
UNIVERSIDAD COMPLUTENSEDE MADRID

FACULTAD DE FARMACIA

Ir

u ‘cal:

ca

e $

SS -

Sr,

Sr

r . r

r~kq~~~¿ ZtÁÉ~Ah±

Vn.. ~4llnkkcÑ? ?ot1Lg~ ~ VILLA A’ C

Dr

Dr f%d T±4ELA1i/Z§-t&~~frE)

DnJ&~t~Lia~¿z4 TÉ ~ CAí ¡
2i \I¿ (~-/)

APROXIMACIÓN AL ESTUDIOBIOQUÍMICO Y

EPIDEMIOLÓGICODE LA LITIASIS URINARIA A

TRAVÉS DE UN NUEVO SISTEMA DE CLASIFICACIÓN

DE CÁLCULOS URINARIOS

TESIS DOCTORAL

SERGIOAVILA PADILLA

MADRID - 1998



A Elena, mihga

A Pilar, mi mujer

A mi madre

¶ 1 ;ít.



AGRADECIMIENTOS



Mi más sincero agradecimientoa las personasque de una u otra manerahan

contribuidoa la realizaciónde estetrabajoy enespecial:

Al Dr. EduardoRipolí Sevillano, Jefe del Servicio de Bioquímica Clínica por el

apoyoprestado.

A la Dra. Isabel AranguezAlonso, Profesoradel Departamentode Bioquímica y

Biología Molecular de la Facultadde Fannaciade la UniversidadComplutensede

Madrid,por suapoyoy estímuloen la realizaciónde la tesis.

A mi amigo JuanCarlosSáezGarrido, colaboradordesdehacemuchosañosen la

determinaciónde las característicasquímicasy estructuralesde los cálculosurinarios

y en cuyo laboratoriosehanpreparadoy fotografiadolas muestras(probetas)parala

realizaciónde estatesisdoctoral.

Al Dr. Víctor Abraira Santos, Jefe de la Unidad de BioestadísticaClínica del

HospitalRamóny Cajal, por suasesoramientoen los procedimientosestadísticos.

Al Dr. JuanVillar Palasí,así como al resto de los compañerosdel Servicio de

BioquímicadelHospitalRamóny Cajal,porsuestímuloy solidaridad.

A todos los compañerosdel Serviciode Urologíadel HospitalRamóny Cajal, con

los que a lo largode estos20 añoshe trabajadoenel análisisy conocimientode la

litiasis urinaria.

A Pilar, mi mujer, sin cuyainestimablecolaboración,apoyoy entusiasmono habría

sido posiblela realizaciónde estetrabajo.

A Elena, mi hija, a la quetantashorashe restadoporestetrabajo,pero quesi dudaa

pesarde sucortaedadhasabidocomprender.



ÍNDICE



INTRODUCCIÓN 18

1. PROLEGÓMENOS 19

1.1. HISTORIA,DISTRIBUCIÓN MUNDIAL E INFLUENCIA
SOCIAL DE LA ENFERMEDAD LITIÁSICA 19

1.2. DESCRIPCIÓNMÉDICA DE LA ENFERMEDADLITIÁSICA 21

1.3. ESTUDIOMINIMO A REALIZAR EN LA LITIASIS 23

2. CÁLCULO URINARIO 25

2.1. CONCEPTODE CÁLCULO DECÁLCULO URINARIO 25

2.2.CALCULO SIMPLE,MIXTO Y RECIDIVANTE 27

2.3. FORMACIÓN DEL CÁLCULO. (Litogénesis) 29

2.4. CÁLCULOS IATROGÉNICOS 31

3. ESTUDIODESCRIPTIVO Y ANALÍTICO DEL CÁLCULO 31

3.1. ESTUDIO DESCRIPTIVODEL CALCULO 31

3.2. ESTUDIOANALÍTICO DEL CÁLCULO 32

3.3. METODOSPARA EL ESTUDIO ANALÍTICO 35

3.3.1. Análisisquímicocualitativo 35

3.3.2. Microscopiaópticacon luzpolarizada 36

3.3.3. Difracciónde RayosX 37

3.3.4.Termografla 37

3.3.5. Cromatografia 38

3.3.6.Láminadelgada 38

6



3.3.7.Espectroscopiade absorciónatómica 37

3.3.8. Espectroscopiade infrarrojos 39

3.3.9. Microscopiaelectrónicade barrido 40

4. LITOTRICIA. INTERES Y CONSECUENCIAS EN LA
PROBLEMÁTICA DE LA ENFERMEDAD LITIÁSICA 40

5. ESTUDIO METABÓLICO 41

6. EPIDEMIOLOGíA. DIVERSOS ENFOQUES EN EL ESTUDIO
EPIDEMIOLÓGICO DE LA LITIASIS URINARIA 55

OBJETIVOS 60

MATERIAL Y METODOS 62

1. POBLACIÓN ESTUDIADA 63

2. SISTEMA DE INFORMACION 63

2.1. DISENO Y DESARROLLO 63

2.2. ESTRUCTURA DE LA BASE DE DATOS 64

2.2.1. Primer cálculo 64

2.2.2.Cálculos recidivas 65

2.2.3.Total cálculos 66

2.2.4.Sexo 66

2.2.5.Tipo de cálculo 67

2.2.6.Composición 67

2.2.7.Datosmetabólicos 67

7



2.3. EXPLOTACIÓN Y OBTENCIÓNDE DATOS DEL
SISTEMADE INFORMACIÓN 69

3. TRATAMIENTO ESTADÍSTICODE LOS DATOS 71

3.1. ANÁLISIS ESTADÍSTICO PARA EL ESTUDIO
EPIDEMIOLÓGICO 71

3.2. ANÁLISIS ESTADÍSTICO PARA EL ESTUDIO
METABÓLICO 71

4. PROTOCOLODE ANÁLISIS DE LA MUESTRA 72

4.1. PREPARACIONDE LA MUESTRA 72

4.2. ANÁLISIS MACROSCÓPICO 72

4.3. ANÁLISIS QUÍMICO PORESPECTROSCOPIA
DE RADIACIÓN INFRARROJA 74

4.3.1. Fundamentos 74

4.3.2.Unidadesde medidaen infrarrojo 75

4.4. ESTUDIO PETROGRAFICODEL CÁLCULO 78

5. SISTEMÁTICA DE CLASIFICACIÓN DE LOS CÁLCULOS 79

6. CARACTERÍSTICASMACROSCÓPICAS 80

6.1. GRUPODE OXALATOS 80

6.2. ACIDO ÚRICO 83

6.3. FOSFATOS 85

6.4. FOSFATOAMÓNICO MAGNÉSICO(ESTRUVITA) 85

6.5. CISTINA 85

7. CARACTERÍSTICASESPECTRALES 86

8



8. ESTUDIOMETABÓLICO 86

RESULTADOS 88

1. CALCULOS TOTALES 89

1.1.DATOSGLOBALES 89

1.2. PORDECADAS DE EDAD DEL PACIENTE 89

1.3. PORTIPO DE CÁLCULO 90

1.4. PORPESODEL CÁLCULO 90

1.5. PORGRUPO 90

1.6. POR SUBGRUPO 91

1.7. PORSEXO DEL PACIENTE 91

2. GRUPODE OXALATOS 92

2.1. DATOS GLOBALES 92

2.2. PORDÉCADAS DE EDAD DEL PACIENTE 93

2.3. PORTIPO DE CÁLCULO 94

2.4. PORPESODEL CÁLCULO 95

2.5. PORSUBURUPO 95

3. GRUPODE ÁCIDO ÚRICO Y URATOS 96

3.1. DATOS GLOBALES 96

3.2. PORDÉCADASDE EDAD DEL PACIENTE 97

3.3. PORTIPO DE CALCULO 98

9



3.4. PORPESODEL CÁLCULO 98

3.5. PORSUBGRUPO 98

4. GRUPOFOSFATOS 99

4.1.DATOSGLOBALES 99

4.2. PORDÉCADAS DEEDAD DEL PACIENTE LOO

4.3. PORTIPO DECALCULO 101

4.4. PORPESODEL CÁLCULO 101

4.5. PORSUBURUPO 101

5. GRUPODE FOSFATOAMÓNICO MAGNÉSICO
Y URATO AMONICO 102

5.1. DATOS GLOBALES 102

5.2. PORDÉCADAS DE EDAD DEL PACIENTE 103

5.3. PORTIPO DE CÁLCULO 104

5.4. PORPESODEL CÁLCULO 104

5.5. PORSUBGRUPO 104

6. GRUPODECISTINA Y VARIOS 105

6.1. DATOS GLOBALES 105

6.2. CÁLCULOS FICTICIOS 105

6.3. CÁLCULOS DE CISTINA 106

6.4. CÁLCULOS DE MATERIA ORGÁNICA 106

7. PACIENTESRECIDIVANTES 106

7.1. DATOS GLOBALES 106

lo



7.2.PORGRUPO 107

7.3. PORSUBGRUPO 107

7.4. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 108

7.4.1. Porpaciente 108

7.4.2. Porcálculo 108

7.5. SEGUIMIENTODE LAS RECIDIVAS DE LOS

SUBGRUPOSMAS FRECUENTES 108
7.5.1.Oxalatocálcicomonohidratado 108

7.5.2. Oxalatocálcicodihidratado 109

7.5.3.Oxalatocálcicomonohidratadoy oxalatocálcico
dihidratado 109

7.5.4. Oxalatocálcicomonohidratadoy
fosfocarbonatocálcico 109

7.5.5. Oxalatocálcicomonohidratadoy ácidoúrico 109

7.5.6.Oxalatocálcicodihidratadoy fosfatocálcico 109

7.5.7. Acido urico 110

7.5.8. Fosfocarbonatocálcico 110

7.5.9.Fosfocarbonatocálcicoy oxalatocálcico
nionohidratado 110

7.5.IO.Fosfatoamónicomagnésico 110

8. ESTUDIOMETABÓLICO PORPARAMETRO 111

8.1. ACIDO ÚRICO SÉRICO 111

11



8.1.1.Respectoala poblaciónde referencia 111

8.1.2. Comparaciónentresubgrupos 111

8.2. FOSFOROINORGÁNICO SÉRICO 111

8.2.1. Respectoa lapoblaciónde referencia 111

8.2.2. Comparaciónentresubgrupos 112

8.3. CALCIO SÉRICO 112

8.3.1. Respectoala poblaciónde referencia 112

8.3.2. Comparaciónentresubgrupos 112

8.4. MAGNESIO SÉRICO 112

8.4.1. Respectoalapoblaciónde referencia 112

8.4.2. Comparaciónentresubgrupos 113

8.5. DIURESISDE24 HORAS 113

8.5.1. Respectoa lapoblaciónde referencia 113

8.5.2. Comparaciónentresubgrupos 113

8.6. PORCENTAJEDEÁCIDO ÚRICO EN ORINA 114

8.6.1. Respectoa lapoblaciónde referencia 114

8.6.2. Comparaciónentresubgrupos 114

8.7. PORCENTAJEDEFOSFOROINORGÁNICOEN ORINA 114

8.7.1. Respectoa lapoblaciónde referencia 114

8.7.2. Comparaciónentresubgrupos 114

8.8. FOSFOROINORGÁNICOEN ORINA DE 24 HORAS 115

12



8.8.1. Respectoala poblaciónde referencia 115

8.8.2. Comparaciónentresubgrupos 115

8.9. PORCENTAJEDECALCIO EN ORINA 115

8.9.1. Respectoalapoblaciónde referencia 115

8.9.2. Comparaciónentresubgrupos 115

8.10.CALCIO EN ORINA DE 24 HORAS 116

8.10.1.Respectoala poblaciónde referencia 116

8.10.2.Comparaciónentresubgrupos 116

8.11.PORCENTAJEDEMAGNESIOEN ORINA 117

8.11.1.Respectoala poblaciónde referencia 117

8.11.2.Comparaciónentresubgrupos 117

8.12. PORCENTAJEDE CITRATO EN ORINA 117

8.12.1.Respectoa lapoblaciónde referencia 117

8.12.2.Comparaciónentresubgrupos 117

8.13.CITRATOENORJNADE24HORAS 118

8.13.1.Respectoa lapoblaciónde referencia 118

8.13.2.Comparaciónentresubgrupos 118

8.14.OXALURIA EN ORINA DE 24 HORAS 118

8.14.1.Respectoala poblacióndereferencia 118

8.14.2.Comparaciónentresubgrupos 119

8.15. pH EN ORINA RECIENTE 119

13



8.15.1.Comparaciónentresubgrupos 119

8.16.COCIENTEÁCIDO ÚRICO¡CREATJNINA 119

8.16.1.Respectoala poblacióndereferencia 119

8.16.2.Comparaciónentresubgrupos 119

8.17. ACLARAMIENTO DE FÓSFOROINORGÁNICO 120

8.17.1.Respectoala poblaciónde referencia 120

8.17.2.Comparaciónentresubgrupos 120

8.18. ACLARAMIENTO DE CALCIO 120

8.18.1.Respectoalapoblaciónde referencia 120

8.18.2. Comparaciónentresubgrupos 121

8.19. INDICE DE EXCRECIÓNDE CALCIO 121

8.19.1.Respectoa lapoblaciónde referencia 121

8.19.2.Comparaciónentresubgrupos 121

8.20. COCIENTECALCIO/CREATININA 122

8.20.1. Respectoalapoblaciónde referencia 122

8.20.2.Comparaciónentresubgrupos 122

8.21. OTROSPARAMETROS 122

9. ESTUDIO METABÓLICO POR PATOLOGíA 123

9.1. OXALATO CALCICO MONOHIDRATADO 123

9.1.1.Determinacionesporcentualesen orinade 24 horas 123

14



9.1.2.Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales 123

9.1.3.Determinacionesséricas 124

9.1.4. Parámetroscalculados 124

9.2. OXALATO CÁLCICO DIHIDRATADO 124

9.2.1.Determinacionesporcentualesen orinade 24 horas 124

9.2.2.Determinacionesen orinade 24 horas,en valorestotales 124

9.2.3.Determinacionesséricas 125

9.2.4.Parámetroscalculados 125

9.3. OXALATO CÁLCICO MONOHIDRATADO/DIHIDRATADO 125

9.3.1.Determinacionesporcentualesenorinade 24 horas 125

9.3.2.Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales 126

9.3.3. Determinacionesséricas 126

9.3.4. Parámetroscalculados 126

9.4. OXALATO CÁLCICO DIHIDRATADO/FOSFATOCÁLCICO 127

9.4.1.Determinacionesporcentualesenorinade 24 horas 127

9.4.2.Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales 127

9.4.3.Determinacionesséricas 127

9.4.4. Parámetroscalculados 128

9.5. ACIDO ÚRICO 128

9.5.1. Determinacionesporcentualesen orinade 24 horas 128

9.5.2. Determinacionesen orinade 24 horas,en valorestotales 128

15



9.5.3.Determinacionesen orinareciente 129

9.5.4.Determinacionesséricas 129

9.5.5.Parámetroscalculados 129

9.6. FOSFOCARBONATOCALCICO 129

9.6.1 Determinacionesporcentualesen orinade 24 horas 130

9.6.2.Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales 130

9.6.3.Determinacionesen orinareciente 130

9.6.4.Determinacionesséricas 130

9.6.5. Parámetroscalculados 131

9.7. FOSFATOAMÓNICO MAGNESICO 131

9.7.1.Determinacionesporcentualesen orinade 24 horas 131

9.7.2. Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales 131

9.7.3. Determinacionesenorinareciente 132

9.7.4.Determinacionesséricas 132

9.7.5. Parámetroscalculados 132

DISCUSION 133

CONCLUSIONES 155

ABREVIATURAS 158

16



BIBLIOG~FÍA.161

TABLAS 181

GRÁFICOS 253

FIGURAS (ESPECTROGRAMAS Y
FOTOGRAFÍAS) 285

17



INTRODUCCIÓN



INTRODUCCIÓN

1 .?PROLEGÓMENOS

1.1. HISTORIA, DISTRIBUCIÓN MUNDIAL E INFLUENCIA SOCIAL DE

LA ENFERMEDADLITIÁSICA (EL)

La litiasis o presenciade cálculos en el riñón o en las vías urinarias es una

enfermedadconocidadesdeantiguo,aunquela composiciónquímicade los cálculos

de calcioy de ácidoúrico no seconociesehastael siglo XVIII Seheele(1776)(68).

La litiasis ha convivido conel hombredesdesus orígenes.El comportamientogrupal

de la especie,sus migraciones(Bíblicas, los cuarentaaños en el desierto), los

regímenesdietéticosmuchos de ellos por imposición social, las deficiencias de

líquidosenla dietade los poblados,hahechoqueestaenfermedadtengaunaelevada

prevalenciadesdelos alboresde lahumanidad.

Se han halladocálculosurinarios en restoshumanosenterradosen el Neolítico, de

ácidoúrico en tumbasprecolombinasde Sudamérica;tambiénla litiasis sépticase

conocedesdeantiguo y seha demostradoestepadecimientoen la clasedominante

egipciaporel hallazgode cálculosde estruvitaenvejigasurinariasde momias que

datandel 4800 a. C.(68). En Mesopotamia,el código de Hammurabi,ya documenta

un tratamientoparacálculosde vejiga (154).

En Europase han encontradocálculosde fosfato en restoshumanosenterradosbajo

un dolmen (110). Hipócratesen el siglo IV a. C avanzóuna de las primerasideas

conocidassobrela litiasis urinaria: “los asientosurinariosarenososanuncianque hay

cálculosen la vejiga”. Erasmode Rotterdam,ya ensuépocavislumbró las relaciones

existentesentrela gota y la litiasis úrica, como sedenotaen una cartaque envió a

TomásMoro: “Tú tienescálculosrenalesy yo la gota; nos hemoscasadocon dos

hermanas”(68).

La distribuciónmundial de estaenfermedadnos indica el gran interéssocialque

existede suerradicación,sobretodoporel gransufrimientoque ocasionael cólico
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INTRODUCCIÓN

renal, las graves consecuenciasde esta enfermedad y la peligrosidad de la

intervenciónquirúrgica,situaciónhoy en día en gran parteobviadapor la existencia

de la litotricia, queesel paliativoqueno curativode estapatología.

Los cálculosurinarioshalladosson igualesen todaslas partesdel mundo,no existe

un cálculopropio del varón,de la razabosquimanao de un musulmán,queno tenga

o puedateneruna mujer, un europeoo un sintoísta. La únicadiferenciaestáen la

frecuenciade aparición de las diferentescomposicionesquímicasen los diversos

gruposde cálculosurinarios(145).

Existen diversos factores, tales como el nivel socioeconómicoy cultural, la

climatología, los hábitos dietéticosy otros, que influyen en la distribución de la

enfermedadlitiásíca(EL) (95). Hay regionesclaramentemáslitógenasque otras e

incluso, la frecuenciade la enfermedaden relacióncon diferentesfactoresvaria de

unas zonasa otras. Así, por ejemplo, en China, la poblaciónmás afectadaes la

infantil y adolescente,siendo las composicionesmásfrecuenteslas de ácidouríco.

En estudiosrealizadosenArgelia, enTúnezy Níger, en la poblacióninfantil se han

encontrtadocálculosde uratoamónico(90, 111, 207); por el contrario, en Estados

Unidos estaenfermedadesde apariciónmástardíay afectasobretodoapersonasde

mediana y avanzadaedad, representandoen este caso el oxalato cálcico la

composiciónpredominante(110).

Tambiéne incidiendo en el temadel subdesarrollo,si nos remontamosa épocas

anteriores,en Europaen el siglo pasado,la litiasis úrica era muy frecuente,sobre

todoentreniñosy adolescentesy al mismotiempo eramenosfrecuenteestetipo de

litiasis enla clasemediade esaépoca.La situacióny tendenciaactualde la litiasis en

el sudesteasiáticoo enOrientemedioessemejantea la quehallamosenEuropaen el

siglo pasadocuandola litiasis infantil eraendémica(59, 116).

Los factores climáticos no son desdeñablesy son muy aparentesen grandes

poblacionesque cambiansu lugar de residencia,como fue el caso de las tropas

combatientesen la segundaguerramundial desplazadaspor el nortede Africa que

sufrieronunaincidenciade litiasis muy superiora la quesepodíaesperaren sulugar

habitualde residenciae incluso superiora la de la poblaciónlocal. Porotro lado, en
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un estudio llevado a cabo en Florida sobre la influencia del clima se halló un

porcentajemayorde cálculosen los mesesmáscalurososdel año(110).

Existenmuchosejemplosde la influenciade factoresdietéticos(17, 101, 102). Así,

los paísesindustrializados,con alto nivel de ingestade proteínasy grasas,presentan

un elevado índice de recidivas en la litiasis oxalocálcica,y los diversos autores

confirmanaumentoscontinuosenla incidenciade estegrupode cálculos(132, 199).

Porotro lado,no sepuedeachacarla litogénesisa unasolacausa,comoporejemplo,

al aumentoen la ingestade la vitamina D (25-hidroxicolecalciferol)que podría

elevar la calciuria, como se haseñaladoenocasiones(186). Puedeninfluir diversos

factores,así enel embarazo,aunquela incidenciade litiasis pareceserlamismaque

en el restode población,factorestalescomo cambiosmetábólicos,infeccióno cierta

deshidrataciónpuedenrepercutiren la formaciónde cálculos(191). Lamenoringesta

de líquidos y los cambios dietéticos llevados a cabo de un modo brusco son

circunstanciasa teneren cuenta(115). Es interesantedestacarque, en los paises

musulmanes,en el mes del Ramadán(mes que varia cada año), en el que la

poblaciónno ingierelíquidosduranteel día, la incidenciade litiasis esmuy superior

a la habitualdelmismomesen otrosaños.

En un estudioestadísticomultifactorial realizadoen GranBretaña,no se encontró

ningunacorrelaciónentrela litiasis y el tipo de aguade bebida(con diferentesgrados

de dureza)y sí, con el nivel socioeconómicode los diferentesbarriosanalizados,

siendosuperiorla litiasis en los mejor dotadosqueen los de menornivel económico

(esnecesarioresaltarque en esepaís la litiasis infantil estáprácticamenteerradicada

y portanto,no distorsionael estudio)(160).

1.2 DESCRIPCIÓNMÉDICA DE LA ENFERMEDADLITIÁSICA (EL)

La EL semanifiestaen la mayoría de los casosporunacrisis de cólicosnefríticos,

pero, no es infrecuenteque cursede formatotalmenteasintomática.Puedeocumr,

que los síntomasse presentenaisladosy no tenganotras consecuenciaso por el

contrario, ser causade alteracionesmetabólicasque lleven a largo plazo a la

destruccióndel riñón(68).
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De todos los pacienteslitiásicos,alrededorde un 70% solventaránsu problemasin

actuaciónurológicadirectamediantela expulsiónespontáneadel cálculo. El 30%

restanteva anecesitar“actuaciónurológica”.

Las manifestacionesclínicasde la litiasis renalson(152):

• El dolor deleólico nefrítico.

• La infecciónurinaria.

• Hematuriaaisladao asociadaaproteinuria.

• Hipertensiónarterial.

• Anuria calculosa.

El dolor del cólico nefrítico, se produce en la mayoría de las veces como

consecuenciade la obstruccióndel uréter,ocasionandoun dolor muy intenso,que se

presentanormalmenteen formaaguda.Como comentario,podríacompararsecon los

doloresde parto,tal como refierenalgunasmujereslitiásicas.

La infecciónurinaria, puedey esfrecuentementecausade litiasis fosfocálcicaso de

fosfato amónicomagnésico(FAM), sobretodo enel casode la mujer. Es necesario

en casode sedimentocon bacteriuriaasintomática,atajarlacon prontitud, pues si

llega a alcanzarel riñón y producela formaciónde un cálculo es ya muy dificil

eliminarel germensin limpiar los cálicesrenales,de restosde cálculos,con el grave

peligro de la formacióndel cálculocoraliforme,que puedellegara destruirel riñón

porsuelevadavelocidadde crecimiento(pielonefritis)(12) (Fig. 6A).

Hematuriamacroscópica,esunamanifestaciónsiempreaparatosay controlable,ya

que aparece en el estado florido de la obstrucción litiásica. La hematuria

microscópica,junto con hipercalciuria, hiperoxaluriao presenciade cristaluriacon

cristalesde grantamaño,enunpacientelitiásico es indicativade un próximo cólico.

No obstante,sedan cifras inferioresal 15%en que no aparecehematuriaen la fase

aguda (162). La presenciade proteinuria, indica grave obstrucciónureteral o

pielonefritiscrónica, el riñón comienzaun procesode deterioroque puedeterminar

en insuficienciarenaly llevar al enfermoa sersometidoadiálisis.

Hipertensiónarterial, cuandoel cálculo enclavadoen el uréterha ocasionadouna

obstrucciónureteraltotal, seproducendiversosefectosfisiológicos que no vamosa

22



INTRODUCCIÓN

describir,pero cabeindicar que si la obstrucciónno esliberadaporun aumentodel

peristaltismo, seproduceun bloqueoy un reflujo pielocanalicular,y se pone en

marcha un mecanismocompensadorcon un aumento del flujo sanguíneorenal

cercanoal 40%, y un aumentode la reabsorcióntubular.Estosmecanismospermiten

todavía el funcionamientode la filtración glomerular, pero ya es necesariauna

actuaciónmédicaparaevitar un dañorenal irreversible.

Anuria calculosa,sepuedeproducircuandosólo hay un riñón funcional, enel caso

de obstrucciónbilateral simultánea(situación nadaexcepcional)y en el caso de

obstrucciónpor septicemia.La ayudaradiológicaesmuy importantey cuandoen la

radiografiasimplede abdomenno aparecensignoslitiásicosesnecesarioel urogrania

de contraste.Estaanuriaes la más gravede lasurgenciasnefrourológicasy requiere

el controldeuremia,natremiay potasemiay la realizaciónde unagasometríavenosa

esaconsejable.

1.3 ESTUDIO MíNIMO A REALIZAR EN LA LITIASIS

Ante la apariciónde las manifestacionesdirectas,talescomo el cólico nefrítico o

indirectas,sugeridasporotros signosclínicos,esprecisorealizarun estudiomínimo

que permitiría emitir un diagnósticode la litiasis y eventualmente,determinarlas

causasmetabólicasde ésta.

El estudiomínimo, deberíaser realizado,sino de forma sistemáticaen todos los

casos,sí en los quepresentanrecidivaso en los que hayasido necesariointervenir

quirúrgicamentecon motivo de la EL (181).

Esteestudiosepuededividir enlos siguientesapartados:

• Estudio radiológico. Que permite visualizar el 90% de los cálculos que

contienencalcio con una radiografiasimple de abdomen.No esapropiado

parael caso de la litiasis úrica, que obliga a una urografiacon contraste

intravenoso o una ecografiaque detectalitiasis de tamaño superiora 3-5

mm. y la repercusiónmorfológicasobreel riñón(Fig. 42A, 42C).

• Urocultivo y análisisdel sedimento.
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• Cultivo del cálculo.

• Estudiometabólicobioquímico(basalo completo)

• Si sedisponedel cálculoo de unafracciónde él (fundamentalmenteacausa

de la litotricia) es siemprenecesarioprocedera su análisis químico (Fig.

21A).

El interésdel laboratoriosecentraenlos cuatroúltimos apanados.

El urocultivo, esfundamentalya que algunoscálculosson de origen infeccioso,Los

gérmenescausantesson diversos y en general, producen cálculos de desarrollo

rápido, consistenciablanday que contienenuna matriz orgánicasobrela que se

depositael materialcristalino (85). Hay que reconoceral profesorLuis Cifuentesel

mérito de clarificar la granparadojadel urinocultivo negativo,con PH alcalino,olor

amoniacaly una visión característicadel sedimentourinario al microscopio(208).

Los causanteseran los llamados“difleroides” identificadospor los microbiólogos

de la FundaciónJiménezDiaz (corynebacteriumurealyticum)(45). Paradójicamente,

aún se publican trabajos que mencionan“la baja frecuenciade urinocultivos

positivos,enpacientesconcálculosde fosfatoamónicomagnésico”(80).

En el análisis del sedimentoes de destacarque hay cristaluriasindicativas de la

patología,comoes el casode los cristaleshexagonalesde cistina; en otro tipo de

cristaluria,lo importanteesel tamañodel cristal en el sedimento,como en el casode

los cristalesde oxalatocon un tamañomayor de 40 micras,cuya apariciónindicaría

niveles de oxaluria elevados.Sin embargo,segúnalgunosautores,la cristaluriaen

general tiene un interés relativo ya que, en estudiosde casos-controles,no se

apreciandiferenciasostensibles(170, 175). Por lo queseriamásinteresanteel llevar

un control del pH urinario más sensible(potenciométrico)que el que se puede

apreciarconunatira reactivade pH. Orinasde pH mayora 6,65 (acidosistubular)o

pH superiora7,25 (litiasis infectiva) tienenriesgode precipitaciónde fosfatos;si el

pH es ácido,existemayor riesgo de litiasis oxálica. En el caso del ácidoúrico, el

riesgode formaciónde cálculosse multiplicacon unpH en orina inferior a 5,4 (13,

114, 156).

En algunoscasos,es interesanterealizarel cultivo del cálculo, fundamentalmenteen

el casode que seapreciepresenciade FAM y fosfatos(34).
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Estudio metabólicobioquímico La litotricia de contactoy la extracorpóreahan

cambiadoel pasadoquirúrgicode la EL y han dadounpresentemás tranquilizador

al enfermo litiásico, si bien han provocadoen ocasionesel abandonodel estudio

metabólicoe inclusodel propio análisisdel cálculo. Estoconlíeva que el futuro del

pacienteseael de “litiásico eternizado”como lo denominaConte(54), ya que lo

másprobableesqueesepacientevuelvaarecidivarpor falta de controlde suEL. Por

ello, es fundamentalrealizarel seguimientocon fines diagnósticosy preventivos,

paralo cual el estudiometabólicoesun elementobásico(41, 142). En el apartado5

setratael estudiometabólicodelpacientelitiásico.

2. CALCULO URINARIO

2.1. CONCEPTODE CALCULO URINARIO

Un cálculo es una concreciónsólida formada en el aparatourinario. Tiene una

composición química dependientede una patología determinada,metabólica o

infectiva.

La litiasis urinaria y en concreto,sus consecuencias,los cálculos urinarios, se han

estudiadodesdemuy diversospuntosde vista como puedeserel lugardondesehan

enclavadoy normalmentese han extraído.Desdeestaperspectiva,los cálculosson

denominadosrenales,coraliformes,ureteralesy vesicales(Fig. lA, 7A, íSA, 3 A).

El conceptode cálculourinario ha ido evolucionandocon la apariciónde las nuevas

tecnologíasque hanpermitido clarificar la composiciónde los distintoscálculos,lo

quehainfluido enla definicióny clasificaciónde los mismos.

A lo largo del tiempo, los diferentes autores han utilizado diversos criterios,

fundamentalmentecondicionadospor los métodos analíticosempleados,lo que

puedeconstituir un sesgoen la interpretaciónde los resultados,y por tanto, en el

análisisde la evoluciónde la EL (189).
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El conocimientode la composicióndel cálculoes importantey fundamentalparael

estudiode la EL. El estudioclásicode los cálculosurinariosporel métodoanalítico

químicocualitativoproporcionabaun resultadopocoespecificoqueha sido superado

por las tecnologíasópticasy de difracción de rayos X y posteriormente,por la

espectroscopiaderadiacióninfrarroja(13, 19,24,60, 61, 65, 78, 92, 202).

Así, en 1947 Prien, medianteel método de difracción de rayos X, establecela

clasificaciónporcompuestoquímico,basede laactual(163):

• Oxalatocálcico(puro),monohidratado,dihidratadoy con fosfatocálcico.

• Apatita (Mixta) con oxalatocálcico(monohidratado)

oxalatocálcico(dihidratado)

oxalato cálcico(mixto)

• Apatita (puro)

• FAM 6(H20)

• FAM. con apatita.

• FAM conapatitay oxalatocálcico(mixto)

• Fosfatobicálcico. (puroo mixto).

• Acido úrico (puroo mixto).

• Cistina(purao mixta).

En los años 60, Farrerasdescribe los cálculos urinarios como primitivos y

secundarios:los primitivos erande ácidoúrico, uratos,oxalatocálcicoy cistina; los

secundarioseran los de fosfatosy carbonatos.En el mismo capítulo,existe otra

clasificación la de Wernly y en ella se enlaza la composiciónquímica con el

metabolismodel cálcio y con la patogenia:oxalato cálcico, oxalato cálcico con

fosfato,fosfato cálcico(hidroxiapatita),FAM, ácidoúricoy cistina(68).

Henry en 1968, describelas diferentesmorfologíase indica que la mayoríade los

cálculoscontienenun núcleo,demostrablepor cuidadosadiseccióno trituracióndel

mismo. Si el núcleotiene la mismacomposiciónquímicaque el restodel cálculo se

dice que es un “seudonúcleo”, en contraste con los núcleos verdaderoscuya

composiciónesdistintade la del restode lapiedra(Fig. 20A,22A). Además,el autor

señalaqueel métodomáscompletode análisisesel de difracciónde rayosX, aunque

insiste en el método químico y poneen dudala existenciadel cálculo simple en

relaciónconel cálculomixto y da unaclasificaciónquímicade los cálculoscon una
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dependenciadel método químico cualitativo de análisis: oxalato cálcico, oxalato

cálcicoconapatita(carbonato,fosfato),FAM, ácidoúrico, cistinay xantina(91).

Levinson-Macfateen 1969,definenlos cálculosurinarioscomomezclasen la forma

siguiente: aproximadamenteel 95 % de los cálculos renalescontienensales de

cálcio; el 76% poseenfosfato básicode cálcio; el 52% oxalato de cálcio; el 30%

FAM; cercadel 4% contienenácidoúrico y el 1% cistina; e indica que sólo un 10%

estánformadosporun solo componente(124).

Herring, marcaunareferenciahistóricaenel estudiodel cálculo al analizar10.000

cálculosmediantetécnicascristalográficasy dedifracciónde rayosX, indicandosu

origen geográfico,y aunqueno precisó el conceptode calculo simple y cálculo

mixto, si realizósu estudioanalíticamente.Además,diseñóun protocolode trabajo

completoque recogíala descripciónmorfológica, la limpieza de restosde sangre,

secado,pesadoy fractura de la muestraen busca del núcleopara procedera su

análisis(92).

2.2.-CALCULO SIMPLE, MIXTO Y RECIDIVANTE.

La conceptualizacióndel cálculo,de acuerdoconsucomposiciónensimpley mixto,

esdiferentesegúnlas metodologíasempleadasparael análisis,y segúnlos criterios

aplicados por los diferentesautores. En ocasiones,incluso se utiliza de forma

confusael conceptode cálculo puro versussimple. Así, el análisis de un cálculo

mixto con oxalato cálcico monohidratado(OxCa(m»en el núcleo y con oxalato

cálcicodihidratado(OxCa(d))en la corteza,por el métodoquímicocualitativosería

consideradocomo un cálculopuro de oxalato cálcico,mientrasque otros métodos

detectansu composiciónreal y su condición de cálculo mixto (Fig. ISA). Pak,

introdujo el conceptode cálculosimpley mixto (151).

Daudon describió diferentes tipos de cálculos mixtos (62). Herring, insiste en

identificar el núcleoy el restode las estructurasy ademásobservóquelos cálculos

de OxCa(d)estánen asociacióncon hidroxiapatita y no con fosfocarbonatocálcico
(FCCa) como otros autoreshabíansupuesto(92). Posteriormente,varios autoreshan

señaladouna patología litiásica ligada a esta asociación(70). Cifuentes,en los
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cálculosformadosporapatitas,señalaquelaspiezaslitiásicasconaspectocerebroide

presentanunamorfologíaexteriorque avecesno escaracterísticade los cálculosde

fosfato; su superficiees lisa o espiculaday el color varíaentreblanquecinoy ocre.

En este caso, son cálculos mixtos cuyo componenteprincipal es el FCCa,

encontrándoseendiversaszonasdel cálculoentremezcladoconOxCa(m)o OxCa(d).

En el corte fino, seconfirmala existenciadel oxalato,porque,entremezcladosen la

masaamorfa del fosfato, se observan fragmentosde prismas monoclínicos o

bipirámidestetragonalesfonnandomaclascaracterísticas(46).

Elliot, en 1973, especificaqueel análisisdebeincluir el núcleoo cuerpocentraly el

resto del cuerpodel cálculo, incluyendodepósitossecundariosy adventicios,pero

indica que, sin embargo,existen cálculossencillos que denomina“single” (65).

Koide et al., incluyenen su estudioel cálculo mixto de OxCa(m)y OxCa(d)como

“mixed” (117).

Otrosautores,comoPierratoset al., en un estudiode la litiasis oxálicacon formación

de cálculosde OxCa(m) y OxCa(d), no mencionanel cálculomixto de ambos,que

por su frecuenciadebería habersetenido en cuenta (156). Leusmannet al.,

considerantodavíacomo compuestoprincipal de un cálculoa la sustanciapresente

en unaproporciónmayordel 50%(122), a diferenciade otros autoresanterioresque

indicanla importanciadelestudiodel “núcleo aparente”(40).

Por su parte,Peacocket al., describenlos diferentescomponenteshalladosen un

cálculo y concluyen en que existen un númeromáximo de cuatro componentes

diferentesporcálculo(154).

El conceptode recidivanteseaplica al segundocálculo que recibeel laboratoriode

un mismo paciente.Hay autores,como Pinto, que sólo consideranquehay recidiva

en el casode que la siguienteexpulsiónde un cálculo seproduzcaen un periodo

inferior acuatroaños(157).

