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RESUMEN

ABSTRACT

Objetivo: Conocer los factores de riesgo metabdlico para el
desarrollo de litiasis urinaria (LU) en nifios de Yucatan. Ma-
terial y métodos: Estudio de casos y controles, que incluy6
nifios con edad =< 15 afos, con y sin LU, confirmado por ul-
trasonido. Los controles no tuvieron antecedente de LU o al-
guna otra enfermedad. Se tomaron muestras de sangre y
orina; se calcularon los indices de calciuria, uricosuria, fos-
faturia y magnesiuria. Los métodos empleados para deter-
minar los analitos estudiados son enzimaticos, colorimétri-
cos 0 UV con el equipo BTS 370 (Biosystems, Espafia) con
reactivos de la misma marca. Se formaron cuatro grupos de
edad pareados por sexo para el analisis y presentacion de los
resultados. Resultados: Se estudiaron 255 nifios, 85 casos
y 170 controles. El 56.5% de cada grupo fueron varones. En
el grupo | de edad, la excrecion de &acido Urico y la concentra-
cion de hidrogeniones [H*] en orina fue mayor en los casos
que en los controles (p < 0.05); en los grupos I, 111y 1V sélo
la uricosuria mostré diferencia significativa (p < 0.05). El
pH urinario promedio en todos los grupos fue 5.5. Al com-
parar las frecuencias de las alteraciones metabdlicas la hi-
percalcemia, hiperfosfatemia e hiperuricosuria tuvieron dife-
rencias significativas (p < 0.05), sin embargo la comparacion
entre casos y controles por grupos de edad, s6lo mostro dife-
rencia en la hiperuricosuria, al ser mas frecuente en los casos
de los grupos Il (p = 0.004) y Il (p = 0.04). Conclusiones:
La hiperuricosuria es el principal factor de riesgo para el de-
sarrollo de LU, en este estudio.

Background: To identify the metabolic risk factors for
the development of urinary lithiasis (UL) in children
from Yucatan, Mexico. Methods: Case-control study, which
included children, aged =< 15 years with and without UL
confirmed by ultrasound. Controls did not have any ante-
cedent of either UL or any other disease. Blood and urine
samples were collected; indexes for calciuria, uricosuria,
phosphaturia, and magnesuria were calculated. Four age-
and sex-matched groups were made. Results: Two hun-
dred fifty five children were studied (85 cases and 170
controls). In each group, 56.5% were male. According to
age, kids were allocated in four groups. For group I, urico-
suria and the H* urine concentration were greater for ca-
ses than for controls (p < 0.05); for groups II, I1l, and 1V,
only the uricosuria showed a significant difference (p <
0.05). The average pH was 5.5 for all groups. When compa-
ring the frequencies of metabolic alterations, hypercalce-
mia, hyperphosphatemia and hyperuricosuria were diffe-
rent (p < 0.05); however, when comparing cases and
controls by age group, only shows differences in hyperuri-
cosuria in groups Il (p = 0.004) and Ill (p = 0.04). Con-
clusion: The hyperuricosuria is the first risk factor for
the development of UL in the studied population.

Palabras clave: Litiasis urinaria, factores de riesgo, cal-
ciuria, uricosuria, nifios.

Key words: Urolithiasis, risk factors, calciuria, uricosu-
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INTRODUCCION

La litiasis urinaria (LU) se define como la presencia
de uno o mas célculos en las vias urinarias, es de
etiologia multiple y contribuyen en su génesis facto-
res hereditarios, ambientales, dietéticos, anatémicos,
metabdlicos e infecciosos.!

La LU es un padecimiento con frecuencia mundial
variable, la cual oscila entre 3.6 a 16.9 casos/10,000
habitantes.? En Norteamérica se refiere que la fre-
cuencia de urolitiasis en pediatria es baja, en una
proporciéon aproximada de 1:50 y 1:75 con respecto a
la observada en estadounidenses adultos y que la in-
cidencia en nifios varia entre un caso por 1,000 a un
caso por 7,600 ingresos hospitalarios.® En el Reino
Unido se han reportado de 10 a 12 casos nuevos por
afo en nifos.*

Asi como la LU es poco frecuente en algunas areas
geograficas, en paises como Turquia y Tailandia es
un problema endémico.®

En México, se refiere entre 12 y 17 casos nuevos al
afio, segun la unidad hospitalaria de referencia.®” En
Yucatan, la urolitiasis es frecuente en poblacién pe-
diatrica, ocupa el segundo lugar entre los motivos de
consulta por enfermedad en pediatriay se observa un
promedio de 27 casos nuevos por afo,®lo que equiva-
le a un caso nuevo por cada 85 ingresos al area de
pediatria.

