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RESUMEN:

La urolitiasis en el nifio ha aumentado en frecuencia durante las ultimas décadas, posiblemente debido a los cambios ocurridos en los
habitos dietéticos, especialmente en relacion al mayor consumo de sodio y de proteinas. El nifio con urolitiasis debe ser evaluado desde
el punto de vista metabolico, ya que en un importante niimero de pacientes se logra identificar una causa de esta indole. Actualmente, la
mayoria de los casos que ameritan tratamiento quirtrgico pueden ser manejados mediante técnicas endoscopicas y de litotripsia, gracias
a los avances logrados recientemente en el desarrollo de estos procedimientos. Es importante el trabajo en equipo de urélogos pediatricos
para el manejo quirtrgico y del nefrologo pediatra para el diagndstico etiologico y para la prevencion de recurrencias. En la mayoria de
los casos resulta suficiente el tratamiento no farmacoldgico con la adopcion de habitos nutricionales saludables. Se discuten los aspectos
generales de la génesis de la urolitiasis, sus manifestaciones clinicas en la edad pediatrica, los métodos diagndsticos de laboratorio y de
imagenes y el tratamiento tanto médico como quirtrgico. Asimismo, se analizan los diferentes trastornos metabélicos que pueden dar
origen a la formacion de calculos urinarios, con especial atencion a la hipercalciuria, la cual continia siendo la causa mas frecuente de
urolitiasis tanto en nifios como adultos. Arch Venez Pueric Pediatr 69 (3): 113 - 127
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SUMMARY:

Idiopathic urolithiasis in children has become more frequent in the past few decades as a result of rapid change in dietary habits, specialy
in regard to higher sodium and protein intake. Pediatric urolithiases, unlike the adult form, require a comprehensive metabolic evaluation,
because metabolic and enzymatic derangements play an important role in their pathogenesis. The recent advancements in endoscopic
procedures, interventional radiology, and lithotripsy have allowed children to be managed effectively without open surgery. Pediatric
urolithiasis requires a close working relationship between the urologist for acute surgical management of urolithiasis and the
nephrologists for prevention of stone formation. In many children and adolescents with urolithiasis, a nonpharmacologic approach
involving the adoption of healthy nutrition habits may suffice. General aspects of stone formation are discussed, as well as the clinical
presentation, laboratory and radiologic evaluation, and acute surgical and preventive management of urolithiasis as they relate to children.
Specific metabolic derangements that occur in urolithiasis are analyzed, with particular attention to hypercalciuria, the most common
cause of urolithiasis in children and adults. Arch Venez Pueric Pediatr 69 (3): 113 - 127
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INTRODUCCION:

La urolitiasis es la presencia de material cristalino en el
rifién o en el tracto urinario y constituye la manifestacion de
una amplia variedad de trastornos metabolicos. Este mate-

noamericanos la reportan en el 4% de las admisiones nefro-
logicas 'y 10% de las admisiones urologicas pediatricas (3,4).
En relacion a la localizacion del célculo, la litiasis se clasifi-
ca fundamentalmente en dos tipos: la litiasis vesical y la del

rial cristalino puede tomar la forma de litiasis o de nefrocal-
cinosis. La primera se define como la presencia de uno o
mas calculos en el tracto urinario, mientras que la segunda
es el aumento del contenido de calcio en el rifion, bien sea
en forma difusa o en forma localizada, como puede ocurrir
en zonas previamente danadas del parénquima renal.

1.- EPIDEMIOLOGIA:

La frecuencia de esta patologia se ha incrementado en
forma significativa durante los tltimos afios, estimandose
que puede afectar hasta un 15% de la poblacion adulta y ser
la causa de 7 por 1000 de las hospitalizaciones pediatricas
(1). En un estudio epidemiologico realizado recientemente
en Venezuela, se diagnostico en el 7 % de los pacientes de la
consulta ambulatoria nefroldgica (2). Otros estudios lati-
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tracto urinario superior, la cual puede localizarse en calices,
pelvis o uréteres.

Trinchieri publica una revision acerca de la epidemio-
logia de la urolitiasis en la cual explica como los cambios en
las condiciones socioecondémicas y en los habitos alimentar-
ios han afectado, no solo la incidencia sino también la local-
izacion y la composicion de los célculos urinarios (5). A
comienzos del siglo XX eran frecuentes los calculos vesi-
cales por urato de amonio, especialmente en Europa; sin
embargo, durante los ultimos 100 afios, los calculos
ureterales ¢ renales de oxalato o de fosfato de calcio han
adquirido la mayor prevalencia, siendo practicamente los
unicos que se describen en paises industrializados. Este
cambio se relaciona probablemente a una dieta rica en pro-
teinas, carbohidratos refinados y sodio (5). La litiasis vesical
se encuentra con mayor frecuencia en paises subdesarrolla-
dos donde adopta caracteristicas de endemicidad. En estos
casos se asocia con dietas de bajo contenido proteico, pre-
dominantemente de origen vegetal. (6,7). Los estudios pu-
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blicados en Sur América reportan litiasis vesical en 3-10%
de los casos estudiados (4, 8, 9). En afios recientes ha ocu-
rrido un ascenso en la incidencia de litiasis vesical en el
mundo industrializado, debido a la popularidad de las técni-
cas de derivacion urinaria y cistoplastia de aumento. No
existe certeza en cuanto a la causa de este fenomeno, aunque
se presume que puede estar relacionado con infeccion uri-
naria, material médico quirtirgico reabsorbible, moco intes-
tinal o hipocitraturia (10). A pesar de que los estudios epi-
demioldgicos han mostrado este incremento importante en la
incidencia de urolitiasis asociado a los cambios en las condi-
ciones socioeconomicas y habitos alimentarios, no debe
subestimarse la importancia de la predisposicion genética,
tal como se refleja en la distribucion racial y la historia
familiar de la litiasis urinaria.

Tradicionalmente se reporta una mayor frecuencia de la
urolitiasis en la edad adulta en comparacion con la edad
pediatrica. Las razones para esta diferencia son posible-
mente dos: por una parte, en el nifio existe lo que se ha dado
en llamar la “condicidn pre-litiasica” que no es mas que el
trastorno metabolico que originara la formacion del célculo.
Por otra parte, en la edad pediatrica, la litiasis esta presente
en su forma incipiente, mas dificil de evidenciar radioldgi-
camente y cada vez mas reconocida como “microlitiasis”
(11). Por estos motivos, luce evidente la importancia del
papel que puede tener el pediatra y el nefrélogo pediatra en
la prevencion de la enfermedad litidsica del adulto.

2.- FISIOPATOLOGIA:

La formacién de calculos renales depende de la interac-
cion de factores fisicoquimicos que actian promoviendo o
inhibiendo la saturacion urinaria. La excrecion renal de cal-
cio, oxalato, fosfato y agua constituye el determinante prin-
cipal de la saturacion urinaria. Sin embargo, el pH urinario,
el cual actiia modificando las cantidades relativas de fosfato
mono y dihidrogenado y la complexacion de calcio y oxala-
to, alteran drasticamente las concentraciones urinarias de
estos elementos. Por ello, el pH urinario y los procesos de
complexacion actian sobre la regulacion de la saturacion
urinaria en forma al menos equivalente a la de las concentra-
ciones totales de calcio, oxalato y fosfato (12). El citrato
forma complejos con el calcio, reduciendo los niveles de
calcio ionizado; una relacion similar existe para el oxalato y
el magnesio. Por estos motivos, tanto la hipercalciuria, la
hiperoxaluria, la hipocitraturia, las orinas excesivamente
alcalinas y la deshidratacion crénica, aumentan el riesgo de
urolitiasis, pero no son suficientes para asegurar la forma-
cion del calculo. Entre los factores inhibidores de la crista-
lizacion estan el pirofosfato, el citrato y el magnesio, los
cuales forman parte de la fraccion de bajo peso molecular.
Sin embargo, la accién inhibitoria mas importante de dicha
cristalizacion es ejercida por macromoléculas, fundamental-
mente glicoproteinas, tales como la Nefrocalcina, la protei-
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na de Tamm Horsfall, la Uropontina, los glicosaminogli-
canos y los descritos mas recientemente como el fragmento
1 de Protrombina, la Bikunina y la Calgranulina (12).