El porcentajede recidivashalladasvaríade unostrabajosa otros. Así, partiendode

encuestas,Valhensiecket al. indicanquesólo unacuartapartede todos los cálculos

analizadossonprimeroscálculos,lo que implicaríauna tasade recidiva superioral

75% (203). Jungers,mencionaunaexperienciapropiade un 60% de recidivas(109);

Johnsonet al., mencionanque en el periodode catorceañossiguientea la emisiónde
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suprimercálculo,el 50%de los varonesy el 30%de las mujereshabíantenidounao

másrecidivas(105).Ahlstrandet al., trasun periodode 10 añosde seguimientode

pacientesconEL. encuentranun 26%de pacientesquerecidivan(6).

2.3. FORMACIÓN DEL CÁLCULO (Litogénesis)

La litogénesis es un fenómenoextracelularque sucede en el sistema colector

urinario.El nivel de saturaciónurinariade las salescalculígenasdeterminaráque los

cristales puedan formarse o agregarsey crecer hasta formar un cálculo.

Observacionescristalográficasantiguasindican que debeexistir cierto grado de

supersaturaciónantesde que ocurrala precipitación.Esteestadode supersaturación

se denomina“zona metastable”.Una solución salina precipita homogéneamente

cuandosu concentraciónes superior a su constante(producto) de solubilidad e

inferior a suproductodeformacióno precipitación.Unasolucióneslábil o inestable,

cuando su concentraciónes superiora su productode formación. Sin embargo,es

importante indicar que el producto o constantede formación (a diferenciadel

productode solubilidad)esunaconstantedependientedel tiempo. Por ello, la edad

de una soluciónesimportanteen la investigaciónde su precitabilidad.Cuandonos

encontramoscon una soluciónen estadometastable,éstapuedepermanecermucho

tiempo sin queaparezcala precipitación.Sin embargo,si seañadealgunasustancia

nucleanteocurriráuna nucleaciónheterogénea(formación calculígena)seguidade

crecimientocristalino,aunquela concentraciónreal se encuentrepor debajo de la

constante de formación (Fig. 38A, 38W 39A). Un aspectodestacablede esta

situaciónesel reducidonúmerode cristalesque seforman,en comparacióncon la

elevadacantidad de cristalesque se produciríanen el caso de una precipitación

homogénea(158, 175).

Aquellassolucionesen las que la constantede solubilidadesbajaestánhiposaturadas

y disolveránlos cristales de sales añadidasa la solución. Por analogíacon las

solucionessalinas inorgánicas, la orina puede encontrarseen tres regiones de

saturaciónconrespectoala sal calculígena:

10 En la zonalábil, inestableo hipersaturada,en la que puedeocurrir la cristalúria

espontánea.
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20 En lazonametastable,puedepermanecersin precipitaciónvariashoras.
30 En lazonade hiposaturación,endondelos cristalesañadidossedisolverán.

Para la calculogénesis,es necesarioun cierto grado de supersaturaciónde la sal

calculígenarespectoal restode las demássales.Cuandohaocurridola precipitación

espontáneael crecimientopuedehacerseal nivel de hipersaturacióninferior al de la

zona metastable. Durante mucho tiempo se ha creído que la orina estaba

sobresaturadade fosfatocálcico,oxalatocálcico y ácidoúrico pero hiposaturadade

fosfato amónicomagnésico y cistina . Sin embargo,la evidenciaha sido indirecta,

puestoque no seha podido medir directamentelas constantesde actividadde estas

salesen la orina y compararlascon las conocidasde formación y solubilidad (157,

174, 209).

Un factorimportanteen la EL esel contenidode aguaen el organismo.La ingestión

de líquidos actúadirectamenteen el productoiónico de las sales,disminuyendola

aparicióndel cálculoo retrasándoloenel tiempo (147, 148, 178, 187, 204). Existen

unas recomendacionesgeneralescon relación a la ingestade líquidos hacia el

enfermoocasional,mientrasque en el casode EL sedeberáindicar la tomade un

tipo de aguau otro en funcióndel tipo de litiasis.

Las aguasde suministromunicipal, puedenseren ocasionesmásadecuadasquelas

mineralesenvasadasen los pacienteslitiásicos,mientrasque en determinadasáreas

geográficascuandoel aguade suministropresentegran dureza,seria aconsejable

beberun determinadotipo de aguamíneralenvasada.Aguascon un contenidoalto de

sulfatoy magnesiopodríanacelerarel tránsito intestinal con la consiguientepérdida

de aguay bicarbonato.En la litiasis fosfocálcicay úricapareceríaadecuadoingerir

aguascon alto contenidoenbicarbonato,siemprequeno existainfección(204).

Frecuentementela formaciónde cálculos,sobretodo en vejiga, se producecomo

consecuenciade una infección, fundamentalmentedebida a gérmenesureolíticos

comoProteus(192).

Puedeocurrir quela causade la litiasis seala presenciade un cuerpoextraño,siendo

éstaunade las causasde formaciónde cálculosintravesicales(205).
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2.4. CÁLCULOS IATROGÉNICOS

Ademásdel estudiodel cálculo clásico,hay quetenerencuentala posiblepresencia

de otro tipo de cálculo, el iatrogénico. Los cálculos de origen medicamentoso

generalmentese han asociado a factores de riesgo no específicosdel propio

medicamento,es decir, independientesde la naturalezadel mismo. Puedenser

debidosa múltiples causas,pudiendoclasificarselos medicamentoslitogénicosen

dostipos: aquéllosmedicamentoso sus metabolitosquesonel propio cálculo o parte

de él y aquéllosque interfierenalguna vía metabólicafisiológica (6, 58). Otro

aspectode la litiasis iatrogéníca,lo constituyen las formascálculosassobregrapas

enneovejigas,litiasis sobrediferentestipos fisicos y químicosde sondasureterales,

de apósitos,de hilos de sutura,etc. (62, 205) (Fig. 43A, 44A, 45A,45B, 33A, 35A,

36A, 37A, 31A, 32A, 40A).

3. ESTUDIODESCRIPTIVOY ANALÍTICO DEL CÁLCULO.

3.1. ESTUDIO DESCRIPTIVO DEL CALCULO

Con relación a la descripcióndel cálculo es necesariomencionara nuestrogran

maestroen el tema de la Litiasis Renal,que en el Simposiumorganizadopor el

Departamentode Urologíade nuestroHospital enel año 1980, dictó unaconferencia

magistral, recogida en el libro “Avances en Litiasis Renal”, el Profesor Luis

CifuentesDelate,que definió el cálculocomoel resultadode unaafectacióngeneral

o local; sin cálculo habrá una alteración general, una nefritis intersticial, una

pielonefritis, una nefrocalcinosisdispersa,habrá intensascristalurias,pero no una

verdaderalitiasis. Al mismo tiempo “el cálculo, como ya he dicho alguna vez,

encierraun mensajeen su estructuray en su composición,mensajecuya clave hay

queinterpretar.” El ProfesorCifuentes,mencionótambiénla importanciadel estudio

macroscópico.La observación,con unapequeñalupa, de la morfologíaexternadel

cálculo, permite al clínico distinguir si los oxalatos son monohidratadoso

dihidratados,y por tanto, la mayor o menor gravedadde la EL (Fig. 13A, 18A).

Además,simplementepor el color podríafácilmentedistinguirselos de ácidoúrico

31



INTRODUCCIÓN

de los de cistina(Fig. 4A, SA). Nos indicaclaramente,quela morfologíaesen cierto

modorepetitivay porello no esproductode la casualidad(49).

El estudiomorfológicodel cálculo con lupabinocularesmencionadoasímismo,por

otrosautores(13, 157).

Si el cálculoessimple,porel estudiode susuperficie podríamosllegara conocerla

composiciónde másdel 60% de los mismos (154). No obstante,al procedera su

fractura,escuandopuededetectarseque setratade un cálculo mixto (128, 164,166,

210) (Fig.14A).

En el caso de sermixto, un segundoexamenvisual despuésde la fractura con la

lupa, es fundamentalpara la completadefinición del cálculo. En el 51% de los

cálculosmixtos se detectaun núcleo aparentey otros componentessituados en

formas variadas(situaciónexcéntricao concéntrica)que deberánser analizados

directamenteporIR (13, 157).

Dependiendode que el enfoque del estudiose realicedesdeel núcleo,cortezao

componentemayoritario,la tabla de composicionesresultanteesdiferente(35, 122).

Otros autores, indican la preferencia de determinadoscompuestospor una

disposiciónu otra, como en el casodel ácidoúrico(d) y del oxalatocálcico(d) que

algunosautoresseñalanque siemprese disponenen la superficiedel cálculo (154)

(Fig. 16A).

3.2. ESTUDIOANALÍTICO DEL CÁLCULO

Los cálculosurinariostienendoscomponentesprincipales:

• Matriz orgánica:Existe unacantidadde materiaorgánicaen los cálculosrenales

que se visualiza mediantetratamientocon etilendiaminotetracético(EDTA) que

produce una decalcificación del cálculo apareciendo una estructura en red

tridimensional(112). La primerareferenciahistórica es de Antoine von Heyde en

1684,ya que inicia los primerosestudiossobrela matrizorgánica(31).El porcentaje

que la matrizsuponede la totalidaddel pesodel cálculo variasegúnlos autores(33,
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41, 71, 118, 129, 136, 213). SegúnBoyce et al., la matriz estáformadapor una

mucoproteina,siendo el resto azúcaresy hexosamina,no hallándoserestos de

colágeno(puestoqueno aparecehidroxiprolina),ni elastina(ya quetampocoaparece

prolina), lo que nos indicaríala ausenciade proteinasestructurales.Las proteínasde

que estáformadala matriz sólo contienen18 aminoácidosy los azúcaressiguientes:

galactosa,glucosa,manosa,ramnosay fucosa;no sedetectaácidosiálico,cetohexosa

ni ácidohexurónico.Porello, Boyceet al. concluyenque los inductoresde epistaxia

o nucleaciónseríanlos aminoácidoslisina ehistidinay los grupossulthidrilo de otros

aminoácidos,quesí estánpresentes(30).

Por otra parte, Rodriguez-Miñón,señalaque en los casosde cálculos infectivos

(coraliformes)el porcentajede materiaorgánicaessuperior, especialmentea causa

de la presenciade Proteus(10, 136, 213) que esun germenureolitico que provoca

una intensaalcalinización de la orina por liberación de amonio, mediante la

degradaciónde la urea. Esto provoca un daño en las células de la mucosay

submucosa del urotelio, provocando una liberación de glicosaminoglicanos,

desarrollándoseunamatrizorgánicaque enel casode existir unacalciuriasuficiente,

semineralizaríarápidamente(176).

• Fase cristalina: Los compuestosquímicos más frecuentesson los oxalatosde

cálcio que se presentanmayoritariamenteen dos cristalizacionesdistintas, que

implican unaEL diferente,en gravedady gradode recidiva(117, 156, 198).

El OxCa(m)presentaunaestructuralaminaren capasalternasconcéntricasde color

claro y oscuro, rodeandouna microestructuraque puede ser de hidroxilapatita.

Cristalizaenel sistemamonoclínicoy el nombremineralesel de whewellita;En el

Atlas de Goldschmidt aparecensesentay nueve formas de cristalización (83).

Exteriormente,los cálculosson lisos, de color pardo en generaly de consistencia

dura(Fig. 9A, 17A, 29A,30A).

El OxCa(d), presentaapariencia macroscópica cristalina, de forma que se

denominan clásicamentecomo “cálculos espiculados” y de nombre mineral

wheddellita,siendodecolor claro(beige)porsurápidocrecimiento.Cristalizanen el

sistematetragonal.En relacióncon la asociaciónde OxCa(d) e hidroxilapatita,los

diferentesautoresno sehanpuestode acuerdoen cuantoaconsiderarlocomocálculo
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simple, ligado a unapatología,o como cálculo mixto, en el que habríamásde una

causapatológicaparasuformación(35,62, 92, 131, 157, 163) (Fig. lA, 18A,27A).

El ácidoúrico, sepresentaendosformasdecristalización:monoclínicasi esanhidro

y cuandoaparece en forma dihidratada,ortorrómbica.Es característicoel color

amarillo o amarillo-anaranjadode estoscálculos,a pesarde que cuandoel cálculo

está envejecidopresentacolor grisáceo,aunque por simple raspado aparecesu

verdaderocolor. Se puedendescribir tres estructurasdesde el punto de vista

microscópico:la granuloporosa,la concéntricao enempalizaday lamezclade ambas

denominadamixta. Hay que indicar que, la apariciónde estastres estructurasasí

como la presenciade ácidoúrico (d) no poseensignificadoespecialen estetipo de

patologíalitiásica. (35, 92) (Fig. 2A, 4A, 8A, 28A).

Los fosfatos soncompuestoscapacesde cristalizarde forma variable: cristalinos,

como fosfato octocálcico, carboapatitaque forma cristales hexagonales,fosfato

bicálcico o (brushita)que cristalizaen el sistemamonoclínico;o amorfos,como la

hidroxilapatita (4, 157) (Fig. 7A, 26A, 46B, 46C, 46D, 47C). Son de pequeño

tamaño, color blanquecinoy consistenciablandasuelensernaayoritarianientede

carboapatita. Los cálculos fosfáticos de aspecto cerebroide, presentanuna

morfologíaexternaquepuedeno recordaraun cálculo fosfático,si biensoncálculos

mixtos de FCCaque llevanpequeñasproporcionesde OxCa(m)o OxCa(d)(40, 163).

Los cálculos de FAM producidospor procesosinfecciosos,suelenser de gran

tamaño,coraliformesenmayoro menorgrado,de color blanquecinoa gris sucioen

el exterior,que cuandose fracturanpresentanunaparteíntima de color blanco(Fig.

3A, 6A, 23A). Suconsistenciaespulverulenta,contienenabundantemateriaorgánica

y sehallan,enmuchoscasos,enasociacióncon el FCCa enpequeñaproporcióny es

posible ver diferentesproporcionesde ambosen las capassucesivas(Fig. 47C). En

estecaso, hay diferenciasde planteamientoentre los diferentes autores,ya que

algunosclasificancomo infectivos cálculosde FAM que ensu interior contienenun

pequeñonúcleodeotro compuesto,siendola infecciónconsecuenciadey no la causa

de la litiasis, mientras que otros autoresrealizan la clasificación del cálculo en

funcióndel componentemayoritario(76, 135, 183)(Fig. 41).

Los cálculos de cistina, de origen metabólicoy apariciónmuy tempranapresentan

dos formasde cristalizaciónR y 5. La forma rugosao cistina-R,estáformadapor
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prismashexagonalesperfectamentecohesionadosa lo largo y a lo anchode todo el

cálculo; La forma cistina-S o lisa, es la más frecuentey estáintegradaporcristales

pequeñosirregularesaltamente,entrelazadosque se disponenpreferentementeen la

periferia,siendoel interior semejanteal de lacistina-R(25) (Fig. 19 A).

Algunoscompuestosquímicosse hallanen combinacióncon otros,que aparecencon

mayor frecuenciay en muchos estudiossólo se mencionala presenciadel más

frecuente como urato sódico, urato amónico, witlockita, silicato (como cálculo

excretadono comoficticio), ácidoúrico dihidratado,newberytaentreotros(58, 113)

(Fig. 24A).

3.3. MÉTODOSPARA EL ESTUDIOANALÍTICO

Los diferentesmétodosde análisissehanaplicadocomotécnicasrutinariaso biense

han usadopara investigaciónen el estudiodel cálculo como objeto único desdeel

punto de vista estructural,cristalográfico o químico.A pesardel gran avanceen el

conocimientodel cálculocomo realidadfísica,esteconocimientono se ha trasladado

de forma sincrónicahaciael laboratoriode análisis;porello existeunametodología

analíticapobre en estetipo de laboratoriosgenerales,en los que la obtenciónde

resultadosesmuy laboriosay pococontrastablecon labibliografiamásactual.

En 1978, Davidsonet al. en su libro básicodel laboratorioclínico, en el capítulo

dedicadoal análisis de cálculos,aunquemencionavarios métodosanalíticos,como

cristalografiaóptica, difracción de rayosX y la espectroscopiade infrarrojos,sigue

insistiendoenunnuevométodorevisadode análisisquímico,que presentacomo de

elección(63).

3.3.1.Análisis químico cualitativo(wet-chemicalmethod)

Es unade las técnicasanalíticasdenominadascomo “clásicas”; suprocedimientoes

similar a una marcha analíticaclásica y esta basadaen la detecciónmediante

reactivos específicos de ciertos aniones, cationes o moléculas enteras, que
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normalmentesonpartede la composiciónquímica de un cálculourinario. Sonun

grupo de técnicas que utilizan diferentes reactivos más o menos sensibles y

específicos,suelenser métodoscolorimétricosy visuales(ver desprendimientode

C02) (137); tienenla ventajadel bajo costedel análisis(personalpococualificado);

seindica todavíala rapidezcomo ventajaanalíticay comodesventajasealegala de

exigir la destruccióndel cálculo,presentarfalsospositivosy negativosy no detectar

constituyentesmetabólicosraros(xantina,hipoxantina,leucina,medicamentoso sus

metabólicos...).No informaal analistade las fasescristalinasni de la estructuradel

cálculo (simple o mixto) y en el casode cálculosmuy pequeñosdificulta el análisis

por necesitarunamuestrarelativamentegrande(211). No diferencialos oxalatosen

monohidratadoy endihidratado,espocosensibleparael ácidoúrico, uratoamónico

o urato sódico (6) y es poco útil en caso de pretendercuantificar los diferentes

componentes.

Sutor indica que hay una buenacorrelaciónentre el análisis químico y el de

difracciónderayos X, y añadequeel métodoquímicoesinferior al dedifracciónde

rayosX, especialmenteen la detecciónde cálculosde FAM y FCCa(190), Gaultet

al. por su parte utilizan la espectroscopiade infrarrojos (IR) combinadacon el

métodoquímico,pero únicamenteparala determinaciónde FAM, curiosamenteno

diferencianlos oxalatosa pesar de utilizar IR (79,80). Uldalí afirma que no hay

diferenciasentreel método químico y la espectroscopiade IR (202). Conte et al.,

detectan cambios en la prevalenciade las formas clínicas de la urolitiasis

comparandoel métodoquímicocualitativo,versusIR conllevando,ocasionalmente,

implicacionesterapéuticasimportantes(53, 55). Se puedeafirmar, que el análisis

químicocualitativoespocopreciso(142).

3.3.2.Microscopiaópticacon luz polarizada

Es la indicadaparael estudiodel material cristalino,no siendo aplicablea cálculos

constituidospor compuestosamorfoscomo los fosfatoso las salescomplejasdel

ácido úrico. El estudio de los cálculos urinarios con cortes finos petrográficos

(láminasdelgadas)que se obtienenpor pulimentación,permite ver la disposición

estructuraldel cálculo e identificara los diferentescomponentesy sulocalizaciónen

el cálculo (núcleoo corteza).Sevisualizauncortedel cálculoenunmicroscopio
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petrográficoy medianteluz polarizadaobtenidapor el empleodedosnicolesque se

rotan paraobtenerla luz polarizadacon su ángulode rotacióncorrespondiente,se

distinguenlas sustanciasisótropas(FCCa) de las anisótropas(caso del OxCa(d)).

Mediante el uso de patronesy el conocimientode los sistemasde cristalizacióny la

isotropíao anisotropíay del ángulode extinciónde la sustanciase puedeidentificar

la muestraen el cortefino (4, 18, 46. 128, 164, 190). Garcíade la Peña,ha referido

los patronesmorfológicos de las distintas composicionescon esta técnica, con

especialatenciónal uratoamónicoen sus tresdisposicionescaracterísticas:en aguja,

compactay esferulítica(77).

3.3.3.Difracciónde rayosX

La difracción o reflexión de un haz monocromáticode rayosX al atravesaruna

estructuracristalinadependede la distribuciónatómica(aniónesy cationes)siendoel

difractograma, característico de cada especie cristalina y ello permite la

diferenciaciónentrelas distintasvariedadesde formascalculosas,inclusoen el caso

del FCCa y la hidroxilapatita.Es una tecnologíalenta y caraque precisapersonal

cualificado,y tienealgunosinconvenientescomo no detectarel materialamorfoy no

distinguir a algunoscomponentesminoritarios(inferioresal 10%), (3, 92, 122, 131,

157, 190).

3.3.4.Termografia

Es unatécnicabasadaen la reaccióntérmicaque todoslos mineralesmuestranal ser

calentados,si el rangode temperaturaescorrecto.Con estefundamento,los cálculos

al sercalentadossufrenmodificacionesenergéticasy perdidasde pesoespecíficas

para cada uno de sus posibles componentes,lo que permite su caracterización

cualitativa y cuantitativa. Las diferentes fasesde la descomposicióntérmica se

producenatemperaturasdeterminadas,característicasde la estructuramoleculary
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cristalina de cada compuesto. Se obtiene así secuencialinenteun diagrama

termogravimétricocuyospicosmuestranlaspérdidasde pesoespecíficasde cadauno

de los componentes.Esteestudioes una técnicalenta, laboriosay costosa,siendo

dificil el análisisde los cálculosmixtos(3, 61, 58).

3.3.5.Cromatografía

Es unatécnicaútil parala identificaciónde determinadoscomponentesorgánicoso

drogas,que seencuentrancomocomponentesminoritariosó no, en el senode los

cálculosunnarios.Basadaen la diferentedistribución del componentea estudiar

entredosfases,unaestacionariay la otramóvil, y suseparaciónnetaal llegar la fase

móvil a un detector(cromatografiade gases,HPLC, etc.)o a un frentedeterminado

(cromatografiaencapafina) (58, 128).

3.3.6.Láminadelgada.

Es unatécnicaaltamentefiable que aportagraninformaciónsobrela composicióny

estructuradel cálculo. Sin embargo,la complejidaden la elaboraciónde las láminas

hacequesuusoseamuy restringido(3).

3.3.7.Espectroscopiade absorción atómica

Es una técnicaútil en la identificación de elementosminoritarios, se preparauna

porción de la muestraen fase líquida y se vaporiza en una cámarade grafito

detectándoselos diferenteselementosque se hallanen concentracionesmuy bajas.

Estatécnicaestá,hoy día superada,por la emisión de plasma(58, 128). Mediante

estatécnicapuedenser determinadosmultitud de diferenteselementosen un único

ensayo:hierro,cobre,zinc,selenio,aluminio, sílice, cobalto,etc.
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3.3.8. Espectroscopiade infrarrojos.

Es una técnicaanalíticade determinaciónmolecular,y se basaen la absorciónde

energía(infrarroja) porparte de determinadosenlacesproduciendouna vibracióny

eliminando del emisor continuo una o varias franjas de longitudes de onda, que

estaránen relacióncon el tipo de enlacey la cantidadde eseenlace(cantidadde

moléculas).El primer autor en utilizar estatécnicafue Beischer1955 (19). Por su

sencillezoperativa y relativo bajo precio se presentacomo una elecciónválida,

siendoutilizadacomo rutinariapordiferentesautorespara la clínicahospitalaria(3,

19,20,61, 78, 128, 214).

Esta metodologíaha sido utilizada en nuestraUnidad de Urolitiasis como opción

frenteal métodoquímicoque fue desechado(13, 133). Otros autorescomoKoide et

al. en 1982, utilizaron estatécnicaparaver las diferenciasenel estudiometabólico

de pacientesque habíantenido cálculos de OxCa(m), OxCa(d) o mixtos(117).

Pierratos et al. realizaronun estudio parecido con los estudiosmetabólicosde

aproximadamente8000pacientes(156).

Estemétodo permite la utilización de una librería de espectros(23), hastasesenta

espectrosdiferenteshansido almacenadosy puedensercontrastadosconel obtenido

del cálculo.Estoesposiblesi seutiliza la espectroscopiade IR (FTIR) (57)ya quela

espectroscopiade IR clásica,que presentaespectrosmuy dilatados,puedeinducir a

conñsiónen personalno familiarizado (180). Esta posibilidad es mínima en los

nuevosinstrumentosde espectroscopiade IR por interferometriacon transformación

de Fourier(58). Tambiénexistenotrasmodalidadescomola reflexión difusade IR,

que permite la utilización de micromuestrasdel cálculo y utiliza como soporte

parafina.Los autoresindicanque, probablemente,granpartede la materiaorgánica

halladaen los cálculosseade procedenciaforáneay seaadsorbidade la atmósfera y

no correspondaamatrizalguna.Otraopciónesla espectroscopiaRaman,quepuede

seropcionaleninstrumentoscon mayoresprestacionesde FTIR (97, 194).

Gould et al., mencionanun métodode IR combinadocondetectorfotoacústicoque

permiteel conocimientode la composicióndel cálculosinnecesidadde procedera su

fractura(86).
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3.3.9.Microscopia electrónicade barrido.

Estatécnicaha sido utilizadaen múltiplestrabajosde análisisde cristalesy cálculos

urinarios (11, 32, 69, 104, 123, 189). Todos ellos han contribuido a una mejor

definiciónde lasestructuras,cristalina(fasemineral)y orgánica(faseno mineral)de

los cálculosurinarios,estableciendola morfología, el patrónde crecimientoy las

relacionesespacialesde los distintoscristales.

El análisis puntualdel cálculoque estatécnicapermite,le confiere un importante

valor enel ámbito de la investigación,paraestudiarconcienzudamentelos distintos

patronesde cristalizaciónde cadacomposición.Sin embargo,desdeun punto de

vista prácticorutinario no esunatécnicade eleccióndadasu complejidad,elevado

costey la limitación teóricade identificaciónde un cristal exclusivamentesobrela

basede la morfología,dado los distintospatronesque unamisma composiciónpuede

adoptar.

Es aceptablecombinar la microscopiaelectrónicade barrido con la medición de

energíadispersa de rayos X (E.D.R.X) que permite cuantificar los elementosde

númeroatómicosuperioral del oxígenoy medir lacantidadde estosenel lugardiana

del corte del cálculo; despuésse realizauna catamás grosera, sobreel corte del

cálculoy conesamínimaalícuota,se realizaun espectroo variosparaconfirmarla

composiciónde cadacapaen el cálculo estudiado(76, 183)(Fig. 41).

4. LITOTRICIA. INTERÉS Y CONSECUENCIAS EN LA

PROBLEMÁTICA DE LA ENFERMEDAD LITIÁSICA.

La extracción de un cálculo coraliforme, constituía una operación delicada y

complejaque requiereun estudioradiológico y que tiene una alta probabilidad de

recidivaposterior. Ello propiciaba el hechode que, en ocasiones,se retrasarala

intervenciónquirúrgica, incluso porpartedel propio del enfermo,que la posponía

peligrosamenteen el tiempo. La apariciónde la nefrolitotomíapercutáneay sobre
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todo de la litofragmentaciónextracorpóreapor onda de choque,constituyeen la

actualidadel tratamientode elecciónde la litiasisdeltractosuperior(36,38,40).

Unade las grandesdudasen el empleode estasnuevastecnologíases,si la energía

aplicada sobre el cálculo para obtenersu fragmentaciónes dependientede la

composición química del cálculo ó de otros factores y la problemáticaera el

conocimiento“in vivo” de la composicióndel cálculo. Por ello se ha intentadopor

diferentes medios ese conocimiento, siendo trascendentela utilización de la

tomografiaaxial computarizadaen el establecimientode la composiciónlitiásica,

excepto para el OxCa(d) y el oxalofosfato (39). Otras metodologíascomo la

densitometria radiográfica de energía dual no se ha mostrado útil en el

establecimientode la composiciónlitiásica, aunquesi clarifica la distribución y

contenidode las fasesmineraly no mineralenel senodel cálculo (37). Un segundo

paso,es el reconocimientomediante las técnicasde imagen que consiguenuna

aproximaciónteóricaa la composición,al ver la respuestaa la fracturay el gradode

fragmentacióny de pulverizaciónobtenido(36, 38). Es importanteindicar que se

puede seleccionarel tipo de fuente energética: electrohidráulica,piezoeléctrica,

ultrasónicay de láser de impulsos, lo que permite con el mínimo de impulsos y

menor energíaaplicada,la óptima fragmentacióny pulverización, con el fin de

prevenirlos efectosindeseablessobreel riñónde las ondasde choque.

Conte,en 1995, en un editorialpublicado en Actas UrológicasEspañolashabladel

tratamientointegral de la litiasis renalde presentea futuro (54). No únicamentees

necesarioeliminar el cálculo, sino que también es precisollegar a un diagnóstico

para prevenir la recidiva. Es necesario, volver al estudio analítico y control

metabólico periódico del pacienteque evitará en muchos casos las recidivas y

facilitará la eleccióndel tratamientoefectivoy eficiente(14, 15, 16, 82, 142).

5. ESTUDIO METABÓLICO

En multitud de trabajospublicados,seintentarelacionarel cálculoexpulsadocon un

diagnóstico,que en generalestaríarefrendadoporuna seriede estudiosmetabólicos

realizadosen estadobasal,con régimenalimentariocontroladoo mediantepruebas

de sobrecargadiferentes(26, 50,75).
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El estudiometabólicocompletodebesercontroladopor el especialistabioquímico

dedicadoa la Unidad de Urolitiasis, si bien la determinaciónde gran parte de los

parámetrosautomatizablesdebe formar parte del entramadode la bioquímica

general.El estudiomínimometabólicocomprende(150):

• Control y validaciónde diversosparámetrosquímicos o bioquímicoscuya

determinaciónva ligada a grandesinstrumentosautomáticos,como es el

casode los siguientesparámetros:creatinina,ácidoúrico, fósforo inorgánico

(Pi), calcio,magnésio,sodio,potasio,cloro, glucosa,proteinastotalesy urea.

Estosparámetrospuedenserdeterminadosen instrumentosautomáticospara

orinascuantificadas(24horas,12 horas).

• Existen parámetros,que han de ser valorados necesariamentepor el

personala cargodel especialistade la Unidad, ya que se tratade parámetros

poco o nadaautomatizables,como es el análisis de la acideztitulable, el

amonio urinario, el pH potenciométrico,la oxaluriay la citraturia (26, 51,

56,75, 89, 153).

• Las pruebasde sobrecargadebenser tambiénrealizadaspor el personal

propio de la Unidad: acidificaciónde laorinay sobrecargadel cálcio.

• Otrosparámetros,como la determinaciónde testosteronay estradiol,podrían

integrarseen el estudio metabólicodado que algunos autoresapuntansu

relacióncon la formaciónde cálculosde oxalato(120).

La litiasis denominadacálcica incluye fundamentalmentedos composiciones

químicasdiferentes,OxCa(m)y OxCa(d),quepuedenpresentarsejuntaso separadas

en el cálculourinario, con la únicadiferenciaentreellasde cristalizarcon diferente

cantidad de agua; esto dependeráde las condiciones que presentela orina del

enfermo litiásico y esascondiciones son las diferentes concentracionesy las

interaccionesde los diversosmetabolitos, que conviven en ese líquido orgamco.

Tambiéncomprendelos fosfatoscomo el FCCa, la hidroxiapatita,la brushitay el

fosfatoctocálcicoentreotros.

Los metabolitosimplicadosen la formación de la litiasis cálcica sonmúltiples y

estánligadosa la existenciade unosinhibidores(citrato, magnesio...),que segúnsus

concentracionesurinarias y las de los diferentes componentesde los cálculos

cálcicos,formaránunau otravariedadde cálculourinario.
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El calcio esel elementocomúny componenteprincipal enestegrupode litiasis, por

ello su análisis es importantepara entenderel estudio metabólico del enfermo

litiásico. Lahipercalciuriaestaasociadacon la litiasis urinaria(84, 144).

El calcio esabsorbidoporel intestinomedianteun procesoenel que estáimplicada

la vitamina D, y ello permite una excreciónurinaria de calcio dentro de unos

márgenesdevariabilidad muyestrechos(en individuossanos).Laexcreciónurinaria

de calcio, tambiénestáligada a su concentraciónen la sangre,que a su vez está

reguladapor la parathormonay un fallo en la regulacióndel nivel séricodel calcio,

ya seaa nivel de la absorciónintestinal o por una liberaciónexcesivade calcio del

hueso,puedeocasionarunahipercalciuria.Unahipercalciuriaporesteorigen,podría

estaro no asociadaa unahipercalcemia,lo quepuedeserdiagnosticadomediantela

determinaciónde la PTH intacta (88). En otros casos,las hipercalciuriaspodrían

tener origen en tumores,como es el caso de metástasisóseasy mielomas; por

inmovilización prolongaday típicamenteen la osteoporosispostmenopáusica(73).

Robertsonet al., señalanque la litiasis cálcicatieneprincipalmente(85%)un origen

idiopático, con un factor de riesgomayor en paísesmuy industrializados,pudiendo

atribuirseesteincrementoenel riesgode padecerunalitiasis cálcica,a un cambioen

la dieta, fundamentalmentepor un aumentoen la tomade carbohidratosrefinadosy

de proteínasanimales,queincrementanlaacidezurinaria.SegúnRobertsonet al., los

factoresde riesgoen la orinaparala litiasis cálcicaserían:la diuresisbaja,oxalato,

pH, ácido úrico ademásdel magnesio,citrato y fosfato inorgánico, que indica

estaríantambiénimplicadosen casosdeterminados(172, 173).

En la litiasis cálcicade origenidiopático, se encuentraun cierto númerode pacientes

conhipofosfatemia,un incrementode la absorciónde calcioy unaelevadacalciuria,

lo que sugiereunaalteraciónen la reabsorcióntubularde calcio quehoy díasesitúa

en el túbulo proximal (154). Tambiénhubo ciertacontroversiaen el diagnósticode

hiperparatiroidismodentro de los litiásicosdenominadosidiopáticos,que segúnCoe

et al. sesituaen un 70%(50),mientrasqueparaPaket al.,essólodel 40%(143).

La hipercalciuria,puedeser clasificadasegúnPak et al. debido a las siguientes

causas:dependientede la dieta, por hiperparatiroidismoprimario, por defecto de

absorcióno porcausaóseay/o renal (143).
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La determinaciónde la hipercalciuriaen orinade 24 horassedeberealizarcon una

dieta normal. Con estecriterio sehan encontradoun 30% de hipercalciuriasen la

litiasis cálcica frente a la población no litiásica. Por otro lado, ya que el calcio

urinario esmayorenhombresque enmujeres,los sexosdebenserconsideradospor

separado, a menos que el calcio urinario se exprese en forma de ratio

calcio/creatinina(154).

Tambiénpodríanestarimplicadosotrosfactoresen la hipercalciuria,como esel caso

de la hipertensiónesencial.Queredaet al., evalúanuna seriede parámetrosentre

ellos el cocientecalcio/creatininaenpacienteshipertensosfrente a sanos,hallando

quela prevalenciade lahipercalciuriaeramayorenpacienteshipertensosno tratados

medicamentefrente ahipertensostratadosy frentea sanos(165);en el trabajo(139),

se indicaunarelaciónestadísticamentesignificativaentrelahipertensióny la litiasis.

Paillard,aceptacomocalciurianormal en el varón hasta300 mg/díay en la mujer

hasta 250 mg/día. Indica el autor, su desacuerdocon la llamada calciuria

constitucional ligada al peso corporal, haciendoespecialhincapié en el elevado

riesgode litogénesis,en individuosobesosen los que el cálculo de calcio excretado

en orina se ha realizadomediantela correcciónen función del peso. Como otros

autores, destacael estricto control por parte del organismo de la calciuria en

individuosnormalescomoresultadode la eficazregulaciónrenale intestinal(PTH y

calcitriol) delcalcioy sanguíneade la calcemiay fosfatemia(142).

La ingestaexcesivade sodio puede aumentarde forma secundariala calciuria,

aunqueeste incrementode calciuria no esrelevante.Se creeque la hipercalciuria

contribuye a la formaciónde cálculospor su frecuenteapariciónen los enfermos

litiásicos y porque su control disminuye la litiasis, Pak et al. (143). Robertson,

consideró que la hipercalciuriaejercía una influencia menos importante en la

formación de concrecionescálcicasque la hiperoxaluria,aunqueel estudiosehizo

sin teneren cuenta las distintas causasfisiológicas en la formación de cálculos

urinarios. Y se pensó que la discriminación diagnóstica de las diferentes

hipercalciuriasseria poco relevante (175). Sin embargo,Pak et al. señalanque

existen fundamentospara asignara la hipercalciuria un papel importanteen la

formaciónde cálculoscálcicosy el aumentode las concentracionesde la calciuriaes

tan importante,incluso clave, en la formaciónde estegrupo de cálculosurinarios,

que se atribuyeuna menorrelevanciaal papel quejuega la oxaluria, urícosuriae
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hipocitraturia, e indicando que no siempre se halla aumentadala oxaluria en

pacientescon litiasis cálcica(143).

Coe, indicaque la hipercalciuriaidiopáticacursacon cálculos de oxalatocálcico,

conunanormocalcemiay sin otracausaaparente.No obstanteen algunospacientes,

sepresentaun excesode calcitriol quesuprimela liberación de la PTH, y aumentala

absorciónintestinal de calcio. Esos pacientespresentanuna PTH sérica baja y

concentraciónelevadade calcitriol sérico, siendo susceptiblesde tratamientocon

diuréticostiazídicos,que disminuyenla excreciónde cálcio en la orina al aumentar

sureabsorciónen el túbulo renaly disminuir suabsorciónintestinal.Otros pacientes,

presentanun aumentoprimario de la absorciónintestinal de calcio; con niveles

séricosbajosde PTH y normalesde calcitriol, quepodriansertratadosconunadieta

de bajocontenidoencalcio(51).