Con respecto al cuadro clinico del paciente con
LU, puede referirse dolor abdominal, disuria, te-
nesmo vesical, retencion urinaria, infeccidn de vias
urinarias recurrentes, asi como la presencia de he-
maturia macroscépica;® otros casos pueden tener
presentacidn atipica (se describe un 50% sin do-
lor), hiporexia, falta de crecimiento y desarrollo,
reducciéon en la media de peso y talla y deteccion
fortuita en algunos casos.®

Por otra parte, entre las alteraciones metabdlicas
gue se relacionan con la formacién de calculos en el
sistema urinario, se refieren la hipercalciuria, anor-
malidades en el metabolismo del acido drico, la hipo-
citraturia, la hiperoxaluria y la ingesta de sodio.!*3

La hipercalciuria idiopatica, se asocia a litiasis
por calcio y se considera la causa mas comun tanto
en nifos como en adultos; se define como hipercalciu-
ria una excrecién de calcio mayor de 4 mg/kg/dia o
una relacién Ca:Cr mayor de 0.21 mg/mg, en una
muestra reciente de orina.®

Las anormalidades en el metabolismo del acido
arico también estan asociadas con urolitiasis por aci-
do urico y oxalato de calcio, siendo dependientes de
la formacién de calculos multiples factores de riesgo
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identificables, los cuales afectan la solubilidad del
acido arico y oxalato de calcio.1%?

La excrecién de &cido urico en nifios se ha valo-
rado mediante la comparacion de la concentracion de
acido urico en la orina con la concentracion de crea-
tinina en la misma. La excrecion fraccional de &cido
urico en recién nacidos de término es de 1.69 + 0.84
mg/dL de filtracién glomerular (FG), en los nifios de
3-14 afios de 0.34 + 0.11 mg/dL FG y en adultos de
0.40 = 0.09 mg/dL FG.®3

La hipocitraturia se describe entre las alteraciones
metabdlicas de nifios con LU, tiene una frecuencia
variable de acuerdo a la poblacion de referencia, 43%
de los nifios con LU del Noreste de la Indiay el 46%
de los nifios con LU de Turquia.**

El citrato es un potente inhibidor de la urolitiasis
debido a que forma complejos solubles con el calcio e
inhibe la precipitacion y crecimiento de los cristales
de fosfato y oxalato de calcio.®

La hiperoxaluria es otra alteracion metabdlica
asociada con LU, la Asociacion Canadiense de Urolo-
gia la refiere hasta en el 21% de los nifios con LU; fa-
vorece la precipitacion y la formacién de los calculos
de oxalato de calcio, por lo que debe ser estudiada en
todo paciente con este diagnostico.!®

Otro factor que se ha visto relacionado con la
formacion de calculos urinarios es la ingesta de so-
dio; Martin'” y Mizushima®® observaron una corre-
lacion positiva entre el calcio y sodio urinario de
pacientes formadores de calculos de calcio, sugi-
riendo que la ingesta elevada de sodio puede ser un
factor predisponente para el desarrollo de la enfer-
medad, por lo que se recomienda restricciéon mode-
rada de sodio para evitar la presentacion de la en-
fermedad.!® Una manera de determinar la cantidad
de sodio excretado es mediante el empleo de la frac-
cion excretada de sodio, indice que refleja el por-
centaje de sodio excretado con respecto al sodio fil-
trado. En sujetos con una dieta "normal"” estandar
el valor es igual al 1%.°

En México son pocos los estudios efectuados en
nifios con litiasis urinaria, Garcia’ y cols. no refie-
ren alteraciones metabdlicas en una serie de 170
casos y Villegas® y cols. s6lo las mencionan en 5 de
90 casos con litiasis urinaria; en Yucatan, obser-
vaciones no publicadas sugieren que la uricosuria
tiene un papel importante en la presentacion de la
enfermedad, lo anterior motivo la realizacion de
este estudio, el cual tiene como objetivo determinar
las causas metabolicas de la litiasis urinaria en ni-
fios, comparando los hallazgos con los de aquéllos
sin litiasis urinaria.