Adicionalmente a los factores fisicoquimicos, existen los
factores anatomicos que promueven la cristalizacion tales
como éstasis intramedular, rifion en esponja, dafio
uroepitelial, epitelio tubular anormal (placas de Randall),
infeccion urinaria. Las nanobacterias tienen la capacidad de
producir carbonato de apatita en su pared celular y por ello
han sido implicadas en la formacion de célculos. Ciftcioglu
y col. Han aislado nanobacterias del 97% de calculos renales
(13). En consecuencia, existen multiples factores que
pueden tener un papel importante en la génesis de la uroli-
tiasis: presencia de promotores, falta de inhibidores, dismi-
nucién del flujo urinario, anormalidades anatdmicas,
nanobacterias e infeccion urinaria.

3.-MANIFESTACIONES CLINICAS:

La presentacion clinica caracteristica del adulto con
dolor célico intenso e incapacitante, asociada con el paso de
un calculo es poco frecuente en la edad pediatrica. El dolor
abdominal a nivel de region lumbar, flancos o hipogastrio se
presenta en el 50% de los nifios con urolitiasis. (14,15). En
lactantes este sintoma se manifiesta en forma de coélicos o
irritabilidad. El cdlico nefritico tipico se presenta abrupta-
mente como dolor paroxismico intermitente, en ocasiones
asociado con nauseas y vomitos. El nifio con este colico
puede retorcerse con el dolor o moverse constantemente en
la cama para conseguir una posicion en la cual sienta algiin
alivio. La localizacion del dolor puede variar desde el flan-
co hasta la region inguinal. Este dolor de tipo visceral se
debe a la distension del sistema colector proximal secun-
dario a la obstruccion del sistema colector distal o bien al
paso del céalculo o de un coagulo sanguineo.

La hematuria, bien sea macroscdpica o microscopica
ocurre en el 33% a 90% de los casos (15). La infeccion uri-
naria puede aparecer como complicacion e incluso ser la
primera manifestacion de la urolitiasis. También se ha repor-
tado piuria estéril en nifios con célculos de tamafio impor-
tante. Los sintomas bajos, tales como disuria o polaquiuria
se presentan cuando el calculo esta localizado en la vejiga o
en la uretra.

Las manifestaciones clinicas varian con la edad, siendo
la infeccion urinaria mas comun en el lactante y pre-escolar,
mientras que el dolor abdominal lo es en el escolar y el ado-
lescente. La hematuria, acompafiada o no de dolor abdomi-
nal, puede presentarse a cualquier edad e inclusive preceder
a la formacion de calculos en nifios con hipercalciuria o
hiperuricosuria. En un estudio realizado en el Hospital de
Niflos JM de los Rios de Caracas con 211 nifios con urolitia-
sis se encontraron como manifestaciones clinicas mas fre-
cuentes la hematuria y el dolor abdominal (9).
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Existe una amplia variedad de condiciones que pueden
asociarse con la aparicion de urolitiasis en nifios, incluyendo
trastornos gastrointestinales asociados con malabsorcion,
fibrosis quistica, mielodisplasia e inmovilizacion. Debe inter-
rogarse en niflos prematuros, el uso de furosemida, Vitamina
D, y nutricion enteral ¢ parenteral con alto contenido de cal-
cio 6 de fosforo. Asimismo debe investigarse el uso de
medicamentos tales como esteroides, agentes quimioterapi-
cos, anticonvulsivantes, dietas cetogénicas, diuréticos de asa,
acetazolamida u otros inhibidores de la anhidrasa carbonica,
drogas uricostricas y antiacidos, los cuales han sido asocia-
dos con la aparicion de urolitiasis (16).

Las malformaciones uroldgicas predisponen a la forma-
cion de litiasis por infeccion. También deben investigarse
condiciones cronicas tales como déficit de medro (Acidosis
Tubular Distal), hipertension (patologias renales), hallazgos
esqueléticos de raquitismo, calcificacion de tejidos blandos
(hipercalcemia), e infeccion urinaria.

4.-ETIOLOGIA:
Las causas de urolitiasis en la edad pediatrica se resumen

en el Cuadro 1:

Cuadro 1.- Causas de urolitiasis en la edad pediatrica

1. Litiasis célcica:
a. Hipercalciuria:
e Idiopatica
e Secundaria
b. Hiperuricosuria
c. Hiperoxaluria
d. Hipocitraturia
2. Litiasis por acido Urico
a.  Aumento de la filtracion
*  Exceso en la ingesta de proteinas
e Errores innatos del metabolismo
e Hemdlisis
*  Trastornos mieloproliferativos
b. Defectos del trasporte tubular
e Aislados
e Generalizados
3. Litiasis por struvita (asociada a infeccion urinaria per-
sistente)
4. Errores innatos del metabolismo
a. Cistinuria
b. Xantinuria hereditaria
c. Deficiencia de adenina-fosforibosiltransferasa
d. Aciduria ordtica
5. Anormalidades estructurales del tracto urinario

4.1 Litiasis calcica:
4.1.1. Hipercalciuria: la mayoria de los estudios
anglosajones y latinoamericanos la sefialan como la causa

maés frecuente de urolitiasis, tanto en el adulto como en el
nifio (8,9,14,15,17). La hipercalciuria se define como el
aumento mantenido en la excrecion urinaria de calcio. Se
considera idiopatica cuando no esta asociada con hipercal-
cemia o con otras causas conocidas de hipercalciuria. Existe
alin una controversia importante en relacion a los valores de
calcio urinario aceptados como normales, posiblemente
debido a la gran variabilidad de factores genéticos, fisiologi-
cos, ambientales y alimentarios que intervienen en el meta-
bolismo del calcio, y por ende en su excrecion urinaria.
Posiblemente a ello se debe el hecho de que la literatura inter-
nacional reporta valores muy disimiles de acuerdo a las dis-
tintas areas geograficas y aun en distintas regiones, asi como
en diferentes grupos étnicos de un mismo pais (18-22).

La hipercalciuria como factor etiologico de litiasis renal
fue reportada inicialmente en un 2-5 %, valores muy inferio-
res a los reportados en estudios mas recientes, los cuales han
encontrado una incidencia de 30-80 % (14,15,17). La preva-
lencia de la hipercalciuria asintomatica varia de acuerdo a
los diferentes reportes de la literatura entre 0,6 y 28,4 % de
la poblacion pediatrica (23-26). La razon para esta variabi-
lidad es posiblemente la complejidad de los mecanismos
patogenéticos involucrados en el origen de esta entidad. En
este sentido, es necesario sefalar que algunos de los estudios
de prevalencia publicados en poblaciones pediatricas nor-
males, han sefialado la relacion directa que existe entre la
excrecion urinaria de calcio y la ingesta de sodio y de pro-
teinas (27,28).

La hipercalciuria fue clasificada inicialmente en absor-
ptiva (aumento de la absorcion intestinal) o renal (disminu-
cion en la reabsorcion tubular), de acuerdo a la respuesta a
una sobrecarga oral de calcio. Sin embargo, en estudios
recientes, se reporta una falla de la prueba de sobrecarga oral
de calcio para distinguir los dos tipos de hipercalciuria
idiopatica en la mayoria de los nifios estudiados, ya que
nifios diagnosticados como hipercalciuricos renales inicial-
mente, resultaron ser hipercalcitiricos absortivos en estudios
practicados de 4 a 7 afios después y viceversa (29). Pareciera
que la causa de este cambio de comportamiento estd rela-
cionada fundamentalmente con la ingesta de sodio, ya que se
encontrd una correlacion significativa entre el sodio y el cal-
cio urinario en ambos grupos. Los nifios que resultaron nor-
mocalcitricos en el segundo estudio tenian valores de sodio
urinario significativamente mas bajos que aquellos quienes
persistieron con hipercalciuria. Por este motivo, la tendencia
actual es la de considerar a los dos subtipos como aspectos
distintos del mismo trastorno.

