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INTRODUCCION

La urolitiasis es una patologia que consiste en la formacion de calculos en el aparato
urinario. Los célculos son concreciones macroscopicas que pueden depositarse en
cualquier segmento de este sistema: calices renales, pelvis renal, uréteres o vejiga.
Esta patologia representa un problema de salud frecuente, siendo la tercer causa de
motivo de consulta urolégico, luego de las infecciones urinarias y las patologias
prostaticas. La prevalencia en Argentina es del 1 al 3%, aunque algunos autores
estiman que llegaria al 12% al considerar los calculos asintomaticos. Se caracteriza
por presentar alta recurrencia ya que alcanza el 13% al afio y el 50% a los diez afios
del primer episodio. Predomina en varones (relacién 3:1 con respecto a mujeres) con
un pico de incidencia entre la tercera y quinta década de la vida. Luego de los 50 afios
se equipara la incidencia de litiasis en ambos sexos. (Abbate A., 2004). En un estudio
realizado por el departamento de Bioquimica Clinica y Cuantitativa, de la Facultad de
Bioquimica y Ciencias Biologicas (FBCB) de la Universidad Nacional del Litoral (UNL),
en el periodo 2005-2010, se evalud la composicion quimica de calculos urinarios de
pacientes de los Hospitales JM.Cullen y JB.lturraspe de Santa Fe, se encontrd la
siguiente distribucién segun composicién quimica: oxalato de calcio 45.5%, acido Urico
22.7%, fosfato amonico magneésico, 25.0%, fosfato de calcio 6.8%; correspondiendo el
38.0% a mujeres y el 62.0% a hombres.

La sobresaturacion urinaria es la fuerza conductora fundamental del proceso de
cristalizacion, sin embargo no es por si misma una condicion suficiente, ya que existen
sujetos con orinas sobresaturadas que no tienen episodios de urolitiasis, esto se
puede explicar a partir de la existencia de otra serie de componentes que tienden a
promover o inhibir el proceso litogénico. Entre los promotores cabe mencionar: calcio,
sodio, oxalato, &cido Urico, cistina, bajo flujo urinario, proteina Tamm-Horsfall,
productos bacterianos, pH, drogas, susceptibilidad genética.

Entre los Inhibidores: magnesio, pirofosfato (fitato), citrato, nefrocalcina, proteina
Tamm-Horsfall, fragmento | de la protrombina urinario, Inhibidor de la alfa-tripsina,
glucosaminoglicanos, alto flujo urinario, acido hipurico. La formacion de un calculo es
el resultado de un desequilibrio metabdlico, por lo que el analisis del lito aporta
informacion irreemplazable para reconocer su etiologia. Con frecuencia los malos
habitos dietéticos explican por qué se ha formado un calculo. En otras ocasiones es
producto de trastornos metabdlicos de origen genético o adquirido, por lo que su
diagnéstico precoz permite prevenir recidivas y complicaciones asociadas. Sin
embargo no siempre se dispone del calculo para su estudio, por ejemplo, ante su
eliminacion espontanea y no recupero de la muestra. En estas circunstancias cobra
fundamental importancia el estudio metabdlico del paciente.
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En el marco del CAI+D 2011 “Aplicacion de la Electroforesis Capilar Zonal (ECZ) a la
determinacion de marcadores bioquimicos de urolitiasis. Determinacion de valores de
referencia para la poblacion de Santa Fe” se decidi6 establecer los valores de
referencia de citraturia con el propésito de diagnosticar una condicion frecuentemente
ligada a la litiasis urinaria como la hipocitraturia, ya que este parametro esta
fuertemente ligado a las condiciones climaticas y estilo de vida de las personas. En el
organismo el citrato proviene de la produccion enddgena y por via exdgena de
alimentos ingeridos en la dieta como frutas, jugos citricos y verduras. Los cambios en
la homeostasis acido-base son los principales determinantes en la excrecion de citrato,
por lo que ante una disminucion del pH, la citraturia disminuye en forma
compensatoria. Dietas acidificantes, como las ricas en proteinas, asi como las dietas
ricas en contenido de sodio, disminuyen la excrecién de citrato.

En relacién a lo dicho, Coll-Sangrona y colaboradores, 2001,determinaron valores de
referencia para citrato en una poblacién sana del estado de Anzoategui, Venezuela.
Luego evaluaron los valores de citraturia encontrados en pacientes litiasicos.
Observaron que la frecuencia de hipocitraturia en estos pacientes resultd
significativamente menor cuando se consideraron los valores de referencia obtenidos
en su poblacion sana frente a los citados en la bibliografia para otras poblaciones. Es
por ello la importancia de la determinacion en cada poblacién de valores de referencia
para variables de esta naturaleza de modo que puedan ser empleados como soporte
para el diagnostico certero de urolitiasis.

OBJETIVOS

Determinaciéon de valores de referencia de citrato en orina en una muestra de la
poblacién de Santa Fe.