Bioquimia



MATERIAL Y METODOS

El proyecto fue aprobado por el Comité de Investiga-
cion y Etica del Hospital General "Dr. Agustin
O"Horan" de los Servicios de Salud de Yucatan, con
el nimero CIE-035-1-03. Mediante un disefio de casos
y controles, durante un periodo de cuatro afios; se
registraron de manera no probabilistica consecutiva
todos los menores de 15 afios del Servicio de Nefrolo-
gia Pediatrica, con diagndstico de litiasis urinaria, se
estudiaron como casos aquellos pacientes con cuadro
clinico sugestivo y ultrasonografia positiva para
calculos a cualquier nivel del sistema urinario. No se
incluyeron pacientes con insuficiencia renal u otros
padecimientos cronicos, con antecedente de ingesta
prolongada de medicamentos o vitaminas, con uropa-
tias obstructivas de otra indole, malformaciones uri-
narias, vejiga neurogénica, con defectos congénitos,
con antecedente de enfermedad renal previa (glo-
merulopatias), o antecedente de fracturas e inmovili-
zacion prolongada.

Los controles se captaron de los acompafantes a
la Consulta Externa de Pediatria del hospital sede y
de los médulos del Servicio Médico del Ayuntamiento
de la ciudad de Mérida en Yucatan; se incluyeron
aquéllos sin antecedentes personales de litiasis uri-
naria, sin enfermedad previa crénica o aguda recien-
te, urea sérica < 40 mg/dL y creatinina sérica < 1.0
mg/dL. Se eliminaron los nifios con reporte de anor-
malidades en el estudio de ultrasonido, o hallazgo de
alguna alteracién en el examen de orina (hematuria,
proteinuria o datos sugestivos de infeccién urinaria
—leucocituria mas nitritos positivos con o sin hema-
turia-) al momento de la seleccion. En todos se obtu-
vo el consentimiento informado firmado y la somato-
metria previo a la etapa de laboratorio. Los estudios
de laboratorio se efectuaron en el Departamento de
Metabolismo Mineral del Laboratorio de Investiga-
cion del Hospital sede del proyecto.

Indicaciones para el paciente

A todo paciente incluido en el estudio, se le tomo
una muestra de sangre en ayuno para la determina-
cion de creatinina, sodio, potasio, calcio, fésforo,
magnesio y acido Urico, y una muestra reciente de
orina (la primera orina completa, de la mafiana del
dia en que se extrajo la sangre) para la determina-
cién de pH, creatinina, sodio, potasio, calcio, fésfo-
ro, magnesio, y acido Grico urinarios; se dieron
instrucciones precisas para la coleccion de las
muestras.
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Procedimiento

Las determinaciones de creatinina se efectuaron con la
técnica de picrato alcalino de Jaffé, el calcio con la de
arsenaso Il1, el fésforo con la de fosfomolibdato-UV, el
acido drico con la técnica de uricasa y el magnesio con
el método colorimétrico de calmagita; todos se procesa-
ron en un equipo automatizado BTS 370 (Biosystems,
Espafia) con reactivos de la misma marca; sodio y pota-
sio se determinaron en un equipo Nova 1 de ion selecti-
Vo, con reactivos marca Biomedical; el pH urinario se
midié en un potenciometro Corning pHmeter 430.

Control de calidad interno y externo

Se emplearon "sueros" y "orinas control" de Bio-Rad
para el Control de Calidad Interno del Laboratorio;
asi mismo, se participa en el Programa de Evaluacion
Externa de Calidad con la Asociacion Mexicana de
Bioquimica Clinica.

Calculos con los resultados en orina reciente

Se calculé la concentracion urinaria de hidrogeniones
mediante la formula:

[H*]= (-pH) antilog X (1 x 10° umol/L)

También los indices urinarios calcio:creatinina
(Ca:Cr), fosforo:creatinina (P:Cr) y magnesio: creati-
nina (Mg:Cr). La fraccion excretada de sodio (FENa)
se calculé mediante la férmula:

Naly
FENa =—2NaS y100
Crly
CrS

Donde NaU = sodio urinario, NaS = sodio sérico,
CrU = creatinina urinaria, CrS = creatinina sérica.

