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INTRODUCCION

La litiasis renal constituye un problema médico de suma importancia en el
momento actual, tanto por su dificil interpretaciéon patogénica, como por los
dafios que puede producir en el 6rgano afectado, desde la nefritis intersticial
litiasica hasta la insuficiencia renal crénica (IRC).1'4

Uno de los aspectos de mayor interés en el estudio de la formaciéon renal
litiasica ha sido el examen cuanti-cualitativo de los constituyentes de la orina.””®
La alta incidencia de la litiasis calcica en el hiperparatiroidismo y en pacientes
con hipercalciuria, parece estar estrechamente relacionada con un aumento de la
excrecion del calcio urinario.®® Sin embargo, se ha observado la ausencia de
litiasis calcica en pacientes hiper- calciuricos, existiendo litiasis calcica en
sujetos normocalciuricos, por lo que se ha entrado en valorar la presencia de
otros factores que contribuyen a la inhibicién de la formacion litiasica tales como:
magnesio, citrato, sodio, etc.9"?

El calcio es el constituyente mayor del 90% de todas las litiasis renales
estudiadas,s"w‘14 ya sea asociada al carbonato, fosfato, oxalato, etc. Dentro de
los diferentes tipos de litiasis, la litiasis calcica idiopatica es la de mas dificil
manejo, por la complejidad de factores que intervienen en su formacién, asi como
por los pobres resultados obtenidos con las diferentes terapéuticas aplicadas. En
los afios recientes se han obtenido resultados sumamente halaglefios con el
tratamiento médico de la litiasis calcica idiopatica, basandose estos en estudios
bioquimicos urinarios.”® Dos de las lineas terapéuticas mas ampliamente
difundidas para prevenir la formacién y el crecimiento del calculo renal han sido:
Ig\ utilizacién de las sales de ortofosfato y de diuréticos del tipo de las tiacidas.'”

La utilizacién del ortofosfato se ha considerado efectiva por aumentar la
excreciéon urinaria de factores inhibidores de la formacién litiasica, llegando a
prevenir la formaciéon de la litiasis en el 90% de los pacien- tes.'>17 1820 | o
terapéutica con ortofosfato ha resultado ser efectiva en los pacientes con
hiperparatiroidismo y rifidn esponjoso medular. No es efectiva en los pacientes
con litiasis por estrumitis, en los que produce un efecto deletéreo en la funcién
renal. La administracion de hidroclorotiazida disminuye la excrecién del calcio
urinario, y aumenta la excrecion de magnesio y citrato, siendo por estos
mecanismos por los que previene la formacion de la litiasis en el 80% al 85% de
los pacientes tratados. Durante la terapéutica con tiacidas se ha informado un
grado moderado de deplecion de potasio, que puede estar acompafado de
astenia, en el 25% de los pacientes que reciben esta droga. También se ha
observado aumento en las concentraciones séricas de acido urico, lo que ha
requerido en algunas ocasiones tratamiento con alopurinol. Aunque Ia
hidroclorotiazida ha demostrado ser efectiva en el tratamiento de la litiasis
calcica idiopatica y en el riidn esponjoso medular, estd contraindicada como
terapéutica en los pacientes litiasicos por hiperparatiroidismo, puesto que ella
puede causar un notable aumento del calcio sérico en aquellos pacientes con
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trastornos del metabolismo calcico en los cuales exista una resorciéon o6sea
aumentada.?’

En el presente trabajo valoramos la evolucién de 39 pacientes con litiasis
calcica idiopatica, a quienes les instauramos tratamiento con hidroclorotiazida
durante 18 meses.

MATERIAL Y METODO

En nuestro trabajo son analizados 39 pacientes con litiasis calcica idiopatica,
los que para ser incluidos en este grupo tuvieron que cumplir los siguientes
requisitos:

a) No tener enfermedades capaces de predisponer la formacién de litiasis

(mieloma, sarcoidosis, acidosis tubular renal, etc).

b) La imagen de la litiasis a los rayos X debe ser de densidad calcica.

c) Tener estudio quimico del calculo, que descarte otro tipo de litiasis (acido
urico, etc.) y que corrobore la etiologia calcica.

d) La cifra de calcio sanguineo debe de encontrarse dentro de limites normales.

Todos nuestros casos cumplieron los criterios a y b, pudiendo alternar el b y c,
O poseer los 4 al unisono.”