Es importantedistinguir entre los enfermosque cursancon calcitriol sérico bajo y

elevado,yaque enesteúltimo casounadietacon bajocontenidode calcio induciríaa

perdidasdel mismoporlamasaósea(51).

Otrospacientes,tienennivelesséricosaltos de PTH a causadeunapérdidarenalde

calcio y tienentambiénelevadoel calcitriol sérico. El hiperparatiroidismo es otra

causade litiasis quecursacon cálculosde oxalatocálcico(51).

King, indicaqueensuexperienciasobrela litiasiscálcica, la calciuria semantiene

en niveles normaleso cercanosa éstos,y el cocientecalcio/fosfato inorgánico lo

consideracomo un factor crítico. En este caso,el daño renal producidopor la

hipercalciuriaen las células del túbulo ligadasa la reabsorcióntubulardel calcio,

sobretodoen las mitocondrias,puedesernotable(114).

Koide et al., en una comparaciónde parámetrosmetabólicosde pacientesque han

tenido cálculosde OxCa(m), OxCa(d)y OxCa(m)/OxCa(d) no hallan diferencias

estadísticamentesignificativasen la calciuria(117), que si encuentraBerényiet al.

(21).

Pierratoset al., en una comparaciónde estudiosmetabólicosde pacientesque han

tenido cálculosde OxCa(m) y OxCa(d),encuentranque lacalciuriaes superior,con

diferenciasestadísticamentesignificativas,en los pacientesque hantenido cálculos

45



INTRODUCCIÓN

de OxCa(d)(156).Conteet al. hallanunamayorprevalenciadeOxCa(d)en el grupo

de hipercalciurias(52).

Abomelhaet al., analizarona 760pacienteslitiásicosde ArabiaSaudi y encontraron

un 9% de ellosconhipercalciuria,con un 76 % de litiasis oxálicasy conunadiuresis

mediamuy bajade 700 ml/día(1).

Fernándezet al., presentanun estudioquerelacionalos diferentesgruposde cálculos

y los estudiosmetabólicosde 374enfermoslitiásicos,encontrandoque de ellos, 290

presentancálculosconOxCasolo o acompañadode ECao ácidoúrico. Definen la

causa de la litiasis como consecuenciade la actuación de diversos factores

litogénicos: hipercalciuria, hiperoxaluria, hipocitraturia etc. Encuentran una

hipercalciuriaglobal enel 57,8%de los litiásicos analizados,siendoesteporcentaje

del 43,4%en los litiásicosconcálculosde OxCa(m),del65%enlos de OxCa(d)y en

la litiasis mixta OxCa(m)/OxCa(d)encuentrahipercalciuriaen el 68% de los

pacientes.Porúltimo, en la litiasis OxCaIFCahallanunahipercalciuriaenel 53% de

los litiásicosde estesubgrupodecálculos(70).

Campoyet al., en un interesantetrabajosobrela ingestade zumo de naranjacomo

medida preventivade la litiasis oxalocálcica,enpacienteslitiásicosquetomaronun

litro diario de zumo de naranjacon el fin de incrementarla citraturia, consiguieron

resultadosestadísticamentesignificativosen la prevenciónde recidivas,sin interferir

con el valor de la calciuria y mejorandolos valoresde la diuresis, con esa sola

indicaciónterapéutica(42).

El incremento“per se” de la ingestade líquidos,principalmenteen forma de agua

envasadao directamentedel grifo, ha sido estudiadocomo profilaxisen la litiasis por

Vallejo et al., ya que existecercade un 50 % de riesgo de repetir estapatologíaen

los dos añossiguientesal primer cólico. La ingestaforzadade agua es la única

recomendaciónválida paratodos los tipos de litiasis. La proporcióndiferentede

calcio que puedancontenerlas aguasno pareceser importantefrente al efectode

aumentode la diuresis,aunquesi puedeserrecomendableque se eligieranaguascon

un contenido bajo en magnesioy sulfato. Además,en la litiasis infecciosasería

convenienteque tuvieran un bajo contenido en bicarbonatopor su capacidadde

alcalinizaraún masla orina. Por otra parte,un cierto contenidoen hierro del agua

puedecoadyuvara evitarla recidivalitiásica (204).
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La deshidratacióncrónica, ya sea por un déficit en la toma de líquidos o como

consecuenciade un clima caluroso, inducea la formación de cálculosurinarios.

Embonet al,, ensuestudioindicanque ladisminuciónde la diuresisporesemotivo

produce un incremento de la litiasis en ese grupo de riesgo, formándose,

fundamentalmentecálculos de oxalatocálcicocomo único componente,en menor

proporción, cálculos mixtos con fosfato cálcico o ácido úrico y de forma

testimonial, cálculos de FCCa. Las diferentes excrecionesde los parámetros

analizadosen orina de 24 horas de pacientescon deshidratacióncrónica, fueron

consideradosnormalesporcomparacióncon valoresde referenciade individuosno

litiásicos del mismo área,e igualmenteocurrió paradiferentes valoresséricos,que

fuerontambiénconsideradosnormales.Trasrecomendara estospacientesla ingesta

de agua,resultó, una disminuciónde las recidivasacompañadade un inesperado

incrementode la calciuria y el motivo más plausible fue la durezadel aguade

bebida. Los demás parámetros no tuvieron alteraciones estadísticamente

significativasni siquieraaparentes(66).

Los autores inciden, que no todos los individuos expuestosa la deshidratación

crónicadesarrollancálculosurinarios y otros factorescomo la toma de alimentos

máso menosricosenoxalatos,en cálcio o en ambosy la disminuciónde la diuresis

puedesobrepasarlos límitesde los inhibidoresde laprecipitacióncalculosa(66).

Graseset al., analizanel efecto de diferentesinhibidores de la litiasis: pirofosfato,

citrato, magnesio y condroitin sulfato en litiásicos con cálculos de OxCa;

encontrandounamayoractividadinhibitoria enel citratoy en el magnesio,siendoel

efecto muy inferior en el pirofosfato y en el condroitin sulfato. La capacidad

inhibitoria estádirigida a evitar la precipitacióndel calcio por los dos inhibidores

principales,citrato y magnesio(87).

El papelque desempeñala deficienciade inhibidores en la urolitiasis esplanteado

por Akinci et al., pero no indican para qué grupo de litiasis es más relevantesu

deficiencia. Encuentranun 24,1 % de hipercalciuriay un 10,5 % de hiperoxaluria

conun déficit de inhibidoresde: cítraturia69,9%,magnesuria24,4%,pirofosfaturia

10,7% y glucosaminoglicanos2,7 %. Hallan un nivel de citraturia bajo en los

enfermoslitiásicos analizados(244 mg/día), estandoestacifra ligada a litiasis de

ácidoúrico, infectivasy cálcicas(estasúltimasconhipercalciuria)(7).
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AdemásAkinci et al., planteanun tratamientocombinadode tiazidacon ortofosfatos

y celulosafosfatoparadisminuir la hipercalciuria;alopurinol,en las hiperuricosurias

y piridoxina, paralos estadosde hiperoxalurias;con citrato (sódico o potásico)e

hidróxido magnésicodosificado según tres grados de deficiencia. Afirman los

autores,queningúnpacientetratadocon estaspautasduranteun periododeterminado

de tiempo, ha desarrolladoun nuevo cálculo. Muestran las cifras previas y

posteriores al tratamiento, con aumentosestadisticamentesignificativos en la

citraturia para los litiásicos con hipocitraturia y también con incrementos

estadísticamentesignificativosen la diuresisy PH; delmismo modo, enlos litiásicos

con hipomagnesuriatratadoscon la medicacióncorrespondientey el hidroxido

magnésico dosificado en tres grados de deficiencia, obtuvo un aumento

estadísticamentesignificativo, antesy despuésdel tratamiento,parala magnesuria

que se normalizó, e incluso las cifras de la citraturia aumentaronen forma

estadísticamentesignificativa. La mismatomade citrato puedellegara incrementar

la citraturiaen los litiásicoshastaenun 220 %, pero sólo en el 40 % en lapoblación

control(67).

El incrementode la citraturia influye de forma significativa en la bajada de la

hipercalciuria.Este efecto no es apreciableen los normocalciúricos.La toma de

citrato sódico o potásico,corrige la acidosistubularrenal subyacenteal reducir el

calcio y aumentarel citrato urinario.El citrato potásico,esmásefectivo si existiera

hipercalciuriacon hipocitraturia,con la indicaciónde controlar la hipercaliemiaen

pacientescon insuficienciarenal,Paket al. (146, 149).

Hoskinget al., indicanquelas diferenciasen la citraturiaentrecontrolesy litiásicos

no son estadísticamentesignificativas (100). Por el contrario, Hesse et al.

demuestranque haydiferenciaentrehombrey mujery además,hayunacorrelación

positivaconla edadaunqueúnicamenteenlamujer (93). Welshmanet al. encuentran

que lacitraturiaesmásbajaen los enfermoslitiásicos(212).

La influenciadel sexoen la litiasis urinariaesmuy marcaday el númerode cálculos

en el varónesmuy superior.Porello, Saradaet al. intentanver cual esla diferencia

en la composiciónurinariade ambossexos,quehaceaumentarel riesgode litiasis en

el varón. Por lo que diseñanun estudiode excreciónde calcio, citrato, oxalato,Pi,

ácidoúrico y magnesio, comparandoestosparámetrosentrehombrey mujery con
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las diferentesfasesdel ciclo femenino,encontrandoque la calciuria, aún siendo

inferior en todaslas fasesdel ciclo de la mujer al hombre,los valoresmediosmás

bajos se hallaron en la fase lútea. Los valores más bajos de la citraturia se

encontraronen los días correspondientesal pico ovulatorio. Por otra parte, la

calciuria se incrementaenmujeresovariectomizadaso menopáusicas,posiblemente,

segúnseñalanlos autores,porunacaídahormonaldel estradiol(184).

Además,Saradaet al. indicanque la testosteronatiene el efecto de incrementarla

oxaluria en ratas macho (184). Por el contrario, Zarembski et al. señalanque el

estradiol disminuye la oxaluria en pacienteslitiásicos (215). Por su parte, Van

Aswegenet al., indicanquelos nivelesde testosteronaurinariasonmásbajosen los

enfermoslitiásicosqueen los controles,sugiriendoqueaquéllapuedejugarun papel

en la patogénesisde laurolitiasis(206).

Campoyet al,presentaronun protocolode estudiometabólicodirigido al diagnóstico

exacto y al tratamientode la enfermedadurolitiásica.En el protocolode trabajose

incluye un estudio metabólico básico, que abarcaanálisis séricos, urinarios de

muestrasde 24 horas y de orinas recién emitidascon un númerode parámetros

importante,tambiénrealizaestudiosde sobrecargade calcio y hormonales(PTH,

vitaminaD etc.).El protocololo aplicó a los siguientesgrupos:pacienteslitiásicos

recidivantessin diagnosticar;pacienteslitiásicos diagnosticadosde hipercalciuria

absortiva de tipo 1, II y III de la clasificaciónde Pak, de hipercalciuriarenal, de

hiperoxaluriasabsortivay endógena,de hiperuricosuriaendógenay de hipocitraturia

aislada.Además,incluyó un grupode voluntariossin antecedenteslitiásicos(ni ellos

ni susfamiliares)comocontrol(41).

Con los resultadosobtenidos,Campoyet al. fijaron unascondicionesde normalidad

en diferentesparámetros:

• Sobresaturacióncálcica(porcentajede calcio enorina de 24 horas)menora 15

mg/dl).

• Hipercalciuriadiariamayorde 260 mg/día.

• Hipercalciuriaabsortiva(cocientecalcio/creatinina) menorde 0,265.

• Hiperoxaluriaendógena,eliminaciónde oxalatosmayorde 60 mg/día.
Hiperoxaluriarenalcuandola eliminaciónesmayorde 40 mg/díay menorde 60

mg/díay asociadaa hipercalciuriay / o hiperuricosuria.
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mg/díay normo o

• Límite de acidezurinariaen 5,25 (en orinareciénemitida).

• Hiperuricosuriaendógenacon eliminaciónsuperiora 800 mg/ día (conuricemia

y aclaramientode ácidoúriconormalo disminuido).
Hiperuricosuriaintestinal con unaeliminaciónsuperiora 800

hipourícemía.

• Hipocitraturiacon eliminacióninferior a280 mg/día.

• Hipomagnesuriaconeliminacióninferior a35 mg/día.

• Acidosis tubularrenal: con un pH en orina recientesuperior

presentahipercalcalciúria,hipocitraturia,con acideztitulable

frescadisminuidoy pH o bicarbonatoséricodisminuido.

• Litiasis infecciosa:pH en orina reciénemitida mayor de 7,0

urocultivo positivo.

Los autorespretenden,atravésdel estudiometabólico,el diagnósticode la litiasis y

la instauraciónde un tratamiento frente a diferentes patologías con distintas

hipercalciurias, así como un seguimiento postratamiento,para ver la posible

normalizaciónde la litiasis. Porotro lado, reconoceque los controlesclaramenteno

litiásicos,enun 36%aparecencomoenfermosporel valor halladode los diferentes

parámetros.No incluye ningunarelación entre el cálculo urinario y el enfermo

litiásico (41).

a 6.0, que además

y amonio en orina

y/ o sedimentoo

Porotro lado Hbbarthet al. indican, que el tratamientomédicoen la litiasis cálcica

recidivantebasadoen estudiosmetabólicosque incluyen recogidasde orina de 24

horas, no mejora las simples recomendacionesgeneralesy repetidosanálisis de

orinasde 24 horasno proporcionaninformaciónadicionalen el riesgode recidivas

calculosas(98).

Los autoresfijan unos límites de forma arbitraria: hipercalciuria, 300 mg/día;

hiperuricuria, 850 mg/día; e hipocitraturia en 282 mg/día; y trata a los pacientes

litiásícoscon tiazidas,alopurmnol, con fosfatosy citratosalcalinos.No relacionala

composicióndel cálculo urinario con el estudiometabólico del enfermoy en su

estudiometabólicomencionaque realizala valoraciónde los siguientesparámetros

urinarios(24 horas):diuresis, pH, ácidoúrico, calcio,Pi, creatininay citrato;y en el

suero:creatinina,calcio, Pi, ácidoúrico y los electrolitos.Es de destacar,la ausencia

de la determinacióndel oxalato y, aunquemenosimportantepero de interpretación

muy controvertida,del magnesio(98).
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Conreferenciaa la calcemia,Paillard mencionasurealizaciónrutinariay muestraun

cierto énfasis en la determinacióndel calcio iónico para descartar posibles

hiperparatiroidismoscon calcemianormal o discretamenteelevaday posiblemente

ligada a una hipofosforemia.Con respectoal magnesio,no lo mencionacomo

parámetroconinterésen la litiasis cálcica(142).

Pak, mencionala hipofosfatemiacomo mecanismointermedio para favorecer la

hipercalciuria absortivatipo III, al estimular la síntesis renal de 1,25 hidroxi-

vitaminaD, quefavoreceríagrandementela absorciónintestinal de calcio y también

puedecomprometerdirectamentela reabsorcióntubular del calcio. No menciona,

quetengainterésenla litiasis ladeterminaciónséricadelmagnesio(149).

Pak,ensuclasificaciónde laurolitiasismencionala litiasishipomagnesúricae indica

unafrecuenciade apariciónde la mismaentreun 5-10%.No incluyeensuprotocolo

simplificado la necesidadde determinarel magnesiosérico, pero si lo hacecon

respectoal ácido úrico, para el diagnósticode la hiperuricemiay su tratamiento

(150).

Pierratoset al., incluyen en su estudio la determinaciónséricade magnesioentre

otras;hallandoquela diferenciade la calcemia,entrelos estudiosmetabólicosde los

litiásicos que forman cálculos de OxCa(m) y OxCa(d), es estadísticamente

significativay no essignificativaparael Pi sérico(156).

Abomelhaet al., en su estudio metabólicono incluyen la citraturia ni la oxaluria.

Halla un númeroimportantedeenfermoslitiásicos con hiperuricemia,queal mismo

tiempo muestranunaorinamuy ácida, y encuentraunascifrasaltasde litiasis úrica

quevaloraen un 20,5%deltotal (1).

Fernándezet al., en su estudiosobrela litiasis oxalocálcica,aunqueindican la toma

de muestraséricaparael estudiometabólico,no reflejan los valoresde parámetros

séricos dentro de los resultadosy diagnósticos que publican, que se basan

esencialmenteen los parámetrosdeterminadosen orina con un uso limitado de los

cocientesy cálculosde resorciones,aclaramientos,etc. (70).
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Giménezet al., enunarevisióndel magnesioen la prácticaclínicanosadvienende

lo frecuenteque es hallar hipomagnesemiase hipermagnesemiasen la población

hospitalaria.La hipermagnesemiasesituaríaporencimade 2,4 mg/dl y la causamás

frecuente es la insuficiencia renal, que combinadacon un aporte exógenode

magnesiopuedeprovocar una hipermagnesemiasintomática,por este motivo es

necesariocontrolar la administraciónde antiácidoso laxantescon magnesioen

pacientescon alteracionesde la funciónrenal(81).

El ácidoúrico, es otro de los componentesprincipalesde los cálculosurinarios, su

origen estáen el metabolismode las purinas. Es un productopoco soluble a pH

inferior a5,5 que escuandoestápoco disociado,siendola forma dominanteel ácido

propiamentedicho,perocuandoel pH essuperiora 6,5 la formapredominanteesla

disociadaen formade urato sódicoy en forma de sal, susolubilidadesveinteveces

superior(109).

En gran númerode publicacionesdedicadasal temade la nefrolitiasis se incluye de

forma sistemáticael análisis sérico y urinario del ácidoúrico y el control del pH.

Paillard, indicaun límite parala hiperuricuriadistinto en el hombrequeen la mujer,

fijando 800 mg/día en el varón y 750 mg/día en la mujer. Además, cita una

incidencia de uricosuriadel 26% en pacienteslitiásicos pero no menciona la

ligazónconla uricemia(142).

Pak, indica que puedeconcurrir hiperuricosuriacon litiasis cálcica como única

patologíareconocible,con un limite para la uricosuriade 600 mg/día. También

descubreen la litiasis úrica la presenciade un pH muy bajo, inferior a 5,5 y una

uricemiaelevadaconunauricosuriaquepuedesernormalo alta (149).

Coe et al., dangranvalor a la determinacióndelPH no únicamenteen la litiasisúrica

sino en todoslos casosy dangranimportanciaa la dieta(hiperproteicaqueproduce

orinaácida) (51).

King, en 1967ya indicó la importanciade los valoresdel pH enla litiasisurinariaen

generaly que unpH ácidoeraindicativo de litiasisúrica(114).
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Vallejo et al. con referenciaa la litiasis úrica, nos indican la necesidadde tomar

como mínimo dos litros de agua, así comoalcalinizar la orina y nos recomiendan

aguasconelevadocontenidoen bicarbonatoy ademászumosricos en citratos(204).

Jourdanet al. indican la existenciade diferentes formas de litiasis úrica; una

idiopáticacon valoresséricosy urinariosnormalesde ácidoúrico, con el pH y el

amónio urinario bajo; otra forma, es la gotaen la que el 22% de los pacientesson

ademáslitiasicos úricos, conunahiperuricuriano modificablepor régimendietético

y un pH de la orina ácido a causade una bajaexcreciónde amonio. Tambiénla

deshidratacióny las diarreascrónicaspuedeninducir una oliguria con pH ácidoy

unaprecipitacióndelácidoúrico urinario(107, 108).

Embon et al., estudian la litiasis por deshidratacióncrónica en su vertiente

metabólicay no nosofreceel crucede la informacióncon el cálculourinario(66).

Campoyet al., parael estudiode la litiasis úrica, clasifican las hiperuricosuriasen

endógenascon eliminaciónde ácidoúrico mayor de 800 mg/día,hiperuricemiacon

el aclaramientode ácidoúrico normalo disminuido, y enterorrenalescon excreción

de ácidoúrico superiora 800 mg/díaconuricemianormal.Seleccionanun grupode

10 pacientesconhiperuricosuriaendógenaa los que tratancon alopurinol y citrato

potásicoe indican un aumento en la toma de líquidos; obteniendoun resultado

notableen la correccióndel pH desde5,23 hasta5,85; la uricosuriadisminuyedesde

1054 mg/díahasta760 mg/día;aumentala diuresisdesde 1912 ml hasta2268 mí;

disminuyelauricemiadesde7,95 mg/dl a 6,41 mg/dl (41).

ParaPaiilard,el estudiometabólicodeberíaincluir sistemáticamenteel análisisde los

factoresde riesgoy de los inhibidores.En la litiasis cálcicasontres los factoresde

riesgo conocidos: la oliguria, la hipercalciuriay la hiperoxaluriay dos son los

inhibidores: el citrato y la nefrocalcina.Indicael autorque el mayor riesgolitiásico

lo tiene la hiperoxaluria,aunque nos advierte de la notable imprecisión en la

determinacióndeeseparámetro,quedelimitacomonormalidadhasta45 mg/día,con

una mediade 30 mg/día, precisandoque a partir de esacifra el riesgo litiásico se

dispara.La citraturia esun potenteinhibidor de la litiasis cálcicay el límite normal

inferior se acercaríaa la cifra de 600 mg/díay enningúncaso,deberíaserinferior a

320 mg/día, lo querequeriríaunaactuaciónmédicainmediata(142).
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Pak concluye que, a pesarde que la hipercalciuriaejerce una influencia menos

importanteen la litiasis cálcicaque la hiperoxaluria,la temperaturafisiológica y la

influenciadietéticasobreel calcio danigual importanciacomo factoreslitógenosa

ambos.A la hipocitraturiale asignaun papel importantecomo inhibidor litiásico,

pero suactividadesescasa,salvo que sepotenciesuactividadcon el fosfato o con

elementostraza,comolos iones fénicoso de aluminio. La excreciónrenalde citrato

dependede la filtración, reabsorciónrenal y síntesispor la célula tubular y su

excreciónestáreducidapor la acidosis,hipocaliemia,andrógenoseinfeccionesde las

vías urinarias.La normalidadla definecomo un valor superiora 400 mg/díaparael

citrato,e inferior a44 mg/díaparael oxalato.Ahlstrandet al., duranteun tratamiento

delglaucomaconacetazolamida(inhibidor de la anhidrasacarbónica),comprobóque

docepacientesformaroncálculosde fosfato cálcico.Estemedicamentoproduceuna

ligera acidosis metabólica con una bajada del bicarbonatosanguíneoy de la

potasemia;en la orina la bajadade la excreciónde citrato fue muy marcadadurante

el tratamiento,acompañadade un incrementodelpH (6).

En 1967, King ya considerabaal citrato urinario como un importantequeladordel

cálcio urinario, y la hipocitraturiahalladaa menudoen enfermoslitiásicos parece

confirmar estepapel;con respectoa la oxaluria,ve claramentequela diferenciaentre

el oxalatourinariode litiásicosy no litiásicosesmuypequeña(114).

Pierratoset al., en los estudiosmetabólicosde pacienteslitiásicosde OxCa(m)y

OxCa(d)no halló diferenciasestadísticamentesignificativasni en la citraturiani en

laoxaluria(156).

Nicar et al., analizaronla excreciónde citrato enpacienteslitiásicossobrela basede

diferentesfallos metabólicoso alteracionesfisiológicas distintas.Encontraronuna

elevada prevalencia de hipocitraturia en la mitad de enfermos litiásicos; la

hipocitraturia fue hallada en todas las formas de litiasis, excepto en el

hiperparatiroidismo primario y en la nefrolitiasis de oxalato cálcico con

hiperuricosuria.La hipocitraturiase encontróen la acidosistubularrenal y en la

biperoxaluriaintestinal. Tambiénse encontróhipocitraturia en las hipercalciurias

absortivasy renales;y además,en pacientesque no tenían ningún indicio de

alteraciónenel equilibrioácido-base(138).
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Embon et al., encontraronvaloresmedios normalesen los estudiosmetabólicos
realizadosen pacienteslitiásicos con deshidratacióncrónica. Ni la oxaluría ni el

citrato, como determinación de excreción diaria, muestran diferencias

estadísticanientesignificativas,y tambiénseñalanque la deshidratacióncrónicamás

frecuenteestáproducidaporel clima calurosoenaproximadamenteenel 24%de los

casos;apreciandoque no todaslas personasexpuestasa unadeshidratacióncrónica,

desarrollancálculosurinarios y que existeun riesgo añadidopor la dieta rica en

calcioo enoxalato,sobretodo, indicael autor, con el oxalato.Ademásindican,como

granpartede autores,que eseficazparaprevenirestetipo de litiasis, incrementarel

volumende ingestade aguay limitar los riesgosdietéticos,aunqueesposible que

existaun aumentoen la absorciónde calcioacausadelexcesode luz solarquecausa

un incrementode los metabolitosde la vitaminaD (66).

Es necesariodestacarque en el estudio metabólico realizadopor Campoyet al.,

aparezcan13 parámetroscalculados,tales como, aclaramientosde creatinina, de

ácido úrico, reabsorciones tubulares de calcio, de fosfatos, cocientes

calcio/creatinina,magnesio/creatininaetc. quesonutilizadoscomounparámetromás

en el diagnósticode la litiasis urinaria(41).

6. EPIDEMIOLOGíA. DIVERSOS ENFOQUES EN EL ESTUDIO

EPIDEMIOLÓGICO DE LA LITIASIS URINARIA

Existe unaampliagamade cifras sobrela incidenciay prevalenciade la litiasis a lo

largo de los diferentesestudios que se han publicado,como consecuenciade las

diferentesvariablesquese hantenido en cuentaen los mismosy de las fuentesde

informaciónquesehanutilizado parala elaboraciónde los mismos.

La prevalencia y la incidenciade los diferentes tipos de EL, identifican en un

momentodadoaunapoblacióndeunaregiónconcreta.

Así, Boyceet al. describenla apariciónde un incrementoen U.S.A. del númerode

pacienteslitiásicos desde9,5pordiezmil en 1952,a 16,4 pordiezmil en 1974 (29).

Porsuparte,enel año 1979y parala poblaciónde Rochester(EEUU),Johnsonetal.
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señalaronqueen un periodode 25 años,seprodujoun incrementoen el númerode

cálculosde varonesmayoresde 25 añosde un 7,9pordiezmil habitantesa un 12,4,

permaneciendoestable,porel contrario, el númerocálculosde mujeres(sobreel 3,6

pordiezmil) (105).

Ljunghall, indicaunaprevalenciaglobal de la EL del 1-2%,en un estudiobasadoen

análisis de autopsias,y determinóque se habíaproducidoun aumentoprogresivo

desdeel año 1913 a 1958 con una cifra de partidade 1,3% hastael 2,7%,con una

reducciónsignificativaenlos periodosde las dos guerrasmundiales.Tambiénindica,

que el factoredadincrementala litiasis desde1% a los 40 años,hasta2,5%a los 70

años, si bien el autor no indica la composiciónquímica del cálculo que más se

incrementao influye (127).

En ambostrabajos,los datos que se publican se refieren a cálculos totales, no

diferenciandoporcomposiciónquímica.

Scotten 1987, a partir de pruebasradiográficasrealizadasenun puebloescocésde

7000 habitantes,obtieneuna prevalenciade 3,8 por ciento de cálculosradiopacos;

conuna proporciónigual en hombresque en mujeres,encontrandoque la edadde

expulsióndel cálculoesmástardíaenhombres (40a 50 años)queen mujeres(30 a

39 años)(185).

Algunosestudiossehanbasadoenencuestasdepoblación.Powiset al. hanhalladoa

travésde encuestaque,al menosun 10%de los cálculosformadosen 300 pacientes

litiásicos, no se habían manifestado clinicamente y por ello, no existían

estadísticamenteen la historiaclínica(161). Una encuestadanesarealizadaen 1959,

indicaunaprevalenciadel 10%global (12% enhombresy 7%enmujeres)(119).En

Inglaterra, Robertsonet al. encontraronuna prevalenciaglobal en la población

masculinade 3,8%, sobre2530 hombresadultos,encuestadosa travésde la lista

electoral y que respondierona un cuestionario(171). Nikkilá et al. estudiaron,

medianteencuestasrealizadasen los años1980-1982,la prevalenciade la EL enun

distrito Finlandés,obteniendouna preponderanciaen los hombres(3%) frente a
mujeres(1,8%), siendo por edadesen el hombrela mayorprevalenciaentre40-49

añosy en la mujer entre60-69 años (139). Iguchi et al., en Japón,sugierenuna

prevalenciasuperioral 10% con valorespróximos al doble en hombresfrente a

mujeres(103).
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Hiatt et al. enCalifornia, hanobservadounaprevalenciaacumuladade 4-6% en los

hombresconedadescomprendidasentre41 y 70 años,y de 2-5% en mujeresen los

mismos rangosde edad(96); frecuenciasmás elevadasse han encontradoen la

Alemania Federal,de 10-20 por ciento en los hombresy de 5-10 por ciento en las

mujeres,mayoresde 50 años(201).

Ljunghall et al., realizaronuna extraordinariaencuesta,cuyosprimerosresultados

fueronpublicadosen 1975y queposteriormentesehanpuestoal día, y aportadatos

sobrela totalidad de los hombresde la villa de Uppsalanacidosentre 1920 y 1924,

que teníansobre 50 años en la fecha de publicaciónde la encuesta1970-73.Se

estratificóa los sujetosen función de su edaden la fechaen que aparecieronlos

primerosepisodios litiasicos, calculandola incidenciaanual de la litiasis. Dieron

cifrasde incidencia(126).

La encuestade poblaciónmásinformativa,fue la realizadasobreun paísenteropor

Vahlensiecket al. sobreAlemania Federal,en 1979 sobreuna muestrade 10130

individuos mayores de 18 años (4620 hombres y 5510 mujeres). Realiza la

distribución porsexo,edad,habitat (rural o urbano),por nivel socioprofesionalen

unamuestraque representaa la poblacióngeneral.Encontróuna incidenciaanualde

litiasis de 0,54 por ciento, de los que 0,12 porciento eranprimerosepisodios(con

unafrecuenciadosvecessuperioren los hombres),y 0,42 por ciento de recidivas,

con igual frecuenciaenhombresque en mujeres.La prevalenciatotal eradel 4 por

ciento conun ligeropredominioen la mujer, la frecuenciaaumentalinealmentecon

la edaddesde1,28 porcientoen los individuos de 18-34años,hasta6,79 por ciento

cuandolaedadseacercaalos 65 años(203).

En nuestro país, hay pocos estudiosepidemiológicos:el más importantees el

realizadopor la AsociaciónEspañolade Urolitiasis (179),que daunaprevalenciade

4,16 porcientoen Españacomomedianacional,obteniéndosediferentesvaloresen

otrasencuestasde ámbito local, como Ripaet al. (169), Torreset al. (200),Pedrajas

et al. (155) y Pinto (157)que sugiereque el valor real enEspañapuedesercercano

al 3 porcientode lapoblacióngeneral.

Otros estudiostienenencuentala composicióndel cálculo e introducenun ratio en

relaciónal sexo,que esel cocientehombre/mujer (r). Todoslos autores(extranjeros
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y nacionales)lo utilizan con referenciaal total de cálculos o con referenciaa

determinadascomposicionesde ellos.Leusmannet al., mencionanun ratio global r

1,86, estableciendoel valor de r para cálculoscálcicos (r= 2,08), ácido úrico

(r=3,86),cistina(r 0,88), infectivos (r= 0,6),utilizandotambiénesteratioparaver

el efectodel tiempo en la influenciadel sexosobreel númerode cálculosformados

(122).

Simónet al., utilizan el mismo ratio pero introduceel conceptode primer cálculo y

recidivas, aplicandoesteratio en la primeratabla (rl,42) y en la de recidivas (r

3,4) (188).

Mandely Mandel,aunquerealizanunestudioen un grupode hospitalesconelevada

proporción masculina,dan un ratio global (r 3.0) que calculan medianteuna

ecuación(130, 131).

En Italia Borghi et al., enun estudioepidemiológicoenel queno utilizan esteratio,

mencionanuna distribución por sexo en porcentaje(hombres 60,6 por ciento y

mujeres39,4porciento),que daríaun r= 1,28 (28).

Abomelhaet al., enArabia Sauditaencuentranun ratio global de r5,0 (1); Akinci et

al. señalanparaTurquíaunr1,50(8); EkwereparaNigeriaun r=2,7 (64); Tandaet

al. en Japóny parael años1987 dan un r=1,68 (195) y para el período 1989-1994

apuntanun r’l,57 (196); Joualet al. paraMarruecosseñalanunar=2 (106);Lin et al.

en Taiwanrefierenunar=2,9 (125)

En España,Pintoutiliza el porcentajede cálculosenhombrey en mujer pero no la

ratio, mencionalas diferenciasen las distintas composicionesquímicas de los

cálculosurinarios, sin separarprimer cálculo del recidivante,calculandoen basea

sus datos,un r= 1,80 (157).

Otros autores,como Ripa et al. dan un r= 1,52 parala Riberade Navarra(169).

Romeroet al., parala Marina Alta de Alicante calculanun r1,14 (177). Nuestro

grupo de urolitiasis no ofreció el ratio, pero a partir de los datos publicados,se

obtieneun r1,36paraunasupuestatablade primer cálculo,partiendode un total de

385 pacientesde los quesonvarones222 y mujeres163 (133).
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Otravariablecon graninfluenciaen laEL, esla edaddel paciente,que generalmente

es contempladade una forma globalizada, sin tener en cuenta la composición

química del cálculo. Schneider,en un estudio a lo largo de diez años da la

distribución en función de la edadde cuatro gruposde cálculos de composición

distinta: Acido úrico con ácido úrico (d); Whewellita y weddellita (OxCa(m) y

OxCa(d)); FCCay Estruvita(FAM) (154). Si bienel estudioenglobatanto primeros

cálculoscomorecidivantes.

Jungersnosmuestrados tablas,en la primeraserefleja el númerototal de cálculos

segúnel sexoy el año de suexpulsión(sólo parael primercálculo)y enunasegunda

tabla de igualescaracterísticas,estudialas recidivas,sólo que los cálculosson de

OxCa(m) y (d) (109).

Pinto realizauna tabla parecidapara el númerototal de cálculosen su primera

expulsióny año(157).

Enlos trabajosquesehanreseñadocabedestacarunaseriede anomalíasformales:

• Permitir que lacomposiciónquímicadel cálculourinarioseaun apartadode la

encuestaarellenarpor el entrevistado.

• Quenormalmenteen los estudiosepidemiológicosno se indique el método

analíticoutilizado paraconocerlacomposicióndel cálculorenal.

• La posibilidadde sesgoen la respuestapor correo de la encuesta,no está

descrita y por tanto, al contrastar con otros estudios descriptivos la

composiciónquímica,aparecendiscordanciasno fácilmenteexplicables.

• Los estudios se llevan a caboen poblacionesdeterminadas(muchosde ellos

realizadossólo en hombres)

• La mayoría de los analistas hace un estudio global, sin identificar la

composiciónquímicadelcálculourinario.

• En la mayorpartede los trabajosno se distingue el primer cálculo de las

recidivas.

e Raravezsepublicanestudiosde seguimientode los pacientesrecidivantes.
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OBJETIVOS

El objetivo del presentetrabajo es la aproximaciónal estudio bioquímico y
epidemiológicode la litiasis urinariaatravésde unnuevosistemade clasificaciónde
cálculosurinarios,mediante:

~ El establecimientode una sistemáticade clasificacióntaxativade los cálculos
urinariosquedefinay conceptualicelas distintasentidadeslitiásicas.

~ La aplicaciónde los criteriosde clasificaciónparael estudioepidemiológicode
los cálculosurinariosanalizadosdurante20 añosenunhospitalgeneral.

o La aplicaciónde los criterios de clasificación para el establecimientode los
perfilesbioquímicosde las diferentesentidadeslitiásicasa partir de los cálculos
urinariosanalizadosdurante20 añosenun hospitalgeneral.
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MATERIAL Y MÉTODOS

1. POBLACIÓN ESTUDIADA

La poblaciónde estudiocomprendelos cálculosde pacientesque seremitieronal

laboratoriode Urolitiasis del HospitalRamóny Cajal desdeel tercer trimestredel

año 1977hastael 31 de diciembrede 1997.

Nuestro hospital fue Centro de Referenciahastael año 1988, fecha en que se

convirtió en Hospital del áreanúmero4 de Madrid, lo queincideen la evolucióndel

número de pacientesestudiados.Asimismo, desde ese mismo año, se inició la

colaboraciónconel Serviciode Urologíadel Hospitalde Zamora,enprimerlugar, y

posteriormente,con el Hospital Príncipe de Asturias de Alcalá de Henaresy se

asumió el análisis de la litiasis que se venia realizandoen el laboratorio del

ambulatoriode SanBlasdel área4.

El total de pacientesestudiadosduranteesteperiodofue de 5.516distribuyéndoseen

el tiemposegúnserecogeen laTabla 1.

2. SISTEMA DE INFORMACION

2.1. DISEÑO Y DESARROLLO

Se ha diseñadoun Sistemade Informaciónque recoge,paratodos los pacientesdel

estudio, las variables disponibles por paciente y por cálculo. Además, en los

pacientesen los que se ha analizadoel estudiometabólicosehan incorporadolos

diferentesparámetrosanalíticosa la base de datos. Este Sistemade Información

permite la integración de los espectrogramasprocedentes del análisis por

espectroscopiaIR, la incorporaciónde la correspondientefotografía del cálculo

obtenidapor cámaradigital con soporte informático, así como los resultadosdel

estudiometabólicodel paciente.Ello facilita el diseñode un informeclínico completo

por paciente,paraque el urólogo disponga,en cualquiermomento,de la información

del pacienteactualizadaen la basede datos.
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El desarrolloseha realizadoatravésdel programaAccess(PCPentiummarcaIntel)

(152).