La hipercalciuria resulta de una anormalidad sistémica
en la homeostasis del calcio. Este cation debe ser absorbido
en el intestino para luego participar en el proceso de aposi-
cion y resorcion dsea y finalmente ser reabsorbido en casi su
totalidad a nivel del tabulo renal. La hipercalciuria puede
presentarse cuando ocurran alteraciones en la regulacion a
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nivel de cualquiera de estos drganos o sistemas, por lo cual
los factores patogenéticos involucrados son multiples y de
complejas interacciones: a) alteraciones en el transporte
tubular de calcio, b) disminucion en la reabsorcion tubular
de fosfato. ¢) aumento en la absorcion intestinal de calcio, d)
aumento en la produccién de citoquinas en el hueso, ¢)
aumento primario en la produccién de prostaglandina E y f)
factores dietéticos. Debido a la importancia de estos tltimos
en la génesis de la hipercalciuria se discutiran en mayor
extension

Ingesta de sodio: Tanto en el nifio como en el adulto se
ha comprobado una relacidon directa entre la excrecion uri-
naria de sodio y la de calcio, posiblemente por la disminu-
cion en la reabsorcion tubular de calcio que ocasiona el
aumento de la carga de sodio al tibulo renal. Por cada mMol
(23 mg) de sodio excretado, se excretan 0,8 mg de calcio
(por cada 2000 mg de sodio, se excretan aproximadamente
100 mg de calcio). Cirillo y col, reportan que la prevalencia
de hipercalciuria se incrementa hasta cuatro veces en forma
lineal con niveles ascendentes de sodio urinario desde 40 a
200 mMol en 24 horas (28). En un estudio reciente realiza-
do en nuestro medio con 177 nifios entre 2 y 18 afos, se
comprueba la correlacion entre la excrecion urinaria de cal-
cio y de sodio (Fig. 1). Adicionalmente, se encontré que la
incidencia de hipercalciuria disminuy6 de 16,7 % a 6,4 %
después de 15 dias de restriccion moderada de sodio en la

dieta (26). Este hecho sugiere que la elevada incidencia de
hipercalciuria reportada en el nifio venezolano puede
deberse al elevado contenido de sodio en la alimentacion de
nuestra poblacién (30).

Ingesta de proteinas: El exceso de proteinas en la dieta
ocasiona hipercalciuria por varios mecanismos: 1) aumento
de la filtracion glomerular, 2) aumento en la produccion de
Calcitriol secundario a un aumento de la masa renal, 3)
aumento de la carga acida, la cual estimularia la accion
amortiguadora del hueso para movilizar el calcio en inter-
cambio por el exceso de hidrogeniones circulantes y 4) esti-
mulo de la actividad osteoclastica e inhibicion de la activi-
dad osteoblastica que ejerce la acidosis metabodlica sobre el
hueso. El calcio urinario aumenta aproximadamente 0,04
mMol/g proteina de la dieta y la excrecion urinaria neta de
acidos aumenta 0,10 - 0,15 mEq por mMol de urea excreta-
do (31). En nuestro medio hemos comprobado la correlacion
entre la excrecion urinaria de calcio con la ingesta proteica
en dos estudios separados. En el primero, la ingesta de pro-
teinas se estim6 mediante un cuestionario sobre ingesta
diaria de alimentos (32). En el segundo, el cual incluy6 177
nifios de distinto estrato socioecondmico, se estimo la inges-
ta proteica a través de la relacion urea/creatinina urinaria
(27) (Fig. 2).

Ingesta de potasio: Se ha demostrado que la excrecion
urinaria de calcio y de potasio, guardan una relacion inver-

sa. Un aumento en la ingesta de potasio dis-
minuye la excrecion urinaria de calcio,

20.00
aparentemente mediante la estimulacion de
18.00 ° la reabsorcion tubular de fosfato, la cual
r: 0.374 C , . .. .,
inhibe la sintesis de Calcitriol y la absorcion
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16.00 * intestinal de calcio (33). Adicionalmente,
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. . . .
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L “ minuyen la carga 4cida y en consecuencia la
g 12.00 excrecion urinaria de calcio.
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W 000 Multiples condiciones y patologias
g aparte de la hipercalciuria idiopatica pueden
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¥ 3.00 ocasionar un aumento en la excrecion uri-
® naria de calcio (Cuadro 2). La carga filtrada
= 6.00 | de este cation puede incrementarse por la
mayor resorcion 6sea que ocurre en la aci-
4.00 | dosis metabdlica, el hipertiroidismo, hiper-
paratiroidismo, exceso de esteroides,
2.00 inmovilizacion prolongada o metéastasis
osteoliticas. Este aumento de la carga filtra-
0.00 ¢ da de calcio también se produce con el esti-
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mulo de la absorcion intestinal de calcio que
Cal/Cr (mg/mg) se presenta en la sarcoidosis y en la hipervi-

Figura 1: Correlacién entre las relaciones Ca/Cr y Na/K urinarias en nifios de

2 a 18 afios
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taminosis D. Los factores dietéticos, tal
como se ha sefialado anteriormente (exceso
de sodio y proteinas animales) aumentan la
excrecion urinaria de calcio. Recientemente




Urolitiasis en el nifio
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Figura 2: Correlacion entre las relaciones Ca/Cr y Urea/Cr urinarias en nifios

de 2 a 18 ainos

Cuadro 2. Causas de hipercalciuria:

* Renales
Acidosis tubular renal
Rifidon en Esponja
Reflujo vesicoureteral
Sindrome de Bartter
Sindrome de Hiperprostaglandinemia E
Mutaciones del canal de cloro CLCN5S
Sindrome de Fanconi
Glucosuria
Pielonefritis aguda

* Endocrinolégicas
Diabetes mellitus
Hiperparatiroidismo
Hipertiroidismo
Sindrome de Cushing
Obesidad

e Medicamentosas;
Diuréticos de asa
Esteroides

e Dietéticas:
Exceso de sodio
Exceso de proteinas
Déficit de potasio
Hiperalimentacion
Dieta cetogénica

e Causas de hipercalcemia.

infeccion urinaria y talla baja. La importan-
cia de la hematuria como forma de pre-
sentacion de la hipercalciuria fue evidencia-
da en la casuistica de Heliczer (34), asi
como en otros estudios que sefialan a la
hipercalciuria como factor etiolégico en
mas del 25% de los casos de hematuria
monosintomatica (35-37). Estos autores
coinciden en reportar que la aparicion de hematuria precede
a la formacion de calculos renales por periodos de 1 a 8
afos.

La disuria y el sindrome de polaquiuria-urgencia mic-
cional son frecuentes en los lactantes y preescolares. En los
lactantes la disuria se traduce clinicamente en irritabilidad y
llanto con la miccidn (38-40).

La infeccion urinaria ha sido reconocida recientemente
como una manifestacion clinica importante de la hipercalci-
uria. En estudios realizados por nuestro grupo, se ha eviden-
ciado hipercalciuria en nifios con infeccion urinaria, en
quienes no se demuestran anormalidades estructurales y en
quienes desaparecen los episodios de infeccion urinaria al
lograrse la normalizacion de la calciuria (41). En este estu-
dio, la hipercalciuria fue evidenciada aun después de 3
meses de la Ultima infeccion urinaria, lo cual hace poco
probable que fuese consecuencia del proceso inflamatorio
del parénquima renal producido por la infeccion. Hallazgos
similares han sido reportados posteriormente por
Vachvanichsanong y Biyikli (42,43).

El retardo del crecimiento, aunque menos frecuente
como manifestacion clinica de la hipercalciuria, tiene espe-
cial importancia por el hecho de que el reconocimiento pre-
coz de la misma permite instaurar la terapéutica apropiada,
logrando en muchos casos mejorar la velocidad de cre-

0.50 0.60
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cimiento. Es posible que este trastorno tenga relacion con el
balance negativo de calcio que se produce en algunos casos
con la consecuente pérdida de masa oOsea, la cual ha sido
reportada en estudios recientes realizados en nifios (44,45).

En nuestra casuistica, al igual que en otros estudios
provenientes de Latinoamérica, las manifestaciones clinicas
mas frecuentes han sido: hematuria microscdpica, hematuria
macroscopica recurrente, disuria, sindrome de polaquiuria-
urgencia miccional, infeccion urinaria y dolor abdominal
(46, 47). Con menor frecuencia, se encontrd poliuria, enure-
sis y retardo del crecimiento. Es interesante el hecho que en
el grupo estudiado, las manifestaciones clinicas variaron
segun la edad, siendo la hematuria macroscopica recurrente
y el dolor abdominal mas frecuentes en los nifios mayores,
mientras que la infeccién urinaria y los sintomas urinarios
bajos predominan en los menores de 6 afios.

En cuanto a otros trastornos de la funcidén renal que
pueden estar asociados a la hipercalciuria, hemos encontra-
do trastornos de la concentracion urinaria, disminucion de la
reabsorcion tubular de fosfatos, aumento en la excrecion
renal de acido urico y defectos en la capacidad de acidifi-
cacion urinaria (46). En un estudio realizado en nifios vene-
zolanos, hemos descrito el caracter transitorio de la hipercal-
ciuria asociada o no a defectos de la acidificacion tubular en
un grupo de nifios con trastornos de crecimiento. Este hecho
sugiere que, al menos en algunos casos, estos defectos
pueden estar asociados con retardo en la maduracion de la
funcidn tubular renal (48).