La excrecién fraccional de acido urico (EFAcU) se
calculé mediante la formula:

AcUU X CrS
crUu

EFAcU =

Donde AcUU = 4cido urico urinario, CrS = crea-
tinina sérica y CrU = creatinina urinaria.

Analisis estadistico

Debido a que la concentracion sérica y la excrecion
de los analitos estudiados varia dependiendo de la
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edad se efectué pareamiento por edad y sexo, asi mis-
mo, se formaron cuatro grupos segun la edad de los
nifios: a) Grupo | nifios con edad < 36 meses, b) Gru-
po Il nifios desde 37 a 72 meses, ¢) Grupo Il nifios
con 73 a 120 meses y d) Grupo IV nifios con edad des-
de 121 a 180 meses, para determinar la presencia de
alteraciones metabolicas.

Los resultados se concentraron en una base de da-
tos informatica del programa SPSS versiéon 11.5 para
Windows; se empled estadistica descriptiva, la prueba
de t para comparacion de medias de muestras inde-
pendientes y x?, esta Ultima para contrastar las fre-
cuencias de las alteraciones metabdlicas entre casos
y controles. Para determinar la presencia de altera-
ciones metabdlicas se consideraron los resultados de
laboratorio, aplicando los valores de referencia publi-
cados por Matos, Baldree, Gordillo y Pérez.?*2® Aque-
llas variables con valor de p igual o menor de 0.1 fue-
ron incluidas finalmente en un modelo de regresion
logistica, del cual se obtuvo el valor de p y el calculo
de la razén de momios (RM), con intervalos de con-
fianza del 95%, para los factores analizados. El nivel
de significancia en esta fase se fijo en 0.05.

RESULTADOS

En el periodo de estudio, se reclutaron 147 casos, sin
embargo solo se incluyeron aquéllos en quienes ade-
mas del cuadro clinico, se pudo comprobar litiasis por
extraccién quirudrgica o expulsion del calculo. Para

hacer comparables los grupos, se estratificé a los ca-
sos con los controles de acuerdo al sexo y la edad, con-
siderando dos controles por cada caso; al final, se cap-
t6 un total de 255 nifios, 85 casos y 170 controles.

Se analizaron edad, peso y talla en los diferentes
grupos de edad, comparando casos y controles para
verificar homogeneidad en la conformacion de los
grupos; sélo el grupo | mostro diferencia en la talla
(p = 0.046), por lo demas, no se observo diferencia
entre estos parametros, p > 0.05, (Cuadros | a 1V);
la agrupacion por edad permitié establecer la frecuen-
cia de las alteraciones metabdlicas, dado que el punto
de corte en la excrecion de los analitos estudiados
para definir la presencia o ausencia de alteraciones
en éstos, varia de acuerdo a la edad.

En los mismos cuadros se muestra la media y desvia-
cion estandar de cada una de las variables de estudio,
de acuerdo a cada grupo de edad y segun presencia o
ausencia de LU. En el cuadro | puede verse que los pa-
rametros con diferencia significativa fueron la excre-
cion de potasio y la concentracién de hidrogeniones en
orina, siendo mayor en los nifios con LU y la media de
uricosuria se observo por arriba del valor maximo acep-
tado como normal. En los cuadros Il y 1V, los parame-
tros con diferencia significativa fueron concentracién
sérica de potasio, la uricosuria y la media de la calciu-
ria en los dos grupos (con y sin LU) es mayor a lo acep-
tado como limite maximo normal; el cuadro 111 muestra
diferencias significativas en las concentraciones séricas
de fosforo y urinarias de acido Urico.

Cuadro |. Caracteristicas de los pacientes y resultados de las determinaciones séricas y urinarias en nifios del
Grupo | (edad < 36 meses).