Parala cargade datos, sehan utilizado las fichasdiseñadasen nuestrolaboratorio

que recogen,para cadapaciente, la siguiente información: número asignadoal

paciente,nombrey apellidos,edad,composiciónquímica (núcleo,corteza)y peso

del cálculo y fecha de expulsión del cálculo (13, 14). Los datos del estudio

metabólicosehanobtenidode lashistoriasclínicasdelpaciente.

La basede datosconstade un total de 6752 registros.La informaciónde la edadse

disponeen el 60% de las muestras,el sexoen el 96% y el pesoen el 92% de los

registros. Del resto de variables se dispone de información en el 100% de las

muestras,Los datosdel estudiometabólicose disponenen 201 registros.

2.2. ESTRUCTURADE LA BASE DEDATOS

La base de datosconsta de un total de 7 tablasde información con la siguiente

estructura:

2.2.1. Primer cálculo: contiene información relativa a todos los pacientes

estudiados,pero referida únicamenteal primer cálculo que ha llegado a nuestro

hospital (normalmenteel primer cálculo del paciente).En el caso de pacientes

recidivantes(conmásde un cálculoen suhistoria),la informaciónrelativaacálculos

sucesivosserecogeenotra tabla.

Los camposde informaciónde estatablason: íd, paciente,apellidos,nombre,edad,

sexo,fecha,grupo,subgrupo,tipo y peso.

Definición de los campos:

íd: númerocorrelativoque asignalabasea cadaregistroque se introducePaciente:

númeroque se asignaen nuestrolaboratorioal pacientecon motivo de la primera

muestraremitida.Estenúmerolo identifica a lo largode todoel estudio.
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Apellidos: apellidosdelpaciente.

Nombre:nombredelpaciente.

Edad:edaddelpacienteenla fechaenque seproduceel cálculo,expresadaen años

Sexo:sexodel paciente(codificado).

Fecha:fechaenla queseproduceel cálculocorrespondiente.

Grupo: composiciónquímicaprincipaldel cálculo (codificado).

Subgrupo: composición química pormenorizada (núcleo, corteza y capas) del

cálculo(codificado).

Tipo: cálculosimpleo mixto (codificado).

Peso:pesodelcálculoexpresadoen miligramos.

2.2.2. Cálculos recidivas: contiene información de los cálculos de pacientes

recidivantes,excluyendoel primercálculo.

Los camposde información de estatabla son: rpaciente,recidiva, rfecha,rgrupo,

rsubgrupo,rtipo y rpeso.

Definición de los campos

rpaeiente:númeroqueidentifica al paciente.

recidiva:númeroqueidentificacálculosrecidivas.

rfeeha:fechaen laqueseprodujocadacálculo.

rgrupo:composiciónquímicaprincipalde los cálculosrecidivas(codificado).

rsubgrupo:composiciónquímicapormenorizada(núcleo,cortezay capas)de los

cálculosrecidivas(codificado).

rtipo: cálculosimpleo mixto (codificado).

rpeso:pesodel cálculorecidivas,expresadoen miligramos.

Las tablas calculory cálculounose relacionanentre sí a travésde un campoen

comúnque esel númerode paciente(pacientey rpaciente).Estaseparaciónen dos

tablaspermite el estudioy seguimientode la evolucióndel pacientelitiásico en el

tiempo, durantetodoel estudio.
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2.2.3. Total cálculos: contiene información de todos los cálculos
independientementede si sonprimercálculo o recidivas.Estatablaseobtuvo por la

fusiónde las tablascalculory calculouno.

Permiteel estudioglobal de todoslos cálculosanalizadosennuestraUnidad.

Los camposde información de estatabla son: paciente,edad, sexo, fecha,grupo,

subgrupo,tipo y peso.

Definición de los campos

Paciente:númeroque seasignaen nuestrolaboratorioal pacientecon motivo de la

primeramuestraremitida.Estenúmerolo identifica a lo largode todo el estudio.

Edad:edaddel pacienteen la fechaqueseproducecadacálculo,expresadoen años.

Para los cálculos recidivantesse calcula la edad, a partir de la fecha en que se

produceny teniendoencuenta la edaddel pacienteen la que se produjo el primer

cálculo.

Sexo:sexodel paciente(codificado).

Fecha:fechaen la queseproduceel cálculo.

Grupo:composiciónquímicaprincipal delcálculo(codificado).

Subgrupo: composición química pormenorizada(núcleo, corteza y capas) del

cálculo(codificado).

Tipo: cálculosimple o mixto (codificado).

Peso:pesodel cálculoexpresadoen miligramos.

2.2.4.Sexo: recogelasdiferentescodificacionesrelativasal sexo.

Los camposde informaciónde estatablason: csexoy sexo

Definición de los campos

Csexo:códigorelativoal sexo.

Sexo:sexodelpaciente.
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2.2.5.Tipo decálculo:recogelas diferentescodificacionesrelativasal tipo.

Los camposde informaciónde estatablason: ctipo y tipo.

Definición de los campos

CUpo: código relativo al tipo

Tipo: tipo de cálculo (simple o mixto).

2.2.6. Composición: recoge las diferentes alternativas de composición de los

cálculos.

Los camposde información de estatabla son: Cgrupo, Subgrupo,Núcleo, corteza,

intermediol, intermedio2.

Definición de los campos

Cgrnpo:composiciónquímicaprincipaldelcálculo

Subgrupo:código identificativode la composiciónpormenorizada(núcleo,cortezay

capas)del cálculo.

Núcleo:descripciónde lacomposiciónquímicadel núcleo.

Corteza:descripciónde la composiciónde lacorteza(capamásexteriordelcálculo)

Intermediol: composiciónde lacapaintermediaadheridaal núcleo.

Intermedio2:composiciónde lacapaintermediaadheridaa lacorteza,

2.2.7. Datos metabólicos: recoge los valores por paciente de los diferentes

parámetrosbioquímicosanalizados.

Los camposde informaciónde estatablason: número,paciente,fecha,subgrupo,pH,

screat,suri, sca,sp, smg,diutotal,ocreat,craturia,ouri, uriuria,oca,cauria,op, puma,

omg,mguria,ocitr, citruria, oox, oxuria, acreat,uracreat,pcreat,cacreat,ica, volmin,

ccalcio,cfosforo,cuico.
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Definición de los campos:

Número: número de orden del estudiometabólico.
Paciente: número que identifica al paciente.

Fecha:fechadel estudiometabólico.

Subgrupo:código identificativo de la composiciónpormenorizada(núcleo, corteza

y capas)del cálculo.

pH: pH potenciométrico.

Screat:creatininasérica.

Suri: ácidoúrico sérico.

Sca:calciosérico.

Sp: Pi sérico.

Smg: magnesiosérico.

Diutotal: volumende orinade 24 horas.

Ocreat: porcentajede creatininaurinaria.

Creaturia:creatininatotalenorinade 24 horas.

Ouri: porcentaje de ácido úrico en orina.

Uriuria: ácidoúrico en orina de 24 horas.

Oca:porcentajede cálcioenorina.

Cauria:calcio total enorinade24 horas.

Op: porcentajede Pi en orina.

Furia: Pi total enorinade 24 horas.

Omg: porcentajede magnesioenorina.

Mguria: magnesiototal enorinade 24 horas.

Ocitr: porcentajede citratoenorína.

Citruria: citratototal enorinade 24 horas.

Oox: porcentajede ácidooxálico en orina.

Oxuria: ácidooxálicototal en orinade 24 horas.

Acreat: aclaramientode creatinina.

Uracreat:cocientedeácidoúrico/creatinina.

Pereat:cocientede Pi/creatinina.

Cacreat:cocientedecalcio/creatinina.

ICa: indice de excreciónde calcio.

Volmin: volumenminuto enorinade 24 horas.

Cealcio:aclaramientode calcio.

Cfosforo:aclaramientode Pi.

Curico: aclaramientodeácidoúrico.
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2.3 EXPLOTACIÓN Y OBTENCIÓN DE DATOS DEL SISTEMA DE

INFORMACIÓN

La explotaciónse ha realizadoa travésde consultasa la basede datosmediante

lenguajeSQL (Structuralquery language).

El análisisde datossehaplanteadodesdetres enfoquesdistintos:

• Global, dandoel mismo tratamientoa todos los cálculosindependientementede

que se trate de un primer cálculo del pacienteo de una recidiva, como han

desarrolladola mayorparte de los autores.En estecaso la información se ha

obtenidode la tabla“unida”.

• Diferenciandolos cálculos que sonprimer cálculo de los que son recidivas,y

estudiandocadagrupo independientemente.En estecaso la información seha

obtenidode las tablas“calculouno” y “calculo?’, respectivamente.

Paraestosdos enfoques,la informaciónque seha obtenidode las diferentestablas

que configurannuestrabasede datoses la siguiente:

a) Númerode cálculostotal y paracadagrupode composiciones.En cada

caso la información seha diferenciadopor sexosy por fecha (año) de

expulsióndelcálculo.

b) Paracadadatodel punto anteriorse hacalculadoel tantopor ciento de

cadagrupodecomposiciónen relacióncon el total anualcorrespondiente.

En cadacaso,la informaciónseha diferenciadopor sexosy por fechade

expulsióndelcálculo.

c) Pordécadasde edaddelpaciente.

• Distribución del número de cálculos para cada grupo de

composiciones.

• Distribución del número de cálculos para aquellos subgrupos

mayoritarios:OxCa(m), OxCa(d),cálculos mixtos de OxCa(m)y
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OxCa(d), cálculos de OxCa(d)/fosfatocálcico (FCa), cálculos

mixtos de OxCa(m) con ácido úrico, cálculos de ácido úrico,

cálculosmixtos de ácidoúrico con OxCa(m),cálculosde FCCay

cálculosde FAM.

En amboscasos, la informaciónse hadiferenciadoporsexos.Asimismo,

paracadadécadaseha obtenidoun ratiohombre/mujer(r), al objeto de

disponerde un indicador de frecuenciaen relación al sexo que además

permitecomparacióncon otrosautoresquehanusadoesteindicador.

Secomprobóla inexistenciade sesgo(ya quede partede la poblaciónno

sedisponede los datosde edad),medianteel contrastede los valoresdel

ratio hombre/mujerobtenidospor décadasfrenteal valor der parael total

de la población.

d) Distribucióndel númerode cálculosparacadagrupode composiciones,

diferenciandocálculossimplesde mixtos y porcentajede mixtos sobre

total. En cadacasola informaciónsehadiferenciadoporsexos.

e) Parael global de cálculos, seha obtrenidoel númerode cálculospara

cadauno de los subgrupos.Sehadiferenciadoporsexoy sehacalculado

el ratiohombre/mujer

O Pesosmediosparacadagrupode composiciones.

• Seguimientode los pacientesredicidivantespartiendo del estudio del primer

cálculo con relación a sus siguientes recidivas. Para ello se ha obtenido la

siguienteinformación:

a) Distribucióndelnúmerode cálculosporpacienterecidivante

b) Paralos subgruposmayoritarios:

Estudiode ladistribucióndelnumerode recidivas.
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• Evaluaciónde la composición(subgrupoy frecuencia)de los cálculos

recidivascon relacióna la composicióndelprimercálculoque tuvo el

paciente

3. TRATAMIENTO ESTADÍSTICODE LOS DATOS

3.1. ANÁLISIS ESTADÍSTICOPARA EL ESTUDIOEPIDEMIOLÓGICO: Se

hanaplicadolos siguientesmétodosestadísticos:

a) Anova: estudio de la varianza aplicado al peso del cálculo para los

diferentesgruposy subgrupos,que ha sido corroboradopor el test no

paramétricode Kruskal-Wallis(44, 182).

b) El test de chi-cuadradoparala comparaciónde frecuenciasse ha aplicado

paralos siguientesestudios(44, 182).

• Diferenciasporsexoentrelos diferentesgruposde composición,tanto

para el segmentode primer cálculo como para la totalidad de las

muestrasy paralos 20 subgruposmayoritariosque abarcanel 92,1%

de los cálculos.

• Seguimientode las recidivas.Seha realizadobajodospuntosde vista.

Por una parte, sobre el paciente que recidiva con la misma

composicióndel primer cálculo, frenteal que recidivacon diferente

composición química. Por otro lado, en el universo de cálculos

recidivas,seha tenido encuentael análisisde las posiblestendencias

en el cambiode composiciónquímica.

3.2. ANÁLISIS ESTADÍSTICO PARA EL ESTUDIO METABÓLICO: Se han

aplicadolos siguientesmétodosestadísticos:

El análisisestadísticoseha realizadomediantelacomparaciónde las medias.Para
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ver si estapruebaes aplicable,se realizópreviamenteel análisis de la varianzaa

travésde testde Levene:Si la p>O,OS,no hay diferenciassignificativasde la varianza

y sepuedeaplicardirectamentelacomparaciónde las medias.En éstecaso,seaplica

la pruebadeFishery si F>0,05concluimosque las mediasno presentasdiferencias

estadísticamentesignificativas.Si la F<0,05 indicaque haydiferenciassignificativas

entrelos gruposde mediascomparadasen cuyo casoaplicamos,ennuestrocaso,el

test de LSD que nos determinaentre que valores medios existen diferencias

estadísticamentesignificativas(44, 182).

En el casode que en el análisisde la varianzael testde Levenehubieraresultadocon

p<O,OS, la comparacióndirecta de las mediasno es aplicable.Entonces,se realizó

unacorrecciónde los valoresmedianteel cálculo del LogaritmoNeperiano(LN) y se

repiten los análisis anteriorescomenzandonuevamentepor el test de Levene (44,

182).

Si de nuevo,el test de Leveneda p<O,OSno sepuedeutilizar la comparaciónde las

mediasy sepasaal test no paramétrico(Anova: Kruskal-Wallis)que calculala chi-

cuadrado. Si p>O,OS concluimos que no hay diferencias estadísticamente

significativas entre los diferentes subgrupos. Si p<O,05 hay diferencias

estadísticamentesignificativasentrelos subgruposestudiados.Paradeterminarentre

quesubgruposseproducenestasdiferenciassignificativas,seaplicael testde Mann-

Whitney U-Wilcoxon a cadauna de las posiblesparejasde subgrupos.Si p<0,OS

existen diferencias estadísticamentesignificativas entre el par de subgrupos

correspondientes(44, 182).

4. PROTOCOLO DE ANALISIS DE LA MUESTRA

4.1. PREPARACIÓNDELA MUESTRA (13,58):

• Limpieza de restosde sangreo de tejidos (con solución salina). El lavado se

realizaen el menortiempoposible(máximo 5 minutos)paraevitarla posibilidad
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de disolución de algúncomponentedel mismo. Posteriormente,se procedeal

secadodelcálculoconpapelde filtro.

• Secadoen estufaa800C duranteuntiempomáximode mediahora.

• Pesadade cálculo,expresadaenmiligramos,mediantebalanzade precisión.

4.2 ANÁLISIS MACROSCÓPICO

Laobservacióndel aspectoexternodel cálculoesimprescindibleya queproporciona

una informaciónimportantepara contrastarposteriormentelos resultadosobtenidos

con el análisisde infrarrojos.Enestafasesedescribe:

• Aspecto de la superficie: lisa, rugosa, abollonada, redondeada,papilar,

presenciavisible de espículas,aspectouniformeo presenciade zonasde aspecto

diferente(cálculosmixtos) (Fig. lOA, 12A).

• Color: los cálculos adquierenel color de los pigmentospresentesen las vías

urinariasy en general,se admitequecuantomásintensoesel colorde la pieza,

más lento ha sido suprocesode cristalización(oxalatocálcicomonohidratadoy

ácidoúrico).

• Durezay consistencia:la fracturade lapiezacon un golpesecomedianteel uso

de la mano de un mortero de ágatafacilita información sobre su durezay

consistencia(Fig, 4A, SA, 1 7A). Ladurezay consistenciaaportaninformación

sobrela rapidezde crecimiento,ya que los cálculos durosestánformadospor

cristalesdensamenteagrupados(crecimientolento), mientrasque los que se

desmenuzancon facilidad estánformadospor cristalesunidos entresí por un

materialamorfo(poco compacto)queapenasposeeestructuraorganizada.Si se

producenmúltiples fragmentosal romper la pieza, esto indica su escasa

consistencia(Fig. 1 4A).

• Eximencon lupabinocular:Unavezrota la pieza,seexaminamediantelupa

sí existeuna estructurainterna diferenciadade la observadaen el análisis

macroscópico(núcleoo diferentescapas)(Fig. 46B,47B).
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4.3. ANÁLISIS QUÍMICO POR ESPECTROSCOPIA DE RADIACIÓN

INFRARROJA

4.3.1. Fundamentos

El método utilizado para el análisis químico, en nuestro laboratorio, fue la

espectrometríaIR clásicahastael año 1992, a partir de esemomentoseadquirióun

aparato(marcaBOMEM, modeloMB-lOO) de espectroscopiade IR por interferometria

contransformaciónde fourier (FTIR).

La espectroscopiade IR (19, 20, 78, 94, 134, 141), es el método de elecciónen el

estudio de la composición química de los cálculos, como ya han mencionado

numerososautorescomo Hidalgo (97), así como otros muchoscitadosen la revisión

sobremétodosde análisis(62,109, 193).

La espectroscopiade IR ha sido hastahacepoco tiempo, el segundométodo de

referenciatrasla difracciónde rayosX. Enla actualidad,hapasadoal primerplanotras

aparecerla espectroscopiade IR por interferometríacon transformaciónde Fourier

(FTIR) (109).

Las ventajasde estemétodoconrespectoa la difracciónde rayosX (159)sonmúltiples:

• Rapidez:La lecturaseefectúaen20 segundos.

• Sensibilidad:Es capazde identificar hasta7 compuestosquímicos diferentes

mezcladosen un mismo cálculo (109). Discrimina composicionesque se

encuentranenproporciónminoritariafrenteaotrasquepredominanen el cálculo.

• No precisa unaestructuracristalinabiendefinida, sino que analizacompuestos

amorfos(lo cualno esposiblemediantedifraccióndeRayosX).

• Requierepocacantidadde muestra:menosde 1 miligramo essuficiente(no así

con otros métodos).Por ello, es posible tomar muestrasde varias zonasdel

cálculo(núcleo,capas,corteza).

• No precisapreparaciónespecialde la muestra.
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• Posibilidad de tratamientoinformáticoa través de un programade librería de

espectrospatronesde referenciade los registrosIR (23, 27, 57, 121) . Lo que

permitela comparacióncon patronesde referenciae identificar los diferentes

componentesdel cálculo. Estotambiénfacilita la integraciónennuestroSistema

de Información.

El análisis medianteespectroscopiade radiación IR se realiza en una muestra

alicuota del cálculo. La obtención de la muestra,es manual y requiere mucha

destreza,fundamentalmenteenel cálculo mixto. Paraello, si laestructurainternaes

homogénea(cálculos simples) se haceun raspadolongitudinal con bisturí para

obteneruna muestramenor a 1 miligramo. En el caso de que existanestructuras

diferenciadas(cálculosmixtos) seraspacon el bisturícon muchocuidadoen todas

las zonasparaobtenertantasmuestrascomopartesdiferenciadasexistan(núcleo,

cortezay capas),analizándosecadaunaporseparadomedianteIR (Fig. 47D).

Para realizar la lectura en IR, se haceuna dispersiónde la muestracon bromuro

potásico(KBr) “calidad IR”, esdecir, inerte en espectroscopiade IR, que se conserva

en desecadorparamantenerloanhidroy alejadodelpolvo atmosféricoya queéstetiene

tendenciaa adsorbercompuestosorgánicosde la atmósferaquepodríaninducira error

al creerque se tratade la matriz orgánicadel cálculo(24). Se fragmentalamuestra y

posteriormentesemezclaen un morterode ágatacon 20-30miligramosde BrK. Esta

mezclase sometea una presión de 12 toneladas/cm2 duranteun breveperíodo de

tiempo,tras el cual,seobtieneun discoplanode 1 mm de grosorqueseráprecisamente

sobreel queserealicela lecturaenIR.

Algunaspiezas,por su interés,se sometierona un procesode inclusión en frío, en

bloquede resma,paraposteriormentesometerlosa sucesivospulidosy poderobservar,

entre otrascosas,la disposiciónde las diferentescapasquecomponenel cálculo (205)

(Fig. 25A, 26A, 27A, 28A, 29A, 30A).

4.3.2Unidadesde medidaen infrarrojo

La radiaciónno esmásqueun campoelectromagnéticoquefluctúaenformasinusoidal

con una frecuenciadeterminada.El rango de frecuenciases enormey en la práctica
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comprendedesdelos 1020 Hz de las radiacionesganimahastalos ío4 Hz de las ondas

de radiofrecuencia.

Al incidir unhazde radiaciónsobrelos átomoso moléculas,éstossólo absorben

aquellas frecuenciasque les hacenganar un ‘cuanto’• de energíasegúnla clásica

formulaciónde Einstein( E = hv), cuantoquele permiteefectuarla transiciónde alguno

de suscomponentesaun nivel de excitaciónsuperior.

Cadauno de los componentesde una moléculaquedaasí identificado por su

capacidadde absorberdeterminadasfrecuencias,cadaunade las cualessecorresponde

con el nivel cuánticode excitaciónde suscomponentes,proporcionandoasíun espectro

quela define.

En el siguiente esquemase exponen las distintas regiones del espectro

electromagnéticoy los fenómenosaqueinducesuinteracciónconla materia:

FRECUENCIASCARACTERÍSTICASDE GRUPO

Radical Tipo de energía N0 de Onda

O-El

N-H

C-H

Tensión

Tensión

Tensión

3600;3300;2500

3400

3100; 3000;2800

C=C Tensión 2100

C=N Tensión 2250

C=C Tensión 1680; 1600

C=O Tensión 1870; 1700

N=O Tensión 1550

N-H Flexión 1600

S0 Tensión 1400

C-N Tensión 1000;800

C-H Flexión 800; 700

C-Cl Tensión 600

4000cm4

2500cm4

1800 cm~1

1400caí1

400
—1

cm
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Una molécula puede captar energíasde muy distintos niveles.Para estudiar

transicionesnuclearessehabráde emplearradiacióngamma,pero parapoderidentificar

las energíasde vibración de los enlacespropios de las sustanciasque componenlos

cálculosurinarios,como esnuestrocaso,sedeberárecurrira la regióndel I.R. medio y

lejano.

Segúnla teoríaondulatoria,las radiacioneselectromagnéticasse puedendefinir

por su longitud de onda(lambda),es decir, por la distanciaexistenteentre los picoso

vallesdedosondasconsecutivas,o bienpor la frecuencia(y) con queestasvibraciones

seproducenencadasegundo.

En la zonainfrarroja del espectroresultaincómodoempleartanto las unidadesde

longitud comolas de frecuenciahabitualesenotrasregiones,puestoqueello obligaríaa

manejarcifrascon demasiadosdígitos.

Por ello se ha recurridoal númerode onda,que si bienen puridadde concepto

se definecomo el númerode ondasque se producencada33.4 picosegundos(tiempo

quetardala luz enrecorrer1 cm., enel vacio),en laprácticase consideraequivalenteal

inverso de la longitud de ondaexpresadaen centímetrosy en consecuenciala unidades

el cmí.

Podemossituar así la zonadel espectroinfrarrojo usadoen el estudiode los

cálculos urinarios como la comprendidaentre los 400 cm~1 y los 4.000 cm4, cifras

muchomásmanejables.

Dentro de este rango, la energíade ciertas radiacionesIR es justamentela

precisapara elevar las energíasde vibración y rotaciónpropias de muchos de los

radicalesmás frecuentesen las moléculasorgánicase inorgánicasa niveles de orden

superior.

Cuandoun haz de rayosIR de determinadonúmerode onda incide sobreuna

moléculapuedenocurrirunadeestasdosposibilidades:
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1. Si la energía del haz no coincide con ninguno de los niveles cuánticos de

activaciónde lamolécula,la radiaciónla atravesarásin modificarlani alterarse.

2. Cuandola energíadel haz IR coincidacon algunode los nivelescuánticosde

activaciónde las energíasde vibracióno rotaciónde la molécula,seabsorberáenparte

al cederleel “cuanto”de energíaque necesitala sustanciaparapasaraun nivel supenor.

Lazonadel espectroIR comprendidaentrelos 400 y 4.000 caí’ abarcaun rangode

energías que coinciden con las energíasde vibración de ciertos radicales muy

frecuentes,lo que confiere una gran complejidad a los espectrosde las moléculas

poliatómicas.Pero de estecomplejo espectralse pueden separarlas denominadas

frecuenciasde grupo que van ligadas a determinadosradicalesy que apareceránen

todaslasmoléculasquelos posean.

4.4. ESTUDIOPETROGRAFICODEL CÁLCULO

Estatécnicaseha aplicadosolamentea algunasmuestras,como cálculoscoraliformes,

cálculos iatrogénicos (por suturas, por grapas, por apósitos...), que por sus

característicasexternaso en el análisis radiológico del paciente, hacíanintuir que se

trataba de una estructura compleja o especia], que requería un análisis más

pormenorizadocon el fin de establecerunarelaciónentre la composiciónquímicay la

evoluciónu origendel cálculoformado(Anexo1) (Fig. 34A, 40A).

Unavezembutidala muestraseprocedióa hacerun desbastado,lijado y pulido de la

misma, que permitela observaciónde las zonasinternasde la muestra,lo que seha

realizadocon unamáquinaautomáticaDiscoplan(Struers).El desbastadoquepermite

el acercamientoa la muestrasehizo con papelde carburode silicio, tamañode grano

180. Posteriormentese hizo el lijado secuencialde forma giratoria, con papel de

distintostamañosde grano 320, 500, 1000, 2000 y 4000 lo que permite obtenerun

superficie lisa. Finalmente, se realizó el pulido de la probetamediantepasta de

diamantede 3 micrassobreun pañosin pelo.

A continuación,se van haciendo cortes de la muestraseleccionadoscon una lupa

binocilar(10x). Los cortesse fotografiaroncon cámaraNikon FX-2, películasPlus-X y
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Panatomic-X (KodaK) y papel Kodak 1-4 (Blanco sobre negro. Color: KodaK.

Ektacrome.Elite.100asa)(Fig. 42,46A, 46B,47A, 47B).

5. SISTEMÁTICA DECLASIFICACIÓN DE LOS CÁLCULOS

Parala identificación de los cálculos, éstosse han clasificadoteniendoen cuentalos

criteriosde tipo, grupoy subgrupo.

Segúnel tipo seclasificanen:

• Cálculos simples:presentanunascaracterísticasde composiciónquímica siempre

constantes,representativade una patología,que no ha sido modificadapor otras

causastalescomo infecciones,tratamientomédicoo farmacológico,etc.(151).

• Cálculos mixtos: Son cálculos que han evolucionadode forma diversa por

diferentes motivos, tales como: infecciones urinarias, cambios estacionales

(cambiosen la ingestade líquidos),cambiosdietéticos,portratamientosmédicoso

farmacológicos,etc. Estoscálculospresentanestructurasmuy diversastanto en el

color, en la dureza,como en la morfología, diferenciandoseen su estructurael

núcleo (que es la parte de origen del cálculo y cuya composición hemos

consideradopropiade la patologíade origen) de otrascapasy cortezaquepueden

estardispuestasde maneramuy diversa.

Segúnelgruposeclasificanen (composiciónreferidaala composicióndelnúcleo):

• Cálculosde oxalato

• Cálculosde ácidoúrico y uratos

• Cálculosde fosfatos

• Cálculosde fosfatoamónicomagnésicoy uratoamónico

• Miscelánea:aquí se englobancomposicionesde cistína, cálculos ficticios y de

materiaorgánica
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Según el subgrupo se clasifican teniendo en cuenta la composición completa del
cálculoy segúnquela disposiciónde los diferentescompuestosestéen el núcleo,capas

intermediaso corteza.Los diferentessubgruposserecogenenel anexo(Tabla2).

6. CARACTERISTICAS MACROSCÓPICAS

Lasprincipalescaraterísticasmacroscópicasquesehantenidoencuentason:

6.1 GRUPO DE OXALATOS:

OXALATO CALCICO MONOHIDRATADO (Whewellita)

SIMPLE

Setratade cálculosde formaciónlentay de coloraciónpardooscuraqueprecipitanen

orinas de pH ácido. La superficie puede ser lisa, abollonadaó lobulada, e incluso

presentarunaconcavidadcon aspectode grutaen cuyo interior sepuededetectaruna

pequeñazonablanquecinaque correspondea la zona de inicio del crecimientodel

cálculo,la llamadaplacade Randail(47, 166).

A la fracturapresentangran dureza; la secciónde un cálculo de oxalato cálcico

monohidratadomuestraun aspectoquedificilmentesepuedeconfundircon ningúnotro

tipo de cálculo,ya quepresentanumerosascapasconcéntricas(amodode anillos de un

tronco de árbol talado)desdela zonaexterior (cortezaó superficie)hastala capamás

interna(núcleo).Con esteaspectose identificaplenamentela composicióndel cálculo

no siendoimprescindiblequehagamosel análisisespectroscópico(Fig. 1 7A, 30A).

En ocasionessepuedenobservarpiezasqueporsuaspectoexteriorsugierenotro tipo

de composición,peroatravésdel análisisespectroscópicoporinfrarrojosconfirmamos

quesetratade oxalatocálcicomonohidratado.A continuaciónpresentamoslos diversos

tipos queno siguenel patrónhabitualde los cálculosde oxalatocálcicomonohidratado:
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• Aspectomuriforme,con todala superficiecubiertade cortospedículossin quese

pueda apreciar la cubierta habitual de los cálculos de oxalato cálcico

monohidratado.Estas prolongaciones,al igual que en el caso anterior, son

propiasde los cálculosoxálicosrenalesy representanel crecimientomoldeado

sobrelas papilascontiguasdelriñón.

• Múltiples piezasde pequeñotamaño(1 a 2 milímetros),redondeadasy con la

superficiemarcadacon numerosasdepresionescomo consecuenciadel rocecon

el restode las piezasen el interiorde la vejigaurinaria.En conjunto,presentanla

aparienciade “excrementosde ratón

• Una presentaciónmuy poco frecuentees la de un cálculo de color blanco-

grisáceoy de formas geométricas(triángulos,cubos a modo de dados,etc.).

Podríamoscitar también como rareza, aún mayor si cabe, una pieza con el

aspectode un oxalatohabitualperocon la particularidadde queunaterceraparte

de la superficiedel mismo es de color blanquecinocon aspectode porcelanay

cuyo límite con lazonade colorpardo (el habitual)estábiendelimitadaperoel

tacto de estazonano permiteapreciardiferenciaalgunaentreambaszonas.Esta

pieza,juntocon las de fonnageométricaarribamencionadas,concurrieronenun

mismopaciente.

• Otras formas, colores y consistenciastambién se pueden encontrar como

componentesde oxalatos,como por ejemplo,cantosredondosblanquecinosy

brillantes con aspectode alubia blanca, así como otros de finas capascomo

láminasdepositadassobrecálculosde otracomposición.

• Cálculosdel color habitualy abollonadospero que estántotal o parcialmente

recubiertosde unacapade color blancogrisáceo,compuestaen sutotalidad de

oxalato cálcico monohidratado.La simple inspecciónde estapieza pudiera

sugerirque setrata de un cálculode oxalatorecubiertode un depósitoblancode

carbonato apatita, presentaciónbastantehabitual dentro de los cálculos de

oxalato,pero el análisis infrarrojode un fmo y minuciosoraspadode estalámina

revelaoxalatocálcicomonohidratado.

MIXTOS

• Con fosfatos (carboapatita, estruvita, brushita). Presenta un núcleo clásico

característicode OxCa(m)recubiertototal o parcialmentede materialde color

blanquecinoo amarillento o blanco grisáceode consistenciamuy blanday
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desmenuzable,excepto en el caso de la brushita que es más duro. Su

identificacióndefinitivaesatravésdelanálisisespectral(Fig. lOA, 12A).

• Con urato amónico son cálculos de oxalato cálcico monohidratadoque han

estadoacompañadosde un procesoinfeccioso.Presentanuna fina capade un

materialblancofinamentegranulado.Suidentificacióndefinitiva esa travésdel

análisisespectral.

• Con ácidoúrico soncálculosde color amarilloanaranjadosque, al fracturarlos,

dejanel núcleo de oxalato cálcico monohidratadocompacto.En este caso la

identificación se hacevisualmenteaunquese confirma por análisis espectral.

Excepcionalmenteel recubrimientoesparcialy muyrojizo y el análisisespectral

revelaácidoúricodihidratado.

• Con oxalato cálcicodihidratado,esun cálculoespiculadode colormarrón,que

tras sufracturadejaverunnúcleode OxCa(m).

OXALATO CALCICO DIHIDRATADO (WHEDDELLITA)

SIMPLE

Estoscálculostambiénse forman en onnascon pH ácido. Se caracterizanpor la

presenciade espiculasde cristalizaciónde sistematetragonal,de color miel, son de

consistenciafacilnxentedesmenuzable(Fig. 1 8A).

Muy frecuentementeaparacecon pequeñascantidadesde fosfatocálcico.Estoscálculos

son de aspectodiferente aún siendo espiculadosporque son más oscuros y no se

desmenuzanal hacerla fractura.Estoscálculos,en nuestroestudio,se hanconsiderado

de tipo simple, porquepresentanunascaracterísticasde composiciónquímicasiempre

constantes.

Otrasformasde presentacióninfrecuentesson:

• Cálculos ovaladosy lisos, que en el análisis medianteespectroscopiaIR, se

comportancomo oxalatocálcicodihidratado.En realidad,estaspiezasno tienen

nadade excepcional,salvo que en su origen erancompletamenteespiculadas,
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pero quecon el tiempo sehanido puliendoy redondeandodebidoal rozamiento

quehanexperimentadoconlas paredesde lavejigaurinana.

• Excepcionalmentealgunoscálculoscoraliformes.

Aparte, hemos clasificado por separadoalgunos cálculos de oxalato cálcico más

fosfatocálcico,por no disponeren los primerosañosde posibilidad de diferenciarla

formamono dela dihidratada.

MIXTOS

• Con Brushita (fosfatobicáleico),cálculosespiculadosparcialmente

recubiertosde materialblancode consistenciamuy dura. Supresenciase

confirmamedianteanálisisespectral.

• Con Fosfatoamónicomagnésicocálculosespiculadosparcial o totalmente

recubiertosde materialblanco,deconsistenciamuy blanda.Supresenciase

confirmamedianteanálisisespectral.

• Con Acido úrico,cálculosde color amarilloanaranjadoquealprocederasu

fracturase desmenuzaen las propiasmanos.

• Con uratoamónico,cálculo espiculadoque,conmotivo de la infecciónde

gérmenesurolíticos,sedepositasobrela superficiedel cálculode materialde

color blanco,en formade granuladomuyfino.

6.2ACIDO UBICO

SIMPLE

Soncálculosde color amarillo debidoala existenciade uricina en la orina,ya queel

acidoúrico es incoloro, de superficielisa o rugosa,que presentana la fractura tres

estructurasgranuloporosa,concéntricay mixta de las anteriores.A veces,cuandoson

de tamañogrande,presentanuncolor gris terrosoen la superficie,aunquemantienenel

coloramarilloen las capasmásprofundasquese observanalhacerla fractura.
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Otraspresentacionesexternasmenosfrecuentesen los cálculosde ácidoúrico que se

puedenencontrarson:

• Múltiples piezasredondasy lisas, propias de cálculos vesicalesde ácido úrico

(Fig. 2A, 4A, 8A).

• Variaspiezasgigantescon superficierugosablanquecina,tambiénvesicales.

• Cálculogrande,redondoy conmúltiplesprotuberancias.

Paradiferenciarel anhidrodel dihidratado,quesonlas dos formasen que se presentan

los cálculosde ácidoúrico, recurrimosal análisisespectroscópico.

MIXTOS

Con oxalato cálcico monobidratado. Aparentemente parece un cálculo de oxalato
cálcico monohidratado,que al hacerla fracturadejaver un núcleode color amarillo

anaranjadoy de muchamenorconsistencia.

Con oxalato cálcico dihidratado. En el exterior del cálculo, de forma minoritaria y

localizadasólo en algunaspartesde la superficie, aparecenespículaspertenecientesal

oxalatocálcicodihidratado.

Con fosfocarbonatoo fosfatoamónicomagnésico.Externamentesonde color blanco

amarillento y al haceral fracturase suelendesmenuzarpor serde consistenciamuy

blanda.

Con Brushitade color blancoy de consistenciamuy dura,quea la fracturadejaver el

núcleoamarillento de ácidoúrico.

Con urato amónico.Son de color blanquecinoy olor desagradabley a la fractura

apareceelnúcleoamarillentocaracterístico.

Con urato sádico. Estos cálculos desarrollanuna capablanquecinaque puede

recubrirtotal o parcialmenteal acidoúrico delnúcleo.

Con ácido úrico dihidratado.De color rojizo muy fuerte en la superficie (Fig.

16A).
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ÁCIDO ÚRICO DIHIDRATADO

Son de pequeñotamaño y de color rojizo. A la fractura presentanuna masade

estructuraindefinida.

URATO SÓDICO MONOHIDRATADO

Son de color blanco,que puedeconfrndirsecon los cálculosde fosfatosporquese

desmenuzanfácilmente.

6.3. FOSFATOS

Son de color blanquecino,cristalinoso no, de consistenciavariadade muy blandos

(fosfocarbonatoe hidroxiapatita), hastauna consistenciaalgo más dura (fosfato

octocálcico)o muy duros(brushita)(Fig. 7A).

