico, estos pa-
cientes se singularizan por su normalidad
durante sus primeros meses de vida. Uno de
los sintomas tempranos es que pueden pre-
sentar vémitos persistentes: En ocasiones, la
madre observa cristales de color café amari-
llento en el pafhal del bebé, asi como una
cierta deficiencia para mantener erguida la
cabeza. Desde el punto de vista neurolégico,
también exhiben retraso mental, coreoateto-
sis, parélisis cerebral espéstica y convulsio-
nes. La automutilacién de labios, lengua y
dedos, es en ellos compulsiva, y desde el
punto de vista renal presentan litiasis por
4cido Grico, nefropatia gotosa y gota.

Enfermedad por almacenamiento de glu-
cbgeno: La asociacién de gota por deficiencia
de glucosa-6-fosfato es rara. Se han comuni-
cado poco mas de 40 casos de esta enferme-
dad, es conocida como un trastorno en el
almacenamiento de glucégeno, tipo 1 de Cori,
o enfermedad de Von Gierke.

El aumento en la biosintesis del 4cido Grico
se atribuye a un incremento en el fosforibosil-
pirofosfato, secundario a la faita de libera-
cion de la glucosa intracelular. Se encuentra
aumentada la poza metabdlica y la sintesis
del 4cido drico, como se ha demostrado a
partir de la glicina marcada con carbono 14.

Entre las enfermedades que pueden produ-
cir hiperuricemia estdn las siguientes, las
cuales no necesariamente se relacionan con
alguna litiasis:

. Insuficiencia renal

. Neunomia lobar

. Eccema

. Enfermedades arterioesclerdticas

. Intarto del miocardio

. Preeclampsia

. Ayunos prolongados

. Intoxicaciones por plomo

. Envenenamientos por monéxido de car-
bono, barbitfiricos y alcohol

10. Hipoparatiroidismo

11. Acromegalia

12. Mixedema

13. Postadrenalectomia

O o0 AW
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14. Hiperoxaluria primaria
15. Artritis reumatoide

16. Hiperlipemia esencial
17. Hiperuricemia idiopética

En las anteriores enfermedades, sélo se
presenta litiasis en algunos casos. Hemos
tenido la oportunidad de observar tres de
ellos en que la precipitacién de cristales de
4cido Grico en el tabulo renal aparecié luego
de ayunos prolongados, en cuyos casos tam-
bién fue posible determinar la presencia de
obesidad y acidosis, afeccién que aparece asi-
mismo durante la infusién de betahidroxibu-
tirato y de acetoacetato.

Alteraciones mieloproliferativas y enferme-
dades neopldsicas: La trasformacién de los
4cidos nucleicos, es un factor importante en
la formacidn de Acido Grico en algunas enfer-
medades neoplésicas, principalmente del sis-
tema hematopoyético, como son las leuce-
mias agudas, linfoblasticas y mieloblésticas, y
los linfosarcomas y linfomas, que se manifies-
tan como un aumento en el 4cido arico sérico
y urinario.

Después de una terapia citolitica y vigoro-
sa, la hiperuricemia ha alcanzado niveles de
20 mg de 4cido frico en sangre, y ocasional-
mente mucho mas altos (en la gota primaria,
los niveles de 4cido Grico raramente exceden
de 14 mg). Se ha informado litiasis tirica en el
S por ciento de los pacientes con leucemia.

B) Hiperuricosurias: La cantidad de 4cido
Urico que aparece en la orina, resulta de tres
procesos: 1. la filtracién glomerular del ura-
to plasmético; 2. la reabsorcidén tubular de
urato, y 3. la secrecion tubular de urato. Hay
algunos casos en que la expulsién de uratos
aumenta a consecuencia de una mayor con-
centracién del 4cido drico en sangre; otros,
porque no se reabsorbe adecuadamente por
el tabulo renal, como resultado de una lesién
en éste; y, finalmente, debido a que se supri-
me la reabsorcién tubular por efecto de dro-
gas uricosfricas.

Cuando la excrecién urinaria del 4cido
excede la produccidn diaria normal de 700
mg y no existe hiperuricemia asociada, debe
pensarse normalmente en algin defecto de
reabsorcién tubular.
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En los pacientes que ingieren drogas urico-
sfiricas potentes, tales como probenecid, sali-
cilatos, pirizinamida, sulfinpirazona, etc., y
cuando éstas no se acompafan de una consi-
derable ingestidn de liquidos asi como de una
alcalinizacién urinaria adecuada, pueden for-
marse calculos urinarios. En una revisién de
litiasis firica, el 26 por ciento de los casos
correspondieron a esta categoria.