Parametro Casos (n = 10) Controles (n = 20) p*

Edad (meses) 279 28 +9 0.782
Peso (kg) 11.290 *+ 1.800 12.999 + 3.160 0.128
Talla (cm) 826 91 = 12 0.046
Sodio sérico (mEqg/L) 143 + 3 144 + 3 0.341
Potasio sérico (mEqg/L) 44+04 46+04 0.403
Calcio sérico (mg/dL) 9.7 £ 0.7 9.9+ 0.8 0.636
Fésforo sérico (mg/dL) 5.4 +0.7 51+0.9 0.378
Magnesio sérico (mg/dL) 20*+04 22+04 0.458
Acido arico sérico (mg/dL) 34+1.1 3.3+0.9 0.737
Sodio urinario (mEq/L) 129 £ 71 90 =+ 68 0.161
Potasio urinario (mEq/L) 47 = 30 31+ 25 0.015
Ca:Cr 0.32 +0.26 0.31 +0.22 0.934
Mg:Cr 0.14 = 0.06 0.20 = 0.10 0.098
P:Cr 0.95 += 0.58 1.16 = 0.72 0.456
EFAcU 0.59 = 0.21 0.45 +0.18 0.089
FENa 0.72 = 0.40 0.54 +0.44 0.301
[H*] pmol/L 6.62 + 4.2 222+221 0.001

*Prueba de t Student para comparacion de medias de muestras independientes; EFAcU = Excrecion fraccional de &cido Urico; FENa = Fraccion excretada de sodio.
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En el cuadro V se muestra la frecuencia de altera-
ciones metabdlicas en suero y orina, por grupo de
acuerdo a la presencia o ausencia de LU. La frecuen-
cia de hipercalcemia (p = 0.011, RM = 6.38, 1C95%:
1.13-46.83), hiperfosfatemia (p = 0.003, RM indeter-
minado) e hiperuricosuria (p < 0.001, RM = 17.76,
1C95%: 8.83-36.21) mostraron diferencia entre los
casos y los controles. El analisis de las frecuencias
de las alteraciones metabdlicas por grupo de edad y

Factores de riesgo metabolico para litiasis urinaria en nifios

segun la presencia o ausencia de LU, s6lo mostré di-
ferencia significativa en la frecuencia de hiperuri-
cosuria en los nifios de los grupos Il y 111 de edad
(p = 0.004 y 0.04, en forma respectiva).

Se analizd la frecuencia de las alteraciones meta-
bolicas en casos y controles por grupo de edad, pre-
sencia o ausencia de LU y la presencia de una altera-
cion metabdlica, dos 0 mas alteraciones metabdlicas y
ausencia de alteraciones metabolicas. Al comparar la

Cuadro Il. Caracteristicas de los pacientes y resultados de las determinaciones séricas y urinarias en nifios del Grupo 11
(edad entre 37 y 72 meses).

Parametro Casos (n = 31) Controles (n = 62) p*

Edad (meses) 60 = 15 60 + 8 0.911
Peso (kg) 19.300 + 9.800 18.600 =+ 2.650 0.620
Talla (cm) 104 = 13 105 = 10 0.682
Sodio sérico (mEq/L) 145+ 9 144 + 3 0.607
Potasio sérico (mEq/L) 45+ 04 48+ 0.4 0.024
Calcio sérico (mg/dL) 10.0 = 0.7 9.7+ 0.7 0.054
Fosforo sérico (mg/dL) 49+13 4.7+ 0.7 0.280
Magnesio sérico (mg/dL) 21+05 19+04 0.134
Acido urico sérico (mg/dL) 3.4+0.9 3.6+1.2 0.579
Sodio urinario (mEqg/L) 111 =59 113 = 56 0.831
Potasio urinario (mEg/L) 26 = 23 22+ 16 0.356
Ca:Cr 0.33+0.20 0.34 + 0.38 0.826
Mg:Cr 0.19 + 0.12 0.25 + 0.35 0.383
P:Cr 1.22 = 0.83 1.22 +1.13 0.997
EFAcU 0.66 = 0.40 0.46 = 0.40 0.026
FENa 1.03 = 0.79 1.04 = 1.22 0.961
[H*] pmol/L 2.10 += 2.57 2.80 = 3.09 0.301

*Prueba de t Student para comparacion de medias de muestras independientes; EFAcU = Excrecion fraccional de acido Urico; FENa = Fraccion excretada de sodio.

