El laboratorio
en la litiasis

urinaria®

FRANCISCO DURAZO Q. ¥

A PARTICIPACION del laboratorio clinico en el estudio de los pacientes
con litiasis urinaria, puede realizarse en tres aspectos fundamentales:

a@) Exidmenes quimicos encaminados a precisar la composicién de
los calculos, asi como la presencia de ciertos metabolismos, como el 4cido
trico y la cistina, cuya excrecién aumenta en diferentes alteraciones me-
tabolicas.

b) El diagnéstico de laboratorio del hiperparatiroidismo y de los
diferentes padecimientos, principalmente ¢seos, que producen hipercal-
ciuria y cuya complicacién frecuente es la litiasis urinaria.

c¢) Examenes bacteriolégicos, demostrando la presencia de un pro-
ceso infeccioso, el germen causal, y cuando se requiera, la susceptibilidad
del mismo a los diferentes antibidticos y quimoteripicos.

ExAMENES QuimIicos

El examen quimico de los calculos urinarios deberd practicarse ru-
tinariamente, pues reviste una gran importancia como guia de las me-
didas profilacticas de tipo dietético que se adoptarin. Este analisis, si
intenta informar al clinico en una forma completa sobre todos los consti-
tuyentes (orgdnicos e inorgdnicos), consume mucho tiempo y resulta
poco practico, elaborando una serie de datos muchas veces superfluos, que
se pueden prestar a confusién acerca de la verdadera constitucién del
cilculo. Siendo la excepcién encontrar calculos urinarios “puros”, forma-
dos por un solo constituyente, (enumerados en orden de frecuencia):
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Fosfato de calcio
Oxalato de calcio
Fosfato de amonio
Carbonato de calcio
Acido urico y uratos
Cistina

(Mezclas de 1, 2 y 3; asi como de 2 y 3 son bastante comunes); y re-
presentando la mayoria de ellos una mezcla de los constituyentes miés
comunes, con uno ¢ a veces dos constituyentes principales que sirven pa-
ra identificar el calculo, y en los cuales el clinico esta mas interesado;
un procedimiento ripido y simple que identifique esos constituyentes
principales, cumplird con los requerimientos de la clinica |

Presentamos una rutina del examen quimico de los calculos, para
investigar los constituyentes principales:

Jmned

Examen Quimico de cdlculos urinarios

Pulverizar el calculo en un mortero

Una porcién del polvo es tratada en un tubo de ensaye con 4cido
nitrico frio; la efervescencia indica la presencia de Carbonatos.
La solucién es ligeramente hervida, enfriada y filtrada.

Una parte del filtrado se alcaliniza con una solucién de amo-
niaco, la formaciéon de un precipitado indica la presencia de
Oxalato 6 Fosfato de Cailcio; el precipitado de fosfato de célcio
es soluble en acido acético, (el que se afiade en exceso. El pre-
cipitado de oxalato de cilcio, permanece insoluble.

A otra porcién del filtrado, se agrega solucién de molibdato de
amonio y 4acido aminonaftolsulfénico; el desarrollo de un color
azul intenso, confirma la presencia de Fosfatos.

Otra porcién del polvo es hervida en un tubo de ensaye con
solucion N. de NaOH; un olor amoniacal indica la presencia de
sales de amonio 1 c. c. de esta solucién filtrada, es tratado con
0.3 c. c. del reactivo de Folin-Newton, mis 1 c. c¢. de solucién
de cianuro de trea, la aparicién de un color azul demuestra la
presencia de 4cido drico 6 uratos. La presencia de estos com-
puestos puede ser mds tarde probada por evaporacién de una
mezcla de una porcién del polvo y 4cido nitrico concentrado,
hasta sequedad, en una cépsula de porcelana. El desarrollo de
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un color rojo que se torna violeta, por adicién de amoniaco,
demuestra la presencia de acido turico ¢ tGratos. (Reaccién de
la Murexida).