El riesgo reportado ya por varios autores en cuanto a la
aparicion de nefrocalcinosis o de nefrolitiasis en presencia
de hipercalciuria mantenida, nos obliga a considerar alguna
medida terapéutica en presencia de hipercalciuria, aun en
pacientes asintomaticos. Adicionalmente, hoy sabemos que
los efectos negativos a largo plazo sobre la masa dsea de un
pequefio cambio en el balance de calcio pueden ser signi-
ficativos. Un incremento de 50 mg diarios en la excrecion
urinaria de calcio, resultara en una pérdida de 18 g anual-
mente 6 de 360 g a lo largo de 20 afios. Debido a que el
esqueleto femenino llega a acumular 750 g en el pico de su
masa, esta cantidad representa el 50% del total del contenido
de calcio 6seo. En un hombre con un contenido de calcio
oseo de 1000 g, esto representa un tercio de su calcio dseo
total.

4.1.2. Hiperuricosuria: La excrecion urinaria de acido
urico estd aumentada en el 10% de los nifios con hipercalciu-
ria y urolitiasis. En el neonato es significativamente mas alta
que en el nifio mayor y en el adulto y permanece elevada
durante los primeros 2 afios de vida. En nifios mayores de 2
afos, la excrecion de acido urico por 100 ml de filtrado
glomerular no varia con la edad, por lo cual pueden consi-
derarse como normales, valores inferiores a 0,56 mg de
acido urico por 100 ml de filtrado glomerular. Este valor se
obtiene a partir de la siguiente ecuacion (49).
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mg/dl FG = &cido urico urinario x creatinina plasmati-
ca/creatinina urinaria

La hiperuricosuria predispone, no sélo a la litiasis por
acido urico, sino también a la litiasis por oxalato de calcio.
Los estados de deshidratacion y un pH urinario persistente-
mente acido son factores que favorecen la precipitacion de
cristales de acido trico.

4.1.3. Hiperoxaluria: En condiciones normales, la
mayor parte del oxalato que aparece en la orina se deriva de
la produccion enddgena con la contribucion de los metabo-
lismos del acido ascorbico y del glioxilato en proporciones
similares. Solo el 10% a 15% del oxalato urinario se deriva
de la dieta. La hiperoxaluria primaria es la causa del 50% de
la litiasis por oxalatos en nifios (15). La hiperoxaluria pri-
maria tipo I ¢ aciduria hiperglicdlica se hereda en forma
autosomica recesiva y resulta de una deficiencia en la enzi-
ma peroxisomal alanina E —glioxalato aminotransferasa
(AGT) (50). La hiperoxaluria primaria tipo II ¢ aciduria
glicérica es menos comun, también es de herencia autosoémi-
carecesiva y se debe a una deficiencia de la enzima citosoli-
ca D glicerato deshidrogenasa (glioxalato reductasa). La
deficiencia de AGT, ocasiona un aumento de la excrecion
urinaria de oxalato y glicolato con la consecuente produc-
cion de urolitiasis y nefrocalcinosis. Si el depdsito de oxala-
to en el rifion es extenso, sobreviene la insuficiencia renal y
posteriormente el depdsito de oxalato se extiende al resto de
los tejidos del organismo, produciendo la oxalosis sistémica.
En la mayoria de los pacientes, los sintomas se presentan en
los primeros afios de vida, aunque por la heterogeneidad de
la penetracion genética, la clinica puede iniciarse desde los
primeros meses de vida hasta la edad adulta. (51). La oxalo-
sis infantil es la forma mas severa de hiperoxaluria primaria
tipo I, siendo la insuficiencia renal aguda su forma clinica en
el lactante. Sin embargo, en edades superiores, la pre-
sentacion clinica mas frecuente es la de urolitiasis recu-
rrente.

La hiperoxaluria secundaria o entérica se presenta en
pacientes con trastornos gastrointestinales, tales como la
enfermedad inflamatoria intestinal, la pancreatitis y la resec-
cion de intestino delgado, los cuales ocasionan malabsorcion
de acidos grasos. El aumento en la excrecion urinaria de
oxalato se debe tanto al aumento de la permeabilidad al
oxalato a nivel de la mucosa intestinal, como a la fijacion del
calcio por los acidos grasos en la luz intestinal, lo cual deja
libre al oxalato para ser absorbido mas facilmente. La excre-
cién urinaria de oxalato varia con la edad, siendo mas eleva-
da en los lactantes. Los valores normales se consideran hasta
34 mg/m2/dia.

4.1.4. Hipocitraturia: El citrato urinario acta como
inhibidor de la formacién de calculos renales debido a que
forma complejos solubles con el calcio urinario y a que
actlia inhibiendo el crecimiento, nucleacion y aglomeracion
de los cristales de oxalato de calcio. La excrecion urinaria de
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citratos se encuentra disminuida en el 10% de nifios con
urolitiasis (15). Los cambios en el metabolismo acido base
son los determinantes mas importantes en la reabsorcion de
citrato en el tubulo proximal y en su excrecion urinaria, ya
que la acidosis de la célula tubular proximal produce aumen-
to de la reabsorcion de citrato a este nivel.

Las causas mas frecuentes de hipocitraturia son los esta-
dos de acidosis cronica o cargas acidas. La acidosis tubular
renal, especialmente la acidosis tubular distal (ATD), ha sido
reconocida como causa de urolitiasis recurrente. La acidosis
tubular proximal no se asocia con hipocitraturia, ya que la
reabsorcion del citrato esta disminuida como parte del defec-
to reabsorptivo proximal en esta tubulopatia. La excrecion
urinaria de citrato estd disminuida, no sélo en la ATD clasi-
ca, sino también en la ATD incompleta, en la cual no se
logra, evidenciar acidosis sistémica.

Para el diagnostico adecuado de estos casos se requiere
de pruebas de acidificacion urinaria, tales como la sobrecar-
ga de amonio o la determinacion de la pCO2 en orina alcali-
na. También disminuye la excrecion urinaria de citratos con
otras causas de acidosis, e incluso con cargas acidas croni-
cas sin acidosis sistémica franca. En consecuencia, las dietas
con elevado contenido proteico constituyen un factor de
riesgo importante para la produccion de urolitiasis por su
efecto hipocitrattrico. Otras causas de hipocitraturia por su
efecto sobre el metabolismo acido base son el ayuno prolon-
gado, la terapia diurética, la deplecion de potasio y la dia-
rrea cronica (52). Asimismo, se ha postulado que la hipercal-
ciuria a largo plazo puede ocasionar dafio tubular, con la
consecuente disminucidon en la excrecion urinaria de ci-
tratos. El citrato de potasio es el tratamiento de eleccion en
casos de urolitiasis por hipocitraturia e hipercalciuria.

4.2.-Litiasis urica:

La litiasis por acido urico constituye el 4% de la uroliti-
asis pediatrica. (14,15) Durante la nifiez se produce un incre-
mento lineal del acido Urico plasmatico debido a una dismin-
ucion paralela de su excrecion urinaria. Es importante tomar
en cuanta la elevada excrecion fraccionada de acido trico en
nifios, ya que la hiperuricosuria y no la hiperuricemia, puede
ser el tnico signo de sobreproduccion de purinas en la infan-
cia. Un aumento en la excrecion urinaria de acido urico
puede resultar de un aumento de la carga filtrada (por exce-
siva ingesta de purinas, errores del metabolismo, trastornos
mieloproliferativos, o hemolisis), o de trastornos de la reab-
sorcion tubular. La disminucion en la reabsorcion tubular de
acido urico puede ser un defecto aislado o formar parte de un
trastorno tubular generalizado. Los trastornos hereditarios
asociados con sobreproduccion de 4acido tUrico incluyen
errores innatos del metabolismo tales como el sindrome de
Lesch Nyhan (deficiencia de hipoxantina-guanina fosfori-
bosil transferasa), y las glicogenosis tipo I (deficiencia de
glucosa-6-fosfatasa) (53). Tipicamente, los defectos en el

metabolismo del &acido urico estan asociados con hipe-
ruricemia. La urolitiasis asociada con un aumento del acido
urico urinario en presencia de niveles normales o disminui-
dos de acido urico sérico suelen resultar de un defecto pri-
mario de la reabsorcion tubular renal (tal como en la
hipouricemia hereditaria renal y en la hipouricemia here-
ditaria con hipercalciuria), de trastornos tubulares general-
izados secundarios, o de la administracion de medicamentos
uricosuricos.

