Rev Med Chile 2021; 149: 1129-1133

Analisis de la composiciéon quimica

de litiasis urinaria de 649 pacientes

mediante espectroscopia infrarroja,
primera experiencia nacional

RODRIGO SANCHEZ!, PABLO NAVARRO?*** MARIA PIA TRONCOSO*,
CAMILA LOPEZ4, JOSE ANTONIO SALVADO?

Chemical composition analysis of 649 urinary

stones

ARTICULO DE INVESTIGACION

'Universidad Finis Terrae,
Santiago, Chile. Servicio de
Urologia Clinica Santa Maria.
Santiago, Chile.

2Centro de Investigacion en
Ciencias Odontoldgicas, Facultad
de Odontologfa, Universidad de
La Frontera. Temuco, Chile.
3Universidad Auténoma de Chile.
Temuco, Chile.

“Universidad Finis Terrae.
Santiago, Chile.

*Servicio Urologia Clinica Santa
Marfa. Centro de Estudio y
Manejo de la Litiasis Urinaria,
Clinica Santa Marfa, Santiago,
Chile. Universidad Finis Terrae.
Santiago, Chile.

?Ingeniero Comercial.

°PhD en Estadistica.

Background: Chemical composition analysis of urinary stones is a fun-

damental part of the metabolic workup of urolithiasis. Aim: To report the
chemical composition of urinary stones using infrared spectroscopy. Material
and Methods: The chemical composition of rinary stones recovered from 649
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patients aged 1 to 97 years (68% males), were analyzed using a Perkin Elmer

FTIR Spectrometer, Spectrum Two. Results: Calcium oxalate monohydrate
was the most common composition found in 45% of cases, followed by mixed
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composition, which included three ammonium phosphate stones in 29% of cases.

Pure uric acid composition was found in 16% of stones. Three cystine stones
were detected. Conclusions: These findings do not differ from those found in

developed countries.
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uroldgicas mds comunes. La prevalencia

durante la vida se estima en 1% a 15%,
dependiendo de la edad, genero, raza y ubicacién
geografica'. El riesgo de sufrir durante la vida un
episodio sintomadtico secundario a litiasis urinaria
ha ido en aumento en las dltimas décadas, afec-
tando aproximadamente a 10% de la poblacién en
paises occidentales’. En relacién con lo anterior,
reportes del hemisferio norte han senalado que
este cuadro produce una carga econémica mayor
alos 5 billones de délares en gastos directos e in-
directos’, estimando incluso que induce un gasto
promedio de $3.500 por persona al afio®.

El componente mds frecuente de la litiasis
urinaria es el calcio, el cual se encuentra presente
en alrededor de 75% de los célculos, aproxi-
madamente 60% estdn compuestas por oxalato
de calcio, composiciones mixtas de calcio e hi-

l a nefrolitiasis es una de las condiciones

droxiapatita representan 20% y acido drico 10%,
estruvita se encuentra cercano a 10%, brushita
2% y cistina 1%".

El andlisis de la litiasis urinaria es considerado
parte fundamental en la evaluacién para la preven-
ci6én de recurrencia, tal es asi que las actuales guias
clinicas europeas estiman que el punto de inicio
para definir riesgo de recurrencia en un paciente
litidsico es el analisis quimico del calculo por algtin
método validado (espectroscopia o difraccién de
rayos X)°. Por otra parte, ciertas composiciones
quimicas de una litiasis pueden influenciar negati-
vamente el éxito de un tratamiento extracorpéreo
por ondas de choque®, por lo que el conocer la
composicién en pacientes litidsicos recurrentes
permitiria orientar a tratamientos endoscopicos
laser, cuyas tasas de éxito no se ven influenciadas
por la naturaleza quimica de la piedra.

El objetivo del presente estudio es reportar la
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composiciéon quimica de los calculos urinarios
obtenidos a partir de la mayor base de datos a nivel
nacional del analisis de litiasis urinaria mediante
espectroscopia infrarroja en un centro de atencién
privado de salud.

Materiales y Métodos

En el afio 2017, nuestro centro llevo a cabo
la incorporacién del Espectometro FTIR Perkin
Elmer, siendo este el primero a nivel nacional.
Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo
de un total de 649 pacientes sometidos a andlisis
de litiasis como parte del estudio metabdlico, los
cuales fueron realizados con el uso de Espectréme-
tro FTIR Perkin Elmen, Spectrum two entre junio
del 2017 y junio del 2019. Los procedimientos
respetaron las normas éticas concordantes con
la Declaracién de Helsinki, fueron revisados y
aprobados por el Comité de Etica de Clinica Santa
Maria en el contexto de andlisis de litiasis mediante
espectroscopia infrarroja y del estudio metabélico
en pacientes de dicho centro asistencial. Se solicitd
dispensa de uso de consentimiento informado por
el cardcter retrospectivo del andlisis, consiguiendo
dicha autorizacion. Las muestras obtenidas para el
estudio fueron aquellas recuperadas por expulsién
espontdnea del cdlculo por parte del paciente, o
en el contexto de intervencién quirdrgica (Lito-
tripsia extracorporea, Nefrolitectomia percutinea
y ureterolitotomia endoscdpica). Se evaluaron los
resultados segtin género, tipo de célculo (Oxalato
de Calcio monohidrato [COM], Oxalato de Calcio
dihidratado [COD], Acido trico, Cistina, Fosfa-
to de Calcio, Mixtos [incluye mas de uno de los
compuestos anteriores y los calculos con compo-
nente de fosfato de amonio] y se dividieron a los
pacientes segin grupos de edad y tipo de célculo.