La apreciacién cuantitativa de cada una de las reacciones de preci-
pitacién o de color, nos permite tener una informacién acerca de cual
6 cuales son los componentes principales. Esta rutina de examen resulta
facil y rapida, al alcance de cualquier laboratorio clinico, y atin del médico
de provincia que no cuenta con el auxilio del laboratorio.
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Los caracteres macroscépicos de las diferentes variedades de cilculos
urinarios son las siguientes: |

@) DE ACIDO URICO Y URATOS: presentan siempre un color que varia
del amarillo pdlido al café rojizo. Su superficie es generalmente lisa, pu-
diendo ser rugosa e irregular; son relativamente suaves y faciles de triturar
en un mortero.

b) pe rosratos: su superficie es por lo general rugosa, pudiendo
ser lisos con variaciones de color del gris al blanco. Cuando se incineran
tienen tendencia a formar un residuo blanco.
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¢) DE oxararos: este tipo de cilculo se caracteriza por su dureza, y
su color varia del gris al blanco sucio. Pueden presentar dos formas, de
una concrecion dura, lisa y pequefia; o de un calculo grande que reviste
aspecto de “mora”, por su superficie rugosa e irregular; en este tltimo
caso el oxalato siempre esta formando una sal de calcio.

d) CARBONATO DE CALCIO: estos cilculos son generalmente peque-
fios, blancos o grises, suelen triturarse con facilidad en el mortero.

e) cIsTINA: son muy raros (menos del 1 por ciento); son pequeiios
frecuentemente ovales, suaves y de color amarillo o blanco. Se incineran
facilmente desprendiendo un olor caracteristico a pelo quemado sin dejar
ningan residuo.
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Dada la importante participacién de la gota, como determinante de
la formacién de célculos, resulta de gran utilidad la contribucién del
laboratorio en la blisqueda de la hiperuricemia, la cual puede existir atn
por largo tiempo antes de la aparicién de sintomas articulares.
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Aunque la frecuencia de los calculos de cistina es muy baja, puede
scr de interés investigar el aumento en la excrecién urinaria de este
aminodcido, cuando la dieta es deficiente en otros aminoacidos, y se ve
comprometida la sintesis de las proteinas, la cistina que no es utilizada
para la formacién del armazdén protéico, es excretada por la orina.

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO DEL HIPERPARATIROIDISMO

La importancia de este padecimiento en la génesis de la litiasis urina-
ria, ha sido muy discutida. Nosotros participamos de la opinién de Engel
en el sentido de que el hiperparatiroidismo en los litiasicos es mas fre-
cuente de los que se supone y que la busqueda de ¢l debera ser exhaustiva.
Constituyendo el hiperparatiroidismo una entidad clinica perfectamente
reconocida, con un sindrome bioquimico caracteristico, resultante de la
excesiva produccién de hormona paratiroidea, la integracién de dicho sin-
drome representa la base de su diagnéstico. Los signos bioquimicos del
hiperparatiroidismo los encontramos en la sangre y en la orina; en la
sangre: hipercalcemia, hipofosfatemia y elevacién del nivel de la fosfatasa
alcalina; en la orina: hipercalciuria e hiperfosfaturia. (Cuadro 1). En
este cuadro estdn representados los niveies normales en la sangre ast como
su variacién en estado patoldgico; cada uno de estos datos merece un
comentario. Existe una variabilidad en la cuantificacién del cilcio san-
guineo por los errores propios de cada procedimiento, por lo que es reco-
mendable que cada laboratorio haya valorado previamente sus cifras nor-
males, con el procedimiento que maneja, ya que segin Engel, una pequefa
elevacién sobre el limite superior (0.8 mg.), es de gran significacién diag-
néstica.

Nosotros hemos trabajado tdltimamente con el método de Kin-
gsley Robnett? el cual es muy rdpido, sencillo y preciso, con cifras nor-
males de calcio total, entre 9 y 11 mg. por ciento. Cifras superiores de 12
mg. tienen ya significacidon diagndstica, especialmente si se repite la eleva-
ciéon en determinaciones sucesivas, previa disminucidén de calcio de la
dieta. El calcio se encuentra en la sangre en dos formas: como iones de
calcio, y como proteinato de cilcio. La hormona paratiroidea regula el
calcio i6nico v viceversa. El calcio del suero varia directamente con la
concentracién de las proteinas plasmaticas v el pH sanguineo; e indirec-
tamente con la concentracién de fésforo del suero, que es influenciado
por la hormona paratiroidea. De manera que para una correcta interpre-
tacién del calcio del suero, es necesaric conocer el nivel de proteinas séri-
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cas totales, ya que en los casos de hipoproteinemia puede no haber una
elevacién en el calcio total del suero, aunque la fraccién de célcio ibnico