En un numero significativo de pacientes con litiasis
urica, la excrecion urinaria de acido urico puede ser normal.
En estos casos, la causa de la litiasis seria un pH urinario
persistentemente bajo. El pH urinario tiene un papel impor-
tante en la génesis de la litiasis Urica debido a que los
cristales de acido urico son muy poco solubles en orina acida
y precipitan facilmente. Un ejemplo de este proceso es la
aparicion de litiasis urica en nifios en tratamiento con dieta
cetogénica para controlar convulsiones incoercibles. A pesar
de que la excrecion urinaria de acido Urico es normal, la aci-
dosis sistémica ocasiona un pH urinario constantemente bajo
e hipocitraturia. Esta condicion es agravada por un ingesta
inadecuada de liquidos y por la inmovilizacion prolongada,
las cuales favorecen la formacion de calculos (16). Los cal-
culos formados predominantemente por acido urico son
habitualmente radiolucidos.

4.3.-Litiasis por struvita:

La infeccion del tracto urinario por microorganismos
productores de ureasa es la unica causa de litiasis por struvi-
ta (fosfato triple de magnesio y amonio). Estos microorgan-
ismos son distintas especies de Proteus, Staphylococcus,
Klebsiella, Pseudomonas, y Ureaplasma, las cuales pro-
ducen ureasa e hidrolizan la urea urinaria en amonio y di6-
xido de carbono (54). Esto, a su vez, crea un ambiente alcali-
no que favorece la produccion de calculos de struvita.
Clinicamente, los pacientes pueden presentar piuria persis-
tente, bacteriuria y cristaluria de struvita. Estos calculos
también pueden estar asociados con malformaciones del
tracto urinario que causan estasis urinaria. Las infecciones
urinarias pueden ser la causa primaria de la formacion de
calculos o bien ser la consecuencia de célculos de origen
metabdlico. La litiasis de struvita a menudo forma grandes
calculos radiopacos en el tracto urinario superior que toman
la forma de la pelvis y de los célices renales, por lo cual
reciben la denominacién de coraliformes. Debido a su gran
tamarfio, los célculos de struvita pueden estar asociados con
obstruccion urinaria, con pielonefritis o con urosepsis.

4.4.-Litiasis por cistina:

Es la tinica expresion clinica de la cistinuria, la cual es un
defecto genético del trasporte transepitelial de cistina a nivel
del ribete en cepillo del tabulo proximal y del intestino del-
gado (55, 56). Es una causa poco frecuente de litiasis
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en nuestro medio. La clinica aparece generalmente en la
segunda o tercera década de la vida. Sakhaee y col (57)
demostraron que la cistinuria puede estar asociada con
hipercalciuria (18%), hiperuricosuria (22%), e hipocitraturia
(44%), probablemente a consecuencia de un defecto de la
acidificacion tubular renal, lo cual puede retardar el diagnos-
tico de cistinuria.

Los cristales de cistina son hexagonales, planos y trans-
parentes. Tienen importancia diagnostica por ser los Uinicos
cristales patognomodnicos asociados con urolitiasis, pero
aparecen so6lo en el 35% de los pacientes homocigdticos.
Son dificiles de identificar cuando la orina es diluida o
alcalina. Los valores normales de cistina en orina son infe-
riores a 60 mg/1,73m2/dia, mientras que los pacientes
cistinuricos homocigoticos excretan mas de 400
mg/1,73m2/dia. Los calculos de cistina son usualmente
radiopacos, aunque no tan densos como los de oxalato de
calcio, por lo cual es posible que no se visualicen en una Rx
simple de abdomen.

4.5.-Causas miscelaneas de urolitiasis:

4.5.1.-Xantinuria: Este trastorno es el resultado de
una deficiencia de xantina oxidasa, por lo cual la hipoxanti-
na y la xantina no son transformadas en acido Urico. Debe
sospecharse en casos de litiasis trica con hipouricemia
(acido urico sérico inferior a 2 mg/dl) en presencia de una
disminucion en la excrecion urinaria de acido arico, aun con
dieta libre en purinas (54). Los niflos con xantinuria here-
ditaria pueden iniciar su clinica desde los primeros afios de
vida (50 % se presentan con urolitiasis antes de los 10 afos
de edad). Debe sospecharse este tipo de litiasis cuando
aparezca un sedimento de color anaranjado-parduzco en la
orina 0 manchas de este mismo color en el pafial o en la ropa
interior. Los calculos de xantina son radiolucidos y se for-
man en orina acida. La xantinuria secundaria es una compli-
cacion rara del tratamiento con Alopurinol, el cual inhibe la
xantina oxidasa.

4.5.2. -Deficiencia de adenina fosforibosil trans-
ferasa: Este defecto metabolico se hereda en forma
autosomica recesiva. Los calculos son radiopacos y estan
compuestos de 2,8-dihidroxiadenina (58). Se requiere de
técnicas especiales tales como la isotacoforesis o la cro-
matografia liquida de alto desempefio para distinguir estos
calculos de aquellos de acido trico.

Las manifestaciones clinicas y complicaciones pueden
ser muy variables en intensidad. La cristaluria de 2,8-
dihidroxiadenina puede ser asintomatica y puede ser detec-
tada por la investigacion de la presencia de cristales parduz-
cos en el pafial. La edad de aparicion varia desde el
nacimiento hasta la séptima década. Se sospecha que la
urolitiasis por 2,8-dihidroxiadenina esta subestimada en su
frecuencia debido a que en la mayoria de estos pacientes los
calculos son catalogados incorrectamente como de acido
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urico y responden al alopurinol (el cual elimina la 2,8-
dihidroxiadenina de la orina). El diagnostico correcto es
importante, debido a que la alcalinizacion de la orina indica-
da para la litiasis por acido trico disminuye la solubilidad de
la 2,8-dihidroxiadenina y en consecuencia aumenta el ries-
go de urolitiasis. Por este motivo, la presentacion de un cal-
culo que parece de acido Urico sin incremento del acido
urico sérico o urinario puede requerir de una evaluacion para
2,8-dihidroxiadenina. En estos casos es efectivo el
tratamiento con Alopurinol y con dieta baja en purinas.

4.5.3.-Aciduria orética: es un error innato del metabo-
lismo de la pirimidina que se hereda en forma recesiva y que
se asocia con urolitiasis. Se presenta en los primeros afios de
vida con retardo del crecimiento y del desarrollo mental,
anemia hipocrémica y aumento en la excrecion urinaria de
acido ordtico, el cual es un intermediario de en la sintesis de
uridina (15).

Los estudios publicados en Latinoamérica coinciden en
sefialar que las causas mas frecuentes de urolitiasis en nues-
tros nifios son la hipercalciuria, la hiperuricosuria y los
defectos de acidificacion tubular (4, 9, 59).

5.-DIAGNOSTICO:

5.1.-Historia clinica:

La evaluacion inicial del paciente mediante la historia
clinica puede aportar datos muy importantes para el diagnos-
tico y la etiologia de la urolitiasis. La edad del paciente en el
momento de la presentacion puede aportar indicios de una
causa metabdlica particular. Son de especial importancia los
antecedentes familiares de urolitiasis, hematuria o insufi-
ciencia renal. El examen fisico debe prestar especial aten-
cion a los parametros de crecimiento y desarrollo,
alteraciones Oseas, presion arterial y palpacion abdominal.
El interrogatorio de los habitos dietéticos debe recoger infor-
macion acerca de ingesta excesiva de sodio y proteinas ani-
males o de consumo deficitario de liquidos y alimentos de
origen vegetal. También es importante investigar la ingesta
de vitaminas y medicamentos.