Andlisis estadistico

La recoleccidn de los datos se registr6 en una
planilla Microsoft Office Excel, se realizé6 un
andlisis descriptivo de los datos para los que se
determind tablas de distribucién de frecuencias
para las variables en estudio. Se realizé la prueba
no paramétrica Chi-Cuadrado para variables
cualitativas. Para el andlisis de los datos se us6 el
programa estadistico IBM SPSS Statistics (version
20,0). Un valor de p < 0,05 fue elegido como um-
bral para significancia.
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Resultados

Un total de 649 muestras de pacientes fueron
analizados (un andlisis por paciente). La gran
mayoria de las muestras provienen de pacientes de
sexo masculino, a una razén 2,16:1. El promedio
de edad fue de 45 afos, con un rango entre 1-97
anos. S6lo 3,1% de los individuos tenian menos de
20 anos, siendo el grupo etario mds representado
en esta muestra aquellos de entre 41-60 afios,
representando 46,8% del total.

La composicién mds frecuente en este estudio
fue el Oxalato de Calcio monohidrato (COM,
n = 294), seguido por la composicién mixta
(n =186, dentro de estos destacan los 11 calculos
mixtos con componente predominante de fosfato
de calcio o brushita, establecido de forma arbitra-
ria como mds de 50% de dicho componente, los 3
de componente predominante de fosfocarbonato
de calcio o carbapatita, y también se incluyen aqui
3 célculos con componente de fosfato de amonio)
ydcido trico (n = 103), fosfato de calcio dihidrata-
do (COD, n = 33), fosfato de calcio puro (n = 30)
y cistina (n = 3).

En la Tabla 1 se describen los pacientes, sus
rangos etarios y los componentes estudiados.

Al comparar los tipos de célculos segiin género
(Figura 1), el género masculino aporté un mayor
nimero muestras en esta serie con una marcada
relacion al componente de dcido drico y cistina
en menor grado, al igual que con el componente

Tabla 1. Descripcion de los 649 pacientes
estudiados y la composicion de los calculos
evaluados mediante espectroscopia infraroja

Sexo Femenino 206 (31,7%)
Masculino 443 (68,3%)
Tipo de calculo  Acido trico 103 (15,9%)
COoD 33 (5,1%)
CcoM 294 (45,4%)
Cistina/colcistina 3 (0,5%)
Fosfato de calcio 30 (4,6%)
Mezcla 186 (28,7%)
Edad 45 (35-56)
Grupo etario <20 20 (3,1%)
21-40 224 (34,6%)
41-60 303 (46,8%)
> 61 100 (15,5%)

Oxalato de Calcio Monohidrato (COM), Oxalato de Calcio
Dihidratado (COD).
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de oxalato de calcio monohidrato, identificindose Al realizar el andlisis entre el tipo de calculo
una diferencia estadisticamente significativa al  y el grupo etario de los pacientes, destaca que el
realizar la comparacién con el género femenino,  mayor nimero de muestras proviene de indivi-
con un p = 0,001. duos entre 40 y 60 afios (Figura 2), destacando
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Figura 1. Distribucion de litiasis urinaria segin sexo y tipo. Oxalato de Calcio Monohidrato (COM), Oxalato de Calcio Dihi-
dratado (COD).
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Figura 2. Distribucién de litiasis urinaria segun tipo y edad. Oxalato de Calcio Monohidrato (COM), Oxalato de Calcio Dihi-
dratado (COD).
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sobre todo los calculos de COM, mixtos y dcido
urico. Por otra parte los 3 célculos de cistina en
esta serie corresponden a un paciente de 21 afios
y dos de 23 afos. De igual forma, en nuestro
estudio hubo solo 3 célculos de etiologia infec-
ciosa (fosfato de amonio), representando 0,46%
de la muestra, muy lejos de 10% habitualmente
descrito en la literatura. Es por ello que, en esta
serie, existen diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre el tipo de litiasis y el rango etario,
con un p = 0,002.