De los casos estudiados 22 fueron masculinos, con un promedio de edad de
42,18 y 17 femeninos con un promedio de 39,88 afos.

A todos nuestros enfermos se le realizaron dosificaciones sanguineas de:
calcio, fésforo, acido drico, creatinina, hemograma, glicemia, urograma
descendente y examen éseo. Ademas, se dosificaron calcio, fésforo, magnesio y
acido urico, sodio, potasio en orina de 24 horas preservadas con un centimetro
cubico de formol al 10%. En el momento de la extraccion sanguinea se realizo
cultivo y pH urinario en una toma de chorro medio.

Durante el periodo que durd la investigacion todos nuestros casos estuvieron
sometidos a una dieta libre, y tratamiento con diurotiazida en dosis de 100 mg
diarios, sin ningun medicamento asociado. Se realizaron dosificaciones
bioquimicas en sangre y orina cada 45 dias el primer afo de estudio y cada 3
meses durante el ultimo semestre, utilizando la metodologia antes expresada.

Al término de los 18 meses del seguimiento clinico-humoral de nuestros
enfermos, se le realizé un urograma descendente valorando si existié recidiva de
la litiasis, en caso de permanecer si ésta aumenté de tamaifo

0o no.

METODOS DE LABORATORIO

Para la determinacion del calcio se utiliz6 la técnica fotométrica de
Connestry,22 que se basa en la formacion de un complejo coloreado de calcio con
la alizarina.
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Para la determinaciéon del fésforo se utilizé la técnica colorimétrica de Fislse
y Subbarow?® que utiliza como reactivo el molibdato de amonio y el aminonoftol
sulfénico.

El acido urico fue determinado mediante la reacciéon con el fosfotungs- tato
alcalino y la siguiente medicion de la soluciéon coloreada con un foto- colorimetro,
segun el esquema propuesto por Henryr'

El magnesio fue determinado mediante la formacion de un complejo

coloreado con xilidilblon y para su medicién fotométrica se us6 el merck- sotest
(Art. No. 3338 de la firma Merck-Darmstadt).
Las determinaciones de sodio y potasio se realizaron por fotometria de llama

con E.E.L.-100, haciendo una curva de calibracion con 17 concentraciones de
ambos electradlitos.

La excreciéon de calcio, fésforo, magnesio, acido urico y potasio urinario se
expres6 en mg en 24 horas.

Los datos obtenidos fueron sometidos a la prueba de Friedman,25 con un
nivel de significacion de 0,05 y llevados a la prueba de comparacion multiple.

RESULTADOS

De los 39 pacientes estudiados, el diagnéstico de litiasis calcica se realizé en
33 de ellos mediante rayos X; 15 presentaron estudios quimicos, en 16 se
recogieron datos anamnésicos de expulsién de litiasis. Trece de los enfermos
tuvieron asociacién de los parametros antes mencionados.

— 4 anamnesis y estudio quimico,
— 6 anamnesis y rayos X mas estudio quimico,
— 3 anamnesis y rayos X (cuadro I).

La distribucién por grupos de edades de los pacientes litiasicos, asi como el
numero de litiasis expulsadas puede observarse en el cuadro I, es de sefalar
que el mayor nimero de, pacientes litiasicos se encontro

CUADRO |

DIAGNOSTICO DE LA LITIASIS CALCICA

Anamnesis RX E.Q A*E.Q A* RX* E.Q A* RX

16 33 15 4 6 3

Leyenda: RX: rayos X. E. Q: estudio quimico. A” E. Q: anamnesis mas estudio quimico.

A* RX* E. Q: anamnesis mas rayos X mas estudio quimico. A* RX: anamnesis mas rayos X.

Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.
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entre los 35 y 54 afios de edad (25 de los 39 estudiados), representando un

64,10% del total.

Veinticinco de nuestros enfermos presentaron entre 2 y 3 litiasis, 7 tuvieron 4

0 mas litiasis, y en 7 se constaté la presencia de una litiasis (cuadro II).

La localizacion de las litiasis se realizd por los estudios radiolégicos o por la
anamnesis del enfermo en caso de expulsion de la misma, observandose que 13
se localizaron del lado derecho, 13 del lado izquierdo y 13 bilateral (cuadro IlI).

