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Aspectos Metabélicos
de la Urolitiasis

La litiasis urinaria es una patologia rela-
tivamente frecuente. Segin estadisticas
extranjeras entre el 2 y 49/o de la pobla-
cioén la sufriria en algiin momento de su
vida. Afecta principalmente a sujetos de
sexo masculino, preferentemente durante
la tercera década. La recurrencia es un he-
cho habitual, comunicandose cifras de 50
por ciento para mujeres y 80 a 1009/0 pa-
ra hombres en un plazo de 5 a 10 anos; sin
embargo, la historia natural de los pacien-
tes con litiasis recurrente es muy variable.

I. PATOGENIA

Se han propuesto las siguientes teorias
para explicar la patogenia de la litiasis uri-
naria:

1. Teoria de la matriz: postula como even-
to primario la presencia de compuestos
de alto peso molecular (mucoproteinas)
-de origen desconocido- que se encuen-
tran presentes en todos los calculos y
que formarian la matriz alrededor de la
cual se depositarian los cristaloides.

2. Teoria del inhibidor: la orina de los for-
madores de calculos careceria de canti-
dades adecuadas de ciertos inhibidores
que normalmente previenen la forma-
cion y crecimiento del cristal (pirofos-
fato, citrato, magnesio).

3. Teoria de cristaloides: adscribe el feno-
meno a la supersaturacion de los consti-
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tuyentes de la orina. Esta Gltima es la
que posee mayor apoyo experimental;
sin embargo, todas estas hipotesis no
son excluyentes entre si.

II. TIPOS DE CALCULOS (1)

1. Calcio 809/o
2. Fosfato de amonio magnesiano 149/o
3. Acido urico 490/0
4. Cistina 290/o

1. Calculos de calcio: los calculos constitui-
dos parcial o totalmente por oxalato de
calcio son lejos los mas frecuentes (800/0).
Una minoria de los calculos calcicos (5°/0)
es de fosfato de calcio puro. Recuérdese
que el oxalato de calcio se encuentra casi
en estado se sobresaturacion, incluso en
orina normal, de ahi que variaciones dis-
cretas en determinados factores puedan
precipitar la formacion de calculos.

Factores de riesgo de litiasis calcica (2):

a. Hipercalciuria: definida, en condiciones

de un aporte normal alto de calcio
(aproximadamente 1 gr/dia), como supe-
rior a 250 mg/24 horas en mujeres y 300
mg/24 horas en hombres 6 4 mg/kg en ge-
neral. Sin embargo, en nuestra poblacion
se ha comunicado que el 950/o0 de los su-
jetos, independiente del sexo, presenta
calciurias inferiores a 220 mg/dia (3). El
aumento de la concentracion de calcio uri-
nario conduce a aumento del producto
calcio-oxalato y favorece'la formacion de
calculos. El 40 a 600/o de los pacientes
con litiasis calcica se acompana de hi-
percalciuria. La mayoria de éstas corres-
ponden -a ‘‘hipercalciuria idiopatica fami-
liar’’. Entre ellas destaca la variedad ab-
sortiva (909/0) que puede deberse a un
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defecto intestinal primario (hipercalciuria
absortiva propiamente tal) o a un trastor-
no en la regulacién de la 1,25 (OH)9g vita-
mina D (hipercalciuria absortiva mediada
por vitamina D). Una pequena fraccion de
las hipercalciurias idiopaticas obedece a
una pérdida renal primaria (20/0).

Otra causa de hipercalciuria es el hiper-
paratiroidismo primario, el cual es el res-
ponsable del 60/o de las litiasis calcicas.

b. Hiperuricosuria: en el 270/0 de los suje-

tos con litiasis calcica se ha comunicado
hiperuricosuria (superior a 800 mg/24 ho-
ras en hombres y 750 mg/24 horas en mu-
jeres), aislada o asociada a hipercalciuria.
Los cristales de urato monosodico pro-
veen un nucleo sobre el que se inicia la
cristalizacién del oxalato de calcio en una
orina sobresaturada.

c. Hiperoxaluria: aunque el oxalato de la

dieta se absorbe escasamente, no sufre
metabolizacién y es excretado en la orina.
El impacto de modificaciones de la con-
centracion urinaria de oxalato sobre la sa-
turacién del oxalato de calcio es mucho
mayor que el de variaciones equivalentes
de la calciuria.

La causa de hiperoxaluria mas impor-
tante en clinica es la entérica. Cualquier
condicién en que exista mala absorcion
de grasas, facilita la unién del calcio de la
dieta a acidos grasos y de este modo, el
oxalato queda libre para ser absorbido.
Este seria el mecanismo de cerca de un
50/o de las litiasis calcicas. El aporte exa-
gerado de vitamina C (sobre 3 gr/dia), que
metaboliza a oxalato, también puede in-
ducir hiperoxaluria.