Entre los casos de nuestra serie, hemos
observado cinco en que la precipitacién de
cristales de 4cido Grico ocasioné insuficiencia
renal agida después de administrarse drogas
del tipo del probenecid. Es por esto impor-
tante recordar que, siempre que se prescriban
dro . uricosiricas, debe alcalinizarse la ori-
na y recomendarse al paciente una ingestién
abundante de liquidos. Ademds, no deben
administrarse estas drogas cuando el pacien-
te hava formado calculos por 4cido trico.

-..oestibn excesiva de purinas: Probable-
mente sea ésta una de las causas mds frecuen-
tes de hiperuricosuria ocasional. Los pacien-
tes son susceptibles de formar célculos por
4cido trico, siempre que la ingestién sea
crénica y coincida con otros fenbmenos, como
serian deshidratacién, acidez continua de la
orina, etc.

C) Acidez constante de la orina: Es bien
conocido un viejo adagio médico que recuer-
da que la litiasis por 4cido drico sblo se
desarrolla en una orina 4cida. Normalmente,
la orina est4 sujeta a variaciones diarias en su
pH, Acidas durante lz noche y por la mafiana
temprano, y con una cierta alcalinidad, ya
avanzada la mafiana o después de la comida,
horas en que de ordinario alcanza niveles
por arriba de 6. En muchos casos de litiasis
por é&cido Grico, desaparece este ritmo y du-
rante todo el tiempo el pH se mantiene 4cido.
La acidez urinaria se encuentra com@nmente
por debajo de !,y se atribuye a una baja
cantidad de amonio en la orina; mas atn, se
ha encontrado que la excrecién de amonio
urinario era mas baja en lc Hacientes con
litiasis por 4cido trico que en aquéllos que la
padecian por oxalato de calcio.

D) Deshidratacién: Este fenémeno, junto
con un aumento en la concentracién de icido
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Girico en la orina y en presencia de un pH
persistentemente 4cido, serd un factor que
predisponga en forma muy importante la
litogenesis tanto del 4cido trico como la que
provocan otros padecimientos, segin se ob-
serva respecto de algunas ocupaciones y en
ciertos climas.

Hipercalciuria e hiperuricosuria: Cada vez
con ‘mas regularidad se demuestra que la
hipercalciuria idiopatica y la hiperuricosuria,
causan litiasis hasta en un 65 por ciento en
aquellos casos en que, al desconocerse la
etiologia del padecimiento, se determinan
calculos de calcio. En estos pacientes, se
advierte que al propio tiempo que aumenta la
excrecion renal del calcio, se eleva la absor-
cién gastrointestinal del mismo, situaciones
que se explican en base a una hipofosfatemia,
la cual provocaria: reduccidén en la reabsor-
cién tubular del calcio; estimulo de la activa-
cién renal, de 25 a 1.25 dihidroxicolicalcife-
rol; posteriormente, aumento en la absorcién
clecica gastrointestinal, mediada por vitami-
na D. Siempte que la absorcién de calcio
intestinal baste para mantener un balance
interno adecuado del mineral, a pesar de la
hipercalciuria, los niveles de hormona parati-
roidea permaneceran en limites normales;
pero si la absorcién intestinal no concuerda
con la hipercalciuria, entonces sobreviene
hipocalcemia para provocar un estimulo ten-
diente al aumento de la secrecién de hormona
paratiroidea, con el consiguiente aumento
secundario de vitamina D; esto es, un hiper-
paratiroidismo secundario, que tiene por ob-
jeto restaurar el balance interno de calcio. La
hiperuricosuria se explica en relacién con un
aumento en la produccién de uratos urina-
rios, que puede alcanzar un 30 por ciento, y
con una alteracién de la absorbencia tubular
de los propios uratos.

Se ha descrito que ambos aspectos, la hi-
percalciuria y la hiperuricosuria, coexisten er
aproximadamente 12 por ciento de los pa-
cientes, y que deben manejarse en forma
combinada porque de lo contrario sobreven-
dria la recurrencia.