METODOLOGIA

Definiciéon de poblacion de referencia y muestra: Se defini6 como poblacién de
referencia la poblacion de Santa Fe comprendida entre la segunda y tercer década de
vida que cumple con los criterios de inclusion definidos. Los criterios de inclusion
fueron: firmar el consentimiento informadoy conocimiento de los alcances del trabajo, y
no transitar por algunas de las siguientes condiciones: hipertensién arterial,
malformaciones urinarias, embarazo, amamantamiento, enfermedades metabdlicas,
signos clinicos o bioquimicos de enfermedad renal, enfermedades crénicas, ingesta
cronica de medicamentos o alguna otra patologia que pueda tener impacto sobre las
pruebas de laboratorio que se estudian. Para lo cual, en primer lugar se aplic6 una
encuesta de antecedentes personales y familiares vinculados a patologias urinarias y
otras en general. Luego se determiné el peso corporal, la tension arterial y se realizé
un perfil de laboratorio basico: hemograma, glucemia, uremia, creatinina, triglicéridos,
colesterol, y orina completa. Se tomé como muestra representativa de la poblacién de
referencia los alumnos que concurren a la FBCB-UNL, durante el periodo 2014-2015.
La metodologia fue aprobada por el Comité de Etica de la FBCB.

Instrucciones a los participantes:se recomendd continuar con su estilo de vida y
habitos alimentarios usuales al momento de la recoleccion de la muestra. Se los
instruy6 en forma verbal y escrita sobre los requisitos para la recoleccion,
conservacion y transporte de la orina de 24 horas, asi como medidas de bioseguridad
que deberian respetar.

Encuestas aplicadas:Se aplic6 una encuesta de frecuencia de consumo dietario
semicuantitativa, y otra de antecedentes personales y familiares vinculados a
patologias urinarias y otras en general.
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Reactivos: CITRIC ACID UV-method Cat. No 0139076 Boehringer Mannheim/R.
Equipos utilizados: Centrifuga Rolco CM 2036, bafio termostatizado DALVO,
heladera con freezer, espectrofotometro Metrolab 1600 plus.

Tratamiento estadistico: se utilizé el programa Statgraphic Plus 5.1.

RESULTADOS

Segun los criterios de inclusion definidos, se obtuvo una muestra de 60 personas, de
los cuales 48 fueron mujeres (M, 80%) y 12 hombres (H, 20%), con edad comprendida
entre 18 y 35 afos.

La asimetria tipificada de 1,99924 y curtosis tipificada igual a 1,36817, prueban que la
muestra tiene una distribucion normal. Para la poblacion estudiada se calculé el limite
de referencia con la siguiente formula:

L=x+ks

Donde: K es el valor de la distribucion de Gauss para el nivel de probabilidad fijado
(generalmente a = 0,05, siendo k= 1,96). El limite hallado en orina de 24 horas fue
416 +/- 333 mg/24h, con un rango de 83 a 749 mg/24h. Desviacion estandar fue de
169,95 mg/24h, Varianza = 28882,9. El 40 % de los resultados se encontraron con
valores entre 266 y 551 mg/24h (grafico 1).
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Grafico 1. Distnbucidn de frecuencias de eitrato en onna de 24h
Fuente: datos propios del proyecto.

Los resultados de la citraturia segin sexo se muestran en la tabla 1.

Tabla 1. CHratunia en onna de 24 horas segun sexo

Paoblacidn Mujeres Hombres
Frecuencia 48 12

Media (mg/24h) 428 367
Desviacion (mg/2dh) 175 140
Minimo (mg/24h) 33 150
Maximo (mgl2dh) 8916 G40
Rango (maf2dh) 883.0 490

Fuente: datos propios del proyecto
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La distribucion de frecuencias

de citraturia por sexo se

representa en el gréfico 2. Poblacitn femenina

Segun la asimetria y la curtosis o 3
obtenidas, ambas prueban que 15k 3
las dos poblaciones tuvieron 1 3
una distribucibn gaussiana.
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hombres para citraturia se Pohlacidn masculing mai24h
obtiene un p-valor >0,05.

Ejecutando un F-test para Grafico 2, Distribucion de frecuencia de citraturia segun sexo.
Comparar las varianzas de las Fuerte: datos propios del proyecto.

dos muestras poblacionales por

sexo se observé que no existen

diferencias estadisticamente significativas entre las desviaciones tipicas de las dos
muestras para un nivel de confianza de 95%. Si bien no hay diferencias significativas,
la media en la poblacion femenina resulté mayor que en la poblacién masculina, esto
es coincidente con los valores medios por sexo presentados por Burtis y col, 2006.
Los niveles normales de citrato urinario en la muestra estudiada se encontraron dentro
de un rango significativamente menor al de otras poblaciones (Welshaman y col,;
1973; Barcelo y col., 1993; Coll Sangrona y col., 2001; Burtis y col., 2006). Estas
diferencias pueden ser atribuidas, entre otras razones, a habitos alimenticios
diferentes.Los resultados de la encuesta alimentaria arrojan que la muestra en estudio,
tiene una alta (3 veces/semana) a muy alta (diario) frecuencia de consumo de sal y
carnes;y un bajo (menos de 1 vez por semana) consumo de verduras y frutas. Estos
habitos alimentarios reducen la excrecion de citrato en orina.

Frecuencia

CONCLUSIONES

Resulta imprescindible realizar la evaluacion metabodlica de los pacientes litiasicos
considerando valores de referencia establecidos para cada region. Los resultados
parciales hallados hasta el momento demuestran ser menores a los disponibles en la
bibliografia, debiendose continuar el estudio incrementando la muestra para la franja
etaria en estudio y ampliarla a otras edades.
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