Los valores sanguineos de calcio y fosforo al Inicio de la investigacion fueron

de 9,58 + 0,67 mg % y de 2,94 + 0,73 mg % respectivamente (cuadro V).

Los cambios de acido urico en sangre pueden observarse en el cuadro V,

sometidos estos resultados a la prueba de Friedman se obtienen que

CUADRO Il

CANTIDAD DE PACIENTES LITIASICOS EN RELACION CON EL GRUPO DE EDADES

Y NUMERO DE LITIASIS

Nuamero de litiasis

Edad 12-3 4-9 Mas de 10 No pacientes %
Menor 24 2 2 5,12
25a 34 23 11 7 17,96
35a44 111 3 15 38,46
45 a 54 27 1 10 25,64
Mas 55 22 1 5 12,82
Total 725 52 39 100,0
0
Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.
CUADRO 11l
LOCALIZACION DE LITIASIS CALCICA

Lado derecho Lado izquierdo Bifateral Total
Namero 13 13 13 39
% 33,3 33,3 33,3 100,0 0
Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.
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existe un aumento del mismo muy significativo a los 6 meses, aunque el valor
promedio se conservo dentro de limites normales.

Las cifras de calcio urinario al inicio de la investigacion fueron de 256,9 mg/24
h, observandose una marcada disminucién a los 6, 12 y 18 meses con cifras de
145,8 mg/24 h, 120,8 mg/24 h y 133,6 mg/24 h, respectivamente, representando
estos valores una diferencia estadistica muy significativa en comparacién con la
cifra inicial (cuadro VI).

Los valores de fésforo urinario fueron de 589,4 mg/24 h, comportandose de
forma muy similar durante el periodo analizado; no existen diferencias
significativas entre los mismos (cuadro VI). El indice calcio-fésforo no presenté
diferencia significativa entre los valores hallados en el periodo analizado.

Las cifras de sodio y potasio urinarios no presentaron diferencias sig-
nificativas durante los 18 meses que durd la investigacién (cuadro VII).

De los 39 sujetos estudiados, 21 no presentaron recidivas, en los 18 restantes
se constato litiasis renal al inicio de la terapéutica. Después de

CUADRO IV
VALORES DE CALCIO, FOSFORO SANGUINEO Y PH URINARIO
Calcio 9,58 + 0,67
Foésforo 2,94 0,73
pH 6+ 0,82

Valores para 1 DS

Calcio y fosforo Mg %

pH en unidades

Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.

CUADRO V cAMBIOS DEL ACIDO URICO EN SANGRE

(mg %)
Acido urico Inicio Mg % 5,55 6 meses 12 meses 5,83 18 meses
5,88 5,78
Xr- = 12 K -3N (K+ 1)
NK (K+ 1) 1=1

Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia. 502
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CUADRO VI

VALORES DE CALCIO Y FOSFORO EN ORINA

Inicio 6 meses 12 meses 18 meses
Calcio 256,9 145,8 120.8 133,6
Mg/24 horas (131) (96) (78) (86)
Fosforo 589,4 564,8 651,8 496,4
Mg/24 horas (102) (94) (101) (93)
Prueba de Friedman
2 =0,05
Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.
CUADRO VI
VALORES DE SODIO Y POTASIO EN ORINA
Inicio 6 meses 12 meses 18 meses
Sodio 176,9 151,5 171,6 148.5
Mg/24 horas (107) (84) (109) (90)
Potasio 38,53 31,92 34,07 35,4
Mg/24 horas (106,5) (88,5) (93,5) (99,5)

Prueba de Friedman

a=0,05

Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.

18 meses de tratamiento con diurotiazida en dosis de 100 mg diario se le realizé
un urograma descendente evolutivo y se encontré que en ninguno de estos casos
se habia producido crecimiento de la litiasis diagnosticada previamente (cuadro
VII).

DISCUSION

Los pacientes con litiasis calcica idiopatica presentan un pronéstico incierto
por el pobre conocimiento de los mecanismos fisiopatogénicos que pueden llevar
a la formacién Iitia’sica,ZR-2T asi como, el desconocimiento de la evolutividad de su

enfermedad con las diversas terapéuticas impuestas.