Acidosis tubular renal: La acidosis tubular
renal es un sindrome clinico de la alteracién
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de l1a acidificacién renal y se caracteriza por
acidosis sistémica hiperclorémica, con pH
urinario alto, bicarbonaturia, reducida excre-
cién urinaria de amonio y acidez titulable, en
ausencia de uremia. La acidosis tubular su-
pone un estado en que la filtracion glomeru-
lar es normal o, al menos comparativamente,
se altera en grado menor que la funcién tubu-
lar. En términos generales, la acidosis tubu-
lar renal representa un sindrome de insufi-
ciencia de este ducto para reabsorber bicar-
bonato v de la excrecion neta de iones de hi-
drbgeno, o de ambos procesos, e incluye va-
tias etiologias.

En la acidosis tubular renal, el defecto
caracteristico se define como la inhabilidad
para establecer un gradiente normal de io-
nes de hidrogeno entre la sangre y el liquido
tubular; como consecuencia, hay incapacidad
para acidificar la orina aun a nivel minimo,
ya sea bajo el estimulo de la ingestién de
cloruro de amonio o debido a una acidosis
metabdlica esponténea.

Se ha propuesto clasificar la acidosis tubu-
lar renal en primaria o secundaria, depen-
diendo, una u otra, de la presencia o ausencia
de antecedentes de alguna enfermedad con-
comitante. A su vez, la acidosis tubular pri-
maria se ha clasificado en: de tipo infantil, de
origen familiar, pero transitoria; y de tipo
adulto, habitualmente también de origen fa-
miliar, pero progresiva.

Si se atiende a bases fisiopatoldgicas, la
acidosis tubular renal se divide en proximal,
cuando su causa aparente obedece a un de-
fecto en la reabsorcién tubular de bicarbona-
to; y en distal, cuando resulta de la incapaci-
dad para determinar un gradiente de pH
entre la sangre y el liquido tubular. Esta
clasificacidn de la acidosis tubular, en proxi-
mal y distal, parece ser la més adecuada,
porque abarca grupos mas homologos de
pacientes en tal defecto.

La patogénesis de la acidosis tubular rena
no se ha esclarecido. La aparente influencia
hereditaria de alteraciones familiares en en-

fermedades tales como la del rifién esponjoso,
y el sindrome de Ehlers-Danlos, sugieren que
el defecto de la acidificacién urinaria respon-
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de a bases estructurales. La asociacion de una
acidosis tubular con algunos estados hipet-
globulinémicos, sugiere como base una cierta
alteracién vascular en varios padecimientos.
Ademds, se sospecha una posible alteracién
metabodlica en los tiibulos renales, porque el
defecto puede producirse si se administran
inhibidores de la anhidrasa carbénica, en
sujetos normales; o con fructosa, en pacientes
con intolerancia a este azdcar. Igualmente se
la relaciona con algunos trastornos metabdli-
cos: cistinosis, sindrome de Lowe, glucogeno-
sis, galactosemia, tirosinosis y enfermedad
de Wilson. En estos procesos, el defecto de la
acidificacién se exhibe asociado con altera-
ciones funcionales del tubo proximal, carac-
teristicas del sindrome de Fanconi. En pre-
sencia de una acidosis tubular renal sin causa
conocida, debe pensarse ante todo en que
ésta se debe a algin defecto primario; en
tales pacientes se ha intentado ya descartar
el factor hereditario que se desarrolla en el
adulto.

La excrecidn de calcio en cantidades relati-
vamente altas en una orina que persiste a
alcalina, a menudo comprueba un depdsito
de fosfato de caicio, ya sea en forma de
calculos o en sedimentos que se ubican en los
tabulos colectores, y en ambos casos ocasio-
nan nefrocalcinosis, que es el hallazgo més
comun en la infancia y aparece en el 80 por
ciento de los casos (la nefrolitiasis se encuen-
tra en el 33, y el raquitismo en el 75 por
ciento).

La pérdida de potasio parece resultar me-
nos seria en la infancia que en la edad adulta.
Unicamente el 20 por ciento de los nifios con
acidosis tubular renal sufrieron de hipotonia
muscular, en comparacién con el 40 por
ciento de los adultos que mostraron manifes-
taciones de disminucidén del potasio.

Alrededor del 70 por ciento de los adultos
afectados por esta enfermedad, tienen calcu-
los o nefrolitiasis, o ambos a la vez, y en
alrededor de un 45 por ciento también pade-
cen alguna enfermedad 6sea. En estos pa-
cientes, es comfin observar poliuria.