La hiperoxaluria primaria es muy infre-
cuente y se manifiesta por litiasis, nefro-
calcinosis e insuficiencia renal antes de
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los 5 anos de edad.

d. Acidosis tubular renal distal: seria la

causa de aproximadamente el 40/o de
las litiasis calcicas. El defecto de acidifica-
cion de la orina favorece la formacion de
calculos predominantemente de fosfato de
calcio; este defecto se acompana de hiper-
calciuria secundaria a la reabsorcion Osea
inducida por la acidosis sistémica y de
disminucién de la excrecion de citrato
(inhibidor de la nucleacion y del creci-
miento de calculos calcicos).

e. Volumen urinario reducido: como es
obvio incrementara la concentracion y
saturacion de los solutos de la orina.

f. Varios: factores anatdomicos (rinén en

esponja), medicamentos (vitaminas D y
A), enfermedades granulomatosas (sarcoi-
dosis, etc.).

g. Sin embargo, en un 200/o de los casos

de litiasis calcica no se detecta ninguno
de los factores de riesgo enumerados, e in-
cluso la calciuria es inferior a 140 mg/24
horas. En este grupo, entre los posibles
mecanismos, se ha invocado un déficit de
inhibidores de cristalizacién en la orina
(pirofosfato, citrato).

2. Calculos de fosfato de amonio magne-

siano (estruvita): constituyen aproxi-
madamente el 1409/o de las litiasis. Ocu-
rren sO0lo en presencia de bacterias, gene-
ralmente Proteus (90©/0), que producen
la enzima ureasa, conduciendo a la combi-
nacion de una orina alcalina y concentra-
ciones elevadas de amonio, carbonato e
iones fosfato altamente insolubles. Con
frecuencia hay infeccion mixta y no es
raro que el recuento de colonias sea infe-



rior a 100.000/ml. Tipicamente son calcu-
los coraliformes y afectan principalmente
a mujeres.

3. Calculos de acido urico: son los Ginicos

calculos radiolGicidos, y corresponden a
aproximadamente el 40/o de las litiasis.
La solubilidad del acido uGrico en orina es
aproximadamente 100 mg/l a pH 50 y
1.500 mg/l a pH 7.0. Se desprende enton-
ces que los factores de riesgo para litiasis
arica son: hiperuricosuria, orina dcida y
deshidratacion.

La poblaciéon de riesgo incluye a aque-
llos pacientes con gota primaria o secun-
daria (20 y 400/0 de incidencia respectiva-
mente), pacientes con deshidrataciéon croé-
nica y orina acida (por ejemplo diarreas
cronicas) y pacientes que reciben drogas
uricosuricas (probenecid).

4. Calculos de cistina: corresponde a apro-

ximadamente el 20/o0 de las litiasis. En-
fermedad genética que afecta aproximada-
mente a 1/7.000 nacidos vivos. Puede ma-
nifestarse a cualquier edad, tipicamente li-
tiasis multiples, incluso calculos coralifor-
mes en ausencia de infeccion, situaciones
en que debe descartarse esta etiologia.

Presenta caracteristicos cristales hexa-
gonales en muestras de orina acidificada,
hallazgo que nunca es normal.

III. ENFOQUE CLINICO (Figura 1)

1. Historia y examen fisico: es util preci-

sar antecedentes que orienten a un fac-
tor predisponente especifico (gota, medi-
camentos, sindrome de mala absorcién, his-
toria familiar de litiasis, etc.); una historia
de litiasis unilateral recurrente orientara a
problemas anatomicos. Del examen fisico
también se puede obtener informacioén va-

liosa (tofos, rindén palpable, etc.).

2. Analisis quimico del calculo: aunque,

como se ha senalado, la gran mayoria
de los calculos son de oxalato de calcio o
calcicos mixtos, debiera efectuarse este
analisis en todo sujeto con litiasis, pues de
él puede desprenderse informacién respec-
to al mecanismo etiologico involucrado y
por ende medidas terapéuticas especificas.

3. Examen radiolégico: la pielografia in-
travenosa permitira descartar anormali-
dades anatOmicas y precisar la ubicaciéon
del calculo, asi como el grado de obstruc-
ciébn. En la radiografia inicial, sin medio
de contraste, se podra identificar frecuen-
temente aquellos calculos radioopacos.

4. Investigacion de trastornos metabdlicos:

a) Calcemia, uricemia, calciuria de 24 ho-
ras, uricosuria de 24 horas, y eventual-
mente oxaluria de 24 horas. Se recomien-
da efectuar 2 determinaciones en dias dis-
tintos de cada uno de estos parametros, en
condiciones de aporte de calcio normal al-
to (aproximadamente 1 gr/dia, lo que se
obtiene con una dieta normal mas 1/2 li-
tro de leche); también debe asegurarse
aporte normal de proteinas y de sodio.