esté elevada.
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Figura 3

Teniendo la hormona paratiroidea un efecto directo sobre el meta-
bolismo del fésforo, su cuantificacién en la sangre tiene gran valor diag-
néstico. El procedimiento universalmente empleado es el de Fiske y
Subbarow?, con cifras normales entre 3 y 4 mg. por ciento para los
adultos, y entre 3 y 7 mg. por ciento para los nifios. Cifras inferiores a
2.8 mg. tienen valor diagnéstico. (Engel). Hay que tener muy presente
que en casos de existir lesién renal, el fésforo se eleva en la sangre, e
indirectamente al calcio desciende, al ser eliminados los fosfatos por via
digstiva, e impedir una correcta absorcién de célcio a ese nivel, al formar
sales insolubles con el cdlcio de la dieta. De manera que una hiperfun-
cibn paratiroidea puede ser enmascarada en presencia de lesion renal
importante.

La elevacién de la Fosfasata alcalina, se encuentra tnicamente en los
casos de Hiperparatiroidismo, en los cuales existe lesién ésea secundaria
a un balance negativo de célcio y fésforo. Cuando el hiperparatiroidismo
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se presenta en un individuo que ingiere una dieta rica en dichos elemen-
tos, el balance de ellos permanece normal no se presenta lesién dsea y la
fosfatasa alcalina permanece dentro de limites normales, de 1.5 a 4 uni-
dades Bodansky 9, para los adultos, y hasta 12 unidades 9%, para los
nifios. Siendo el principal sitio de produccién de esta enzima el tejido
6seo, vy su principal via de excrecion, la bilis; toda lesién 6sea con reac-
ci6bn osteoblastica, asi como cualquier obstruccion de las vias biliares
extrahepaticas, serdn determinantes de una elevacién importante en su
nivel.

Aunque las investigaciones sanguineas anteriormente mencionadas
son de extraordinaria importancia diagnoéstica, las investigaciones en la
orina principalmente la hipercalciuria también lo son. La excesiva excre-
cién de cdlcio en la orina puede ser estimada cualitativamente por me-
dio de la prueba de Sulkowitch,* la cual representamos esquematicamen-
te en el cuadro 2. Consisten fundamentalmente en mezclar partes igua-
les de orina y Reactivo de Sulkowitch (5 c. c.), dando como resultado
la formacién de un precipitado blanquecino de oxalato de célcio, tanto
mas abundante cuanto mayor sea la cantidad de cilcio en la orina. Es
necesario realizar la prueba con una alicuota de la orina de 24 hrs., pues
cuando es hecha con la orina de una miccién obtenida al azar, puede
conducir a resultados erréneos. El resultado de la prueba se reporta en
cruces, de acuerdo con la intensidad del precipitado formado a los 2.
Positividad de + ++ generalmente depende de la cantidad de calcio de
la dieta. Positividad de ++-+ v +-4--+; indican hipercalciuria. Esta
determinacién cualitativa de calcio urinario serd respaldada por determi-
naciones cuantitativas, siempre en la orina de 24 hs. El hallazgo de ci-
fras entre 250 y 600 mg. en 24 hs. es de gran valor.

De una gran significacion es la determinacion cualitativa o cuantitati-
va de la calciuria, sometiendo al paciente previamente a una dieta baja en
calcio (menos de 200 mg. de calcio por. 24 hs. dieta de Bauer-Aub.®
principando las investigaciones desde el tercer dia de instituida la dieta.
En estas circunstancias una perscna normal excretard menos de 150 mg.
de calcio en 24 horas., dando la reaccién de Sulcowitch negativa. Mien-
tras que un paciente con Hiperparatiroidismo, continuard dando Sulco-
witch positivo y excretando un exceso de cdlcio, siempre superior a 250
mg. en 24 hrs.

Si las investigaciones se hacen extensivas a la sangre, la persistencia
de los signos anteriormente mencionados, se confirmarin plenamente.