-a cistinuria es un padecimien-
to hereditarto que afecta a un mecanismo
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tualiza que sélo el 10 por ciento de ellos
padece litiasis, mientras que otras detallan
reportes de cifras hasta de 65 por ciento,
siendo los de homocigotos quienes comiin-
mente la padecen y los de heterocigotos quie-
nes rara vez la sufren. De todos los cdlculos
urinarios, menos del 1 por ciento se deben a
la cistina. Los hombres forman con mas
frecuencia calculos que las mujeres.

Este trastorno es genético, con una heren-
cia compleja de tipo autosdmico recesivo. Se
conocen tres tipos, de acuerdo a los estudios
de transporte intestinal y de excrecién urina-
ria de cistina. Los homocigotos del tipo I no
excretan amino4cidos en la orina en cantida-
des anormales, pero en cambio muestran un
trastorno para absorber la cistina por el
intestino. Los del tipo II, excretan cistina y
aminodcidos dibasicos en la orina, en canti-
dades anormalmente altas, y muestran un
moderado trastorno para la absorcién intes-
tinal. Los del tipo III, no sufren este trastor-
no, pero si excretan en la orina cantidades
altas de aminodcidos, aunque menos que los
del tipo II. Es posible, sin embargo, que la
cistinuria sea ocasionada por mutaciones de
més de un par de alelos.

En la cistinuria, los aminoAcidos cistina,
origina, lisina y ornitina, se encuentran en el
plasma en concentraciones normales o bajas.
Se filtran libremente por el glomérulo, y no
se conocen con precisién las razones por las

cuales se excretan en la orina en cantidades
tan elevadas ya que normalmente se reabsor-
be el 90 por ciento o més de lo filtrado y sélo
se encuentran en la orina entre unos 70 y 100
mg de cistina por dia. La cistina es el amino-
dcido que cominmente aparece en cantida-
des mas altas en la cistinuria, tanto que su
depuracién sobrepasa en ocasiones a la filtra-
cién glomerular. Este Gltimo proceso resulta
dificil de explicar, aunque priva la suposi-
cion de que puede haber un flujo bidireccio-
nal de aminodcidos en las células de los tu-
bulos renales, siendo el flujo de célula, a la
luz del tubulo, mayor que de este tltimo a la
célula, operacién mediante la cual se obtie-

40

ne la secrecion renal de la cistina. Asi, apa-
recen en la orina cantidades mayores que
las que se filtraron en el glomérulo. Otra po-
sibilidad para explicar el proceso, es que la
célula del tibulo sintetice cistina a partir de
cistefna, la cual se encuentra en la corteza
renal, ya que en la cistinuria no se han en-
contrado diferencias arteriovenosas en el ri-
fidn que expliquen la gran pérdida urinaria
de cistina.

Al menos en apariencia, todo el problema
de la formacion de los célculos estriba en
que se sobrepasa la cifra de solubilidad de la
cistina, que es de unos 250 mg por gramo de
creatinina en la orina, o de 300 a 400 mg/1.
Este es uno de los aminodcidos menos solu-
bles al pH de la orina, razén por la cual fa-
cilmente se satura ésta y da lugar a que la
cistina se precipite, sobre todo cuando la
orina se concentra por la noche. La precipi-
tacion de la cistina ocasiona la formacidn de
cédlculos. El hecho de que las cargas de li-
quidos orales y la administracién de penici-
lamina controlen el problema de la litiasis,
apoya la idea de que la formacion de cilcu-
los y su disolucién pueda explicarse en tér-
minos de simple solubilidad. Sin embargo,
la matriz del calculo, que corresponde a en-
tre 9 y 11 por ciento de su volumen total,
precede al deposito de cristales y podria ex-
plicar por qué no todos los enfermos con
cistinuria sufran litiasis.

Los sintomas clinicos pueden aparecer en
cualquier edad, aun cuando se advierte que
son més comunes en la infancia. Se ha comu-
nicado la presencia de casos a los 63 y los 69
anos, por primera ocasién. El diagnéstico de
este padecimiento identifica los cdlculos de la
cistina y/o el aumento en la excrecién de
lisina, cistina, arginina y ornitina.

Es un defecto genético del
metaboltismo intermediario que se presenta
con mayor frecuencia en el varén, y consiste
en una insuficiencia para catabolizar el 4cido
homogentisico. Se hereda, como factor recesi-
vo autosdmico. El tratamiento consiste en
prescribir una dieta baja de aquellas protei-

nas que contengan una alta cantidad de feni-
lalamina y de tirosina, acompafiada de una
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ingestién considerable de liquidos.