Cuadro Ill. Caracteristicas de los pacientes y resultados de las determinaciones séricas y urinarias en nifos del
Grupo 111 (edad desde 73 a 120 meses).

Parametro Casos (n = 30) Controles (n = 60) p*

Edad (meses) 98 + 14 95 + 15 0.357
Peso (kg) 27.800 + 8.088 27.500 + 8.834 0.903
Talla (cm) 121 = 11 121 = 12 0.991
Sodio sérico (mEqg/L) 145+ 3 145+ 3 0.216
Potasio sérico (mEg/L) 45+ 0.3 46+ 0.4 0.169
Calcio sérico (mg/dL) 9.9+0.8 9.8+ 0.7 0.479
Fosforo sérico (mg/dL) 52+1.1 45+ 0.8 0.002
Magnesio sérico (mg/dL) 23+1.42 2.0+0.3 0.127
Acido urico sérico (mg/dL) 3.6+ 1.0 3.4x1.1 0.534
Sodio urinario (mEq/L) 129 = 59 111 = 63 0.202
Potasio urinario (mEg/L) 22+ 16 18 = 12 0.169
Ca:Cr 0.28 = 0.17 0.24 + 0.15 0.258
Mg:Cr 0.16 + 0.08 0.15 + 0.09 0.834
P:Cr 0.69 = 0.37 0.79 £ 0.41 0.289
EFAcU 0.50 + 0.23 0.36 + 0.18 0.003
FENa 0.88 = 0.52 0.90 +1.14 0.940
[H*] pmol/L 2.56 = 4.64 2.53 + 3.03 0.962

*Prueba de t Student para comparacion de medias de muestras independientes; EFAcU= Excrecion fraccional de acido Urico; FENa = Fraccion excretada de sodio.
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frecuencia de estas alteraciones (sola o0 asociada)
del total de casos (67%) entre las del total de con-
troles (41.8%) se observo diferencia significativa,
p =0.0001, RM = 2.84, I1C95%: 1.59-5.09 (Cuadro VI).

DISCUSION

La litiasis urinaria en nifios, aunque se ha referido
"rara" por algunos autores, es un problema frecuente
de consulta médica en algunas poblaciones.®>*En Yuca-
tan, la LU ocupa el segundo lugar como causa de con-
sulta por problema de vias urinarias en nifos, suele
asociarse a infeccién urinaria, y algunos casos se han
complicado con insuficiencia renal,®?*lo cual obliga a
determinar las causas metabdlicas de la misma para
tomar las medidas pertinentes y asi evitar las recu-
rrencias y/o prevenir la aparicion de la misma.

Los estudios sobre las causas metabdlicas de la li-
tiasis en nifos, refieren a la hipercalciuria (57%),
hiperoxaluria (9%), hipocitraturia (8.4%) e hiperuri-
cosuria (2%) como las alteraciones mas comunes ob-
servadas en la orina.’

Una de las limitantes de este estudio fue el no me-
dir la citraturia y la oxaluria en los nifios estudiados
debido a que no se contaba en ese momento con los
recursos de laboratorio para su determinacion.

En este trabajo no se observaron diferencias signi-
ficativas en los parametros estudiados en suero, de
los nifios del grupo I; en los grupos Il y IV fue mas
alto el potasio sérico en los controles, sin rebasar los
limites de normalidad referidos en la literatura;® es-
tos valores no se relacionaron con la excreciéon de po-
tasio en la orina, de manera que resulta cuestionable
su significancia clinica.?> En el grupo 111, la media de

Cuadro IV. Caracteristicas de los pacientes y resultados de las determinaciones séricas y urinarias en nifios del
Grupo IV (de 121 hasta 180 meses).