Hasta afios recientes el presentar una litiasis calcica era sinénimo de la
exéresis quirurgica de la misma, como Unica via posible de tratamiento,
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CUADRO VI
EVOLUCION DE LOS CASOS BAJO TRATAMIENTO CON DIUROTIAZIDA

Casos No recidiva No crecimiento

39 21 18

Tratamiento diurotiazida 100 Mg/d.

Fuente: estadisticas. Unidad de nefrologia.

de no ser factible su expulsiéon. En los afios recientes con el desarrollo cientifico
técnico en el campo de la medicina se ha abierto una nueva era en la terapéutica
de la litiasis renal. Multiples han sido los medicamentos utilizados en el
tratamiento médico de la litiasis calcica.'”” ?' Actualmente las sales de fosfato y
los diuréticos del tipo de las tiacidas con las dos formas terapéuticas mas
empleadas para prevenir la formacion o el crecimiento de la litiasis calcica."’

La introduccién en el afo 1957 de la clorotiacida, un diurético de alta
potencia, bien tolerado por la mayoria de los enfermos, fue de gran ¢yuda en el
tratamiento de los edemas de diversas causas (sindrome nefrético, cirrosis
hepatica, insuficiencia cardiaca, etc).28

Uno de sus derivados, la hidroclorotiacida, la que se diferencia quimicamente
por la introduccidon de 2 atomos de hidrégeno en el doble enlace 3.4 es 10 veces
mas potente que ella,?” ° utilizandose con los mismos fines terapéuticos antes
expresados, pero ademas, ha sido de amplia utilizacién en la terapéutica de la
litiasis calcica idiopatica por su efecto de disminuir el calcio urinario y aumentar
el citrato y el magnesio urinario, factores que intervienen en evitar la
precipitacion de las sales calcicas.'”"®

En nuestra investigacion se le aplicé tratamiento con hidroclorotiacida en
dosis de 100 mg/dia a los 39 enfermos estudiados, observando que en 21 de los
mismos no hubo recidivas de la litiasis y en los 18 restantes que presentaban
una imagen calcica al inicio del estudio no se observé aumento de la misma, es
decir, que el 100% de nuestros casos los resultados obtenidos han sido
sumamente halagliefos, lo que no esta en concordancia con lo planteado por
otros au’torc—zs,m'”'18 posiblemente estos resultados estén influenciados por la
poca casuistica analizada.

En nuestro régimen terapéutico no se tomoé en consideracidon regulacion
dietética alguna, observandose que el indice calciofésforo en orina, asi como, los
valores de fésforo urinario no presentaron diferencias significativas durante el
periodo analizado, lo que plantea que los valores de fosforo urinario no son los
que determinan en la evolucion de estos enfermos y que por lo tanto, no es
necesario ningun suplemento dietético con sales de fosfato, cuando se emplea el
tratamiento con tiacidas.
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Los valores de calcio urinario presentaron una disminuciéon muy significativa
durante la terapéutica con hidroclorotiacida, dato éste que concuerda con lo
planteado por otros autores'®?' y que consideramos fundamental para evitar la
formacion y el crecimiento de la litiasis calcica.

En nuestra casuistica consideramos se experimentdé un aumento significativo
en los valores de acido Urico sanguineo a los 6 meses de haberse comenzado el
tratamiento tiacidico, aunque las cifras promedios fueron de 5,88 mg/%, por lo
que no fue necesario realizar tratamiento con alopurinol a ningun enfermo.

La excrecion urinaria de sodio y potasio no sufrié modificaciones significativas
durante el periodo analizado, en desacuerdo con lo planteado por otros
autorc—zs,2®'2”’30 no siendo necesario dar suplementos de estas sales a los
enfermos bajo la terapéutica antes sefialada.

En esta investigacion hemos valorado la efectividad del tratamiento con
diurotiazida, sin tomar en consideracion los factores dietéticos, ni los suplementos
de estas sales de fosfato.

CONCLUSIONES

Por los datos obtenidos en nuestro trabajo durante los 18 meses analizados,
asi como por los resultados observados, y sin pretender que este estudio haya
sido completo, consideramos que del mismo se desprenden las siguientes
conclusiones:

1. La hidroclorotiacida constituye una adecuada terapéutica para los pacientes
con litiasis calcica idiopatica, por evitar su formacién y crecimiento.

2. EIl régimen con hidroclorotiacida lleva implicito un seguimiento estricto de los
cambios bioquimicos en sangre y orina, fundamentalmente los valores de
acido urico sanguineo por la posible hiperuricemia secundaria al tratamiento.