En presencia de hipercalcemia e hiper-
calciuria debe investigarse un hiperparati-
roidismo primario (parato-hormona y AMP
ciclico urinario).

En presencia de hipercalciuria con cal-
cemias normales repetidas, se constituye
el cuadro de las llamadas ‘‘hipercalciurias
idiopaticas” cuyos sub-tipos se pueden di-
ferenciar en base a la razén calcio/creatini-
na en orina emitida durante dos horas (8 a
10 AM) luego de 12 horas de ayuno; un
valor inferior a 0.11 mg de calcio/mg de
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creatinina es caracteristico de las hipercal-
ciurias absortivas (4), en las que se norma-
liza la calciuria al suspender aporte de cal-
cio (5); un valor superior se observa en
aquellas hipercalciurias absortivas media-
das por 1,25 (OH)g vitamina D y en las
por pérdida renal primaria de calcio. En
ambas circunstancias ocurre remocion de
calcio del esqueleto.

b. pH de orina: debiera medirse en todo

sujeto con litiasis calcica especialmente
si se identifican calculos de fosfato de cal-
cio puro, para descartar una acidosis tubu-
lar renal distal. En algunos casos es necesa-
rio recurrir a la prueba de acidificacion
con cloruro de amonio. Un pH inferior a
5.3 indica -con esta prueba- una adecuada
capacidad para acidificar la orina. Tam-
bién el pH urinario corrobora la sospecha
de litiasis Grica (pH acido) y de estruvita
(pH alcalino).

c. Test de nitroprusiato para cistina: fren-

te a sospecha de cistinuria se debe efec-
tuar este analisis cualitativo (al agregar
NaCN, y posteriormente nitroprusiato de
sodio, a orina previamente alcalinizada, en
presencia de cistina se obtiene color rojo
purpura estable), y eventualmente la me-
diciébn cuantitativa de la excrecion urina-
ria de cistina (6).

5. Cultivo de orina: la infeccion urinaria

puede ser consecuencia de una litiasis,
o bien la causa de ella, especialmente de
calculos de fosfato de amonio magne-
siano.

IV. TRATAMIENTO

1. General: en todo tipo de litiasis sera be-
neficioso inducir aumento del volumen
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urinario mediante una adecuada hidrata-
cién (2.000 a 2.500 cc/dria). Si se demues-
tra anormalidades de las vias urinarias con-
dicionantes de litiasis, éstas deben ser co-
rregidas. La necesidad de procedimientos
terapéuticos endoscopicos o quirurgicos
debe considerarse en casos calificados.

9. Calculos de oxalato de calcio o calcicos
mixtos: si se identifica un factor causal
debe plantearse el tratamiento especifico.
En caso de hipercalciuria idiopatica de
tipo absortivo debe restringirse el aporte
de calcio (lacteos), pero muy fundamen-
talmente el de oxalato (apio, espinacas,
cacao, perejil). Existe una resina (fosfa-
to de celulosa) que cuela el calcio en el
intestino impidiendo su absorcién; sin em-
bargo, no se dispone de ella en nuestro
medio. En caso de fracaso de estas medi-
das terapéuticas se puede asociar hidroclo-
rotiazida, cuyo mecanismo de accién en
este tipo de hipercalciuria no es claro. En
la hipercalciuria absortiva mediada por
1,25 (OH)9 vitamina D o en la hipercal-
ciuria renal primaria, la restriccion de cal-
cio de la dieta no es capaz de normalizar
la calciuria y puede condicionar un balan-
ce negativo de calcio. En ambos tipos el
tratamiento de eleccion es la hidrocloro-
tiazida, 25 a 50 mg dos veces al dia.

Si el Gnico trastorno identificado es hi-
peruricosuria, el tratamiento de eleccion
sera allopurinol, 300 mg/dia.

En aquella fraccién de pacientes litia-
sicos en que no se identifica ninguna anor-
malidad metabdlica se ha demostrado uti-
lidad asociando hidroclorotiazida con allo-
purinol, con disminucion significativa de la
frecuencia de episodios de litiasis (2); este
buen resultado se deberia a la disminucion
de la excrecion de calcio y acido urico y
al probable aumento de inhibidores de la



Fig. 1:
Diagrama de flujo del estudio y tratamiento de litiasis urinaria
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cristalizacion inducidos por hidroclorotia-
zida.

3. Calculos de fosfato de calcio puro: la

causa habitualmente es una acidosis
tubular renal distal y su tratamiento con-
siste en la admistracién de bicarbonato de
de sodio.

4. Calculos de fosfato de amonio magne-

siano: debe erradicarse la infeccion, y/o
llevar a cirugia los casos en que ello se es-
time necesario.
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