162 REeEvisra DE 1A Facurtap prE MrbpiciNa

Aparte del hiperparatiroidismo existen diversos padecimientos que
cursan con hipercalciuria, y que seran tomados en cuenta al interpretar
la prueba de Sulkowitch. Son principalmente: La enfermedad de Paget;
la osteoporosis de diversa etiologia; la hipervitaminosis “D”; el mieloma
multiple; la sarcoidosis y el sindrome de Fanconi. Cada uno de dichos
padecimientos presenta, manifestaciones clinicas y bioquimicas, que sir-
ven de base para el diagnéstico diferencial con el hiperparatiroidismo.
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La existencia de diferentes grados de hiperfuncién paratiroidea y su
compensacién en situaciones de alimentacién rica en cilcio y fésforo, dan
lugar a la existencia de sindromes hiperfuncionales en los que no es
evidente lesién alguna y que cursan exclusivamente con alteraciones qui-
micas no siempre muy aparentes lo que ha estimulado la investigaciéon de
nuevos procedimientos, que ofrezcan mayor seguridad v mayor espesifi-
cidad, permitiendo el diagnostico de los casos tempranos, asi como de
aquellos atipicos y latentes en los cuales se torna obscuro y dificil. Con
este objeto han sido propuestas tres nuevas pruebas de Laboratorio, por
diferentes autores®:
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a) La reabsorcién tubular del fésforo (r. 1. ¥.).

b) La prueba de la dieta baja en fésforo.

¢) La prueba de la tolerancia al calcio.

En los esquemas (1, 2 y 3), se describen cada una de ellas:

REABSORCION TUBULAR DEL FOSFORO. Esta prueba fue aplicada al diag-
nodstico de los tumores, paratiroideos por Sirota en 1953; y por Schaaf y
Kyle en 1954,* y consiste en medir la depuracién de fésforo relacionada
a la depuracién de la creatinina enddgena, segin la formula: 9% r. T. F.
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fosforo, orina X creat. s.

1 — creat. orina X fosfor S. x100

El porciento de la r. 1. . en personas normales es de 84.7; en el

hiperparatiroidismo de 65 por ciento; v en el hipoparatiroidismo de 91.5
por ciento.
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PRUEBA DE LA DIETA BAJA EN FOSFORO: En presencia de funcién para-
tiroidea normal, esta dieta no modifica ostensiblemente los niveles san-
guineos de cilcio y fosforo, originando un descenso importante en el
fosforo urinario. En contraste cuando existe hiperfuncidn paratiroidea
primaria, se experimenta en la sangre: ascenso del cilcio, descenso del
fosforo, sin modificarse la excreciéon urinaria del mismo.

PrUEBAS DE LA TOLERANCIA AL cALcio Normalmente la infusién endo-
venosa del calcio frena la secrecién de hormona paratiroidea, con el au-
mento consecuente en el fésforo sanguineo y urinario. En el hiperparati-
roidismo no ocurre ningtn cambio.
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Creemos importante insistir que, entre todas las pruebas de labora-
torio mencionadas anteriormente, destaca por su sencillez, simpleza e
importancia, la prueba de Sulkowitch, la que puede ser realizada en el
consultorio del médico general, y cuando el caso asi lo requiera, por el
mismo enfermo en su domicilio, previa instruccién adecuada.
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EXAMEN BACTERIOLOGICO

El examen bacteriolégico de la orina, siendo el procedimiento de
eleccién en el diagnodstico de las infecciones del aparato urinario, en la
liatisis de este aparato reviste particular importancia como medio diagnés-
tico de la infeccién que casi constantemente la acompaiia, identificando
el germen o gérmenes causales y estudiando la susceptibilidad a los mis-
mos para los diferentes antibidticos y quimioterapicos, con las limitacio-
nes de este estudio como método in vitro que es.

Hellstrom™ menciona la participacién de algunas bacterias principal-
mente las que producen hidrdlisis de la tirea, como el Estafilococo y el
Bacilo de Proteus, como promotores de la formacién de cilculos urina-
rios. Sin desconocer la importancia que las bacterias puedan desempefiar
en la génesis de calculos urinarios, pensamos que la participacién del
Estafilococo, al menos en nuestro medio, pudiera ponerse en duda, ya
que su aislamiento de las infecciones de vias urinarias, representa menos
del 5%, siendo los principales gérmenes encontrados: Escherichia coli,
Klebsiella; y bacilos del género Proteus.

Finalmente mencionaremos que el clinico dispone de un examen de
laboratorio sencillo, econémico y al alcance de cualquier médico que
disponga de un microscépio, €l que le proporciona una informacién bas-
tante precisa sobre los tres aspectos enfocados anteriormente: el examen
general de orina.
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