Parametro Casos (n = 14) Controles (n = 28) p*
Edad (meses) 150 + 14 140 = 14 0.060
Peso (kg) 43.285 + 9.814 38.057 =+ 10.071 0.118
Talla (cm) 140 = 8 139 + 10 0.950
Sodio sérico (mEq/L) 145+ 3 144 + 1 0.579
Potasio sérico (mEq/L) 4.2 +0.2 4.6 +0.3 < 0.001
Calcio sérico (mg/dL) 99+0.8 9.8+ 0.5 0.650
Fésforo sérico (mg/dL) 42 +0.9 4.7+ 0.8 0.106
Magnesio sérico (mg/dL) 23+05 3.9+13 0.347
Acido Urico sérico (mg/dL) 44+14 3.9+13 0.243
Sodio urinario (mEqg/L) 119 + 87 112 = 56 0.757
Potasio urinario (mEg/L) 17 = 16 17+9 0.929
Ca:Cr 0.41 =+ 0.54 0.22 = 0.08 0.071
Mg:Cr 0.23 +0.38 0.12 += 0.03 0.108
P:Cr 0.63 = 0.27 0.71 = 0.23 0.326
EFAcU 0.44 = 0.13 0.34 +£0.13 0.023
FENa 0.64 = 0.29 0.60 = 0.26 0.628
[H*] umol/L 173+ 254 2.86 + 2.23 0.162

*Prueba de t Student para comparacioén de medias de muestras independientes; EFAcU= Excrecién fraccional de acido Urico; FENa = Fraccién excretada de sodio.

Cuadro V. Frecuencia y porcentaje de alteraciones metabdlicas en los sujetos estudiados con y sin litiasis urinaria.

Alteracion metabdlica Con litiasis n = 85 Sin litiasis n = 170 p
Hipercalcemia 6 (7.1%) 2 (1.1%) 0.011%
Hiperfosfatemia 5 (5.9%) 0 (0) 0.003°
Hiperuricemia 2 (2.4%) 8 (4.6%) 0.361
Hipercalciuria 38 (22.9%) 56 (23.6%) 0.066
Hipomagnesiuria 16 (9.6%) 26 (11.0%) 0.473
Hiperfosfaturia 12 (7.2%) 29 (12.2%) 0.546
Hiperuricosuria 70 (42.2%) 41 (17.3%) < 0.001°
Hipernatriuria 29 (34.1%) 41 (23.6%) 0.202

*RM = 6.38, IC 95%: 1.13 — 46.83; "RM = indeterminado; ‘RM = 17.76, 1C 95%: 8.83-36.21).
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Cuadro VI. Frecuencia de alteraciones metabdlicas segin presencia o ausencia de LU, por grupo de edad y nimero de
alteraciones metabdlicas observadas en los sujetos de estudio.

Alteracion < 36 meses 37 a 72 meses 73 a 120 meses 121 a 180 meses Total*

metabolica Con LU SinLU Con LU SinLU Con LU Sin LU Con LU Sin LU Con LU Sin LU
n =10 n=20 n =31 n=62 n=30 n =60 n=14 n=28 n=85 n=170

Unica 5 (50%) 4 (20%) 18 (58%) 18 (29%) 9 (30%) 16 (27%) 6 (43%) 10 (36%) 38 (45%) 48 (28%)

Mas de una 1(10%) 2 (10%) 4 (13%) 10 (16%) 11 (37%) 8 (13%) 3 (21%) 3 (11%) 19 (22%) 23 (14%)

Sin alteraciones 4 (40%) 14 (70%) 9 (29%) 34 (55%) 10 (33%) 36 (60%) 5 (36%) 15 (53%) 28 (33%) 99 (58%)

* El anélisis estadistico muestra diferencia significativa al comparar el total de las frecuencias de las alteraciones metabélicas entre los casos y los controles.

p =0.0001, RM = 2.84, 1C95%: 1.59-5.09.

fosforo sérico presento diferencia significativa entre
casos y controles (p < 0.05), al igual que la frecuen-
cia de hiperfosfatemia al analizarla de manera global;
esta significancia se pierde al efectuar el analisis por
grupo de edad. Respecto de la fosfaturia, no se obser-
vo diferencia al comparar casos y controles.

Analizando los parametros urinarios, aunque la
calciuria no mostré diferencia significativa, el compa-
rar los casos y controles de los cuatro grupos, en los
grupos de edad I, 111 y IV la media de la calciuria es-
tuvo por arriba del valor maximo aceptado como nor-
mal (0.20 mg/mg);?® ésta podria ser un factor predis-
ponente para la presentacion de la enfermedad en la
poblacion de estudio, ya que se describe hasta en el
57% de los pacientes pediatricos con LU.5

La excrecion de acido drico en el grupo I, no mos-
tro diferencia significativa al comparar los nifios con
LU contra los nifios sin LU; sin embargo, la media
de la uricosuria en los casos, es mayor a lo reportado
en nifios sanos (0.56 mg/dL FG).2t En el grupo 11, la
uricosuria de los casos fue mayor a la observada en el
grupo I, y al igual que en los grupos 111y 1V, ésta di-
firié de la observada en los controles (p < 0.05).