6.4. FOSFATOAMÓNICO MAGNÉSICO (ESTRUVITA)

Son cálculos,cuya coloraciónva desdecolor blancogrisáceohastatonos marrón,

que presentanolor desagradablepor su origen infeccioso (48), de consistencia

friable, que cristalizanen el sistemaortorómbico. Los tamañosson muy diversos,

normalmentemuy grandes (coraliformes). Las muestrasanalizadashasta 1992

mediante la instrumentación de espectroscopiaIR clásica no permitía la

diferenciaciónentreFAM y FCCa,cuandola presenciade esteúltimo en la muestra

era inferior al 10%, lo que se debe teneren cuenta en la interpretaciónde los

resultados(Fig. 3A, 6A).

6.5. CISTINA

Color amarillo sucio, aspectocéreo y tamaño variable pudiendo llegar a ser

coraliformesconun espectromuycaracterístico(Fig. SA, 19A).
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7. CARACTERISTICAS ESPECTRALES

Los espectrogramasasí como las fotografiascorrespondientesa cadacomposición

de cálculoserecogenen el anexode Figuras.

8. ESTUDIOMETAROLICO

Sehananalizadoun total de 201 estudiosmetabólicos.De ellos, 181 correspondena

pacienteslitiásicos cuyoscálculospertenecena los siguientessubgrupos:OxCa(m),

OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCa,ácidoúrico, FCCay FAM. 20 estudios

metabólicos,utilizados como población de referencia,correspondena individuos

sanossin antecedentesde EL.

Los estudiosmetabólicosanalizados,han sido seleccionadosde la historia clínica

escogiendoaquéllosestudioscuyafechade realizaciónestabapróximaa la fechade

expulsióndel cálculoporel paciente.

Parael estudiometabólicosehananalizadolos siguientesparámetros:

Determinacionesen orina de 24 horas: volumende orinade 24 horas,porcentaje

de creatininaurinaria,creatininatotal en orinade 24 horas,porcentajede ácidoúrico

enorina, ácidoúrico enorínade 24 horas,porcentajede cálcioen orina, calcio total

en orina de 24 horas,porcentajede Pi en orina, Pi total en orina de 24 horas,

porcentajedemagnesioen onna,magnesiototal enorina de 24 horas,porcentajede

citrato en orina, citrato total en orina de 24 horas,porcentajede ácidooxálico en

orina,ácidooxálico total en orinade 24 horas.

Determinacionesen orina reciente:pH potenciométrico.Estedato no se dispone

para¡apoblaciónde referencia.

Determinacionesséricas:creatininasérica,ácido úrico sérico, calcio sérico, Pi,

magnesioseríco.
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Parámetros calculados: aclaramiento de creatinina, cociente de ácido

úrico/creatinina,cocientede Pi/creatinina, cocientede calcio/creatinina, índice de

excreciónde calcio, volumen minuto en orina de 24 horas,aclaramientode calcio,

aclaramientode Pi, aclaramientode ácidoúrico.

Técnicasutilizadas: TécnicasstandarizadasmedianteanalizadorCobas-Mira de

Rocheparalas determinacionesde creatinina,ácidourico y Pi en sueroy orina.

Técnica de Sigma-Chemicalpara la determinacióndel ácido oxálico (n0 591)

adaptadaal analizadorCobas-Mirade Roche.

Técnicademétodoquímicoparaladeterminaciónde citrato(99).

Método potenciométricoparala determinacióndel pH urinario mediantepH-meter

marcaRadiometer,modeloestándar.

Espectrofotometríade absorciónatómicaparala determinaciónde calcioy magnesio

en sueroy orina,procedimienoestandarizadoporla firmaVarian.
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RESULTADOS

1. CÁLCULOS TOTALES

1.1. DATOS GLOBALES

El númerototal de cálculosanalizadosha sido de 6752, correspondientesa 5516

pacientes.De ellos, 766 pacientesrecidivan con una media de 2,6 cálculospor

pacienterecidivante.Los 4750pacientesrestantessólo hanpresentadoun cálculo.

Del total de cálculos, 3880 (57,5%) correspondena hombres, 2843 (42,1%) a

mujeresy de 29 cálculos (0,43%) no se conoceel sexo del paciente(Tabla 3)

(Gráfica2).

Los cálculosdel segmento“primer cálculo” (5516) corresponden:3140 (56,9%) a

hombresy 2349 (42,6%)amujeres(Tabla3) (Gráfica2).

Los cálculosrecidivassedistribuyenen 740 de hombres(59,9%)y 494 demujeres

(40%)(Tabla3) (Gráfica2).

En el conjuntode cálculosestudiados,tanto en primer cálculo,en recidivascomo en

el total, paracadauno de los 20 añosestudiados,el númerode cálculosprocedentes

de hombresessuperioral de mujeres.

1.2. PORDECADAS DE EDAD DEL PACIENTE

Por décadasde edaddel paciente,el mayor númerode cálculoscorrespondea la

década51-60 años,para el total de la población. Lo mismo ocurre cuando se

diferenciaentrehombrey mujer(Tabla4) (Gráfica7).

En el segmentode “primer cálculo”, el pico máximosepresentaen los 31-40añosy

en la mayoríade las décadasexiste un claro predominiodel hombre,exceptoen la

década11-20y 21-30queesde mayorfrecuenciaenlamujer(Tabla4) (Gráfica7).
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1.3. POR TIPO DE CÁLCULO

Por tipo de cálculo hay que indicar que el 26% de los cálculosson de tipo mixto,

siendoesteporcentajede cálculosmixtos de un 25,46%en el hombrey un 26,90%

enlamujer(Tabla5) (Gráfica3).

Parael segmentode “primer cálculo”, los mixtos suponenun 25,76%,siendo25%

parael hombrey 26,86%parala mujer(Tabla6)(Gráfica3).

En las recidivas, el porcentajede mixtos es de 27,38%, representandoen los

hombresel 27,43%y en las mujeresel 27,13%(Tabla7) (Gráfica3).

El análisis estadístico(mediantechi cuadrado)con relación al tipo mixto de los

diferentesgruposde composiciónde cálculos,no esestadísticamentesignificativo.

1.4. POR PESO DEL CÁLCULO

En el estudiode la varianzadel pesomedio de cálculosparalos diferentesgruposde

composición,no sehanhalladodiferenciasestadísticamentesignificativas

1.5. POR GRUPO

El total de cálculosestudiadossedistribuye en los diferentesgruposde composición

de la siguientemanera:

• Oxalatos:61,3%

• Fosfatos:18,5%

• Acido úrico o uratos: 11,2%

• Fosfatoamónicomagnésicoo uratoamónico:6,6%

• Cistinay varios:2,4 (Gráfica4).
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1.6. POR SUBGRUPO

Los subgruposmayoritariossobreel total son:

• OxCa(m):25%

• FCCa:12%

• OxCa(d): 11%

• Ácido úrico: 9%

• OxCa(d)/FCa:9%

• FCCa/OxCa(m-d):6%

• OxCa(m)/FCa:5%

• FAM:5%

• OxCa/FCa: 3%

• Otros:15%(Gráfica20).

1.7. POR SEXODEL PACIENTE

La Tabla 8, presentael númerode cálculosde los diferentesgruposde composición,

diferenciando por sexos y reflejando el ratio hombre/mujerpara cada grupo,

obteniéndoselos siguientesresultados:

• Parael segmento“total de cálculos” (sin diferenciarprimer cálculo de

recidivas)se obtieneuna r de 1,37 que paralos diferentesgruposesde

1,65 paraoxalatos;2,14 parael ácidoúrico o uratos;0,74 parafosfatos;

0,83 paraFAM o uratoamónicoy 1,38paracistina.

• Parael segmentode “primer cálculo” seobtieneunar de 1,34 que paralos

diferentesgruposes de 1,61 para oxalatos; 2,01 parael ácido úrico o

uratos;0,72 para fosfatos; 0,79 para FAM o urato amónico y 1,8 para

cistina.

Parael segmentode “recidivas” se obtiene una r de 1,50 que para los

diferentesgruposes de 1,93 para oxalatos; 2,82 para el ácido úrico o

uratos;0,81 parafosfatos; 0,95 para FAM o uratoamónico y 1,6 para

cistina.
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Se ha realizado el análisis estadísticopara determinar si existen diferencias

intergrupos en relación con el sexomedianteel cálculo de Chi cuadrado.Este

análisis se ha realizadopara el total de cálculos y en el segmentode “primer

cálculo”, obteniéndose:

• Total de cálculos:Chi-cuadrado2í4,065conunap4,79E-12 siendopor

tanto, la diferencia de distribución de sexos entre los grupos,

estadisticamentesignificativa.

• Primer cálculo: Chi-cuadradol6s,334con una p6,O E-13 siendo por

tanto, la diferencia de distribución de sexos entre los grupos,

estadisticamentesignificativa.

Por otra parte, en el análisis estadísticopara determinar diferencias en las

distribución del sexoentre subgrupos(20 subgruposmayoritariosque abarcanel

92,1%del total de cálculos)mediantela prueba de Chi-cuadradosehan obtenido

los siguientesvalores:

• Primer cálculo: Chi-cuadrado=341,799con una p=4,486E-7 siendopor

tanto, la diferencia de distribución de sexos entre los 20 subgrupos

analizados,estadísticamentesignificativa.

2. GRUPO OXALATOS

2.1. DATOS GLOBALES

El total decálculosestudiadosdel grupooxalatosesde 4140. De ellos, 2568cálculos

(62%) pertenecíana hombresy 1554 (37,5%)a mujeres(Gráfica5). En todos los

añosanalizadosseobservaun mayornúmerode cálculosenhombresqueenmujeres

(Tabla9).
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Del total de cálculosde estegrupo.3500 correspondenaun primercálculo mientras

que los 640 restantesson recidivas (15,5%). Los hombresabarcanel 61,3%de los

primeroscálculosy el 65,9%de las recidivas(Tabla9).

Los oxalatosconstituyenel grupo mayoritario de cálculos, tanto en el total de

cálculosestudiados(61,3%)comoen el segmentode primercálculo(63%)y en el de

recidivas(51,7%) (Tabla 10) (Gráfica4). La tablan0 10, seha realizadoen tantopor

ciento sobreel total de cálculosanalizados,parapoderconocerla tendenciarealy

evitar, el efecto perversoque producenlas oscilacionesdel número de cálculos

recibidoscadaaño. En estatabla y para el total, se observaun incrementoen la

proporciónde cálculosdel grupode oxalatosllegando,apartir del año 1989a cifras

en tornoal 70%y enconcreto,en 1997al 74,8%(Gráfica6). Además, seapreciaun

progresivoaumentodela proporciónde varonesquehantenidocálculosde oxalatoa

lo largo del tiempo,llegandoal 52,3%en 1997; por el contrario, las mujeressiguen

unatendenciaestablecercanaal 25%.

2.2. PORDÉCADAS DE EDAD DEL PACIENTE

Por décadasde edaddel paciente,seobservaque apenashay litiasis en la infancia,

aumentandoen la adolescenciay produciéndoseel mayornúmerode cálculos entre

los 30 y 60 años(Tabla 11) (Gráfica8).

El númerode cálculosesentodaslas décadassuperioren el hombreque en la mujer,

excepto en los mayoresde 80 años, en que el r pasaa ser de 0,55. La mayor

frecuenciade litiasis sepresentaen el varón, en la década31-40(aunqueentrelos

30-60aflos sonvaloresestables),con un r de 1,99 parael total de cálculosy 2,20 en

primer cálculo(Tabla11) (Gráfica8).

En la mujerla frecuenciaaumentade formapaulatinahastaun máximoen la década

5 1-60añosy tambiénenlos dossegmentostotaly primer cálculo(Tabla II) (Gráfica

8).

Si se realiza el estudio por décadaspara las composicionesmás destacadasse

observa:
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OxCa (m): Hallamosun máximo en la década41-50en el casodel hombre tanto para
el total como para el primer cálculo, comenzandosu aumentodesde la juventud

(década21-30),y creciendohastatriplicar el númerode cálculosen la década41-50.

La mujer tambiénaumentala frecuenciadesdela juventud,pero el crecimientoes

sólo del doble,apareciendoel máximoentrelos 51-60años.En todos los tramosde

edadexistepredominanciaen la apariciónde cálculosen el varón sobrela mujer,

salvoen los mayoresde 80 años(Tabla 12) (Gráfica9).

OxCa(d): En el hombre,la frecuenciamáximasealcanzaen la décadade 31-40

años,con un declivecontrastabley paulatinoen las décadassiguientes.En la mujer

la apariciónde estoscálculosenedadestempranasesescasa,siendoel máximoen la

década41-50 años.Esta distribuciónde frecuenciasessimilar tanto en el segmento

de “primer cálculo” como en el total. El r presentaun valor elevadoen todaslas

décadassiendo destacableel valor de 5,8 entrelos 31-40 años(Tabla 13) (Gráfica

10).

OxCa(m)/OxCa(d):Tantoel hombrecomo la mujer presentanla máximafrecuencia

de apariciónde cálculosa los 41-50años,siendomuy bajala frecuenciahastalos 20

años.El ressiempremayorque 1 (Tabla 14) (GráficaII).

OxCa(d)/FCa:El máximo decálculosapareceen la décadade 31-40añostantoen el

hombrecomoen la mujer,siendoen todoslos casospredominanteenel varón(Tabla

15) (Gráfica12).

OxCa(m)/AU: El valor máximo sepresentaen ladécadaentre5 1-60años,tantopara

el hombrecomoparala mujer, y enestadécada,la predominanciadel hombrefrente

a lamujersereflejaporunvalor del r1,8 (Tabla 16)(Gráfica13).

2.3. POR TIPO DE CÁLCULO

Con relaciónal tipo, el 26,03%de los cálculos de oxalato fueron mixtos, siendo

mayorestaproporciónen mujeres(28,06%)que en hombres(24,86%)(Tabla 5). En

el casode cálculosrecidivas,la proporciónde mixtos aumenta(28,24%),siendoen

estecasolos hombreslos quetienenmayorproporción(28,60%)quelas mujeres
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(27,06%)(Tabla 7). En los primeroscálculos la proporciónde mixtos es similar al

total (Tabla6).

El análisisestadístico(mediantecálculo de Chi cuadrado)con relaciónal tipo mixto

de los diferentes grupos de composición de cálculos, no es estadísticamente

significativo.

2.4. PORPESODEL CÁLCULO

El pesomedio de los cálculosdel grupooxalatosesde 460 mg. En el estudiode la

varianzadel pesomedio de los cálculosde los diferentesgruposde composición,no

se hanhalladodiferenciasestadísticamentesignificativas

2.5. PORSUBGRUPO

Distribución del númerode cálculos en función de su composición:Las diferentes

composicionesde cálculosdel grupo oxalatosque sehan analizadoserecogenpor

ordendecrecientede frecuenciaen la Tabla17 . Enella seobservaque,los cálculos

mayoritarioscorrespondena cuatrocomposicionesfundamentalmente:OxCa(m)

(41,86%),OxCa(d)(17,51%),OxCa(d)/FCa(14,15%) y OxCa(m)/FCa(8,96%).

El r varíaampliamenteen función de la composicióndel cálculo, siendo,en todo

caso, mayor la proporciónde hombres que de mujeres,fundamentalmenteen

algunas composiciones ¡jOxCa(d)/AU, OxCa(d)/Bru, OxCa(m)¡AU(d),

OxCa(m)/OxCa(d) y OxCa(d)]. Sólo en las composiciones (OxCa(m)/FCa y

OxCa(m)/FAM),el númerodemujeresafectadasesmayoral dehombres(Tabla 17).
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3. GRUPO DE ÁCIDO úRICO Y URATOS

3.1. DATOS GLOBALES

El totalde cálculosanalizadosha sido de 755. Deellos,512 cálculos(67,7%)

correspondena varonesy 239 (31,7%) a mujeres(Gráfica5). Estasdiferenciasen el

número de cálculos de ambossexos se observan,a lo largo de todos los años

estudiados(Tabla 18).

De los 755 cálculos,609 correspondenal primercálculo del pacientey 146 (19,3%)

son recidivas. En el segmentode “primer cálculo”, los hombresduplican a las

mujeresllegandoenel casode las recidivascasi a triplicarlas.(Tabla18)

Los cálculosdel gruporepresentanel 11,2%del total de cálculosanalizados,siendo

esteporcentajesimilar en los segmentosde “primer cálculo” y “recidivas” (11,0%y

11,8%respectivamente)(Gráfica4). Sin embargo,si se analizanestosporcentajes

parael varón y la mujer en los segmentosindicados,apareceque el hombretiene

mayorproporciónen las recidivasque en el segmentode primer cálculo (7,3% y

8,7%),mientras la mujer presentamenorproporciónde recidivas(3,6%en primer

cálculofrentea 3,1%en recidivas)(Tabla 19).

Engeneral,seobservaa lo largodelos añosestudiados,un descensoen el númerode

cálculosde ácidoúrico y uratos, de maneraque hastael año 1985, el porcentaje

anualde cálculosde estegruposobreel tota] superabala mediacitada paralos 20

años,mientrasque en la mayoríade los añosposterioresesteporcentajese sitúa

bastantepordebajode dichamedia,en tomoal 8,5%del total de cálculos(Tabla 19)

(Gráfica6).

La proporciónde cálculosde hombresy mujeres,en porcentajesobretotal de este

grupo, semantienea lo largode los 20 añosde estudio(Tabla 19).
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3.2. PORDÉCADASDE EDAD DEL PACIENTE

Por décadasde edaddel pacienteseobservaque, el máximo númerode cálculos

apareceen la década61-70años.Hasta los 30 años,su aparición es infrecuente y a

partirdeesaedadempiezaa incrementarse,siendoen la décadade los 50 cuandoya

se produce un gran incremento.A partir de 70 años se produceuna bajada del

númerode cálculos,fundamentalmenteenlasmujeres(Tabla20) (Gráfica14).

El r siemprees favorableal varón, reflejandodicho datoque, la apariciónde este

grupode cálculoses mástempranaen el hombreque en la mujer, que sepospone

casidosdécadas.Elmáximo de cálculosen el hombreestáentre51-70añosy en la

mujeren61-70años(Tabla20) (Gráfica14).

Analizandola fechade apariciónde la enfermedadlitiásicaen el hombre,aparecen

casos(7 pacientes)entrelos 20 y 30 años,mientrasque en la mujerapareceentrelos

30 y 40 años.En la infancia,sólo seha analizadoun cálculo correspodientea una

niña(Tabla20) (Gráfica14).

Si serealizael estudiopor décadasen las composicionesmásdestacadasde este

gruposeobserva:

Ácido úrico: Experimentaun crecimientogradual por décadas,alcanzandoel

máximo en la décadade 61 a 70 añostanto, en el casode los hombrescomo de las

mujeres.Si bien,en los hombressonde apariciónmás temprana,ya queen la década

de los 31 a 40 añosel númerode cálculosya esapreciable,mientrasque en la mujer

es entre los 41 a 50 años cuandofundamentalmenteempiezaa manifestarseesta

enfermedad.A partir de los 71 años,empiezaa disminuir muy rápidamenteen la

mujer (43%menosentrelos 71 a 80 añosque en la décadaanterior)mientrasque en

el hombreel descensoespaulatino(17%)y a partir de los 80 añosestatendenciase

refuerza(Tabla21) (Gráfica15).

Ácido úrico/Oxalatocálcico(m): El máximode cálculosseproduceen ladécadade

51 a 60 años,tanto en el hombrecomoen la mujer, siendo en todaslas décadasla

frecuenciaenhombressuperiora lademujeres(Tabla22).
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3.3. PORTIPO DE CÁLCULO

En este grupo de cálculos el 18,65% de los cálculos son mixtos, siendo este

porcentajedel 17,97%enhombresy del 1 9,66%enmujeres(Tabla5).

El porcentajede cálculos

similar al total (Tabla 6).

total de recidivas),siendo

(Tabla7).

mixtos en el segmentode “primer cálculo” semantiene

Sin embargo,en las recidivasesalgo mayor (20,55%del

muy semejanteen varones (20,40%) y mujeres (21,05%)

El análisisestadístico(mediantecálculode Chi cuadrado)con relaciónal tipo mixto

de los diferentes grupos de composición de cálculos, no es estadísticamente

significativo.

3.4. POR PESODEL CÁLCULO

El pesomedio de los cálculosde estegrupo esde 4229 mg. En el estudio de la

varianzadel pesomediode los cálculosde los diferentesgrupos,no sehanhallado

diferenciasestadísticamentesignificativas.

3.5. POR SUBGRUPO

Las diferentescomposicionesde cálculosde este grupoque se han analizado,se

recogenporordendecrecientede frecuenciasen la tabla23. En ella, se observaque

la composiciónmás importante,esel cálculo simplede ácidoúrico, constituyendoel

77,88%del grupoy siendomuchomás frecuenteenel hombre queenla mujer(399

frentea 186). Enestecasoel resde 2,15.

La segundacomposiciónmásfrecuente(6,09% del grupo)esun cálculo mixto, en

que el núcleodeácidoúrico presentauna cortezade OXCa(m),siendoen este caso

elrde1,71 (Tabla23).
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El restode composicionessonbastanteinfrecuentes,si bien,merecela penarcitar la

apariciónde 13 cálculosde ácidoúrico dihidratadoconunr similaral cálculosimple

de ácido úrico. Otra composicióna destacar,es la de urato sódico (12 casos

analizados),conun valorde r de 11 (Tabla23).

4. GRUPODE FOSFATOS

4.1. DATOSGLOBALES

El tota] de cálculosestudiadosde estegrupo, esde 1252. De ellos, 533 cálculos

(42,57%)eran de hombresy 718 (57,43%)de mujeres(Gráfica5). Si seobservala

evolucióndel númerode cálculosen 20 años,diferenciandoentresexosseobserva,

que a pesarde seréstegrupode cálculos,en generalmás frecuentesen mujeresque

en hombres, en los últimos años,hay una tendenciaa igualarseel número de

cálculosexpulsadospor las mujerescon el de los hombres,queasuvezsemantiene

máso menosconstante(Tabla24).

Del total de cálculos de estegrupo, 966 son primer cálculo y 286 (22,8%) son

recidivas.La proporcióndecálculosenvaronesen las recidivasesde 44,8%y en el

primer cálculo 41,9%. Es de resaltar, que dentro del segmentode recidivas,en la

mujer a lo largo de los añosseproduceunainflexión, de maneraque el númerode

recidivas por año, a partir de 1990 disminuye drásticamente,aunquetambién se

producedisminución en el hombre.En cambio, la frecuenciade apariciónde un

primer cálculoen este grupo,se mantienemáso menosestableen el tiempo(Tabla

24).

Los cálculosde estegruporepresentanel 18,5%de los cálculosestudiados,siendo

esteporcentajesuperiorenel segmentode “recidivas” (23,1%del total de recidivas)

que en el de “primer cálculo” (17,5%) (Gráfica4). Si se analizanestosporcentajes

para el varón y la mujer en ambos segmentos,se observaque siguenla misma

tendenciaque cuandono se diferenciael sexo.Es decir, su participaciónsobreel
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total de cálculosestudiadoses mayoren recidivasque en el primer cálculo (Tabla

25).

Es de destacarel pesodeestegrupode cálculosen las recidivas,queenalgunosaños

comoen 1985y 1991, superanel 40%de los cálculosrecidivasde nuestrapoblación

estudiaday además,enmuchosañosesteporcentajesuperael 25%(Tabla25).

4.2. POR DÉCADAS DE EDAD DEL PACIENTE

Por décadasde edadde pacientes,en estegrupo de cálculos, se observaque el

máximo enel númerode casos,seproduceen la década3 1-40 años(165 cálculos).

Sin embargo,en todos los tramosde edad,aparececon mayor o menorincidencia,

este grupo de composiciones,habiendoanalizado7 cálculosen población infantil

(menorde 11 años),22 en la adolescenciay en la décadade los 21-30años,a 118

cálculos. A partir de los 70 años se produceuna drástica caídadel número de

cálculos(Tabla26) (Gráfica16).

Por sexos,en los hombresel punto máximo apareceen la década61-70frentea las

mujeres,cuyo pico sesitúaen la décadade los 31-40años.En ambos,apareceuna

bajadaapartir de los 70 años,siendomenosbruscaenel hombre(Tabla26) (Gráfica

16).

En todas las décadas(salvo en la infanciay a partir de 60 años),aparecenmás

cálculosenmujeresque enhombres(Tabla26) (Gráfica16).

Si se analizapor décadasla composiciónmás frecuentede estegrupo, que es el

cálculo simple de fosfocarbonatocálcico,seobservaque el máximode apariciónde

cálculosestáen la décadade los 51-60años.Sin embargo,diferenciandolos sexos,

enel varónsesitúaenel tramo61-70añosy en la mujer31-40años,comoocurríaen

el total del grupo(Tabla27) (Gráfica17).

A pesarde queen la infanciayaaparecencálculosde estegrupode fosfatos,esen las

mujeresdonde la producciónde estoscálculos es más temprana,mientras que la
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apariciónen el hombre,en funciónde la edad,esmásgradualy homogénea(Tabla

24) (Gráfica16).

4.3. POR TIPO DE CÁLCULO

En estegrupo de cálculos,el 35% erande tipo mixto, siendoesteporcentajeen el

casode los hombresdel 39,21%y enel de las mujeresdel 31,89%(Tabla5).

En el segmentode “primer cálculo” la proporciónde cálculosmixtos es,así mismo,

del 35%,40%en los hombresy 31,43%enlas mujeres(Tabla6>.

En las recidivas,la proporciónde mixto es similar (34,97%)alcanzandoel 36,72%

en hombresy 33,54% en mujeres(Tabla7).

El análisisestadístico(mediantecálculo de Chi cuadrado)con relaciónal tipo mixto

de los diferentes grupos de composición de cálculos no presentasignificación

estadística.

4.4. POR PESO DEL CÁLCULO

El pesomedio de los cálculosde estegrupo esde 2455 mg parael total de este

grupo.En el estudiode la varianzadel pesomedio de los cálculosde los diferentes

gruposno sehanhalladodiferenciasestadisticamentesignificativas.

4.5. POR SUBGRUPO

Las diferentescomposicionesde cálculosdel grupofosfatosquese hananalizado,se

recogenporordendecrecientede frecuenciasen la Tabla28. En ella, seobservaque

la composición mayoritaria correspondea cálculos simples de fosfocarbonato

cálcico,que suponenel 63,18%del total de cálculosde estegrupo.En los siguientes

101



RESULTADOS

puestos,aparecenlos cálculosmixtos de oxalofosfatos(18,69% llevan OxCa(d) y

12,22%llevanOxCa(m))(Tabla28).

Destaca,aunqueenbajaproporción,la apariciónde cálculosde brushitaque ocupan

el cuartolugar con un 1,28% sobreel total y de fosfato octocálcico(0,4%) (Tabla

28).

En la diferenciaciónpor sexos, los cálculos de este grupo presentanun claro

predominio en la mujer frente al hombre, así en los cálculos simples de

fosfocarbonatocálcicoel r esde 0,64.No obstante,enel casode cálculosde brushita

y de fosfatooctocálcico,tanto los simplescomo los mixtos, sonpredominantesenel

varón(Tabla28).

5. GRUPO DE FOSFATO AMÓNICO MAGNÉSICO Y URATO AMÓNICO

5.1. DATOS GLOBALES

El total de cálculosestudiadosde estegrupoha sido de 446. De ellos, 201 (45,1%)

sonde hombresy 243 (54,5%)de mujeres(Gráfica5). El númerodecálculoshaido

disminuyendo a lo largo de los años, fundamentalmentea partir del año 1983

(Gráfica6). El predominiode estoscálculosen la mujeresmenosmanifiestoa partir

del año 1983(Tabla29).

Del total decálculosdeestegrupo,331 correspondenaprimercálculoy 115 (25,8%)

son recidivas.Los hombresacaparanel 43,8%del segmento“primer cálculo” y el

48,7%en las recidivas).Lasmujeresabarcanel 55,6% del primercálculoy el 51,3%

de las recidivas(Tabla29).

Los cálculos de este grupo constituyenel 6,6% del total de cálculos estudiados,

representandoel 6%del segmento“primer cálculo” y el 9,3% de todaslas recidivas

estudiadas(Gráfica4). Los hombrescon cálculosde estegrupoabarcanel 3% del

total de cálculosde hombresestudiadosy las mujeresel 3,6%del total de cálculos

pertenecientesa mujeres.En el segmento“primer cálculo”, los hombressonel 2,6%

del total de cálculos de hombresy las mujeres,el 3,3% del total de cálculos de
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mujeres.En el segmentorecidivas,los hombresde estegruposuponenel 4,5%de los

cálculosde los hombresy las mujeresel 4,8% de los cálculosrecidivasde mujeres

(Tabla30).

La evolucióna lo largode los añosdel porcentajede estegrupode cálculosrespecto

al total de cálculosestudiados,refleja la tendenciadecrecienteque se presentade

forma claradesdeel año 1983,tanto en primer cálculo, como en recidivas,como en

el total (Gráfica6). Estatendenciasemanifiesta,así mismo, cuandoel análisisse

realizadiferenciandoa los pacientesporsusexo(Tabla30).

5.2. PORDÉCADASDE EDAD DEL PACIENTE

Pordécadasde edaddel paciente,seobserva,que supresenciaya esapreciableen la

décadade los 11 a 20 años,siendomuy manifiestaen la adolescenciay presentando

unosvaloresmásaltos,peroen ciertomodosostenidos,enlas décadassiguientes.En

el casodel hombre,se produceun aumentopaulatinocon la edadalcanzandoel pico

máximo en la décadade los 51-60 añosy manteniéndoseposteriormentehasta

edadesavanzadas,en las quedisminuyen.En las mujeres,el aumentoesmásdrástico

y precozde maneraquesehanestudiado24 cálculosde mujeresentrelos 21-30años

y el máximoalcanzadoseproduceen la décadade 31 a 40 años(Tabla31) (Gráfica

18).

Si se analizael estudiopor décadasde edad,paralos cálculossimplesde fosfato

amónicomagnésico,que son los mayoritariosde este grupo, se observaque su

presenciaestádistribuidade una forma máso menoshomogéneaa lo largo de la

edadadulta, ya que hemosestudiado34 cálculos de FAM en la décadade 21-30

años,48 cálculosentre31-40años(pico máximo)y cifrasmáso menossostenidasen

las tresdécadassiguientes.En el hombre,el puntomáximoaparecealos 61-70años,

aunqueno existengrandesdiferenciascon respectoal restode décadasde la edad

adulta,disminuyendoa partirde los 80 años.En lamujer, el valor máximo se alcanza

entre 31 a 40 añosy semantienemáso menoselevadohastalos 71 años,en que

bajarápidamente(Tabla32)(Gráfica19).
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Exceptoen la infanciay a partir de los 61 años,el númerode cálculosde FAM en

mujeresessuperioral de los hombresen todaslas décadas(Tabla32) (Gráfica19).

5.3. POR TIPO DE CALCULO

En relación conel tipo, el 19,06%de los cálculosde estegruposonmixtos, siendo

esteporcentajedel21,39%enhombresy del 17,28%enmujeres(TablaS)

En el segmento“primer cálculo”, los cálculos mixtosconstituyenel 19%, siendoen

el hombreel 29,69%y en lamujerel 17,93%(Tabla6).

En las recidivas, los mixtos son más abundantesacaparandoel 19,13%. En los

cálculosde hombres,el 23,21% sonmixtosy en las mujeresel 15,25%(Tabla7).

El análisisestadístico(mediantecálculo de Chi cuadrado)con relaciónal tipo mixto

de los diferentes grupos de composición de cálculos no presentasignificación

estadística.

5.4. PORPESODEL CALCULO

El pesomediode los cálculosde estegrupoesde 7059mg. Enel estudiode la

varianzadel pesomediode los cálculosde los diferentesgruposde composición,no

sehanhalladodiferenciasestadísticamentesignificativas.

5.5. PORSUBGRUPO

Distribución del númerode cálculos en función de su composición:Las diferentes

composicionesde cálculosde estegrupoque sehananalizado,serecogenpororden

decrecientede frecuenciaen la Tabla 33. En ella seobserva,que los cálculosmás

frecuentesson los simplesde FAM representandoel 74,25%del total. El segundo

puesto,con un 7,51%del total correspondeacálculos mixtos de FAM/Uamy el
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tercerpuesto(3,65%del total) a cálculosmixtos de FAM/OxCa. Es de destacar,la

presencia,aunqueen bajaproporción,decálculossimplesde UAm.

En general, en todas las composicionespredomina el número de cálculos

pertenecientesa mujeres,exceptoen los mixtos con OxCa, conAU o con UAm en

los quepredominanlos cálculospertenecientesahombres(con valoresde r de 1,43;

1,67 y 3,33respectivamente)(Tabla33).

6. GRUPO DE CISTINA Y VARIOS

6.1. DATOSGLOBALES

Se englobanen este grupo 160 muestras(110 sonprimer cálculo y 50 recidivas)

(Tabla 34), que no han podido encuadrarseen ninguno de los cuatro grupos

anteriormentecomentados,y que se caracterizanpor abarcarcálculosde naturaleza

diversa: cistina, materiaorgánica y ficticios. Dado el bajo porcentajede estos

cálculossobretotal de cálculosestudiados(2,4%)no sehaanalizadosuevoluciónen

el tiempo.

6.2. CÁLCULOS FICTICIOS

El númerodemuestrasrecibidasenel laboratorioqueno correspondíana verdaderos

cálculosesde 68. Un dato,a destacaresel elevadonúmerode mujeresenestegrupo

(Tabla 35). Por décadasde edad,correspondenfundamentalmentea la edadadulta

(Tabla36).
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6.3. CÁLCULOS DE CISTINA

El total de cálculosde cistinaestudiadosesde 52 cálculos.Deellos,46 sonsimplesy

el restomixtos: 4 con FAM, 1 conFCCay otro conOxCa(m)JFCa(Tabla35).

Aparecenen edadestempranas,siendo mayor la frecuenciaen hombresque en

mujeres(Tabla37).

6.4. CALCULOS DE MATERIA ORGÁNICA

En total, son40 cálculosestudiadosquesedistribuyenal azaren todaslas décadasde

edady enlos diferentessexos(Tablas35 y 38).

7. PACIENTES RECIDIVANTES

7.1. DATOS GLOBALES

El 13,89%(766)de los pacienteshanpresentadomásde uncálculoen el periododel

estudio,conun total de 2002 cálculos.En la distribucióndel númerode cálculospor

pacientese observa,que la mayoría de los pacientestuvieron dos, tres o cuatro

cálculos,si bienel valormáximolo obtuvounpacientecon 14 cálculos(Tabla39).

El 18% de los cálculos estudiadoscorrespondena recidivas. En el conjunto de

cálculosde hombres,el 19% sonrecidivasy de los cálculospertenecientesa mujer,

el 17%(Gráfica21).

En el conjuntode los cálculosrecidivas,esdecir, segundoscálculos,la distribución

porordende frecuenciade composiciónde los diferentesgrupos,reflejaque el grupo
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mayoritarioesel de oxalatoscon 421 cálculos(51,7%del total de recidivas),seguido

de fosfatoscon 286 cálculos (23,1%), del grupo de ácidoúrico y uratoscon 146

cálculos(11,8%),del fosfato amónicomágnésicoo uratoamónicocon 115 cálculos

(9,3%)y de los cálculosde cistinacon 29 cálculos(2,4%)(Tabla8).

El porcentajeanteriorde participaciónde cadagrupode composición en el conjunto

desegundoscálculos,frenteal porcentajedecadagrupo en el total de cálculosy en

el conjuntoprimer cálculo,permiteobservarla diferentetendenciaa recidivarsegún

seala composiciónquímicadel cálculo.Los oxalatosapesarde sermayoritarios en

todos los segmentos(total, primer cálculoy recidivas),enel segmento“recidivas” su

proporciónesmenor. Los cálculosde cistina cuyapresenciaen el total y enprimer

cálculo, estáen torno al 0,5%, en las recidivas acaparaun 2,4%. Asimismo, los

cálculosde los gruposde fosfato amónicomagnésicoo uratoamónico,el grupode

fosfatos y el de ácido úrico y uratosestánpresentesen mayor proporciónen las

recidivasque en los segmentostotal y primercálculo (Tabla8).

7.2. POR GRUPO

Los cálculosdel segmento“recidivas” para los diferentesgruposde composición,

diferenciandoporsexosy reflejandoel ratiohombre/mujerparacadagrupo,presenta

un r de 1,50 que paralos diferentesgruposesde 1,93 paraoxalatos;2,82 para el

ácidoúrico o uratos;0,81 parafosfatos;0,95 paraFAM o uratoamónicoy 1,6 para

cistina(Tabla 8).

7.3. POR SUBGRUPO

La Tabla 40 muestralos subgruposde mayor número de pacientesrecidivantes,

indicandoel númerode pacientesque hantenido como primercálculoel que marca

el subgrupo,el porcentajede éstosquehan recidivado,el númerode pacientesen que

todoslos cálculosrecidivantessondel mismosubgrupoy el númerototal de cálculos

de pacientesrecidivantes.Cabedestacar,quelos cálculossimplesde oxalatocálcico
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monohidratado,presentanun alto porcentajede pacientesque todos sus cálculos

recidivasson de la mismacomposiciónque el primer cálculo (55,7%), seguidode

los pacientesrecidivantescuyoprimercálculofue de ácidoúrico,en queel 48,7%de

los pacientesrecidivaronsiempreconla mismacomposición.