3. Las pérdidas de sodio y potasio no constituyen un factor de riesgo para la
terapéutica prolongada con tiacidas.

4. Los valores de fosforo urinario no son fundamentales en la evolutividad de los
enfermos con litiasis calcica idiopatica bajo tratamiento con tiacidas.

5. La dieta no constituye un factor importante en el manejo de estos enfermos.

6. Los resultados obtenidos, demuestran claramente que con los medios
disponibles en cualquier hospital docente en nuestro pais se puede llevar a
cabo un adecuado estudio y seguimiento de los pacientes afectos de litiasis
calcica.
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SUMMARY

Delgado Rodriguez, A. et al. Valué of diurethiazide in the patient with idiopathic calcium lithiasis. Rev Cub
Med 21: 5, 1982.

This investigaron has been performed in order to determine diurethiazide valué for the treatment of
idiopathic calcium lithiasis and secondary effects that can be derivated from a long term treatment. Thirty
nine patients presenting idiopathic calcium lithiasis under treatment with diurethiazide are studied.
Twenty four hours calciuria showed a very significant decrement during the treatment with
hydrochlorothiazide. Phosphorous, sodium and urlnary potasium valies not presented ostensible
variations. Urifle calcium- phosphorous indexes presented no significant differences. Blood uric acid
values presented a significant increases at six months, without need to come to a treatment with
allopurinol.

RESUME

Delgado Rodriguez, A et al. Valeur de I'hydrochlorothiazide chez le patient atteint de lithiase caldque
idiopathique. Rev Cub Med 21: 5, 1982.

Cette recherche visait & déterminer la valeur de I'hydrochlorothiazide dans le traitement de la lithiase
calcique iidopathique. ainsl que les effets secondaires qui peuvent en dé- river durant un traitement
prolongé. L’étude a porté sur 39 patients atteints de lithiase calcique idiopathique qui ont été soumis a un
traitement par hydrochlorothiazide. La cal- ciurie de 24 heures a diminué significativement pendant le
traitement avec ce médica- ment. Les valeurs du phosphore, du sodium et du potassium urinaire n’ont
pas présenté des variations remarquables. Les indices calcium-phosphore dans I'urine n'ont pas pré-
senté de différences significatives. Les valeurs d'acide urique sanguin ont montré une augmentation
significative au bout de six mois, et il n’a pas fallu réaliser de traitement avec de I'allopurinol.

PE3KME [0jiBrajn;o Pcmpzrec, A a ,np. ' SHa"eHEe ,naypoTaa3ajia y

naiiaeH 10B G KaJIBLUaeBUM imaonaTH”eCKHM JiaTHa30M. Rer Cub M 211 5, 19&2.

HacTonmyB padoTy mh ocymocTBajia b iibjlhx onpeflejieHHH 3HaH9HaH «HypoTHa3Ma npa
jia*eiiaa KajiBnaoBoro aflaocnaTa*iacKoro jiaTaa3a

H BTOpaTOHX 3(I)<f)0KTOB, KOTOpHO MOryT OUTB BH3B3HH B TQ'ieHELH
jyiaTejiBHoro Jie”enaa. HaMa onic00CcjieiiOBaHO 39 nanasHTOB, ko-
Topue CTpa®aJlH KaJIBTHQBUM aJmonaTHHeCKBM JiaTaa30M H KOTOPUO- oajia
JIoHMMUC  noMoiUBSD jyiypoTaasana. KajiBipaypa b 24 naca awi©- Jia
3Ha*LO0TOj iBHoe noHMceHaa Jienihhh iiocpOi;ctbomraj ipoxjiopoTaa-
iwa.3HaHOHas ipoc$opa, Kajran r natpin b -moho aMOjia hbhuq a3- MOHOHBH.
UoKa3aTe”a KajiBfiaH-<{)Jucfopa b moho hb noKa3ajia 3Ha*ia TejiBHoa pa3Hami.
oHanonaHmo”oboM KacjioTH b kpobb noKa3ajia - ax SHa”iaTOJiBHOQ noBHinaHaa HOp©3
6 mochiibb 003 HOO(5x0,naMocTa- npoBO0i;0Haa C iiomoihbb aj ionypan ojia.
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