Si se analizan las frecuencias de las alteraciones me-
tabdlicas en funcion de la ausencia o presencia de LU
(Cuadro V), la hipercalcemia, hiperfosfatemia e hiperuri-
cosuria muestran diferencias significativas; sin embargo,
cabe hacer notar la frecuencia de hipercalciuria en am-
bos grupos, aungue no haya diferencia estadistica.

En este sentido, se refiere que el acido Urico es el
centro de nucleacion de todos los calculos urinarios®
y que a partir de éste se depositan otros compuestos
(oxalato, fosfatos, etc.) que aumentan el tamafo de
los litos; este dato, aunado al hallazgo de hiperurico-
suria en los casos de todos los grupos de edad, sugie-
ren que la hiperuricosuria es el punto de partida para
el desarrollo de la litiasis urinaria en los nifios in-
cluidos en el estudio, a lo cual se afiaden otros facto-
res metabolicos de riesgo, predisponentes.
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No se debe pasar por alto la frecuencia de alteracio-
nes metabdlicas, Unica o en combinacion, que aunque
se observa con mayor frecuencia en los casos, involu-
cra a mas del 40% de los controles, lo que sugiere la
posibilidad de otro factor de riesgo no estudiado (hipo-
citraturia e hiperoxaluria) que estuviera influyendo
en la presentacién de la enfermedad. Observaciones en
adultos con LU, de Yucatan, muestran que el 61.5%
tiene hipocitraturia,® lo que obliga a estudiar en un
futuro, la citraturia en los nifios de esta poblacion.

También se ha mencionado al pH urinario bajo
como un factor predisponente,?® pero Gnicamente en
el grupo | se observé diferencia estadisticamente sig-
nificativa en la concentraciéon de hidrogeniones en la
orina, al comparar los casos con los controles; sin
embargo, si se observa el pH urinario medio de la po-
blacién estudiada, tiende a ser acido (pH = 5.5), lo
que aunado a la uricosuria, aumenta la probabilidad
del desarrollo de urolitiasis.

Existe diferencia en la incidencia de calculos que
contienen acido Urico con variaciones que van del 5
al 30%;'? un estudio efectuado en calculos urinarios
de 40 nifios de Yucatan, atendidos en el Hospital Ge-
neral O’Horan muestra, mediante analisis fisicoqui-
mico, que el 88% de los calculos contiene acido drico,
y el analisis con espectroscopia infrarroja de esos
mismos calculos muestra que el 85% contiene acido
arico;**aunado a ello, se describe hiperuricosuria en
recién nacidos sanos de esta misma poblacién, ali-
mentados con leche materna en forma exclusiva,® lo
gue sustenta la hipotesis sobre la hiperuricosuria
como alteraciéon primaria para la formacion de los
célculos urinarios.

En los ultimos dos afios se ha registrado un pro-
medio de 66 casos nuevos/afio de LU en nifios (Medi-
na M, observacion personal), por lo que es necesario
continuar con estudios para determinar otros facto-
res predisponentes y establecer estrategias de preven-
cion mas especificas; en la actualidad se continla tra-
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bajando en el estudio de los factores de riesgo meta-
bélico, incluyendo oxalatos y citratos en pacientes pe-
diatricos con y sin litiasis urinaria.

En resumen, de acuerdo a los resultados de este
estudio y considerando sus limitaciones, la uricosu-
ria es la alteracién metabodlica mas evidente, que jun-
to con el pH urinario acido y la calciuria, son los fac-
tores predisponentes para litiasis en los casos
estudiados; por su parte los nifios sin litiasis urina-
ria podrian considerarse sujetos en riesgo de padecer
la enfermedad, por lo tanto es conveniente continuar
el desarrollo de otros estudios que incluyan la deter-
minacion de citratos y oxalatos en orina de la pobla-
cién pediatrica, del estado de Yucatan.
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