7.4. ANALISIS ESTADÍSTICO

7.4.1.Por paciente

En el análisis estadísticomediantecálculo de Chi-cuadrado,las diferenciasentreel

númerode pacientesque recidivan siemprecon la misma composicióny los que

recidivancondistinta composición (aquísecontabilizanaunquesólo seaun cálculo

diferente)paralos 7 subgrupos(OxCa(m), OxCa(d),OxCa(m)/FCa,OxCa(d)/FCa,

AU, FCCa y FAM) másrecidivantes,ha resultadounvalor de Chi-cuadrado3o,508

y unap=1,146E-5.(Tabla40).

7.4.2.Porcálculo

En el análisis estadísticomediantecálculo de la Chi-cuadradopara el númerode

cálculos recidivas que tienen la misma composiciónque el primer cálculo, con

respectoal número de cálculos recidivas pero con diferentecomposiciónque el

primercálculo,paralos cinco subgruposmásrecidivantes(OxCa(m),OxCa(d),AU,

FCCa, FAM) sehan obtenido valoresde Chi-cuadradode 10,16 y una p~O,O378

(Figuras1,2,3,4, 5,6,7).

7.5. SEGUIMIENTO DE LAS RECIDIVAS DE LOS SUBGRUPOSMÁS

FRECUENTES

7.5.1. Oxalato cálcico inonohidratado: El total de pacientes cuyo primer cálculo

fue simple de OxCa(m) es de 156, con un total de 368 cálculos (Tabla 40). La
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distribuciónde lacomposiciónde los cálculosrecidivasde estospacientessemuestra

en la Gráfica 22, siendo de destacarque 112 cálculos (52,8% del total de sus

recidivas),teníanlamismacomposiciónqueel primercálculo.

7.5.2. Oxalatocálcicodihidratado:El total de pacientescuyo primercálculo fue

simple de OxCa(d)esde 83, con un total de 140 cálculos(Tabla40).La distribución

de la composiciónde los cálculos recidivas de estospacientesse muestraen la

Gráfica23, siendode destacarque 57 cálculos(41,6% del total de sus recidivas),

teníanlamismacomposiciónqueelprimercálculo.

7.5.3. Oxalatocálcico monohidratadoy oxalato cálcicodihidratado:El total de

pacientescuyo primercálculo fue mixto de OxCa(m)/OxCa(d)esde 14, con un total

de 31 cálculos.La distribuciónde la composiciónde los cálculosrecidivasde estos

pacientessemuestraen la Gráfica24, siendode destacarque sólo 3 cálculos(14,6%

del total desus recidivas),teníanlamismacomposiciónqueel primercálculo.

7.5.4. Oxalato cálcico monohidratadoy fosfocarbonatocálcico: El total de

pacientescuyo primercálculofue mixto de OxCa(m)/FCCaesde 34, conun total de

97 cálculos(Tabla40). La distribuciónde la composiciónde los cálculosrecidivas

de estospacientesse muestraen la Gráfica25, siendo de destacarque 15 cálculos

(23,8% del total de sus recidivas), tenían la misma composiciónque el primer

cálculo.

7.5.5. Oxalato cálcico monohidratado y ácido úrico: El total de pacientes cuyo

primer cálculo fue mixto de OxCa(m)/AU es de 26, con un total de 74 cálculos
(Tabla 40). La distribución de la composiciónde los cálculosrecidivas de estos

pacientessemuestraen la Gráfica26, siendo dedestacarque 12 cálculos(25% del

total de susrecidivas),teníanlamismacomposiciónqueel primercálculo.

7.5.6. Oxalato cálcico dihidratado y fosfato cálcico: El total de pacientes cuyo

primercálculofuede OxCa(d)/FCaesde 76, conun total de 200 cálculos(Tabla40).
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La distribución de la composiciónde los cálculos recidivas de estospacientesse

muestraen la Gráfica27, siendode destacarque 51 cálculos(41,1% deltotal de sus

recidivas),teníanlamismacomposiciónqueel primercálculo.

7.5.7.Acido úrico: El totaldepacientescuyoprimercálculofue simplede AU esde

78, con un total de 204 cálculos(Tabla40). La distribuciónde la composiciónde los

cálculosrecidivasde estospacientessemuestraen la Gráfica28, siendode destacar

que68 cálculos(54%del total de susrecidivas),teníanla mismacomposiciónque el

primercálculo.

7.5.8.Fosfocarbonatocálcico: El total de pacientescuyo primercálculofue simple

de ECCaesde 108, con un total de 280 cálculos (Tabla 40). La distribuciónde la

composiciónde los cálculosrecidivasde estospacientessemuestraen la Gráfica29,

siendode destacarque 70 cálculos(40,7%del total de susrecidivas),teníanla misma

composiciónqueel primercálculo.

7.5.9. Fosfocarbonato cálcico y oxalato cálcico monohidratado: El total de
pacientescuyo primercálculo fue mixto de FCCA/OxCa(m) es de 15, con un total

de 39 cálculos (Tabla 40). La distribución de la composiciónde los cálculos

recidivas de estospacientesse muestraen la Gráfica30, siendo de destacarque 5

cálculos (20,8% del total de sus recidivas), tenían la misma composiciónque el

primercálculo.

7.5.10.Fosfato amónicomagnésico:El total de pacientescuyoprimer cálculo fue

simplede FAM esde 46, con un total de 125 cálculos(Tabla40). La distribuciónde

la composiciónde los cálculosrecidivasde estospacientessemuestraen la Gráfica

31, siendode destacarque 35 cálculos(44,3%del total de sus recidivas),teníanla

mismacomposiciónqueel primercálculo.
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8. ESTUDIO METABÓLICO

Si. ÁCIDO ÚRICO SÉRICO

8.1.1.Respectoa la población de referencia

Los pacientescon cálculosdeácidoúrico presentanunauricemiasignificativamente

mayoren relación con la poblaciónde referencia,mientrasque los pacientescon

cálculos del resto de composicionesquímicas en los que ha realizadoel estudio

metabólicono presentandiferenciasestadísticamentesignificativas(Tabla41).

8.1.2.Comparaciónentresubgrupos

Los pacientesconcálculosde ácidoúrico presentanuna uricemiasignificativamente

superior al resto de los subgruposestudiadosy éstos entre ellos no presentan

diferenciasestadísticamentesignificativas(Tabla41).

8.2. FÓSFOROINORGÁNICO SÉRICO

8.2.1. Respecto a la población de referencia

Los pacientes con cálculos de OxCa(d), OxCa(m)/OxCa(d), OxCa(d)/FCa presentan

valoresmediossignificativamenteinferioresa la poblaciónde referencia,mientras

que el resto de composicionesquímicasno presentandiferenciasestadísticamente

significativas(Tabla42).
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8.2.2.Comparación entresubgrupos

Únicamente,se han observadodiferenciasestadísticamentesignificativas para los

valores del Pi sérico, entre los pacientescon cálculos de FAM y OxCa(d)/FCa,

siendoel valor máselevadoenlos pacientescon cálculosde FAM (Tabla42).

8.3. CALCIO SÉRICO

8.3.1.Respectoa la poblaciónde referencia

Solamente,los pacientesconcálculosde OxCa(m)y OxCa(d)/FCapresentanvalores

significativamentesuperioresa la poblaciónde referencia,no siendosignificativala

diferencia en el resto de composiciones(Tabla 43).

8.3.2. Comparación entre subgrupos

Los pacientescon cálculos de ácido úrico presentanvalores del calcio sérico

inferiores,respectoa los pacientescon cálculosde OxCa(m)y OxCa(d)!FCa,siendo

estasdiferenciasestadísticamentesignificativas.Además,los pacientesconcálculos

de FAM presentandiferenciassignificativamenteinferiores frente a pacientescon

cálculos de OxCa(m), OxCa(d), OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCay con FCCa

(Tabla43).

8.4. MAGNESIO SÉRICO

8.4.1. Con respectoa la población de referencia

Los pacientesconcálculosde ácidoúrico sonlos únicosquepresentandiferencias
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estadísticamentesignificativasenlos valoreselevadosdel magnesioséricofrenteala

poblaciónde referencia(Tabla44).

8.4.2.Comparación entre subgrupos

Los pacientescon cálculosde ácidoúrico presentandiferenciassignificativamente

superioresen los valoresdelmagnesioséricoconrepectoa los pacientescon cálculos

de OxCa(m), OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCa,FCCa y FAM. Además,

los pacientescon FCCapresentanvaloresdel magnesiosérico significativamente

mayoresa los pacientescon OxCa(m)/OxCa(d)(Tabla44).

8.5. DIURESIS DE24 HORAS

8.5.1.Con respectoa la población de referencia

Unicamente los pacientescon cálculos de OxCa(m)/OxCa(d), OxCa(d)/FCa, FCCa y

FAM presentan valores de la diuresis de 24 horas superiores y estadísticamente

significativos con relación a la población de referencia(Tabla 45).

8.5.2.Comparación entresubgrupos

Los pacientes con cálculos de OxCa(d)/FCa y los pacientes con cálculos de FCCa
presentandiferenciassuperioresestadísticamentesignificativas de la diuresis frente a

los pacientescon cálculos de OxCa(m) y de OxCa(d). El resto de los subgrupos no

presentandiferencias estadísticamentesignificativas en los valores de la diuresis de
24 horas (Tabla 40).
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8.6. PORCENTAJEDEÁCIDO ÚRICO ENORINA

8.6.1. Con respecto a la población de referencia

En todos los pacientessepresentanvaloresinferioresestadísticamentesignificativos

en los valores medios del porcentaje de ácido úrico en orina respecto a la población

de referencia(Tabla46).

8.6.2. Comparación entre subgrupos

Únicamente,los pacientescon cálculosde OxCa(d)¡FCa,FCCay

valores inferiores del porcentaje de ácido úrico en orina

estadísticamentesignificativasfrente a los pacientescon cálculos

resto de los subgrupos no presentanentre ellos diferencias

significativasenesteparámetro(Tabla46).

FAM presentan

con diferencias

de OxCa(d). El

estadísticamente

8.7. PORCENTAJEDEFÓSFOROINORGÁNICOEN ORINA

8.7.1.Con respectoa lapoblaciónde referencia

Los pacientescon cálculosde FCCa y FAM son los únicosque presentanvalores

inferioressignificativos,frentea lapoblaciónde referencia(Tabla47).

8.7.2.Comparaciónentresnbgrupos

Solamentese han hallado valores inferiores estadisticamentesignificativos en el

porcentajedel Pi en orina, enlos pacientescon cálculosde FCCay FAM frentea los

pacientes con cálculos de OxCa(m) y OxCa(d) (Tabla 47).
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8.8. FÓSFOROINORGÁNICOEN ORINA DE 24 HORAS

8.8.1.Con respectoa la poblaciónde referencia

En ningúnsubgrupose hanhalladodiferenciassignificativasen los valoresdel Pi en

orinade 24 horasfrentea lapoblaciónde referencia(Tabla48).

8.8.2. Comparaciónentresubgrupos

Los pacientes con cálculos de ECCa y FAM presentanvalores inferiores

estadísticamentesignificativos frente a los pacientescon cálculos de OxCa(m),

OxCa(d), OxCa(m)/OxCa(d)y OxCa(d)/FCa.El resto de subgruposno presentan

diferenciassignificativasen los valoresdelPi en orinade 24 horas(Tabla48).

8.9. PORCENTAJEDE CALCIO EN ORINA

8.9.1.Con respectoa la poblaciónde referencia

Los pacientesconcálculosde ácidoúrico,FCCay FAM presentanvaloresinferiores

del porcentajede calcio en orina, estadísticamentesignificativoscon respectoa la

población de referencia. El resto de los subgrupos no presentandiferencias

significativasenlos valoresdel porcentajede calcio enorina(Tabla49).

8.9.2.Comparaciónentresubgrupos

Los pacientescon cálculosde ácidoúrico y

significativamenteinferiores frente a los

FAM presentancifrasdelcalcio en orína

pacientes con cálculos de OxCa(m),
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OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d)y OxCa(d)/FCa(Tabla49).

Por su parte, los pacientes con cálculos de FCCa presentan diferencias

estadísticamenteinferioresen el valor de esteparámetrofrentea los pacientescon

cálculosde OxCa(d). Los pacientescon cálculosde estetipo presentandiferencias

estadísticamentesuperioresa los quetienencálculosde OxCa(m)(Tabla49).

8.10.CALCIO EN OPINA DE24 HORAS

8.10.1.Con respecto a la población de referencia

Los pacientesconcálculosde OxCa(d),OxCa(d)¡FCapresentanunosvaloresmedios

de calcio en orina de 24 horassignificativamentesuperioresa los que presentala

poblaciónde referencia;porel contrario,los valoresquepresentanlos pacientescon

cálculos de FAM son significativamenteinferiores. El resto de subgrupos no

presentandiferenciasestadisticamentesignificativasde esteparámetrofrente a la

poblaciónde referencia(Tabla50).

8.10.2. Comparación entre subgrupos

La calciuriatotal enenfermoslitiásicos con cálculosde OxCa(d)y OxCa(d)/FCaes

significativamentesuperior frente a los litiásicos con OxCa(m). Los pacientescon

litiasis úrica, son significativamente inferiores a los que tienen litiasis con

OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d)y OxCa(d)/FCa.Porsuparte,los pacientescon cálculos

de FAM, presentanuna calciuria significativamenteinferior a los subgruposde

OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCay FCCa.La calciuria en litiásicoscon

FCCa, es significativamente inferior a la subgrupos de OxCa(d)/FCa y

significativamentesuperiora los de ácidoúrico (Tabla50).
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8.11. PORCENTAJEDEMAGNESIOEN OPINA

8.11.1.Con respectoa la poblaciónde referencia

Únicamenteexistenvaloresinferioresestadísticamentesignificativos,con respectoa

la poblaciónde referenciaen los pacientesde los subgruposde FCCay FAM (Tabla

51).

8.11.2.Comparaciónentresubgrupos

Los enfermoslitiásicosconcálculosde FCCa,presentanun porcentajede magnesio

en orina significativamenteinferior respectoa los pacientescon cálculos de los

subgruposde OxCa(m), OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCay ácido urico.

Los pacientesconcálculosde FAM, presentanvaloressignificativamenteinferioresa

los quetienencálculosde OxCa(m),OxCa(d)y OxCa(d)!FCa(Tabla51).

8.12.PORCENTAJEDE CITRATO EN ORINA

8.12.1.Con respectoa la poblaciónde referencia

Los valoresdel porcentajede citrato enorina, sonsignificativamenteinferioresen

todoslos subgruposestudiadosfrentea lapoblaciónde referencia(Tabla52).

8.12.2.Comparaciónentresubgrupos

Los pacientes litiásicos con cálculos del subgrupo FCCa presentanvalores

significativamenteinferioresa los de los pacientesconcálculos de OxCa(m)y
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OxCa(d).Por suparte,en los pacientescon cálculosde FAM los niveles de citrato

en orina son significativamente inferiores a los pacientes con cálculos de de

OxCa(m),OxCa(d)y OxCa(d)/FCa(Tabla52).

8.13.CITRATO EN OPINA DE24 HORAS

8.13.1.Con respecto a la población de referencia

La citraturia en pacientescon cálculos de OxCa(m), OxCa(m)/OxCa(d),FCCa y

FAM es significativamenteinferior con respectoa los valores que presentala

población de referencia. El resto de subgrupos no presentan diferencias

estadísticamentesignificativascon lapoblaciónde referencia(Tabla53).

8.13.2.Comparaciónentresubgrupos

Los enfermoslitiásicos con cálculos de OxCa(d) presentanvaloresde citraturia

significativamentesuperioresfrentea los pacientesque tienencálculosde OxCa(m)

y los pacientescon cálculos de FAM presentanuna citraturia significativamente

inferior a los pacientesconcálculosde OxCa(d)y OxCa(d)/FCa(Tabla53).

8.14.OXALURIA EN OPINA DE 24 HORAS

8.14.1. Con respecto a la población de referencia

La oxaluria en todos los subgruposestudiadosse manifiestasignificativamente

superiorconrespectoalapoblaciónde referencia(Tabla54).
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8.14.2. Comparación entre subgrupos

Los enfermoslitiásicos con cálculos de Ox(d)/FCapresentanvaloresde oxaluria

significativamentesuperioresa los pacientesconcálculosde OxCa(m).Por suparte,

los pacientescon cálculosdel subgrupoácidoúrico y FCCapresentanuna oxaluria

significativamenteinferior a los del subgrupode cálculosOxCa(d)/FCCa(Tabla54).

8.15. pH EN OPINA RECIENTE

8.15.1.Comparación entre subgrupos

Los enfermoslitiásicosconcálculosde OxCa(m)/OxCa(d),FCCay FAM presentan

un pH enorina recientesignificativamentesuperiora los de áquellospacientescon

cálculos de los subgruposOxCa(m) y OxCa(d).En los pacientescon cálculosde

ácido úrico, el pH es significativamenteinferior al de los pacientesdel resto de

subgruposestudiados(Tabla55).

8.16. COCIENTE ÁCIDO ÚRICO/CREATININA

8.16.1. Con respecto a la población de referencia

Unicamente,en el caso de pacientescon cálculos de FAM, el cociente ácido

úico/creatinina se manifiesta significativamenteinferior al de la población de

referencia(Tabla56).

8.16.2.Comparaciónentresubgrupos

Los enfermoslitiásicosdel subgrupoFAM presentanunosvaloresdel cocienteácido
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úico/creatininasignificativamentesuperioresa los de los pacientescon cálculosdel

restode los subgruposestudiados(Tabla56).

8.17.ACLARAMIENTO DE FÓSFOROINORGÁNICO

8.17.1.Con respectoa la poblaciónde referencia

Solamente, los pacientes con cálculos de OxCa(d) y OxCa(d)/FCa presentan

diferenciassignificativamentesuperioresen los valoresdel aclaramientode Pi con

respectoa lapoblaciónde referencia(Tabla57).

8.17.2.Comparaciónentresubgrupos

Los enfermos litiásicos con cálculos del subgrupoFCCapresentanvaloresinferiores

estadísticamentesignificativosdel aclaramientode Pi frentea los pacientescon

cálculos de OxCa(d) y OxCa(d)/FCa.Los pacientescon cálculosdel subgrupode

FAM presentandiferenciassignificativamenteinferioresde esteíndicerespectoa los

que tienen cálculos de los subgrupos OxCa(m), OxCa(d), OxCa(m)/OxCa(d),

OxCa(d)/FCay ácidoúrico (Tabla57).

8.18.ACLARAMIENTO DE CALCIO

8.18.1. Con respecto a la población de referencia

Los pacientes con cálculos del subgrupo OxCa(d)/FCa presentan valores

significativamentesuperioresen el aclaramientodel calcio, frentea la poblaciónde

referencia.Por el contrario, en los enfermoslitiásicos con cálculosde ácidoúrico,
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este parámetropresentavalores significativamenteinferiores con respectoa la

población de referencia. El resto de los subgrupos no manifiestandiferencias

estadísticamentesignificativas,frentea lapoblaciónde referencia(Tabla58).

8.18.2.Comparaciónentresubgrupos

Los pacientesconcálculosde OxCa(d)y OxCa(d)/FCaposeenunosvaloresmedios

de aclaramientode calcio significativamentesuperioresfrente a los pacientescon

cálculos de OxCa(m). Por su parte, los enfermoslitiásicos con cálculos de ácido

úrico presentancifras significativamenteinferiores respectoa los pacientescon

cálculosde OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCay FCCa. En el caso de los

pacientesconcálculosde FCCa,presentanvaloressignificativamenteinferioresa los

observadosen los pacientescon cálculosde OxCa(d)!FCa.Porúltimo, en el casode

cálculosde FAM el aclaramientodel calcioessignificativamenteinferior a los de los

subgruposOxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)!FCay FCCa(Tabla58).

8.19. ÍNDICE DE EXCRECIÓNDE CALCIO

8.19.1.Con respectoala poblaciónde referencia

El índice de excreciónde calcio con respectoa la población de referencia,se

manifiestasignificativamentesuperioren los subgruposde OxCa(d),OxCa(d)/FCay

FCCa. En el resto de los subgruposno se observandiferenciasestadisticamente

significativas,frentea la poblaciónde referencia(Tabla59).

8.19.2.Comparaciónentresubgrupos

Los pacientesconcálculosde OxCa(d),OxCa(d)/FCay FCCapresentanun índice de

excreciónde calcio significativamentesuperioral de los pacientesdel subgrupo

OxCa(m). En los enfermoslitiásicosconcálculosácidoúrico, las diferenciasen este
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índice presentanvalores significativamente inferiores a los observadosen los

pacientescon cálculos de los subgruposOxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCa

y FCCa.En el casode los pacientesconcálculosdel subgrupoFAM, los valoresson

significativamenteinferioresa los que presentanlos pacientescon cálculos de los

subgruposOxCa(d)y OxCa(d)/FCa(Tabla59).

8.20.COCIENTECALCIO/CREATININA

8.20.1.Con respectoala poblaciónde referencia

Los enfermoslitiásicoscon cálculosde OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCay

FCCa presentanun cocientecalcio/creatininasignificativamentesuperior al de la

población de referencia. El resto de los subgruposno manifiestandiferencias

estadísticamentesignificativasde los valoresde estecociente,frentea la población

de referencia(Tabla60).

8.20.2.Comparaciónentresubgrupos

Los pacientescon cálculosde OxCa(d),OxCa(m)/OxCa(d),OxCa(d)/FCay FCCa

presentanvalores significativamentesuperioresa los observadosen pacientescon

cálculos de OxCa(m). Por su parte, los pacientescon cálculos de ácido úrico

presentanun cocientecalcio/creatininasignificativamenteinferior a los que tienen

cálculos de OxCa(m), OxCa(d), OxCa(m)!OxCa(d),OxCa(d)/FCay FCCa (Tabla

60).

8.21. OTROS PARAMETROS

Los valoresmediosde ácidoúrico y de magnesioen orina de 24 horas,el cociente

Pi/creatinina,el aclaramientode ácidoúrico y elporcentajede oxaluriano presentan

significadoestadísticoen los pacientesde todos los subgruposanalizados.
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9. ESTUDIO METABÓLICO POR PATOLOGÍA

Los valoresde los diferentesparámetrosparala poblaciónde referenciaserecogen

en laTabla61.

9.1. OXALATO CÁLCICO MONOHID1IATADO

9.1.1.Determinaciones porcentuales en orina de 24 horas

Los valoresdeMg (6,34mg%), Ca (12,94mg%)enpacientesconestetipo de litiasis

son inferiores a los de la población de referencia, aunque sin significación

estadística;mientrasquelos nivelesde ácidoúrico (39,21mg%), ácidocítrico (48,60

mg%), que tambiénson inferiores, si son estadísticamentesignificativos. Por el

contrario, el Pi (6,62 mg%) semantieneennivelessemejantesa los de la población

control. El ácido oxálico (2,03 mg%) presentaun valor medio superior al de la

poblaciónde referenciaperosin alcanzarsignificaciónestadística(Tabla62).

9.1.2.Determinaciones en orina de 24 horas,envalorestotales

La oxaluria, presentaun valormedio de 30,27mg/día,significativamentesuperioral

de lapoblación de referencia.La fosfaturia,con valor de 1005 mg/día,essuperiora

la poblacióncontrol, aunquesin diferenciasestadísticamentesignificativas(Tabla

62).

La citraturia(771 mg/día),el ácidoúrico (624mg/día)y la calciuria(21] mg/día),en

los pacientescon cálculos de OxCa(m), presentanvalores inferiores a los de la

población de referencia,aunquesólo en el caso de la citraturia estasdiferenciaes

estadísticamentesignificativa(Tabla62).
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9.1.3. Determinaciones séricas

El valor obtenido en el análisis del Ca sérico (9,62 mg%), es significativamente

superioral de lapoblacióncontrol(Tabla62).

9.1.4.Parámetroscalculados

El aclaramientode Ca (1,52) y de ácidoúrico (9,32) en los pacienteslitiásicosson

menoresalos de lapoblaciónde referencia.El aclaramientodePi (23,38)essuperior

al valor obtenido en el control. En ambos casos las diferencias no son

estadísticamentesignificativas(Tabla62).

9.2. OXALATO CÁLCICO DIHIDRATADO

9.2.1.Determinacionesporcentualesenorinade 24 horas

El ácido úrico (47,51 mg%), el Pi (60,53 mg%) y el citrato (54,77%) presentan

valorespor debajode los de la poblaciónde referencia,siendo estasdiferencias

estadisticamentesignificativasenel casode los valoresobtenidosparael ácidoúrico

y el citrato(Tabla63).

Los valoresde Ca (17,38mg%) y la oxaluria (1,87mg%) en los enfermoslitiásicos

son mayores a los de la población control, pero estasdiferenciasno presentan

significaciónestadística(Tabla63).

9.2.2. Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales

La oxaluria(32,36mg/día),el Ca (291 mg/día)y la fosfaturia(1006mg/día)sonmás

elevadosen los pacienteslitiásicos quelos correspondientesa la poblacióncontroly
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estas diferenciassonestadísticamentesignificativasenel casode la oxaluriay del

Ca. La citraturia, concifrasmediasde 951 mg/día,presentavaloresmuy semejantes

a los de lapoblaciónde referencia(Tabla63).

El valor del ácidoúrico (761 mg/día)se sitúapor debajodel correspondientea la

poblaciónde referencia,pero esta diferenciano es estadísticamentesignificativa

(Tabla63).

9.2.3. Determinaciones séricas

El valor del Ca (9,44mg%) essuperior,aunqueestadiferenciano essignificativa,

respectoa la población de referencia,mientrasque el valor del Pi (2,78 mg%) es

significativamenteinferior frentea lapoblacióncontrol(Tabla63).

9.2.4. Parámetros calculados

Los valores correspondientes al cociente Ca/creatinina (0,17), al ICa (0,17), al

aclaramientode Ca (2,09) y al aclaramientode Pi (26,21)sonsuperioresa los de la

población control y en todos, exceptoen el valor del aclaramientode Ca, las

diferenciassonestadísticamentesignificativas(Tabla63).

9.3. OXALATO CÁLCICO MONOHIDRATADO/DIHIDRATADO

9.3.1.Determinaciones porcentuales en orina de 24 horas

Los valorescorrespondientesal Ca(13,53mg%), al Pi (53,50mg%), al ácidoúrico

(34,91 mg%) y al ácido cítrico (34,98 mg%) son inferioresa la población de

referencia,siendosus diferenciasestadísticamentesignificativasen el casode los
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valoresobtenidosparael ácidoúricoy el ácidocítrico (Tabla64).

El valor obtenidoparael ácidooxálico (80 mg%) essuperior,aunqueestadiferencia

no esestadisticamentesignificativa,respectoa lapoblacióncontrol(Tabla64).

9.3.2. Determinaciones en orina de 24 horas, en valores totales

Los valoresobtenidosparael Ca (261 mg/día),el Pi (1039mg/día)y el ácidooxálico

(34,98 mg/día) son superiores a los de la población control, si bien sólo el

correspondienteal ácidooxálicopresentasignificaciónestadística(Tabla64).

Los nivelesde ácidoúrico (670mg/día)y el ácidocítrico (753 mg/día)semantienen

pordebajode los valoresnormales,presentandoestosvalores,en el casodel ácido

cítrico, significaciónestadística(Tabla64>.

La diuresis(2149ml/día)en los enfermoslitiásicos es significativamentesuperiora

la del control (Tabla64).

9.3.3.Determinacionesséricas

El valor para el Pi (2,98 mg%) es significativamenteinferior con respectoal

correspondientea lapoblaciónde referencia(Tabla64).

El Ca (9,62 mg%) es superior,pero sin significaciónestadísticarespectoal que

presentalapoblacióncontrol(Tabla64).

9.3.4. Parámetros calculados

Los valores obtenidospara el ICa (0,15), el cocienteCa/creatinina(0,18) y el

aclaramientode Pi (24,71)sonsuperioresa los de lapoblacióncontroly en el caso
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del cocienteCa/creatiina,estadiferencia presentasignificaciónestadística(Tabla

64).

9.4. OXALATO CÁLCICO DIHIDRATADO/FOSFATO CÁLCICO

9.4.1. Determinaciones porcentuales en orina de 24 horas

Los valoresobtenidosparael ácidoúrico (33,27mg%), el ácidocítrico (43,35 mg%)

y el Pi (51,54 mg%) son inferiores a los de la población control, siendo las

diferenciasen los dosprimeroscasosestadísticamentesignificativas(Tabla65).

9.4.2.Determinacionesenorinade 24 horas,envalorestotales

Los valoresobtenidosparael ácidooxálico (38,52mg/día),el Pi (1033mg/día)ye]

Ca (318mg/día)son significativamentesuperioresa los de lapoblacióncontrol,

exceptoenel casodelPi (Tabla65). Los nivelesde citrato(910mg/día)presentan

valoressemejantesa los de lapoblaciónde referencia(Tabla65).

La diuresisde estospacientes(2259ml/día) essignificativamentesuperiora la de la

poblacióncontrol(Tabla65).

9.4.3. Determinaciones séricas

El valor parael Pi (2,84mg%) es significativamenteinferior al de la poblaciónde

referenciay el nivel deCa (9,63mg%)essignificativamentesuperior(Tabla65).
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9.4.4. Parámetros calculados

El valor del aclaramientodel ácido úrico (9,14) es inferior al de la población de

referenciapero sin significaciónestadística(Tabla 65).

Los nivelesparael ICa(0,19),el cocienteCa/creatinina(0,21),el aclaramientode Ca

(2,27),el aclaramientode Pi (26,49)y el cocientePi/creatinina(0,65)sonsuperiores

al valor medio control y, exceptoen el caso del último parámetro,las diferencias

observadassonestadísticamentesignificativas(Tabla65).

9.5. ÁCIDO ÚRICO

9.5.1.Determinaciones porcentuales en orina de 24 horas

Los valoresdel Ca (8,10 mg%), el ácidocítrico (36,76mg%),

mg%)sonsignificativamenteinferioresal valor de la población

el ácidoúrico (33,78

control(Tabla66).

Los niveles de ácido oxálico (1,44mg%) son semejantesa los obtenidosparala

poblacióncontrol (Tabla66).

9.5.2. Determinaciones en orina de 24 horas,envalorestotales

Los niveles de ácido úrico (650 mg/día), Ca (161 mg/día) y ácido cítrico

mg/día) son menores,aunquelas diferenciasno son significativas, respecto

poblacióncontrol(Tabla66).

(847

a la

El valor obtenidoparael ácidooxálico (29,45mg/día)essignificativamentesuperior

a los valoresnormales(Tabla66).
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9.5.3. Determinaciones en orina reciente

El pH (5,26) de la orinade estospacientesessignificativamenteinferior respectoal

obtenido al valorar las muestrascorrespondientesa los pacientescon cálculos del

restode los subgrupos(Tabla66).

9.5.4. Determinacionesséricas

Los valores para el ácido úrico (7,23 mg%) y el Mg (2,3lmg%) son

significativamentesuperioresa los valoresobtenidosen la poblacióncontrol (Tabla

66).

9.5.5.Parámetros calculados

Los valoresparael aclaramientode Ca (1,20)y el aclaramientode ácidoúrico (6,57)

son inferioresa los dc la poblacióncontrol, siendo la diferenciaen el primer caso

estadísticamentesignificativa(Tabla66).

9.6. FOSFOCARBONATO CÁLCICO

9.6.1.Determinaciones porcentuales en orina de 24 horas

Los valoresparael Mg (3,87mg%), Ca(11,93mg%),el ácidoúrico (31,71 mg%),el

Pi (44,43 mg%) y el ácido cítrico (34,15%) son significativamente menores que los

correspondientesalapoblacióncontrol (Tabla67).
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9.6.2. Determinaciones en orina de 24 horas, en valores totales

Los niveles de ácido cítrico (781 mg/día) y Pi (767 mg/día) son inferioresa los

obtenidosen la poblacióncontrol, siendolas diferenciasen el casodel ácidocítrico

estadisticamentesignificativas(Tabla67).

La oxaluria(30,50mg/día)presentavaloressignificativamentesuperioresa los de la

poblaciónde referencia(Tabla67).

Los nivelesde Ca(239mg/día)semantienensemejantesa los normales(Tabla67).

Ladiuresisdeestospacientes(2241 ml/día)essignificativamentesuperiora la de la

poblacióncontrol (Tabla67).

9.6.3.Determinacionesenorinareciente

El pH de la orina de estospacientes(6,31) presenta valores significativamente

superiores a los hallados en los pacientes con cálculos de OxCa(m), OxCa(d)y de

ácidoúrico (Tabla67).

9.6.4. Determinaciones séricas

El nivel de Pi (2,95mg%) essignificativamenteinferior al de la poblacióncontrol

(Tabla67).
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9.6.5. Parámetros calculados

Los valores para el ICa (0,18) y para el cociente

significativamentesuperioresa los correspondientesde

(Tabla67).

El aclaramientode Ca (1,76) y el aclaramientode Pi

semejantesa los de lapoblacióncontrol(Tabla67).

Ca/creatinina (0,20) son

la población de referencia

(20,27) presentanvalores

9.7. FOSFATOAMÓNICOMAGNÉSICO

9.7.1. Determinaciones porcentuales en orina de 24 horas

Los valores para el Mg(4,13 mg%), el Ca (8,59 mg%), el ácido úrico (33,45 mg%),

el Pi (42,05mg%) y el ácidocítrico (24,20mg%) sonsignificativamenteinferioresa

los correspondientesalapoblaciónde referencia(Tabla68).

9.7.2.Determinacionesenorina de 24 horas,envalorestotales

Los valoresparael Mg (79,63mg/día),el ácidocítrico (531 mg/día),el ácidoúrico

(619mg/día)y el Pi (771 mg/día)soninferioresa los correspondientesalapoblación

control y en el caso de los dos primeros las diferenciaspresentansignificación

estadística(Tabla68).

Los valorespara el ácido oxálico (33,66 mg/día) y la diuresis (2065 ml/día) son

significativamentesuperioresa los valoresde referencia(Tabla68).
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9.7.3. Determinaciones en orina reciente

El pH de la orinadeestospacientes(6,02)essuperioral que presentanlos pacientes

concálculosde oxalatoy de ácidoúrico(Tabla68).

9.7.4. Determinaciones séricas

El valor parael ácidoúrico (6,04 mg%) essuperior,aunquelas diferenciasno son

estadísticamentesignificativas,conrespectoalapoblacióncontrol(Tabla68).

9.7.5. Parámetros calculados

El cocienteácido úrico/creatinina(0,59) essignificativamenteinferior con respecto

al obtenidoen la poblacióncontrol. El aclaramientode Ca (1,23) y el aclaramiento

de Pi (16,28)presentanvaloresinferioresa los de la poblaciónde referencia,aunque

lasdiferenciasno sonestadísticamentesignificativas(Tabla68).
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DISCUSIÓN

La EL es una enfermedad compleja, que abarca diferentes patologías, y de

consecuenciasgraves;si bien,hoy endía la gravedadde la misma ha sido superada,en

gran parte, por las nuevas tecnologíasde destruccióndel cálculo (nefrolitotomía

percutánea,litofragmentaciónextracorpóreaporondade choque),queevitannumerosas

intervencionesquirúrgicasasí como las consecuenciasgraves a que puedellevar la

formación de cálculos renales.No obstante,estas circunstanciasno suponenun

tratamientocurativodel enfermolitiásico, produciéndoseenmuchasocasionesrecidivas

del paciente.

El conocimientode los diferentesfactoresque puedenincidir en estaspatologías,así

como en las sucesivasrecidivasdel paciente,resultafundamentalparala prevencióny

tratamientode los mismos.

A nuestrojuicio, el conocimientode diversosaspectosfundamentalesde la EL, pasapor

establecer,en primer lugar una sistemáticade clasificacióntaxativade los distintos

cálculosde formaquepermita,porun lado,el estudiode las diferentesEL en funciónde

factores tales como sexo, edad...; y por otro, la realización del estudio metabólico para

cadatipo de composiciónquímicadefinida.

En nuestrocaso, y comoconsecuenciadel análisisdel cálculo mediante IR. (13, 58,

78, 133), se ha podido llevar a cabo una clasificaciónexhaustivade los diferentes

cálculos,al agrupara los pacienteslitiásicosen función de la composiciónquímicade

su cálculo, teniendo en cuentatodos y cadauno de los componentesasí como, su

disposiciónen el cálculo (núcleo,cortezay capasintermedias)y deacuerdocon ello,

definir los diferentes“subgrupos”.A suvez, noshaparecidofundamentalagruparlos

subgruposenfunciónde la composiciónde sunúcleo en5 “grupos” (oxalatos,fosfatos,

ácido úrico y uratos, fosfato amónicomagnésicoy urato amónico y cistina y otros),

principalmenteparafacilitar la comparaciónde los resultadoscon otrosautores,que en

la mayoría de los casosefectúan clasificacionesmás globalesa la realizadapor

nosotros.

Esta sistemáticade clasificaciónnos ha permitido realizarel estudiode los cálculos

analizadosennuestraUnidadde Urolitiasisen un periodode 20 años,asignandoa cada

muestra el subgrupocorrespondientea la misma, paraposteriormenteanalizar cada

subgrupoen funciónde determinadosfactorestalescomoedady sexodel paciente,así

como caracterizarel estudiometabólicoparalos diferentessubgruposcatalogadosen
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nuestraclasificación. Por otra parte, para el especialista,la inclusión de toda esta

información en un “Sistema de Información”, ágil y abierto, como es la actual

tecnologíade basesde datosrelacionalesque hemosutilizado paraprocesartodos los

datosdisponiblesdel pacientey su cálculo urinario, que permitela integraciónde los

mismos en el informe clínicojunto con los resultadosdel análisisespectrográficosy la

fotografia de/los cálculo/s, resulta un aporte especial con vistas al tratamiento y

seguimientode los pacientes. Paratodo ello es imprescindible,además,contarcon la

tecnologíaadecuadaque facilite unainformaciónde la composicióndelcálculo.