5.2.-Laboratorio:

5.2.1.- Orina: Recoleccion de 24 horas. Es importante
para la medicion de volumen total, calcio, fésforo, magne-
sio, sodio, acido urico, citrato, oxalato, cistina, y creatinina.
Esta recoleccion debe realizarse en forma ambulatoria, una
vez que haya sido tratada la infeccién en caso de que la
hubiere. El paciente debe estar consumiendo su dieta habi-
tual a fin de que la muestra refleje adecuadamente las condi-
ciones que pudiesen haber condicionado la formacion del
calculo. En el Cuadro 3 se listan los valores normales para
algunos de estos parametros en niflos mayores de 2 afios
(10). Estos valores pueden diferir en la lactancia, ya que la
excrecion de oxalato, citrato, acido Urico y calcio es signi-
ficativamente mayor durante los 2 primeros afios de vida.
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Cuadro 3 . Valores de referencia en orina de 24 horas para la

evaluacion metabdlica del nifio con urolitiasis

resto de la investigacion
5.2.2.- Sangre: hematologia, creatinina,
acido urico, electrolitos (Na, K, CI, Ca, P) y

Creatinina 10 — 15 mg/Kg./dia en nifias
15 — 20 mg/Kg./dia en nifios
Acido urico 14 mg/Kg./dia
Calcio 4 mg/Kg./dia
Sodio < 3 mEqg/Kg./dia
Potasio > 3 mEqg/Kg./dia
Magnesio > 88 mg/1.73 m2
Oxalato <50 mg/24 hs
< 2 <mg/Kg./dia
Citratos > 180 mg/g de creatinina en nifios
> 300 mg/ g de creatinina en mujeres
> 130 mg/g de creatinina en hombres
Proteinas <4 mg/h/m2
Cistina <60 mg/1,73 m2
Glicolato 0,19 £ 0,07 mmol/24 h
Xantina 20-60 pmol/24 h

equilibrio acido base. Debe medirse la PTH
intacta en nifios con hipercalcemia o hipo-
fosfatemia.

Pruebas especiales: En ciertos casos
sera necesario realizar pruebas de acidifi-
cacion urinaria.

Analisis del calculo: debe realizarse
siempre que sea posible, ya que puede pro-
porcionar informacion importante para el
tratamiento.

Mediante estos métodos es posible
realizar dos separaciones diagnosticas que
permitiran el tratamiento simplificado prop-
uesto recientemente por Pak (62). La
primera es la separacion de la urolitiasis no
complicada de los otros tipos de litiasis
renal. La litiasis no complicada es la mas
frecuente y se caracteriza por niveles de cal-
cio y acido urico séricos normales, calculos
de oxalato o fosfato de calcio y ausencia de

Un componente importante de la evaluacion diagndstica es
la estimacion del volumen urinario en 24 horas, el cual refle-
ja la ingesta de liquidos del paciente. Los nifios normales
excretan alrededor de 22,2 +2,0 mL/Kg./d de orina, mientras
que los nifios con célculos de oxalato de calcio, habitual-
mente excretan un volumen urinario de 12,2 1,4 mL/Kg./d
(60). Es aconsejable repetir la recoleccidon urinaria para ve-
rificar los valores en caso de que resulten anormales.
También seria importante para un diagndstico adecuado, una
segunda recoleccion en casos de urolitiasis recurrente con
resultados normales en la primera recoleccion.

En ciertos casos, puede ser necesaria la medicion de
glicerato, glicolato, 2,8-dihidroxyadenina, acido ordtico,
xantina, hipoxantina, ornitina, lisina, y arginina.

Muestra parcial: examen simple (pH, hematies, leucoci-
tos y cristales de oxalato de calcio, uratos o cistina),

infeccion urinaria persistente, trastornos de
malabsorcion intestinal o hiperoxaluria marcada. Los otros
tipos de litiasis, estan asociados con trastornos metabdlicos
hipercalcémicos o hiperuricémicos, infeccion urinaria persis-
tente, cistinuria e hiperoxaluria primaria o entérica. La
segunda separacion es la clasificacion de los pacientes con
litiasis no complicada en normocalcidricos e hipercalcitri-
cos. El subgrupo hipercalciurico comprende la hipercalciuria
idiopética y la secundaria a acidosis metabolica de cualquier
causa. El subgrupo normocalciurico comprende las litiasis
calcicas hiperuricosuricas e hipocitratiricas.

5.3.-Estudios de imdgenes:

Radiografia simple de abdomen: su sensibilidad y
especificidad para la deteccion de calculos renales son bajas,
con la desventaja adicional de que aporta poca informacion
acerca de otras causas de dolor abdominal y ninguna infor-

urocultivo. En nifios menores de 4 afios en quienes
se dificulta la recoleccion de orina de 24 horas,
puede utilizarse una muestra parcial de orina para
estimar los indices cuyos valores normales se

Cuadro 4. indices urinarios referidos a la excrecién de
creatinina en muestras aisladas de orina

especifican en el Cuadro 4.

Dada la significativa preponderancia de la hiper-
calciuria como factor etiologico en la urolitiasis del
nifio y de los altos costos relacionados con los estu-
dios metabdlicos descritos previamente, Alon y col.
sugieren una evaluacién diagndstica por etapas
(61). En la primera etapa se solicitan sélo las deter-
minaciones de calcio y creatinina urinarias. En caso
que éstas resulten normales, se continuaria con el

Citrato/ Creatinina (mg/mg)

Calcio/Creatinina (mg/mg) <0,2
Oxalato/ Creatinina (mg/mg <0,05
Acido urico/VFG < 0,56
Magnesio/ Creatinina (mg/mg) <0,05
Sodio/ Potasio (mEg/mEq) <25

> 0,18 en nifios
> 0,14 en hombres adultos
> 0,3 en mujeres adultas
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macion acerca de la funcidn renal. Sélo en caso que permita
la identificacion del calculo, se justificaria su utilidad como
herramienta de seguimiento para evaluar la progresion del
mismo en su trayecto a través del tracto urinario (63).

Ultrasonido: su utilidad depende en gran medida de la
experiencia del ultrasonografista. En manos experimentadas
es un método confiable para la deteccion de microlitiasis, la
cual puede ser el primer paso en la formacion de céalculos
renales (11,64). En los pacientes quienes requieren estudios
repetidos, el ultrasonido tiene la ventaja de minimizar la
exposicion a las radiaciones que se asocian con la urografia
de eliminacion y la tomografia.

Urografia de eliminacion: Tradicionalmente ha sido con-
siderada como el patrén de oro para la evaluacion de la
urolitiasis (65). Permite la identificacion del calculo o de la
obstruccion que éste produce, con una sensibilidad cercana
al 90%. Adicionalmente permite la visualizacion del tracto
urinario en su totalidad, asi como la estimacién de la funcion
renal. Sus contraindicaciones relativas incluyen la alergia al
medio de contraste, insuficiencia renal con creatinina sérica
superior a 1 mg/dl y estados de deshidratacion.

Tomografia helicoidal sin contraste: constituye el avance
mas reciente en el diagndstico de la litiasis renal. Los estu-
dios publicados sugieren que es superior a la urografia de
eliminacion, tanto para identificar el calculo como para
localizar la obstruccidn, alcanzando una sensibilidad del 98%
y una especificidad del 100% (66). No requiere de la admin-
istracion de contraste, se realiza en menos de 5 minutos y
permite la identificacion de otras causas de dolor abdominal
(67-69). Sin embargo, no permite la evaluacion de la funcion
renal, a no ser que se administre medio de contraste.

6. TRATAMIENTO:

El tratamiento en la fase aguda incluye alivio del dolor,
restablecimiento de un estado de hidratacion adecuado vy,
tratamiento de la infeccion urinaria en caso de que estu-
vieran presente. Es importante detectar si existe un cuadro
de obstruccion de las vias urinarias que requiera de alguna
maniobra de derivacion urgente. Después de la resolucion
del colico renal, puede recomendarse un periodo de obser-
vacion para calculos pequefios (< 4 mm) en el ureter distal o
calculos renales no obstructivos. Las dimensiones de los cal-
culos que pueden ser eliminados espontaneamente suelen ser
de 3 mm o menos en niflos y de 5 mm o menos en el adulto.
En casos de célculos que ocasionen dolor intratable, calcu-
los grandes obstructivos o anuria (rifion unico o calculos
bilaterales), se requiere de alglin tipo de tratamiento quirtr-
gico de urgencia

6.1.-Tratamiento médico:

Medidas dietéticas: en afos recientes se ha estudiado el
papel importante de varios nutrientes, tales como calcio,
oxalato, sodio, potasio y proteinas en la génesis de la uroli-
tiasis, debido a su efecto sobre la excrecion urinaria de sus-
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tancias promotoras o inhibidoras de la formacion de calcu-
los urinarios (70). En este sentido, se recomiendan las sigu-
ientes medidas dietéticas:

e Aumentar la ingesta de liquidos con la meta de
mantener el volumen urinario alrededor de 35
mL/Kg./d. Una forma de comprobar que la ingesta de
liquidos es adecuada es medir la densidad urinaria en
la consulta, recomendandose mantenerla en niveles
iguales o inferiores a 1.010 (61). Es importante
sefialar que se deben evitar las bebidas gaseosas por
su alto contenido en acido fosforico, el cual impone
una carga adicional al papel amortiguador del hueso,
con la consecuente pérdida de calcio.