La oxalosis es un trastorno gené-
tico del metabolismo de los oxolatos y se
caracteriza por hiperoxaluria, nefrocalcino-
sis, litiasis renal recurrente por oxalato de
calcio, y depdsito de estos cristales en diversos
tejidos del organismo.

En la hiperoxaluria, se observa un aumen-
to en la excrecion urinaria de 4cidos ox4lico,
glicblico y glicérico. Puede ser primaria o
secundaria, pero la frecuencia es igual en
ambos sexos y clinicamente se manifiesta por
litiasis urinaria, insuficiencia renal progresi-
va y muerte temprana, por uremia.

La hiperoxaluria primaria es de dos tipos:
a) tipo I, o aciduria glicélica, b) tipo II, o
aciduria L-glicérica. La diferencia entre estas
dos manifestaciones no puede establecerse
clinicamente y ha de fundarse en criterios
bioquimicos. El carécter hereditario de la
enfermedad se adquiere a través de un gene
autosémico, recesivo o dominante. Sin embar-
go, esta condiciébn no se ha establecido en
foma definitiva respecto a la hiperoxaluria
primaria del tipo 1I.

La hiperoxaluria secundaria e¢s adquirida y
temporal, y se le relaciona con una deficien-
cia de piridoxina, y con el abuso en ingestién
de oxalatos o de alguno de sus precursores,
como el glicolato o el etilenglicol, o bien de
acido ascérbico. Se ha encontrado hiperoxa-
luria moderada en casos de cirrosis hepatica,
acidosis tubular renal, sarcoidosis, sindrome
de Klinefelter, infecciones, diabetes mellitus,
hiperparatiroidismo e hipomagnesemia. En
tales casos, el hallazgo de cdlculos de oxalato
de calcio solamente es ocasional.

Su causa fundamental se debe a una sinte-
sis aumentada del 4cido oxalico, probable-
mente por defectos enzimdaticos que bloquean
la conversion del 4cido glioxilico en sus deri-
vados. Los defectos enziméticos més acepta-
dos son los que desencadenan los dos tipos
conocidos de hiperoxaluria primaria.

En la hiperoxaluria primaria, tipo I, o
aciduria glicblica, se ha comprobado que la
falla metabdlica se origina en una deficiencia
de la enzima a-keto-glutarato-glioxilato-cat-
boligasa, la cual, en presencia de pirofosfato
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de tiamina y Mg+, fransforma el 4cido glio-
xilico mediante decarboxilacién, en a-hidro-
xi-b-keto-adipato +COz.

En la hiperoxaluria primaria, tipo I, o aci-
duria-L-glicerica, se ha demostrado que el
defecto metabologico radica en una deficien-
cia de la enzima deshidrogenada D-glicérica
(D-DGH), la cual bloquea Ia reduccién del
acido gliclico, y de hidroxipiruvato a D-gli-
cerato. En estas condiciones el hidroxipirura-
to, que es un producto de la transminacioén de
la 'serina, se reduce completamente a 4cido
L-glicérico, y el 4cido glioxilico a dcido ox4-
lico. ‘

Queda el hallazgo anatomopatolbgico a
merced de la cuantificacién del depésito de
cristales de oxalato de calcio en los diferentes
6rganos. El rifidn es el Gnico de ellos que
invariablemente se encuentra comprometido
en este proceso. Otros 4mbitos que se afectan
cen el depésito de oxalato de calcio, son el del
corazdn, las paredes de las arterias y arterio-
las, del conducto del tracto genital masculi-
no, de los huesos, de la tiroides, la paratiroi-
des, el timo y la hipofisis, del sistema nervioso
central y el alvéolo pulmonar, de los 4cinos
pancredticos, y la pulpa esplénica; del higa-
do, los ganglios linfaticos y la corteza supra-
rrenal.

Generalmente, las manifestaciones clinicas
se inician en los primeros afios de la vida y
derivan de una litiasis renal. Hasta en un 65
por ciento, ocurre antes de los cinco afios;
ocasionalmente se ha presentado después de
los 20 afios. Los sintomas ma4s frecuentes, son:
cblico nefritico, hematuria, infeccién urina-
ria recurrente y retardo en el crecimiento.

La mayoria de los pacientes mueren en la
juventud, por insuficiencia renal crénica.