Nosotros consideramosque la espectroscopiade IR, y fundamentalmentecon

transformación de Fourier, ofrece la suficiente información para obtener un

conocimientosólido del cálculourinario simple(19,23, 24, 57, 58, 60, 61, 70, 78, 109,

157, 154, 211).En el casode los cálculosmixtos, resultaimprescindiblela utilización

complementaria,de una lupa binocular, que nospermita la búsquedaen estetipo de

cálculo, de la zona más adecuada para obtener la muestra o muestras más

representativasy poder analizarlamedianteIR. De estamanera,se dispone de la

información necesariapara poder procederal estudio del cálculo y a su correcta

clasificación,segúnnuestrocriterio anteriormenteexpuesto.No creemosindispensable

otra instrumentaciónmás sofisticada,salvo en contadasmuestrasde cálculos muy

complejosde fosfatosen las queesnecesariala espectroscopiaRamanconectadacon el

IR (FTIR) de fácil conexióny manejo(194).

Otrastécnicas,comoel estudiopetrográficodelcálculo,noshapermitidoseleccionaren

un corte longitudinal determinado,la catamásapropiada(núcleo,zonascon aparentes

diferenciaso simplementeen el límite de las capas)y procederal análisispor IR y/o

sondaEDRiX (11, 32, 76, 104, 123, 183, 189). Estas técnicasno son normalmente

utilizadas,pero la disponibilidadregionalde un centrocon técnicasmásespecializadas

y su oferta a otros centrosestaríadentro de los conceptosde eficacia y eficiencia

actuales(54, 205).

Es necesario,todavía insistir, en lo inadecuadoy confusoque puedellegar a ser el

resultadodel análisis de un cálculo mixto medianteel método analítico químico

cualitativo“Wet-chemicalmethod”(6, 80, 137,202, 211).

Nosotros siemprehemosconsideradoal núcleo como el inicio de la concrecióny

cuandoexiste una corteza,aunquesu composiciónseamayoritaria,se clasificará el
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cálculo urinario de acuerdo, fundamentalmente,con la composición del interior

(núcleo), teniendoencuentaademás,lacomposiciónde las diferentescapasque existan

(14, 40, 58, 65, 76, 183). Otros autores, se fijan únicamente en el compuesto

mayoritarioparalaclasificacióndel cálculo (23,24, 92, 122, 154, 157).

Aunquealgúnautorhaseñaladoun aumentoprogresivode la frecuenciade la EL en los

25 últimos años(105), no podemosconfirmar estaaseveración,con arregloal número

de cálculosanualrecibidosennuestraUnidaden un periodode 20 años(Tabla1, 3).

Un aspectoque creemosimportanteademásdel análisis global de los cálculos,es el

considerarsi el cálculoes recidivanteo se trata del primer cálculo -que esel primero

recibido por el laboratorio- y su relación entre ambos, al objeto de realizar el

seguimientodel paciente.Estos conceptos-primer cálculo y cálculos recidivantes-,

fueron ya vislumbradosen un trabajode nuestrogrupode litiasis presentadoen 1980,

conunaestadísticadel primercálculo(133).

En el trabajode Leusmannet al., (122), y con referenciaa las recidivas,se menciona

como tipo de cálculomásrecidivanteal de cistina; nosotros,segúnnuestrosresultados

coincidimosplenamentecon estaafirmación.Con respectoa los demássubgruposde

cálculossimples,estamosde acuerdo en que el menosrecidivanteesel de OxCa(m),

aunqueenel casode los cálculosde OxCa(d),los consideranmásrecidivantesquelos

de ácidoúrico y éstosasuvezmásrecidivantesquelos de FCCa.Paranosotros,tras los

de cistina, los cálculosmásrecidivantesson los de FAM, seguidosde los cálculosde

FCCa, ácido úrico y OxCa(d), debiéndoseteneren cuenta, especialmenteen estos

pacientes,la importanciadel seguimientoen el tiempo de suestudiometabólicopor su

mayor tendenciaa la recidiva (Tabla 40). La litiasis de FAM es una litiasis muy

recidivante y ello debe implicar la existenciade cierto daño renal (85), existiendo

conexionesentrelitiasis conpredominiode FAM o de FCCa y de cálculosorgánicos

cuandoel dañorenalesmayor(Gráficas29, 31).

Con respectoal análisisdel cálculomixto frenteal simple(Tablas5, 6, 7), los diferentes

autoresconsultadosno refierenningún análisisestadísticoal respecto.Peroen nuestra

opinión resultabaimprescindibleanalizar la posible diferencia entre ambos tipos de

cálculos, buscandouna relación con respectoal sexo y a los diferentes gruposde

composición.Por ello, no podemoscontrastarnuestrosresultadoscon otros autores,e

indicamos, que el análisis estadísticocon relación al cálculo mixto en los diferentes
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grupos de composiciónno es estadísticamentesignificativo, a pesar de la primera

impresión, que nos indujo a creeren unarelacióncálculo recidivantey cálculo mixto.

En la litiasiscon cálculomixto encontramos,quecuandoel primercálculoesmixto, el

recidivanteesdel mismo subgrupoenuna proporcióninferior al 50%y además,en las

recidivassucesivasaparecenenproporcionesrelativamentealtaslos cálculossimplesde

queestabanconstituidosdichoscálculosmixtos (Gráficas24, 25, 26, 30).

Otroaspectoimportantea analizar,esla edaddel pacienteen la fechade expulsióndel

cálculo.Segúnalgunosautoresel incrementode la litiasis segúnla edad,sesitúadesde

el 1% alos 40 años,hastael 2,5%alos 70 años(127); en nuestrocaso,podemosindicar

que, en general, la litiasis es ya importanteen la décadade los veinte, y aumenta

alcanzandouna mesetaen las siguientesdécadas,hastalos 70 añosy a partir de esa

edad (probablementepor la mayor mortalidad en estasedades)se inicia un rápido

decliveen la litiasis. Seobservanpocoscálculosen la infanciay en la adolescenciaen

la actualidaden España,siendo la edaden la que se forman un mayor número de

cálculos,desdelos 31 a los 70 años,siendoparacualquieredadel númerode cálculos

superiorenel hombrequeen lamujer(Tabla4).

Coincidimoscon otrosautorescomo Borghi et al., en que la edadde mayorfrecuencia

de aparición del primer cólico, se sitúa antes de los 40 años (Tabla 4) (28); con

Leusmannet al (122),Schneideret al, (154)y Jungerset al (109),que nosmuestranuna

distribución de pacienteslitiásicos, según la edad, en el global de cálculos muy

semejantea la nuestra(122); enEspaña,conRipaet al. y Romeroet al (169, 177) que

encuentranunafrecuenciade la EL en funciónde la edady del sexomuy parecidaa la

obtenidapornosotros.

Si el análisis por décadasde edadserealizapor gruposen el caso del grupooxalatos

encontramosuna distribución por edadparecidaa la global por tratarsedel grupo

mayoritario(Tabla 11). Perosi tenemosen cuentalos subgruposque lo componense

observaque si haydiferenciasimportantes.

Los cálculos de OxCa(m) aparecende forma más tardía que los de OxCa(d),

presentandoéstosunafrecuenciafemeninabajay conpocavariaciónenrelaciónconla

edad del paciente; el OxCa(d) aparecepronto en el hombre, probablementepor

recambioóseoelevado,y con la edadestetipo de cálculo decreceen el hombre; en

cambio en la mujer esta forma de litiasis aparece tardíamente (41-50 años),
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probablementeligado a la menopausia,con unacaídabruscaposterior(61-70años).El

cálculourinariomixto OxCa(m)/OxCa(d),es de apariciónmástardía,y nospareceque

posiblementesu apariciónes un agravamientode la litiasis con cálculosde OxCa(m)

(Gráfica24). El cálculodeOxCa(d)/FCatiene una apariciónmuy tempranay esmuy

recidivante,lo que llevarlaimplícito algunapatologíano bien corregida(Tablas12, 13,

14, 15,40).

En el casodel cálculo mixto de OxCa(m)/AU,y del cálculo simple de ácidoúrico sus

frecuenciasde apariciónenel tiempo se superponeny no coincidencon la frecuencia

descritaparalos cálculossimplesde OxCa(m),por cuyo motivo deducimosque dicho

cálculomixto sehalla máspróximoa la litiasis úrica(Gráficas22, 26, 28).Con respecto

al ácido úrico, en la actualidaden España,estetipo de litiasis no es un problema

infantil, y al seruna litiasis de aparicióntardíaen nuestropaís (década61-70), podría

achacarsea unapatologíaadquiridao asociadacon la madurezdel enfermo(Tablas16,

21).

La litiasisconcálculosFCCa,sepresentaen unaedadmuy tempranaen la mujery muy

tardíaen el hombrelo que podríaimplicarun origendistinto, probablementeligado en

lamujeraposiblesinfeccionesrecurrentes(Gráfica29) (Tabla27).

En la litiasis infectiva con cálculosde FAM, hemosobservadoen los resultadosdel

estudiometabólicoquepresentapocasalteracionesde los parámetrosbioquímicoscon

relacióna los controlesy probablementeéstasson dependientesde la infección.En el

seguimientopor edadesde estalitiasis, vemosque aparecemuy tempranamenteen la

mujer,década(21-30años)y esen la vida sexualactivade ésta,cuandohayun número

mayor de cálculos de estetipo de litiasis, a diferenciadel varón que presentauna

incidenciaestabledesdelaadolescencia(Tabla32).

Otro aspectoa considerares el sexodel paciente.Esteaspectoha sido estudiadopor

múltiplesautores,en un primermomentode formaintuitiva y posteriormente,de forma

sistematizada(14,28, 78, 122, 125, 130, 131, 133, 157, 169, 177, 188).

Scott, indicaunaproporciónigual de cálculosentrehombresy mujeres,y unaexpulsión

del cálculomástardíaen el hombre(185). En nuestrosresultadosno seconfirmanestas

afirmacionesy porel contrario,laproporcióndel númerodecálculosdel hombrefrente

a la mujeren nuestroestudioesmayor en el varón (3880cálculos de hombres/2843

cálculosde mujeres),y vemosque con referenciaa la edaddel pacienteen todos las
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décadasde la vida el número de cálculos de varones es superior al de mujeres.

Vahlensieck,encontróen Alemaniaunaincidenciadoble en hombrescon respectoa las

mujeresen el primer cálculo (203), nosotroshemos encontrado,que es superior la

frecuenciade aparición de cálculosen el hombrepero no duplica a la frecuencia

observadaen lamujer(Tabla3).

En el conjunto de muestrasanalizadas,nosotroshemos encontradoun “coeficiente

hombre/mujer”r = 1,37 queenel segmentoprimercálculo resultaigual a 1,34 y en las

recidivasa 1,50 (Tabla 8). Otrosautoresnos indican un valor de r muy diversoy en

generaldiferenteal nuestro.Así rb86 (122); rl,50 (8); rl,28 (28); r=1,88 (139);

r=l,50 (1); r2,70 (64); r=1,68 (195); r~í,57 (196); r2,0 (106); r=2,90 (125); r=1,80

(157); r=í,52 (169); rl,14 (177). En un trabajopublicadopornosotrosen el año 1980

hallamosunr1,36muy próximoanuestrosresultadosactuales(133).

Mandel y Mandel, encuentranun r3,0 con el inconvenientede que en suestudiohay

un predominiomasculino,aunqueintentancorregiresesesgocon la utilización de una

fórmula,queno obstantecreemosno lo consigue(130, 131).

Simón et al., utilizan dosvaloresde “r” comoen nuestrocaso,indicandoparael primer

cálculo r=1,42 y pararecidivas r=3,40, no sugiriendoningunacausaposible parala

diferenciadel valor deestecoeficiente(188).

Leusmannet al., (122) hacenun seguimientoanualdel valor “r” sin indicar a que

composición de cálculo se refiere, para un periodo de tiempo de una décaday

encuentranun progresivo aumento en el número de pacientesvarones litiásicos.

Nosotrospresentamosla evoluciónanualdel númerode cálculosanalizados,porgrupos

de composición(Tablas9, 18, 24, 29, 34),y creemosquela interpretacióndel aumento

progresivo del “ratio” es la evolución diferente de cada grupo de composiciónde

cálculosenel tiempo,conunaclaradesaparicióndelos cálculosinfectivosquesonmás

frecuentesen la mujer (Tablas29, 30) y un mantenimientodel grupofosfatos(Tablas

24, 25), con un incrementoelevadodel grupooxalato(Tablas9, 10) no compensado,a

pesarde la disminuciónen el númerodecálculosdel grupoácidoúrico (Tablas18, 19),

en el periodode 20 altosestudiado.

Leusmannet al., indican el ratio “r” para diferentesagrupacionesde cálculos, que

conceptualmenteson diferentesa nuestrossubgrupos:oxalofosfatosr’2,08; cálculos
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infectivosr=~0,60; ácidoúrico r3,86 y cistinar0,88 (122). Nosotrosencontramosque

en la sumade cálculosde oxalatosy fosfatos,el ratio indica tambiénuna litiasis más

frecuente en el varón. Los cálculos infectivos y de ácido úrico tienen un

comportamientosimilar al observadoen nuestrosresultadosy los cálculosde cistina,

porconstituirun pequeñonúmero,puedentenerderivassin significadoestadístico.Al

no contemplar los fosfatospor separadoen la litiasis fosfocálcica,la informaciónde la

mayor frecuenciaen la mujer de los cálculos de fosfatos, como muestrannuestros

resultados,quedaocultaporla mayoríade cálculosde oxalato (Tabla8).

Las distintas composicionesde los cálculosurinarios, son estudiadaspor diversos

autores(28, 92, 109, 122, 131, 133, 154, 177). Borghi et al., (28), encuentranuna

elevadafrecuenciaen el número de cálculos de ácido úrico 26,5%, que nosotros

situamosenel 11,2%, (Tabla 19) y tambiénotros autoressitúanen el 11% (109), en el

7,63%(92) y enel 14,5%(122). Es probable,que solicitar a travésde una encuestala

composiciónquímicadelcálculourinario seaunaimprudencia,ya que la frecuenciadel

cálculo de fosfato cálcico,la evalúanen un 0,9%al igual que el de cistina, lo que es

poco creíble.Nosotrosencontramosunascifras de fosfatosdel 18,5%(Tabla25) y otros

trabajossonbastantecoincidentescon nuestrosresultadosy sitúan la frecuenciadel

cálculo de fosfatocálcicoen el 21,81%(122).

Herring, trabajandocon técnicascristalográficasy de difracciónde rayosX en 1962,y

valorandoel compuestomayoritario,obtieneen una colecciónde cálculos global de:

Oxalato 73,06%; OxCa(m) 31,69%; OxCa(d) 41,37%; Ácido Úrico 7,63%; FAM

9,22%;Fosfato 8,29%; Cistina 0,88%; Ficticios 0,85%(92).

Scbneideret al., en 1979, obtienen con las mismastécnicase iguales condiciones:

Oxalato 72,40%; OxCa(m) 58,60%; OxCa(d) 13,80%; Ácido Úrico 14,00%;FAM

5,10%; Fosfato5,20%; Cistina 0,20%(154).

Es muy evidenteque el criterio de compuestomayoritarioo compuestoprincipal llegaa

confundiral intentarcompararlos resultadosde los diferentesautores;así, observamos

en los dos trabajosanteriores,que en el caso del cálculo de OxCa(d) las cifras de

frecuenciaque obtienensontotalmentediferentes,mientrasque al fijamos en el grupo

Oxalatolas diferenciasentresusresultadossonmínimas.
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Tambiénel mismo autor (154) realizaun seguimientoduranteunadécadadesde1970

hasta 1979, de los parámetrossiguientes: ácido úrico, FCCa, FAM y OxCa(m)

conjuntamentecon OxCa(d);nosotrosen el númerototal de cálculosy desdeel año

1988 hasta 1997, encontramosun sorprendenteparalelismo en la evolución del

porcentajesobreel total de cálculos del grupooxalato,año en año (Tabla 10). En los

cálculosde ácidoúrico, el paralelismoseriadesdeel año 1978 hasta1987 (Tabla 19).

En los cálculos de FCCa no existe paralelismo, siendo nuestrascifras siempre

superiores.El autorencuentraun intervalo de 3,0 a 4,6 por ciento, mientras que en

nuestrocasoel porcentajeanualde cálculosde FCCarespectoal total, osciladesde12,0

a 26,0 por ciento (Tabla 25). Por último, en el caso de los cálculos de FAM,

encontramosun cierto paralelismodesdeel año 1981 en adelante,con unadisminución

muchomáspronunciadaen nuestrocasoalcanzandoel 1,7% en 1996; siendo estetipo

de cálculo infectivo un cálculo residualen los últimos años.Todo ello implicaría una

convergenciaen la evoluciónde la litiasis segúnlos diferentesautores,aunqueno en

todas las formas litiásicasal mismo tiempo, siendodeseable,parapodercompararlos

diferentestrabajospublicados,la revisiónde los criterios de clasificación,parallegara

tenerunamismasistemáticaquepermitaunamejorcomparaciónde los resultados.

De acuerdocon nuestosresultados,podemosdestacar,el diferentecomportamientode

las poblacionesde cálculosurinarios: el cálculo de Oxca(m), se presentaclaramente

como el cálculo más frecuentey tiene una preferenciamoderadahacia el varón; el

cálculo de OxCa(d), es el segundomás importanteen frecuenciay se presentaen

proporcióncasitresvecessuperiorenel varón;aúnmayor frecuenciade apariciónen el

hombre presenta el cálculo mixto de OxCa(m)/OxCa(d). En los cálculos de

OxCa(d)/FCa y OxCa(m)/FCa,no reconocidosen muchasestadísticasde frecuencias

como entidadesdistintas,observamosundiferentecomportamientode frecuenciasegún

el sexo;en el casode los cálculos de OxCa(m)/ácidoúrico y ácidoúrico /OxCa(m)los

consideramospartede una misma litiasis con comportamientosemejante.Las dos

formasde asociacióndel FCCa con OxCa(m)o con OxCa(d)no tienen entidad,que

nosotrospodamosdiferenciar.Los cálculosde brushita(fosfato bicálcico)presentanun

ratio de 3,0 ennuestrosresultados,frenteaun ratio de 1,9 como señalaPeacock(154),

el cual coincide con nosotrosen la mayor frecuenciade estecálculo urinario en el

varón. El cálculo de ácido úrico y la forma dihidratadade éste,con espectrosde IR

claramentedistintos,presentanuna frecuenciacon respectoal sexo similar y el urato

sódico que también tiene un espectrode IR diferente del ácido úrico, tiene una
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frecuenciade apariciónen el varón mucho mayor (ácido úrico r=2,15; urato sódico

r1 1,0).

Con respectoa los cálculos de cistina (76, 183), y como dato curioso, nosotros

encontramosun cálculocon un pequeñonúcleode cistinarodeadopor una granmasa

de FAM, que clasificamoscomo grupo cistina y subgrupocistina/FAM. La materia

orgánicaque figura como un apartadomásen la estadísticalitiásica, en el seguimiento

de lasrecidivas(Gráficas25, 29, 30, 31)aparececlaramenterelacionadacon dañorenal,

quepuedeserpor infección(85, 118). Conrespectoa los cálculosficticios semenciona

su apariciónen diferentestrabajos(92, 122, 131), indicando 1-Ierring L, que el menor

número de ellos era producto de errores y la mayoría eran de pacientes

malintencionadoso sicóticos.En nuestrosresultados(Tablas35, 36) encontramosuna

frecuenciamuy elevadade cálculosficticios en la mujer r0,46, lo que asociadocon

una mayor litiasis en el varón, nos permitededucir,que existealgunaotra causaque

pudiera ser la que indica Herring, en su trabajo. Con curiosidad y duda, nos

preguntamos,en donde se podría clasificar un cálculo de plomo, tras un cólico

paradójicoen el que fue expulsadoun balín, que luego el pacientepudo asociarcon un

pasadoaccidente.

La litiasis urinaria indefectiblementeincluye la formaciónde por lo menosun cálculo

urinario, que irá ligado auna o variasalteracionesde los parámetrosbioquímicosen la

orina, producidosen el tiempo anterior, más o menoslejano, a la emisión de dicho

cálculoporel enfermolitiásico.

El estudio metabólico, debe comprender el análisis del conjunto de parámetros

bioquímicosnecesariosparadeterminarcuálessonesasalteracionesque producenel

cálculourinario.

En general, los diferentesautoreshan intentadosolucionarel problemalitiásico del

enfermo a través de un diagnóstico deducidodirectamentedel estudiometabólico,

agrupando los pacientes litiásicos en función de sus alteraciones bioquímicas,

independientementede la composiciónquímicadel cálculo expulsado(1, 7, 41, 66, 67,

98, 114, 138, 142, 149, 150, 184).

Otros autores,han desglosadola litiasis en agrupacionesde diferentesvariedadesde

composicionesquímicasde cálculosque puedensero no coincidentesentreellos. Así,
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unosdefinenla “litiasis cálcica”, como la que englobalos cálculosurinariosformados

poroxalatocálcicoy/ o fosfato cálcico,que tienenencomúnel sercálculosradiopacos

a los rayosX (75, 109, 149, 154). Otros autoresa la denominada“litiasis cálcica”, la

desdoblanen dos: oxalocálcicay fosfocálcica(6, 42, 51, 87). Por último nosotros

coincidimoscon ciertosautoresen separarlos pacienteslitiásicos, por la composición

IR. del análisisde cálculotalescomo: OxCa(m), OxCa(d),OxCa(m)/(d);si bienestos

autoreslimitan su estudioúnciamentea determinadascomposicionesdel cálculo (15,

52, 67, 70, 107, 108, 117, 156, 157).

Nuestroestudiometabólicoseha ido desarrolladoa lo largode veinteaños,incluyendo

múltiples parámetrosséricos y urinarios (Orina de 24 horas) en porcentajey en

excreción total, con una amplia selección de parámetroscalculados:aclaramiento

corregido de creatinina, otros aclaramientosde calcio, ácido úrico, etc, resorciones

tubularesdiversas,de calcio etc. cocientescalcio/creatinina,ácidoúrico/creatininaetc.

índice de excreciónde calcio (13, 15, 16, 74, 75).

Diferentesautoresdesarrollanestudiosmetabólicos,que tienden a ofreceruna gama

diversade parámetrosséricosy urinarios,ademásde unaampliavariedadde fórmulasy

cálculosmatemáticos,para intentarconseguirun diagnósticoclínico de la litiasis (41,

109, 154, 157, 158),sinbienno lleganal origenquímico dela formacióndelcálculo.

En 1967,King realizóunarevisiónde la urolitiasis de esaépoca,planteandoun estudio

todavíano denominadometabólico,en elquemanejabalas cifras de excreciónurinaria

de un número limitado de parámetros:pH, calciuria, fosfaturia, oxaluria, citraturia,

magnesuria, uricosuria, cocientes como calciuria/fosfaturia, infección urinaria y

cistinuria;suevidenciade estaenfermedaddecíaeraamenudocontradictoria(114).

Coe et al., indicanque las distincionesfinas entrecálculosde oxalatocálcicoen OxCa

(m) y en OxCa(d)carecende importancia(51); nosotroshemosencontradoque esas

composiciones químicas distintas, están ligadas a diferencias estadísticamente

significativas en diferentesparámetrosdel estudio metabólico de pacientesque han

formado cálculosurinariosde esossubgruposlitiásicos (Tablas49, 50, 53, 58, 59, 60,

62 y 63).

En la litiasis del ácidoúrico,nosotroshemosencontradoque la uricemiaha sido mayor,

condiferenciasestadísticamentesignificativas,conrespectoa lapoblaciónde referencia
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y tambiéncon relación con la urícemíade otros pacientescon cálculos de otras

composicionesquímicasdistintas (Tablas41, 66). Pak , afirma que típicamentela

litiasis úrica tiene la uricemiaalta y el pH urinario muy bajo (<5,5) (149); datoque

tambiénhemoscorroborado,siendoel pH de la orinade los pacientesconcálculosde

ácido úrico, significativamenteinferior al de los pacientescon cálculos del resto de

subgruposestudiados(Tabla55).

Coeet al., indicanque el pH urinario en la litiasis úricaes inferior a 6,0 (51); King, en

su trabajo nosprecisaque los cálculosde ácidoúrico seforman a pH inferior a 5,0

(114);Nicar et al., encuentranparaun grupode 8 litiasicoscon cálculosde ácidoúrico,

unpH = 5,37 condiferenciasestadisticamentesignificativasfrente los controles,y que

las excrecionesde ácido úrico y citrato también son inferiores y estadísticamente

significativasfrenteal controlno litiasico úrico;además,que la calciuria flie inferior y

la oxaluria superior a la referencia control, pero sin significación estadística

(probablementepor el númerotanreducidode la muestra).Con respectoa la uricemía

hallaron un valor superior, con significación estadísticafrente a la población de

referencia(7,4mg%)(138).

Jourdanet al., separanla litiasis úrica en dos formas diagnósticas:una idiopáticacon

uricemianormaly pH’CS,S,y la otra“la gota” conuricemiaaltay pH urinarioácido,con

hiperuricosuria(107, 108). Con respectoa esteúltimo parámetro,nosotros hemos

encontrado,que para el porcentajede ácido úrico en orina, todos los pacientescon

cálculosde ácidoúrico presentandiferenciasestadisticamentesignificativase inferiores

a los valoresde la poblaciónde referencia(Tabla 46); con respectoa la excreciónde

ácido úrico (uricosuria de 24 h) nosotros no hemos hallado ningún significado

estadísticode esteparámetrocon respectoa la poblaciónde referencia(Tabla61, 66) o

respectoa los estudiosmetabólicosdel restode pacienteslitiásicos.

En el trabajopublicadopor Campoyet al., en 10 pacientescon hiperuricosuria,halla

que van asociadascon hiperuricemiay pH ácido(41); si bien, no mencionansi estos

pacientesseleccionadossonlitiasicosúricos o presentanotro tipo de cálculos.Además,

las cifras de magnesio séricas de estos 10 pacientes no presentandiferencias

estadísticamentesignificativasrespectoa supoblacióncontrol.Nosotroshemoshallado

una magnesemia,en pacientescon cálculosde ácido úrico, que es significativamente

superiora la población de referenciay a la mayoría de los subgruposlitiásicos
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estudiadospor nosotros(Tabla44); muy probablementeestascifras de magnesioestán

ligadasala tomade antiácidosconmagnesio(81).

Peacocket al., en relacióncon la litiasis úrica menciona,la existenciade estetipo de

cálculos en un cierto número de pacientes sin enfermedad subyacente (ni

hiperuricosuria)(154), sin llegar a conclusiones.Htsbarth et al., en un trabajo muy

crítico, indican en su discusión, que los valores de hiperuricosuria no muestran

diferenciassignificativasentreun grupocontrolno litiásico y pacientescon cálculosde

ácido úrico (98). Nosotros coincidimos,y precisamosque, incluso en pacientescon

litiasis úrica, no existendiferenciasestadísticamentesignificativasen los valoresde la

uricosuriafrente al grupo control no litiásico (Tabla 61, 66); lo que indica, que el

incrementode la uricosuriano esel factorde riesgofundamentalen la litiasis úrica, sino

que el pH bajode la orinay el descensode la diuresis,sonlos factoresmásimportantes
a tenerenconsideración.

En la litiasisúrica, Jungers(109) mencionacomounacausade estaformade litiasis la

deshidratación,principalmentepor exposicióna un clima tórrido, que provocauna

formaciónde orina áciday unadisminuciónde ladiuresis,lo que explicala frecuencia

elevadade estetipo de litiasis en los paisesmuy calurosos(1, 66). Indica también,la

existenciade una litiasis úrica primitiva en la que el factor más importanteen la

formaciónde cálculosde ácidoúrico no esla hiperuricuria,pero sí el excesode acidez

urinaria;Jungers,señalaquela litiasis úrica, puedeserpurao mixta (asociadaa litiasis

oxalacálcica). Nosotros creemos,que la litiasis úrica y la mixta, por su perfil

recidivantediferente debenserpatologíasdistintas(Gráficas26, 28).

Pinto, (157)nosmencionalaasociacióngota-hipertensión-aterosclerosis-litiasisrenaly,

menosfrecuentementeobesidady diabetes;indica como alteracionesmetabólicasmás

importantes: la hiperuricemia, el pH urinario ácido, la hiperuricosuria y la

hiperexcreciónde uricina. Describeuna alteraciónen el aclaramientodel ácidoúrico,

que anosotrosno nosharesultadoconsignificaciónestadísticafrenteal de la población
de referencia(no litiásica), aunqueapreciamosun valor medio en el aclaramientodel

ácidoúrico inferior al de la poblacióncontrol (Tablas61, 66). Además,el aclaramiento

de ácidoúricotambiénes inferior y sin significaciónestadísticafrenteala poblaciónde

referencia,en el restode los subgruposlitiásicos(Tablas61, 62, 63, 64, 65, 67, 68).Por

otra parte, indica que como consecuenciade la hiperuricosuria,el cocienteácido

úico/creatininase halla aumentado,siendoen la mayoríade los casossuperiora 0,40.
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Nosotroshemosencontradotambiénvaloresparaestecocientesuperioresa esacifra; no

obstante,estosvaloresno presentandiferenciassignificativasfrentea los encontrados

enla poblacióndereferenciano litiásica(Tablas56, 61, 66).

Conreferenciaa la excreciónde oxalatoenorinade 24 horas,hemosencontradoqueel

valor medio en los estudios metabólicos de pacientes con litiasis úrica, es

significativamentesuperior al de la poblaciónno litiásica, (Tabla 54). Además,estos

pacientespresentanuna gran diferenciaen la mediadel porcentajede citrato en orina,

significativamenteinferior, frentea la poblacióncontrol, y un porcentajede calcio en

orina y un aclaramientode calcio tambiéninferiores y estadísticamentesignificativos

frentealapoblacióncontrol(Tabla49, 52, 58).Estascircunstanciaspodríanserla causa

que explicasela existenciaen los litiásicos úricos, de algunas recidivasde cálculos

mixtos con núcleo de OxCa (m) y cortezade ácido úrico o viceversa,que podrían

producirsecomoconsecuenciadepequeñosincrementosen la diferenciaentreestosdos

parámetros-citraturiay oxaluria- (Gráfica22, 23, 24, 25, 26, 28).

Parael estudiode la litiasis con cálculos de OxCa(m), hemosagrupadolos estudios

metabólicospreviamenteanterioresa la expulsióndel cálculourinario de pacientesque

hanformadocálculosde estacomposición,a diferenciade otros autoresqueinterpretan

estaformade litiasis englobadaen la litiasis cálcica(75, 109, 149, 154)u oxalacálcica

(6, 42, 51, 87), aunquealgunosrealizanel estudioseparandoestacomposiciónquímica

delamismaformaquenosotros(15, 52, 67, 70, 107, 108, 117, 156, 157).

Coe et al., no distinguenlas característicasbioquímicasde laorinapor subgrupos,y en

los pacientesfemeninoscon litiasis oxalocálcica,indicanque las cifrasenconcentración

urinariaporlitro del calcio y oxalatosonsuperioresa las correspondientesobtenidasen
la poblaciónfemeninade referencia,mientrasque el citrato presentaun valor inferior a

la poblacióncontrol femenina.Porotra parte, la concentraciónde oxalatoen orina en

estaspacientes,esinferior con respectoala de la poblaciónde referenciaen el hombre

y los valores de citrato y del calcio son superioresal control masculino (51).

Probablemente,el efecto de la mayor diuresis en los litiásicos provoque aparentes

contradiccionesentre las diferentescifras de los parámetrosurinarios, y ademásla

presenciade una mayor incidenciade la litiasis oxalacalcicaenel varón (Tabla8, r =

1,65) confirmaría estas diferencias, por otro lado no revalidadasmediante un

procedimientoestadístico.
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Porotro lado, Coe et al., al comparar,los valoresde diversosparámetroscalculadosen

excreciónurinaria de 24 horasy diferenciandopor sexo,entrela poblaciónlitiásica y la

poblacióncontrol, encuentraquela diferenciaentrelasexcrecionesde oxalatoy calcio

enambaspoblacionesesmayoren los varones,mientrasque la diferenciade excreción

de citrato esmenoren varones.Como consecuenciade lo anterior,el hombrepresenta

una mayorprobabilidadde padeceruna litiasis oxalocálcicaque la mujer (51). Esta

diferenciaentreelhombrey lamujerpodríaserporcausahormonal(184).

En el estudiode Fernándezet al. (70) pretendenver la implicación de los diferentes

parámetrosdel análisismetabólicourinarioconel cálculoformadoporel paciente.En el

caso de la litiasis por OxCa(m) se indica, que las alteracionesen los parámetros

bioquímicos urinarios para esta litiasis son: hipercalciuria (43,4%), hiperoxaluria

(22,6%),hiperuricosuria(19%) e hipocitraturia (5,7%). En 1981, Koide realizó un

estudioretrospectivode los cálculos de OxCa (m), OxCa(m)/(d) y OxCa(d) y los

estudiosmetabólicosde esospacienteslitiásicos,encontrando,que enningún caso,las

diferenciashalladaseranestadísticamentesignificativas(117). Nosotroshemoshallado

que el valor medio de la calciuria en los litiásicos de OxCa(m) tampocopresenta

diferencias estadísticamentesignificativas cuando se las comparacon los valores

obtenidos en el grupo control no litiásico (Tablas 49, 50, 62); sí encontramos

diferenciassignificativamentesuperioresen los valoresde excreciónurinaria de 24

horas de oxalatoy significativamenteinferiorde la excrecióndel ácidocítrico frentea

lapoblacióncontrolno litiásica (Tabla53, 54).

Pierratoset al., comparanlas diferenciasentrelos parámetrosmetabólicosde pacientes

litiásicos con cálculosde OxCa(m) y de OxCa(d),y hallan diferenciassignificativas

entrelos valoresde calcio excretadoen 24 horas,siendola calciuria mayoren los de

OxCa(d).En nuestroestudioseha realizadounacomparaciónde amboscasosentresi y

respectoal grupocontrol, y hemoshalladoquelos valoresdecalciuriaenpacientescon

cálculosde OxCa(m)no muestradiferenciasestadísticamentesignificativasrespectoal

control, que si aparecenentre los litásicos de cálculos de OxCa(d) y la población

control.Pierratoset al., conrespectoa lacalcemiaseñalanque esmayorenla litiasisde

OxCa(d) y que las diferenciasobservadasentre ambas modalidadeslitiásicas son

significativas(156).En nuestroestudio,los valoresde la calcemiaen los litiásicos con

cálculos de OxCa(m) es mayor y tiene significaciónestadísticafrente a la población

control; no siendosignificativa,porel contrario,respectoa los pacientesconcálculosde
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OxCa(d)y éstostampocopresentandiferenciassignificativasde esteparámetrofrente

al control(Tabla 43, 61, 62).

Jungers,asocia la litiasis con cálculos de OxCa(m) con hiperoxaluriaprimaria o

intermitente(109). Nosotros hemosencontradoque la oxaluria de los litiásicos con

cálculosde OxCa(m),essignificativamentesuperiora la de la poblacióncontrol(Tabla

54).

Las recidivasde la litiasis de OxCa(m)siguenunapatrónfundamentalmentedistinto del

descritoparalas recidivasde los pacientescon cálculosde OxCa(d),lo que sugiereque

sepodríatratarde dospatologíasdiferentes(Gráficas22, 23).

La litiasis de OxCa(d),ha sido estudiadapordiversosautores(70, 109, 117, 156); en el

trabajo de Fernándezet al., los pacientescon cálculos de OxCa(d) presentan

hipercalciuriaelevadaen el 65%de los casose hiperoxaluriasignificativamenteelevada

en el 35%(70).Nuestrosdatosnosconfirman,quelos valoresde oxaluriay de calciuria

sonsignificativamentemáselevadosquelos nivelesde estosparámetrosen la población

control. La citraturiatiene valoresmediossemejantesa los de la poblaciónno litiásica

(Tablas61, 63, 49, 50,52, 53, 54).

Jungers, mencionala asociaciónde litiasis OxCa(d) únicamentecon hipercalciuria;

nosotros,comohemoscomentado,hemoshalladoademásotros factoresimplicadosen

estalitiasis oxalocálcica(109).

Koide et al., no encuentrandiferenciasestadísticamentesignificativasen los valoresde

calciuriaenlos litiásicoscon cálculosde OxCa(d)frentea los obtenidosen otras litiasis

oxalalocálcicas,quizáspor no contrastaresacalciuriaconunapoblacióncontrol.Estos

autoresno mencionanla necesidadde valorar la oxaluria y demuestranpesarpor no

disponerde la magnesuria(117).

Pierratoset al., indican que la calciuria en los pacienteslitiásicos con cálculos de

OxCa(d)essignificativamentemayorque la de la poblacióncontrol (156)al igual que

hemoshalladoen nuestrosresultados(Tabla50), aunqueno coincidimosconrespectoa

la oxaluria que no halla diferencias significativas con el control, que si hemos

encontrado.Tampocohalla diferenciassignificativas de los valoresde oxaluria entre

las dos patologíasoxalocálcicas monohidrataday dihidratadaal igual que reflejan
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nuestrosdatos(Tabla 54).Nosotrosencontramosademás,enestesubgrupolitiásico,

que los valoresde fosfatemiason significativamenteinferiores frente a la de la

poblacióncontrol.Porotro lado, hallamosque los siguientesparámetroscalculados:

cociente cálcio/creatinina,ICa y el aclaramientode Pi, son significativamente

superioresa los de la poblacióncontrol.