+ Limitar la ingesta de alimentos con alto contenido de
sodio, intentando que la ingesta de sodio sea inferior
a 3 g diarios.

e Aumentar la ingesta de alimentos ricos en potasio
(frutas y hortalizas) Adicionalmente a su efecto
reductor de la excrecién urinaria de calcio, otro
efecto beneficioso de la dieta rica en potasio es su
alto contenido de alcali, lo cual estimularia la
excrecion urinaria de citratos (71).

e Limitar la ingesta de alimentos ricos en oxalatos
(cacao, té, nueces, ruibarbo, vegetales verdes tales
como las espinacas), ya que el oxalato urinario
favorece la nucleacion del oxalato de calcio.

e Evitar la ingesta de proteinas superior a los
requerimientos diarios, los cuales se han establecido
en 2g/Kg./dia hasta el afio de edad y en 1 g/Kg./dia
en mayores de 1 afio con un maximo de 45 g diarios
en nifias y 60 g diarios en varones (72).

» Evitar la ingesta de calcio superior a los 1200 mg
diarios. Sin embargo, es importante cuidar que la
ingesta no sea menor de 800 mg diarios hasta la edad
escolar y de 1000 mg diarios en los adolescentes, ya
que existe el riesgo de inducir un balance negativo de
calcio, favoreciendo la desmineralizacion Osea.

Tratamiento farmacolégico: tradicionalmente, se pre-

conizaba el tratamiento farmacologico selectivo de la uroli-
tiasis y se recomendaba un medicamento especifico para
cada tipo, a fin de corregir el trastorno metabolico subya-
cente. Recientemente, Pak ha propuesto una aproximacion
simplificada a dicho tratamiento, basada en la clasificacion
de la litiasis mencionada anteriormente en la seccion de
Diagndstico de Laboratorio (62).

a) Tratamiento de la litiasis calcica no complicada: el
esquema simplificado de tratamiento preconiza el
uso de s6lo dos medicamentos como opcidn inicial en
la litiasis no complicada. El subgrupo normocalcitri-
co se trataria con citrato de potasio solamente y el
subgrupo hipercalcitirico con una combinacion de
citrato de potasio y tiazidas.

Variante normocalcivrica: se recomienda el citrato de
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potasio por su capacidad de inhibir la cristalizacion de
oxalato y fosfato de calcio, tanto en los casos de hipocitra-
turia como de hiperuricosuria. Asimismo, aumenta el pH uri-
nario, lo cual disminuye la propension a la formacion de liti-
asis de acido Urico. La formacion de litiasis calcica también
se inhibiria gracias a la disminucion de la cristalizacion de
oxalato de calcio inducida por uratos. La dosis requerida es
de 0,75-1,5 mEq/Kg./dia, dividida en 2 o 3 dosis (61). En
general es bien tolerado por la mayoria de los nifios, aunque
en algunos casos pueden presentarse efectos secundarios de
tipo digestivo (colicos abdominales, diarrea, dolor epigastri-
co). Para evitarlos se aconseja administrar el medicamento
después de las comidas. Aunque es rara la aparicion de
hiperkalemia, es aconsejable realizar un control periddico
del potasio sérico.

Variante hipercalciurica: En esta variante se puede ini-
ciar el tratamiento con citrato de potasio unicamente, aunque
la dosis debera ser incrementada en los pacientes en quienes
exista acidosis metabolica asociada. En caso de persistir la
hipercalciuria a pesar de haberse corregido la acidosis, se
adicionara la hidroclorotiazida. Se ha sugerido que el efecto
hipocalciurico de las tiazidas se ejerce mediante el bloqueo
de la sintesis de prostaglandina E2, posiblemente a través de
la inhibicion de 1a hidroxilasa (73).

Otros efectos beneficiosos de las tiazidas que justifican
su uso en la prevencion de la formacion de calculos incluyen
la reduccidn en la excrecion urinaria de oxalatos y el aumen-
to en la excrecion de ciertos inhibidores de la cristalizacion
de las sales de calcio tales como pirofosfato, magnesio y
zinc. Adicionalmente se ha descrito, tanto en adultos como
en niflos, un efecto positivo sobre la DMO al inhibir la resor-
cion dsea (74-76).

Sin embargo, por otra parte las tiazidas pueden producir
una disminucion en la excrecion urinaria de citrato, lo cual
conspiraria contra su efectividad como tratamiento Unico en
la prevencion de la formacion de calculos. Otro efecto
secundario de las tiazidas es la produccion de una pérdida
renal de potasio, cation que tiene particular relevancia
durante las etapas de crecimiento. Esta tendencia a producir
deplecion de potasio es la que induce posiblemente los esta-
dos de decaimiento y astenia que ocasionalmente presentan
los nifios durante el tratamiento y que motivan la suspension
del medicamento por iniciativa de los padres.
Adicionalmente, se ha reportado un efecto negativo de las
tiazidas sobre el metabolismo lipidico, ya que producen un
aumento pequefio pero significativo del colesterol total, de
la fraccion LDL y de la relacion LDL/HDL (77). Por estos
motivos, hemos reservado el uso de las tiazidas como
tratamiento adyuvante al citrato de potasio en los casos en
que no sea suficiente el efecto obtenido por el uso exclusivo
de este ultimo. También las utilizamos en aquellos nifios en
quienes el citrato produzca intolerancia digestiva importante
o0 en quienes simplemente se nieguen a tomar el medicamen-

to. El hecho de que casi siempre las utilizamos junto con el
citrato de potasio, minimiza los riesgos de deplecion de este
cation. En todo caso es mandatorio mantener un control pe-
riddico de las cifras de potasio sérico. La dosis recomenda-
da es la minima necesaria para normalizar la calciuria, entre
1 y 2 mg/Kg./dia, dividida en 2 o 3 dosis diarias. En los
nifios que requieran tratamiento diurético prolongado se
debe vigilar periddicamente la aparicion de alteraciones
electroliticas, hiperlipemia o hiperglicemia.

Tratamiento futuro de la litiasis no complicada: Para
aquellos casos que no respondan al citrato de potasio o que
presenten intolerancia, se ha desarrollado recientemente el
citrato de potasio y magnesio, el cual tiene la ventaja adi-
cional de corregir la pérdida de magnesio que se produce
con el uso prolongado de tiazidas (78).

b) Tratamiento de los demas tipos de litiasis: Litiasis por
acido urico: debe mantenerse la alcalinidad de la
orina, preferiblemente con citrato de potasio. Si existe
hiperuricemia debe considerarse el tratamiento con
Alopurinol (5-10 mg/Kg./dia). El tratamiento para la
litiasis Urica en la mayoria de los pacientes incluye la
alcalinizacion de la orina y la promocion de un eleva-
do flujo urinario. La alcalinizacion urina-ria hasta
alcanzar un pH de 6.5 a 7.0 puede lograrse con citra-
to de potasio o con bicarbonato de sodio.
Generalmente se prefiere el citrato de potasio, ya que
el citrato en si mismo disminuye el riesgo de crista-
lizacion. El bicarbonato de sodio aumenta la carga fil-
trada de sodio, lo cual puede exacerbar la hipercalci-
uria y aumentar el riesgo de formacion de calculos de
oxalato de calcio o de fosfato de calcio. Sin embargo,
podria utilizarse bicarbonato de sodio en aquellos
nifios quienes no toleren el citrato de potasio, siempre
que se vigile de cerca la excrecion urinaria de calcio.
Asimismo, se recomienda una dieta con bajo con-
tenido de purinas, la cual implica restriccion de carnes
rojas, pescado, cacao y chocolate. Recientemente se
ha encontrado una asociacion entre el sobrepeso, la
resistencia a la insulina, el pH urinario bajo debido a
una disminucién de la produccion de amonio, y la
produccion de calculos de acido urico (79).