Aproximadamente el
30 por ciento ae los célculos renales estdn
compuestos por oxalatos de calcio. Con fre-
cuencia estos pacientes sufren hipercalciuria
y en algunos casos, raros, son producto de

hiperoxaluria secundaria o una oxalosis.
Excepto en la oxalosis, no hay correlacién

entre la magnitud de la excrecién de oxalatos
por la orina y la presentacién de cdlculos de
esta sustancia. El incremento en la excrecién
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de oxalatos (hiperoxaluria secundaria) se pre-
senta por ingerir oxalatos solubles, o sus
precursores, en los trastornos hepéticos, Ia
diabetes mellitus y en algunas infecciones
parasitarias. Para explicarla se propone ade-
maés la intervencién de algunos factores nutri-
cionales.

Es un padecimiento también
raro, resultado de una deficiencia congénita
en el metabolismo de las purinas, que se
caracteriza por la elevacién de la xantina en
sangre y orina. Se observa también con poste-
rioridad a la administracién de sustancias
que bloquean la enzima xantina oxidasa.

Se integra la xantina a partir de la guani-
na, por desaminacién con 4cido nitroso y por
oxidacién de la hipoxantina. Es la menos
soluble de las purinas urinarias que normal-
mente se excretan y su solubilidad es mayor
con la alcalinizacion de la orina. La hipoxan-
tina y la xantina representan entre el S5y el 12
por ciento del total de purinas excretadas en
la orina de individuos normales.

En pacientes con xantinuria, las oxipurinas
precursoras reemplazan al 4cido drico como
productos terminales en el metabolismo de
las purinas, y son resultado de una alteracion
de la enzima xantina oxidasa.

En pacientes con xantinuria, la depuracién
renal de xantina se encuentra muy elevada,
por lo que se ha sospechado: a) la ausencia de
reabsorcién tubular, b) que la depuraciéon
rapida es consecuente del alto nivel circulante
en el plasma y ¢) que la xantina oxidasa
desempena un papel en la reabsorcién tubu-

lar de tal forma que la causa podria atribuir- -

se a una alteracidén combinada, metabdlica y
renal.

Se ha concluido que es un trastorno meta-
bélico hereditario, probablemente de caric-
ter dominante v de haia nenetrancia.

Se ha demostrado
el aumento de la xantina y la hipoxantina en
la orina de pacientes con sindrome de Lesch-
Nyhan y en pacientes con gota, tratados con
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alopurinol; en estos Gltimos, no se ha obser-
vado la formacién de cdlculos de xantina co-
mo complicacién del tratamiento a la dosis
usuales. En cambio, en pacientes con sindro-
me de Lesch-Nyhan, se ha reportado la for-
macién de estos calculos. Hasta este momen-
to se han reportado més de 19 casos de xanti-
nuria.

La posibilidad de célculos de xantina debe
tenerse presente en personas que han recibi-
do una vigorosa terapia mediante inhibidores
de la- xantina oxidasa.

Nivel socioecondmico: Se han podido deli-
mitar dreas endémicas y cinturones de litiasis
en diversas regiones del mundo. La mayor
parte de la adscripcién geogrifica de los
cilculos se refiere a las piedras vesicales.
Estas 4reas litogénicas pueden variar, y el
ejemplo clasico del aserto lo describe la eleva-
da incidencia de litiasis vesical en los nifios
londinenses durante la primera Guerra Mun-
dial, fendmeno cuya tasa decrecib al final de
la guerra. La caracteristica cdimdn de estas
areas es el nivel socioecondémico bajo. Por lo
general, los cdlculos son de 4cido trico y se
presentan con mas regularidad en el nifio. Ha
llamado la atencién la mayor prevalencia de
cdlculos en el sur de China, el norte de la
India, Turquia, Madagascar, Egipto y el valle
Volga, en Rusia, y en términos generales se
puede aceptar que los tres primeros lugares
en orden de importancia son la India, Meso-
potamia y el sur de China, donde en extensas
dreas subsisten condiciones inferiores de sa-
nidad e higiene. En México, la cifra de mayor
frecuencia en la presentacidon de cilculos se
observa en el norte y el sureste de la reptbli-
ca; y se estima que en estas regiones sea
debida tanto a las altas temperaturas como a
una excesiva ingestién de calcio en la dieta,
factores que contribuyen a la formaci6n de
litiasis.

(Continuard en el préximo nitmero)
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