La litiasis OxCa(m)/OxCa(d)fue estudiadapor Fernándezet al., en 16 enfermos

litiasicos. Sus estudiosmetabólicosmuestranen 11 casos (68% de su estudio)

hipercalciuriay en 5 casos(32%) hiperoxaluria(70). Koide et al., no hallaron

diferencias estadísticamentesignificativas en los valores de calciuria entre los

enfermoscon cálculosmixtosde OxCa(m)/OxCa(d)frentea los simplesde OxCa(m)

o OxCa(d)(117).

Nosotroscon respectoa los valoresde calciuria,en los pacientesconcálculosmixtos

de OxCa(m)/OxCa(d), aún siendo siempre superiores a los del control, no

encontramosdiferencias significativas. Para los valores de oxaluria, que son

superioresal control, si hallamos significación estadística(Tablas 50, 54). Con

respectoa la citraturia, su valor medio en estospacienteses inferior al de la

poblacióncontrol, siendoestadiferenciaestadísticamentesignificativa(Tabla53). La

diuresisen estalitiasis, muestraun valor significativamentesuperiora la población

de referencia(Tabla 45). La fosfatemiapresentaun valor inferior y significativo

frente al control (Tabla 42). Con respectoa los parámetroscalculados,sólo el

cocienteCa/creatininaes superiory con diferencias estadísticamentesignificativas

frenteal controlno litiásico (Tabla60).

Las recidivasde estalitiasis mixta formanun patrónquerecidivapreferentementeen

cálculosde OxCa(m)(Gráfica24).

El estudiometabólicode los pacientescon cálculosde OxCa/FCa,ha sido llevadoa

caboporFernándezet al., en 110 casos;de ellos, 76 casos(69%)presentanfactores

litogénicosmúltiples y 34 casos(31%) presentanun factor litogénico aislado(70).

Jungers,señalaque la litiasis OxCa(d)/FCase asocia con hipercalciuria absortiva o

hiperparatiroidismoprimario (109).

Teniendo en cuenta nuestros resultados con respecto a las concentraciones

porcentuales
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de calcio, citrato, Pi, oxalato y magnesioen la litiasis OxCa(d)/FCa,en los que

encontramoslos siguientesvalores(Tabla61, 63, 65):

Control litiasis OxCa(d~ litiasis OxCa(d)/FCa

Calcio 16,26mg% 17,38mg% 15,S6mg%

Citrato 76,OSmg% 54,77mg% 43,3Smg%

Pi 66,8Omg% 60,53mg% 51,SOmg%

Oxalato 1,42mg% 1,87mg% l,78mg%

Magnesio 8,Olmg% 7,OSmg% 5,48mg%

y los conceptosvertidosporotros autores(87),apareceuna grandisminuciónde los

dos principales inhibidores de la precipitación de sales para formar cálculos: el

citratoy el magnesio,de maneraque a nuestrojuicio, al sobrepasarlos límites de la

precipitaciónparaformar oxalatocálcicodihidratado,el excesode calcio favorecela

formaciónde FCa.

Con respectoa los parámetrosdeterminadosenorinade 24 horas,obtenemosquelos

valoresde oxalatoy calcioexcretadosonsuperioresrespectoa la poblacióncontrol,

siendo la diferenciaestadísticamentesignificativa. El Pi, tiene un valor medio algo

superioral control,aunqueestadiferenciano presentasignificaciónestadística.Al

ser la diuresis significativamentesuperior en los pacientes con cálculos de

OxCa(d)/FCa respecto a la población de referencia, aparece un efecto diluyente

global y lanormalidadaparenteenel valor de la citraturiaen orina de 24 horasde

estospacientes,es en realidaduna disminución estadísticamentesignificativa del

valor del citratomedido en porcentajefrentea la poblaciónde referencia (Tabla52,

53). Esta realidad química podría ser corregida mediante un tratamiento que

combinarala administraciónde citrato e hidroxido de magnesio,con el fin de

aumentarlos valoresbajos,cuandoéstossevaloranen porcentajey no en excreción

total en la orina(87).

En sangre, nos aparecendos parámetrosque presentansignificación estadística

respectoal control: la calcemiasuperioral controly la fosfatemiainferioral control.

No seha podido valorar la PTH, al haberserealizadouna revisión retrospectivaen

muchosde los casos.
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Con referenciaa los parámetroscalculados:el ICa, el cocienteCa/creatinina,el

aclaramientode Cay el aclaramientode Pi, resultaronsignificativamentesuperiores

en relaciónal valor mediodel control(Tablas57, 58, 59, 60).

El otro subgrupo litiásico, correspondiente a pacientes con cálculos de

OxCa(m)/FCa,no sehapodido incluir pordisponerde pocosdatos,al serunalitiasis

minoritaria(Tabla17).

Los cálculos recidivantesde pacientescon primer cálculo de OxCa(d)/FCao de

OxCa(m)/FCa,nosmuestranque haydiferenciasimportantesentreambas(Gráficas

25, 27). En cambio, el conjunto de cálculosrecidivantesde pacientescon primer

cálculo OxCa(d)/FCay FCCa nos muestrancamposcomunesque relacionan la

evoluciónen las recidivas(Gráfica27, 29).

El estudiometabólicode pacientesconcálculosde FCCaha sido llevadoa cabopor

diferentesautores(6, 51, 77, 107, 108, 109, 154, 157). En estesubgrupolitiásico, en

los valoresde excreción quehemosencontradoen orina de 24 horas,sólo aparece

aumentadala oxaluria y la diuresis, ambas con diferencias estadísticamente

significativasrespectoa los valoresde la poblacióncontrol.Porotro lado,los niveles

de citrato y Pi halladosson inferiores, siendo éstasdiferenciasestadisticamente

significativassólo en el caso de la citraturia. Por último, el valor de la calciuria,

ademásde nopresentardiferenciasignificativarespectoal control,presentaun valor

medio muy próximo al de la población de referencia(Tablas45, 48, 50, 53, 54).

Aparentementelos valoresalteradosseríanel pH 6,31, la oxaluriay la citraturia.

Perosi contrastamoslos parámetroscalculadosenporcentaje:

Control FCCa FAM

Calcio l6,26mg% 1 l,93mg% 8,59mg%

Citrato 76,OSmg% 34,íSmg% 24,2Omg%

Pi 66,8Omg% 44,43mg% 42,OSmg%

Oxalato 1 ,42mg% 1 ,49mg% 1 ,82mg%

Magnesio 8,Olmg% 3,S7mg% 4,l3mg%

nosencontramoscon una citraturia porcentualexageradamentedisminuida,al igual

que lamagnesuria.Podría suponerseque parte del oxalato secompensaríacon el
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magnesio(175) ya que el oxalatomagnésicoesmuy soluble. La predisposiciónde

esta litiasis hacia la mujer (Tabla 8) podría deducirse,a partir de los trabajosde

Fleisch (72), en donde indica la capacidadinhibitoria del pirofosfato para la

formaciónde cálculosurinariosy la particularidadde que ésteseexcretaenmayor

cantidaden el hombreque en la mujer, la cual tiene además,una concentración

séricainferior (72, 154).Akinci et al., indicanqueunahipopirofosfaturiaapareceen

el 10,7%de los litiásicos,y comoúnicofactorlitiásico enel 2,7% (7, 67); nosotros

no queremosver una hipopirofosfaturiareal, sino una relativacomo sucedeen el
casode la litiasis concálculosde FCCa,cuandolas cantidadesdecitratoy magnesio

sereducen ostensiblemente.

Con respectoa la citraturia, se ha estimadoque aproximadamenteel 50% de la

actividad inhibitoria del citrato se utiliza para evitar la precipitaciónel fosfato

cálcico, y por tanto, variacionesen la excrecióndel citrato, puedenprovocar la

precipitacióndel fosfatocálcico(72).

Nordin indica, queentreotrascausas,la ácidosistubular renalcausaunareducción

en la excreciónde la citraturia (140). Campoyet al., medianteun tratamientocon

administración de zumo de naranja para la litiasis oxalocálcica, consigue un

incremento significativo de la citraturia, y una disminución en el riesgo de

cristalizacióndel fosfato cálcico; aunqueno indica el % de disminución en las

recidivasparala litiasis fosfocálcica(42).

Graseset al., en un estudio orientadoa valorar la capacidadinhibitoria para la

formación de cálculosde ciertoscompuestosquímicos, investigó la capacidaddel

pirofosfato paraprevenirla litiasis oxalacálcica,llegandoa la conclusiónque tenía

un efecto limitado como inhibidor en esta litiasis, (87); desafortunadamenteeste

estudiono fue realizadoparala litiasis de FCCa.

En el tratamientoconacetazolamidaparael glaucoma,seproduceunainhibición de

la anhidrasacarbónica y una ligera acidosis metabólica, con una significativa

disminución de la citraturia, que provocauna litiasis de cálculos de FCCa como

componenteprincipal. Muy probablementeestospacientesno teníanantecedentes

litiásicos y por ello los valoresde oxaluria seriannormalesy la disminuciónen la
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concentraciónde citrato(Tabla61, 67) ocasionóla formaciónde fosfatocálcico(6)y

no de FCCasegúnnuestraclasificación.

Otros autores nos indican para la litiasis de cálculos de FCCa, que en la mayoría de

los casosa los pacientesno se les detectabaningunaalteraciónbioquímica de la

orina y teníanun trastornoque producíaagregacióncristalina; siendo el fenómeno

más significativo encontradola incapacidadque presentanestos pacientespara

acidificar la arma(157).

En la litiasis de origeninfectivo nosotroshemosincluido los cálculosde FAM y de

uratoamónicocomocompuestosbásicos.Estalitiasis fue muy importantepor sus

consecuenciasquirúrgicashastahaceunadécada,cuandosegeneralizóel uso de la

litotricia (36, 37, 38, 39, 40) y la aplicaciónde antibióticosmásefectivosy de forma

precoz. Estosavanceshan conseguidoque en la actualidadestetipo de litiasis sea

cadavez menosfrecuente.Nosotros,en esteestudio,podemosdestacarla enorme

disminuciónde la citraturia que hemosencontradoen estospacientes(Tala 52, 53),

hechoquenosconfirmaPak(149, 150). Esteautormencionala posibledegradación

bacterianadel citrato y tambiénseñalaque en algunospacientesla causade la

hipocitraturiaes desconocida.Akinci et al. (7, 67) tambiénencuentranuna gran

hipocitraturiaen las litiasis de FAM. Asimismo,Welshmanet al. encuentranen la

litiasis en general,unahipocitraturiasignificativa frenteal grupocontrol (212). Por

el contrario, Hosking et al. no encuentrandiferencias significativas entre los

pacienteslitiasicos y el grupocontrol(100).

En nuestroestudio observamosuna alteraciónsignificativa de la oxaluria en los

pacientesconcálculosde FAM queessignificativamentemayora la de la población

controly el pH de laorina siempreesalcalino(Tabla54, 55).

Debetenerseen cuenta,queestalitiasis fundamentalmentese producepor infección

provocadapor bacterias urealíticas: proteus, ureaplasma,pseudomonas,algunas

cepasde escherichia,klebsiella,etc.

Además, hemos encontrado que los parámetros porcentuales urinarios son
significativamenteinferioresa los de la poblaciónde referencia,respectoa: Mg, Ca,
ácidoúrico, Pi y citrato; probablementeporserla diuresismáselevadaenpacientes
con litiasis infectiva.Con referenciaa la excrecióndiaria, los valores encontrados
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sonsignificativamenteinferioresen el casodel mg y del citrato. Al serestalitiasis,

en general,unapatologíaañadida,la calciuriaesbaja(Tabla49, 50, 68) y el catión

que formael cálculoesel productode la acciónde la ureasasobrelaurea,el amonio.
Si hubieraun incrementoen la calciuria se podríaincorporarel FCCa al cálculo

formado a causade la elevadahipocitraturia, que causala infección bacteriana
(Gráfica31).
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1. Es imprescindiblepartir de unos criterios taxativos de clasificación de los

cálculosurinariosquepermitanconceptualizary definir las distintasentidadesde
cálculos, con vistas a la normalizaciónde los estudios epidemiológicosy al

establecimientodel perfil bioquímicode cadaentidadlitiásica.

2. Los criterios de clasificación debenteneren cuentatodos y cadauno de los
componentesde la concreción,así como su ubicación(núcleo,cortezao capas
intermedias).El compuestofundamentala considerardebe ser el del núcleo,

independientementede la cantidaden que se encuentrecon relaciónal resto de

componentes.El criterio, para clasificar un cálculo urinario, a partir del
compuestoprincipalo mayoritarioestotalmentedesacertada.

3. Los cálculosmásfrecuentessonlos de OxCa(m)y a grandistanciaaparecenlos

cálculos de FCCa y OxCa(d), ambos con un orden de frecuenciasimilar;

seguidospor los cálculos de ácido úrico y los de OxCa(d)/FCay a mayor
distanciaencontramoslos cálculosde OxCa(m)/FCay FAM.

4. Los pacientescon mayor númerode recidivas son los que tienencálculos de
cistina, seguidosde los pacientescon cálculossecundariosa una infección y a

mayordistanciaaparecenlos que tienencálculosde fosfatos,uratosy OxCa(d).
Siendolos menosrecidivanteslos pacientescon cálculosde OxCa(m).

5. A lo largo de los últimos veinte años, la proporción entre las diferentes

composicioneslitiásicas ha cambiado,produciéndoseun aumentoreal en el

númerode cálculosde oxalatoy unadisminuciónen las concrecionesde: ácido

uríco,fosfatose infectivos.

6. La EL esglobalmentemásfrecuenteenel varón,especialmenteenla litiasis con

cálculosmixtos de OxCa(m)/OxCa(d)seguidosde los cálculosde OxCa(d)y los

de ácidoúrico, conunafrecuenciade aparición muy superioren el hombrecon
respectoa la mujer. Por otro lado, en el caso de los cálculos infectivos, de

fosfatosy en los mixtos de OxCa(m)/FCa,su apariciónesmás frecuenteen la
mujer.

7. En el estudio metabólico,los parámetrosmás importantesa controlar en los

diferentescasosde litiasis urinaria son: el pH en orina reciente,la oxaluria, la
calciuriay la citraturiaenorinade 24 horas.
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8. En términosgeneralesla EL seproduceen la edadadulta,aunquela edadmedia

de apariciónvaría entre los diferentessubgruposde cálculos. En la mujer la
mayor frecuenciade aparición de cálculos de OxCa(d) coincide con una

circunstanciahormonal“la menopausia”y en el caso de los cálculosde FAM se
produceunaincidenciade apariciónmayoritariaen el comienzode la edadfértil.

9. La determinacióndel pH enorina esfundamentalparael reconocimientode tres
cálculosurinarios simples: el de ácido úrico, el de FCCa y el de FAM. En el

primercasoel pH esácidoy enlos dosrestantes,alcalino.

10. Las litiasisconcálculosurinariosde OxCa(m)y OxCa(d),sediferencianentresí

en el valor de la citraturia/día,que esinferior en la forma monohidratada;en la

cálciuria/día,que essuperioren la formadihidratada;y no sediferencian por la
oxaluria/día,que es semejanteen ambasformas de litiasis, aunquecon valores
superioresa los de la poblaciónno litiásica.

11. Dentro de las determinacionesen orinade 24 horas,en la litiasis fosfocálcica,-
FCCa-, los parámetrosmás importantesa controlar son la citraturia/díacon

valoresinferioresa los de lapoblaciónde referenciay el pH y la oxaluria/díaque

se encuentranelevados.En las determinacionesporcentualesen orina, existeun
gran desequilibrioentrela citraturia -exageradamentedisminuida-y la oxaluria,
que presentavalores próximos a los de la poblacióncontrol. Las cifras de

magnesuriaestán también exageradamentedisminuidas, lo que deja libre al
fosfato -comoanión-que precipitaconel calcioparaformarFCCa.

12. En la litiasis infectiva con cálculos de -FAM-, existe una calciuria y una

citraturia muy baja, con una oxaluria significativamentemayor que la de la
poblaciónno litiásica. Al existir una infecciónpor gérmenesurealíticosaparece
un nuevocatión-el amonio-,y al serel oxalatoamónicosoluble,precipitarácon

el fosfato y elmagnesio.
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ABREVIATURAS

Dihidratado

Monohidratado

Aclaramientode creatinina.

Ácido úrico

Cocientede calcio/creatinina.

Calcio total en orinade 24 horas.

Aclararnientode calcio.

Aclaramientode fósforoinorgánico.

Citrato total enorinade 24 horas.

Creatininatotal enorinade 24 horas.

Aclaramientode ácidoúrico.

Volumende orinade 24 horas.

Etilendiaminotetracético

Enfermedadlitiásica

Fosfatoamónicomagnésico

Fosfatocálcico

Fosfocarbonatocálcico

Índicede excreciónde calcio.

Infrarrojos

Bromuropotásico

Least significant difference

Magnesiototalenorinade 24 horas.

Porcentajede cálcio enorina.

Porcentajede citratoen orina.

Porcentajede creatininaurinaria.

Porcentaje de magnesio en orina.

Porcentajede ácidooxálicoen orína.

Porcentajede fósforo inorgánicoenorina.

Porcentajede ácidoúrico enorína.

Oxalatocálcicodihidratado

Oxalatocálcicomonohidratado

Acído oxálicototal enorinade 24 horas.

Cocientede fósforo inorgánico/creatinina.

pHpotenciométrico.

Fósforoinorgánico

Parathormona

(d)
(m)

Acreat

AU

Cacreat

Cauria

Ccalcio

Cfosforo

Citruria

Creaturia

Curico

Diutotal

EDTA

EL

FAM

FCa

ECCa

ICa

IR

¡(Br

LSD

Mguria

Oca

Ocitr
Ocreat

Omg

Oox

Op

Ouri

OxCa(d)

OxCa(m)
Oxuria

Pcreat

PH
Pi

PTH
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Puria Fósforo inorgánico total en orina de 24 horas.
Sca Cálcio sérico.

Screat Creatininasérica.

Smg Magnesiosérico.

Sp Fósforoinorgánicosérico.

Suri Ácido úrico sérico.

UAm Urato amónico

UNa Urato sódico

Uracreat Cociente de ácido úrico/creatinina.

Uriuria Ácido úrico en orina de 24 horas.

Volmin Volumen minuto en orina de 24 horas.
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Tabla 61

POBLACIÓN DE REFERENCIA

Variable Mean Std Dcv

ICA
CACREAT
PCREAT
URACREAT
SCREAT
OOx
CCALC10
SMG
SP
SURI
OMG
SCA
CtIRICO
OCA
OXURIA
CFOSFORO
OP
OtiRí
OCITR
MGURIA
OCREAT
CAURIA
PURIA
CITRURIA
TJRIURIA
DIUTOTAL
CREATURI

,12
,13
,51
,61

‘93
1,42
1,70
2,06
3,22
5,28
8,01
9,26

15,61
16,26
18,57
19,60
66,80
71,10
76,05

103,56
132,10
225,10
899,40

1005,06
1086,02
1597,25
1777,65

,04
,04
,12
,51
15

,68
‘75
,16
,22

‘95
5,48

,42
15,18

8,12
5,26
7,32

34,00
56,16
33,64

48,33
53,76
96,19

311,38
294,74

934,54
896,60
505,60

,04600
,05856
,35714
,20000
,61000

‘47999
,92

1, 80000
2, 90000
3, 60000
1, 10000
8,50000

4,76
5, 30000
7,80000

9,24
25, 00000
19, 00000
25, 00000
16, 50000
40,00000

100, 30000
426,00000
687,59998
327,00000
~700,00000
805,00000

,17599
,21750
74009

1, 67500
1,35000
2,69000

2,97
2,40000
3,70000
7,40000

20, 00000
10,10000

42,47
35, 50000
27,40000

40,23
168, 00000
219,00000
134, 00000
194, 00000
227,00000
371,00000
1680,0000
1742,0000
2847,0000
3900, 0000
2587,0000

Hinizan Maxiana N

20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
20
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Tabla 62

STIBQRUPO: OXALATO CLCICO (MONOHIDRATADO>

Mean Std Dcv Hin imum

ICA
CACREAT
I3RACREAT
PCREAT
SCREAT
CCALC10
O0X
SMG
SP
Brin’
PH
OMG
CTJRICO
SCA
OCA
CFOSFORO
OXURIA
OTiR’
OCITR
OP
OCREAT
MGURIA
CAURIA
URITIRIA
CITRURIA
PURIA
CREATURI
DIUTOTAL

,13
,14

‘43
,66
,98

1,52
2,03
2,10
3,05
5,23
5,56
6,34
9,32
9,62

12,94
23,38
30,27
39,21
48,60
63, 62

103,15
115,10
211,11
624,23
770,55

1004,96
1581,34
1822,03

,05
,06
,17

,19
,23

61
1,10

19
60

1,79
,46

4,37
4,30

,71

5,95
7,40
9,08

18,33
26,54
27,84
54,15

113,42
82,91

192,30
237,64
305,49

443,45
766,07

,05999
,06069
,11682

,34063
,56999

73
,62000

1,80000
2,00000
2,10000
4, 83000
1, 32000

2,59
8, 60000
4,80000

10,80
14,10000

6, 70000
12,50000
21,80000
28,00000
35,38000

97,02000
190,28000
330, 66000
431, 64001
587,00000
800,00000

,22499
,30075
,80 920

1, 214 92
1, 55000

3,37
5,20000
2,70000
4,13000

11, 20000
6, 70000

16, 20000
18,27

12, 70000
26, 20000

40,14
58,00000
73,50000

105,00000
132,20000
202,77000
669, 59998
442,00000
1043,0000
1102,2000
1969,7800
2518,0000
3800,0000

Variable Maximuz N

30
30
29
30
30
30
27
30
30
30
31
30
29
30
31
30
27
29
23
31
30
30
31
29
23
31
30
31
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Tabla 63

STJBGRTJPO: OXALATO CALCICO(DIHIDRATADO)

Variable

CACREAT
¡CA
URACREAT
PCREAT
SCREAT
00K
SMG
CCALCIO
SP
SURI
PH
OMG
SCA
CTJRICO
OCA
CFOSFORO
OXURIA
OURI
OCXTR
OP

OCREAT
MGURIA
CATJRIA
URIURIA
CITRTJRIA
PURIA
CREATURI
DIUTOTAL

Mean

17
,17

‘49
,61

99
1,87
2,08
2,09
2,78
5,51
5,62
7,05

9,44
10,33
17,38
26,21
32,36
47,51

54,77
60,53

104,33
115,17
291,43
760,56
951,46

1005,96
1661,18
1825,67

Std Dey Minimum

,06
,06
,42
,18
,17

,89
18

,90

‘57
1,38

‘53
3,39

39
8,09
8,82

11,34
12,28
37,14
28,29
29,48
43,56
48,83

118,95
553,05

333,59
377,19
389,56
792,45

,02311
,07900
,21514
,24075
60000
69999

1, 79000
,22

1, 81000
2,90000
4,87000
2,10000
8,59000

3,32
1,41000

8,16
19, 64000
15,00000
15,00000
25,00000
37,00000
58, 00000

150,00000
379,00000
285,00000
423,00000
989,00000
700,00000

Masimt¡m

,31356
,29899

2,65000
1,04494
1, 2 4000
3, 80000
2,60000

4,42
4, 30000
8,50000

6, 85000
13, 50000
10,39000

48,85
46, 00000

57,94
73,00000

222, 60001
126,00000
195, 00000
221,70000
256, 00000
619, 00000
3517,0901
1618,0000
2127,5000
2644,0000
4000,0000

l4

30
30
30
30
30
21
30
30
30
30
30
30
30
30
30
30
21
30
22
30
30
30
30
30
22
30
30
30
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Tabla 64

SUEGRUPO:

Mean

OXALATO CALCICO (M> ¡ <D>

Std Dcv Minimum

ICA
CACREAT
tIRACREAT
PCREAT
SCRBAT
00K
CCALC10
SMG
SP
SURI
OMG
PH

CURICO
SCA
OCA
CFOSFORO
OURI
OXURIA
OCITR
OP
OCREAT
MGURIA
CAURIA
URIURIA
CITRURIA
MIElA
CREATURI
DIUTOTAL

15
,19
‘45
,70
,92

1,80
1,89
2,01
2,98
4,98
5,54
5,93
9,49
9,62

13,53
24,71
34,91
34,98
34,98
53,50
75,70

108,88

261,22
670,30
753,46

1039,08
1509,37
2149,29

,05
,06
,16

17
19
88

,60
,16
45

1,51
2,32

‘47
3,37

,68

5,93
8,35

18,97
14,80
12,45
20,74
31,53
40,30
88,27

257,51
144,09
291,11
497,42
741,18

,07000
,08587
,25758
,50000
52999

,60000
1,12

1,70000
2, 30000
3, 20000
1,80000
5, 40000

4,80
8,10000
3,95000

16,69
15, 70000
15, 00000
13, 70000
29, 00000
41,00000
45,00000

161, 5 6000
331, 50000
560,33002
643,50000
966, 00000
1200,0000

,25000
,29846
,87164
,96200

1, 24000
3,10000

3,51
2,39000
3,90000
8,30000
9, 83000
6,70000

16,47
10, 80000
26, 60000

42,85
70,20000
65,44000
54,40000
85,00000

138,17999
177,50999
500,07999
996,00000
1023,0000
1598,0000
2406,3999
4090, 0000

Variable Maxiaum N

14
14
14
13
14
13
14
14
14
14
13
14
14
14
14
13
14

13
10
13
14
13

14
14
10
13
14
14
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Tabla 65

St]BGRtIPO: OXALATO CALCICO

Variable

ICA
CAOREAT
URACREAT
PCPEAT
SCEEAT
00K
SMG
CCALCIO
SP
OMG
stmi
PH

CUBICO
SCA
OCA
CFOSFORO
OURI

OXtIRIA
OCXTR
OP

OCREAT
MGURXA
CAURIA
URZURZA
CITRURIA
PURIA
CREATURI
DIUTOTAL

Mean

,19
,21

‘44
65

1,01
1,78
2,13
2,27
2,84
5,48

5,55
5,89
9,14

9,63
15,56
26,49
33,27
38,52
43,35
51,54
81,41

116,29
318,26
688,41
910,04

1033,02
1655,35
2259,29

Std Dcv Minimum

07

,11
,18
31

,21
,82
,21
,81
45

1,90
1,61

62
4,22

‘59
9,3,

12,83
14,19
13,44
22,20
23,62
32,09
43,38

124,89
247,89
369,00
507,85
490,08
873,96

,09499
,09806
,16092
08234
50000
14000

1,68000

‘99
2,30000
2,22000
3, 00000
5,00000

4,88
8, 60000
6, 00000

10,42
13, 00000
17,29000
12,90000
13,50000
21,00000
55,47000

137,36000
288,39999
259,00000
109, 20000
930,00000
1150,0000

Maximum

34000
,49283

1, 07527
1, 63 681
1,39000
4, 60000
2,60000

3,92
4,05000

10, 00000
9, 30000
7,50000

19,97
11,80000
39,00000

78,62
67, 53000
66,00000
96, 00000

116,70000
165,00000
249,00000
550,00000
1200,0000
1861, 7000
3033, 0000
3034, 0000
4660,0000

<D) /FCa

14

28
28
28
28
28
26
28
28
28
28
28
28
28
28
28
28
28
26
21
28
28
28
28
28
21
28
28
28
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Tabla 66

STJBGRUPO: ÁCIDO ¡inICO

Variable Mean Std Dcv Minimum Mazinium

CACREAT
1 CA
URACREAT
PCREAT
SCREAT
CCALCIO
OCX
SMG
SP
PH
OMG
CIJRICO
SURI
OCA
SCA
CFOSFORO
OXURIA
OTYRI
OCITR
OP
OCREAT
MGURIA

CAURIA
URIURIA
CITRURIA
PORlA
CREATTIRI
DIUTOTAL

,10
,10

‘43
,66

1,13
1,20
1,44
2,31
3,06
5,26
5,29
6,57
7,23
8,10
9,28

22,67
29,45

33,18
36,16
52,58
81,48
99,93

160,84
650,02
847,34
966,00

1539,91
1950,19

,05
,05
,12

‘34
,24
,85
48

,25
,68
,23

1,59
3,36
1,82
4,01

,51
10,09
8,29

13,08
4,61

28,84
26,07
35,43

116,14
330,51
240,21
426,51
590,32
580,08

,02778
,00999
08062

,28811
,62999

,23
98000

2,00000
1, 93000

4,84000
2,80000

‘95
4, 32000
1, 51000
8, 20000

6,34
23, 00000

8,52000
30, 00000
21,44000
35, 86000
50,50000
27,17000

136, 99999
735,00000
402,00000
774,90002
1125,0000

,19467
,18999

,59877
1, 74782
1, 75000

4,11
2,40000
3,10000
4,40000
5,85000
8, 92000

15,35
11,93000
14,80000
10,30000

42,66
48,00000
62,90000
40,40000

140, 39999
129,56000
209, 00000
562,00000
1102,0000
1277,0000
2085,0000
3402,0000
3800, 0000

N

25
25
26
25
26
25

9
23
25
26
25
26
26
25
25
25

9
26

8
25
26
25
25
26

8
25
26
26
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Tabla 67

SUEGRUPO: FOSFOCARBONATO CALCICO

Variable Mean Std Dcv Min±.mum

ICA
CACREAT
URACPZAT
PCREAT

SCREAT
00K
CCALCXO
SMG
SP
OMG
SURI
PH
CURICO
SCA
OCA
OFOSFORO
OXURIA
OURI
OCITR
OP
OCREAT
MGURIA
CAURIA
URIURIA
PURIA
CITRtIRIA
CREATURI
DIUTOTAL

,18
,20

,48
,61
,96

1,49
1,76
2,15
2,95
3,87
5,30
6,31
8,40
9,43

11,93
20,27
30,50
31,71
34,15

44,43
69,44
82,90

239,72
607,18
766,92
780,74

1320,43
2241,07

,09
,12
,20
,29
,24

,84
‘93
,27

‘44
2,01
1,75

,92
2,87

‘54
7,54
6,85
9,96

18,00
19,16
26,01
36,53
30,84

125,53
199,40
330,74
343,25

350,86
801,75

,01999
,02544
,20542
,00662
56000

,50000

‘33
1, 80000
2,20000

69999
2, 80000
5,11000

3,94
9,50000
2, 50000

8,78
13,20000

8,30000
7,30000

17,00000
17,00000
11,00000
41,80000

212,23999
9, 4 9000

239, 44000

557,59998
1000,0000

,46000
,58684

1,12096
1, 33421
1,59000
3, 3 6000

3,97
3, 00000
3,90000
8, 00000
9, 90000
8, 43000

13,84
10, 40000
31,30000

33,25
48,00000
87,90000
65,00000

126,00000
150,80000
128,60001
539, 65997
1075,0000
1301,4000
1352,7800
2016,0000
3820,0000

Maziznum 14

28
28
28
28
28
23
28
26
28
26
28
28
28
28
28
28
23
28
17
28
28
26
28
28
28
17
28
28
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Tabla 68

SUEGRUPO: FOSFATOAMÓNICOMAGNESICO

Variable Mean Std Dcv Hinimum

ICA
CACREAT
tIRACREAT
PCREAT
SCREAT
CCALCIO
00K
SMG
SP
OMG
PH
SURI
CURICO
OCA

SCA
CFOSFORO
OCITR
OURI
OXURIA
OP
OCREAT
MGURIA
CAURIA
CITRURIA
URIURIA
FURIA
CREATURI
DIUTOTAL

,13
,15

‘59
,72
,92

1,23
1,82
2,11

3,33
4,13
6,02
6,04
9,08

8,59
9,04

16,28
24,20

33,45
33,66
42,05
60,75
79,63

156,21
531,67

619,27
771,06

1127,86
2065,63

,07

,11
,27
,29
‘39
,77
,98
,22

1,00
2,65

,70
2,01

3,94
6,53

,60
5,36

21,02
17,72
9,18

25,18
33,89
43,58
95,83

323,69
222,96
298,51
417,97
677,52

,02400
,02528
,29068
,43165
,50000

,22
,74000

1,59000
2,04000

,05999
5, 17000
2,60000

1,43
91000

7,30000
7,23

8,20000
9, 40000

19, 00000
14, 90000
28,70000

,89999
28,00000

167,00000
216,00000
332,00000
581, 20001
1050, 0000

,31299

‘49757
1, 58293
1, 63900
1,96000

2,84
3,78000
2,50000
7,30000

12,70000
7,60000

10,50000
18,15

26, 70000
10,00000

28,21
48,00000
79,70000
46, 40000

119, 40000
149,70000
159,00000
357, 00000
785, 00000
1121,0000
1422, 0000

2105,0000
3920, 0000

Mas±mum N

24
24
24
24
24
24
15
21
24
24
23
24
24
24
24
24

7
24
15
24
24
24
24

7
24
24
24
24

252



GRAFICOS









o

mc
0)

—

Q
O

c
g

—
~

ocoa-

M
M

M
C

.
o

Q
N

caE
J

U
n

3
U

n
O

ej

0

Q
oca

U
n

—
o

ca
‘yo

—uo

z
ej

‘o
o

—

ca‘uca
U

n
EJ

—
Et

o“y’.-’,
o

Q
N

—
—

oN
’.

oGo
—

—

2
5

7

























































FIGURAS

ESPECTROGRAMAS Y FOTOGRAFÍAS



Fig. 1 UB EspectrogramaIR de OxCa(d).

Fig2B. EspectrogramaIR deácidoúrico.

Fig.3 .8. EspectrogramaIR deFAM.





Fig4B.EspectrogramaIR deácidoúrico.

Fig.5B. EspectrogramaIR decistina.

Fig.6.B. EspectrogramaIR deFAM.





Fosfocarbonato cálcico

Fig.7B. EspectrogramaIR deECCa.

FIgUSB. EspectrogramaIR deácidourico.

Fig.9.B. EspectrogramaIR dc OxCa<m>-





Fig.1OB. EspectrogramaIR deOxCa(m)/PCa

Fig. II B. EspectrogramaIR deOxCa(m).

Fig.12.B.EspectrogramaIR deFCCa. Fig.12C.EspectrogramaIR deOxCa(m).





Fig.13.B.EspectrogramaIR de OxCa(m).

Fig14.B.EspectrogramaIR deFCCa.

Fig.14C.EspectrogramaIRdeEAM/UAm.





-----Fig15B.EspectrogramaIR deOxCa(m}’OxCgd>.

Fig. lIC. EspectrogramaIR deOxCa(m>.

Fig.16B. EspectrogramaIR deOxCa(m).

FigUI6UC. EspectrogramaIR deácidoúñco(d).





Fig. 1 7UB. EspectrogramaIR deOxCa(m).

Fig. 1 8.B. EspectrogramaIR deOxCa(d).





Fig. 1 9.B. EspectrogramaIR decistina.

Fig20H. EspectrogramaIR deácidoúrico,





Fig.21.B.EspectrogramaIR deFAMU

Fig22B. EspectrogramaIR deOxCa(m)/ácidoúrico.





Pig24B.EspectrogramaIR deFAM-

Fig23.B.EspectrogramaIR deFAM.

cd

Fig24C.EspectrogramaIR de 11Am’





Pig25B.EspectrogramaIR de cistina.

Fig.26.B.EspectrogramaIR debrushita.





Fig27.B.EspectrogramaIR deOxCa(d)/FCa.

Fig.28.B.EspectrogramaIR deácidoúrico.





Fíg.29.B.EspectrogramaIR deOxCa(m).

Fig30.B. EspectrogramaIR deOxCa(m).





Fig.3IB. EspectrogramaIR deFCCa.

Fig32B. EspectrogramaIR deFCCa.
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Fig.34.B.EspectrogramaIR deFCCa.

Fig.35.B.EspectrogramaIR deFCCa.





Fig.36B. EspectrogramaIR deFCCa.

Fíg37.B.EspectrogramaIR deFCCa.
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Fig.39B-EspectrogramaIR deECCa.

Fig.40.B.EspectrogramaIR deFCCa.









c
l

Cgo
o,

ocfi<
1cEcl

c
l‘fi

‘a
E

,.-
e

l
it-‘,

—
U

—
,

a’-
4>

al,

:1
1

E
to

e
’

1W
oou

-

24u-O(uo‘.4m2

3413.77

(/

É
oti

5c2U
ris

£MI1

1oCi
‘E‘.0ECdovi
U

-EnoCa’..
4>
“aceE4>
‘o4>

“ao,Eviofi-

1~2:C
I

‘eob

i

o1E

8
¡

o

aEeeu1
-





4>.
Eo.

u’o
—

o
—

MM

—
‘E

E’02

eEu,e<cl
o‘oo02II‘o

,
4>

Loo
—

o)
‘fi

1
E

o
‘cl

u-
o

CO

MMa,o

679

72242

~
592

762U
128

5’U
’U

U
-’U

880

1436.57

163792

/‘
A

>

y

o‘o
o40

ouu>‘.4>ca>(uEo<3

‘.0EcgoU
-

(uu
.-

(fiou
-

ooooC’4o
,

oEe

OCi

4oCi

-OceoEnoo>
“aviO

C
I

‘eob-Iz

•
2

S
6

3
U

~

323641

349211o
oe..

¡EIbefi-





FigU43E. EspectrogramaIR deFCCa.

Fig.44B. EspectrogramaIR dePCCa.
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Fig.46.E.EspectrogramaIR debrushita.

Fig.46.F.EspectrogramaIR deFCCa.
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