Litiasis asociadas a infeccion (struvita): Una de las
medidas esenciales en el tratamiento de este tipo de litiasis
es la esterilizacion del tracto urinario. Al igual que con
cualquier otro cuerpo extrafio infectado, puede ser necesaria
su extraccion quirargica para lograr la erradicacion comple-
ta del proceso infeccioso. Los célculos coraliformes en
nifios, siempre deben ser extraidos, siendo rara vez necesaria
la nefrectomia. Con los avances en el manejo de las
uropatias obstructivas y de la infeccion urinaria, la frecuen-
cia de este tipo de litiasis es cada vez menor.

Litiasis por cistinuria: es importante la alcalinizacion
de la orina y asegurar una elevada ingesta de liquidos con
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objeto de mantener la concentracion urinaria de cistina por
debajo de 300 mg/l. En nifios con cistinuria se excretan
alrededor de 0,5 a 1,0 g de cistina diariamente en la orina.
Por este motivo, se requiere de un volumen urinario de 1,5 a
2 L/m2/dia con la finalidad de lograr la solubilizacion de la
cistina por vias de dilucion Gnicamente. La ingesta de liqui-
dos debe ser distribuida durante las 24 horas.
Adicionalmente, la orina debe alcalinizarse hasta un pH de
7,5, para lo cual puede requerirse una dosis de bicarbonato
de sodio o de citrato de potasio de 3-4 mEq/Kg./dia.
Desafortunadamente, muchos nifios son incapaces de tolerar
estas dosis elevadas de alcalinizantes debido a su poca
palatabilidad y a la distension abdominal que producen.
Podria utilizarse Acetazolamida en la noche para aumentar
el pH urinario. Sin embargo, este diurético inhibidor de la
anhidrasa carbonica tiene su propio riesgo litogénico. Debe
instruirse al paciente para que controle su pH urinario con
las cintas reactivas disponibles comercialmente. Un pH uri-
nario mayor de 8 es poco deseable por el riesgo de preci-
pitacion de las sales de calcio. Los jugos de frutas citricas
son recomendables porque contienen acido citrico y potasio,
por lo cual incrementan tanto la diuresis como la carga
alcalina. En pacientes con excrecion urinaria de cistina mod-
erada (< de 500 mg/dia), el aumento en la ingesta de liqui-
dos y de alcali puede ser suficiente para prevenir la forma-
cion de calculos. La excrecion urinaria de cistina ha sido
asociada con la ingesta diaria de sodio. Por ello se aconseja
una dieta con bajo contenido de sodio.

En caso de que persistan las recurrencias de calculos a
pesar de estas medidas, pueden utilizarse agentes quelantes
como el Tiopronin o la D-penicilamina. Ambos farmacos se
combinan con la cistina para formar un compuesto disulfidi-
co, de solubilidad 50 veces mayor que la de la cistina (80).
Los efectos secundarios de la D-penicilamina son erup-
ciones cutaneas, fiebre, linfadenopatias y pérdida del gusto.
Puede aparecer proteinuria después de varios meses de
tratamiento e incluso progresar hacia un sindrome nefrético
que desaparece al descontinuar el tratamiento. Debido a los
potenciales efectos secundarios de esta droga, se recomien-
da suspender el tratamiento o reducirlo a la dosis nocturna
solamente cuando ya no existan calculos. El captopril, que
es otro agente sulfidrilico ha sido utilizado con resultados
variables en la cistinuria.

Litiasis por hiperoxaluria: Si se evidencia una hipero-
xaluria marcada, debe investigarse hiperoxaluria primaria o
entérica. La hiperoxaluria primaria requiere de un manejo
vigoroso y de un seguimiento muy cuidadoso. El tratamien-
to incluye una dieta con bajo contenido de oxalato y una
ingesta de liquidos en cantidad suficiente para asegurar un
volumen urinario elevado durante las 24 horas. En casos de
hiperoxaluria secundaria a malabsorcion de grasas, también
se recomienda una dieta restringida en grasas y suplementa-
da con calcio. De ninguna manera debe restringirse la inges-

124 ARCHIVOS VENEZOLANOS DE PUERICULTURA Y PEDIATRIA 2006; Vol 69 (3): 113 - 127

ta de calcio, ya que ademas de sus efectos negativos sobre el
metabolismo 6seo, puede ocasionar un aumento de la absor-
cion intestinal de oxalato. Debido a que la mayoria de los
pacientes con enfermedad inflamatoria cronica del intestino
también tienen bajos niveles de citraturia, puede afiadirse
citrato de potasio al tratamiento. En nifios con hipercalciuria
concomitante, puede ser beneficioso el uso de tiazidas. Los
inhibidores de la cristalizacion, tales como magnesio, ci-
tratos y suplementos de fosfatos pueden ser de utilidad,
aunque estos Ultimos estarian contraindicados si existiese
insuficiencia renal. En la hiperoxaluria primaria, debe inten-
tarse un ciclo de tratamiento con piridoxina. La reduccion de
la produccion de oxalato por la piridoxina, reduce también la
excrecion urinaria de oxalato en algunos nifios con hipero-
xaluria primaria. La dosis inicial es de 10 mg/d y puede
incrementarse gradualmente hasta 100 mg/d. Debe contro-
larse el nivel urinario de oxalato a medida que se aumenta la
dosis. El tratamiento ideal para la hiperoxaluria primaria una
vez que se produce la insuficiencia renal es el trasplante
combinado de rifién e higado.

Litiasis por xantina: No existe un tratamiento especifi-
co para la litiasis por xantina, aparte del aumento en la inges-
ta de liquidos. Debe prestarse especial atencion a mantener
una orina diluida durante las horas nocturnas. En casos de
litiasis por xantina secundaria a tratamiento con alopurinol,
tal como ocurre en nifios con sindrome de Lesch-Nyhan,
debe considerarse la posibilidad de disminuir la dosis de
dicho medicamento para permitir la maxima concentracion
urina-ria de acido urico que pueda ser controlada mediante
alcalinizacién concomitante de la orina y disminucién de la
carga de xantina, ya que la solubilidad de la xantina no se
modifica por la alcalinidad de la orina.

6.2.-Tratamiento quirurgico: Los factores que deben ser
tomados en cuenta al seleccionar una técnica quirurgica para
el tratamiento de la urolitiasis incluyen las dimensiones del
calculo, su localizaciéon y composicion asi como, y la
anatomia del tracto urinario del paciente. Estas técnicas
quirurgicas pueden ser las siguientes: litotripsia extracor-
pérea (LTEC), nefrolitotomia percutanea (NLPC), extrac-
cion endoscopica, cirugia abierta o una combinacion de
ellas.

El desarrollo de la endoscopia renal percutanea y de la
litotripsia extracorporea ha revolucionado el tratamiento
quirurgico de la urolitiasis, hasta el punto de requerirse la
cirugia abierta solo en el 2-10% de la poblacion adulta.
Inicialmente existid cierta preocupacion con el uso de la
litotripsia extracorpdrea en nifios, por sus posibles secuelas
sobre el crecimiento del rifion. Sin embargo en afios
recientes se ha probado su efectividad y seguridad en la edad
pediatrica, aceptandose como procedimiento de eleccidon en
mas del 80% de los casos (81-85).

La urolitiasis por acido urico y oxalato de calcio
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dihidratado responden mejor a la LTEC. Los calculos por
oxalato de calcio monohidratado, de estruvita y brushita son
mas dificiles de fragmentar, y los calculos de cistina, cuan-
do son de gran tamafio, son resistentes a la LTEC. Los posi-
bles efectos adversos de la LTEC son los hematomas renales
o perinefriticos, dolor lumbar o en flanco, hematuria
macroscopica, y trauma a los tejidos extrarenales situados en
el trayecto de la onda de choque. Dicho trauma puede oca-
sionar equimosis de la piel, infiltrados pulmonares, con-
tusion pulmonar y hemoptisis.

La nefrolitotomia percutanea puede ser utilizada en forma
aislada o en combinacion con otras técnicas quirdrgicas.
Resulta especialmente util en niflos con calculos grandes
omultiples o con antecedentes de cirugia renal. Este proce-
dimiento tiene el riesgo de producir sangramiento importante
y urosepsis. La cirugia abierta es necesaria en casos en los
cuales no estén indicadas la LTEC, la NLPC o las técnicas
endoscopicas. En nifios con calculos grandes o multiples, con
malformaciones uroldgicas complejas o con antecedentes de
procedimientos quirtrgicos previos, estas técnicas pueden ser
utilizadas en conjunto o en forma sucesiva.
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