Discusiéon

El andlisis quimico de la litiasis es importante
por varias razones. La principal es que entrega
directrices sobre las causas subyacentes sobre la
aparicion de célculos urinarios, lo que permitiria
prevenir recurrencias, lograndose esto tltimo con
un adecuado estudio metabdlico’Existen diferen-
tes métodos validados para realizar este andlisis.
Estos se dividen habitualmente en métodos qui-
micos y fisicos. Dentro de los métodos quimicos,
se encuentra el andlisis humedo de la litiasis,
siendo una de las técnicas mas utilizadas. El gran
problema de este método, al igual que los otros
métodos quimicos, este s6lo puede identificar la
presencia de iones y radicales de forma individual,
sin poder lograr la identificacién precisa de los
componentes ni elementos mixtos en un mismo
célculo®. Es por lo anteriormente mencionado,
que los métodos quimicos han pasado al desuso,
siendo actualmente los mds utilizados los méto-
dos fisicos. La ventaja que ofrecen estos métodos,
dentro de ellos la espectroscopia infrarroja, es que
permite identificarcada uno de los componentes y
sus proporciones a través de una evaluacién semi
cuantitativa’.

Ademas, estos métodos permiten identificar li-
tiasis no célcicas, tales como cistina, xantina, dcido
arico, estruvita, litiasis secundarias a fAirmacos, asi
como tambiénde las litiasis de oxalato de calcio y
fosfato de calcio®.

La espectroscopia infrarroja, introducida en
1955, utiliza la radiacién infrarroja causando la
vibracién de los dtomos, provocando absorcién
de la energia producida para generar, en dltima
instancia, bandas de absorcién en el espectro de
la luz infrarroja’. Este método es el mds utilizado
actualmente, siendo nuestro centro el primero
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en incorporarlo a nivel nacional para realizar este
tipo de estudios.

La urolitiasis es una enfermedad altamente
prevalente y costosa para los servicios de Salud.

Enelano 2012 Scales" report6 una prevalencia
en Estados Unidos de 8,8%, al analizar por género,
la prevalencia en los hombres resulté mayor que
en las mujeres (10,6% vs 7,1%), Si bien en nuestro
pais no existen estudios de prevalencia de litiasis
urinaria, nuestro analisis es similar a la distri-
bucién antes mencionada, con un predominio
de muestras aportadas por pacientes de género
masculino, alcanzando a 68% de la muestra. En
relacién con los costos y el aumento en la preva-
lencia de diabetes y obesidad, se cree que para el
2030, el gasto asociado al manejo de la enfermedad
litidsica aumentard en US $ 1,24 billones anuales'?,
de ahi la importancia del estudio metabdlico y
andlisis espectroscopico, como complemento del
estudio global de estos pacientes, en la evaluacion
de esta enfermedad.

Un andlisis de 4.399 litiasis mostré que el
principal componente de los célculos urinarios
correspondia en primer lugar al COM (presente
en 93% de las litiasis), seguido de COD (en 57%)
y dcido trico en 12% de los célculos''. Este estu-
dio concluye que la composicién de dcido trico
aumenta proporcionalmente respecto al grupo
etario analizado , hallazgo ya descrito por Leske'’
y Usman'; y la incidencia de COD disminuye
con el paso de los anosy la de COM se mantiene
relativamente alta en todos los grupos de edades,
hallazgos semejantes a la distribucién de COM

Cabe destacar que, en nuestra serie, hay un alza
de litiasis de dcido urico en el grupo entre los 40 y
60 afios comparado con los pacientes entre 0 y 40
anos, sin producirse un alza marcada en mayores
de 60 anos, aunque, de todas maneras, las litiasis de
acido drico representan el segundo componente
mas frecuente (n = 40) en ese rango etario.

Otro andlisis de 1.254 cdlculos mediante es-
pectroscopia infraroja detectd 53,7% de litiasis de
oxalato de calcio monohidrato, los cuales estaban
presentes mayoritariamente en hombres. El resto
se distribuy6 en 17,6% de litiasis correspondientes
a oxalato de calcio dihidratadoy 8,9% de calculos
de 4cido drico (con un mayor nimero de casos,
aunque no significativo, en el género masculino),
aproximadamente 1% de litiasis de cistina y brus-
hita en 2,5%". Un hallazgo un poco diferente se
evidencia en nuestro estudio, el que demostré una
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diferencia estadisticamente significativa, en favor
de los hombres, tanto en las litiasis de oxalato de
calcio monohidrato como las de acido trico y
cistina y un porcentaje mucho menor de célculos
de brushita, con un total de 41 litiasis de fosfato de
calcio (incluidos los de fosfato de calcio puro y los
de composiciéon mixta cuyo elemento principal era
brushita), representando 6,31% del total de litiasis.

Nuestra serie inicial, con pocos casos aun, se
comporta de manera similar a estudios de paises
desarrollados, en termino de predominancia de
ciertas componentes por sobre otros e indirecta-
mente en frecuencia de andlisis al comparar género
y edades. Esto estaria probablemente relacionado
con nuestro comportamiento epidemiolégico,
habitos alimenticios, deportivos, y la tendencia al
alza de enfermedades crénicas asociadas a litiasis,
las que han ido adquiriendo un comportamiento
similar a la de paises desarrollados. Un sesgo de
nuestro estudio podria estar asociado a un poten-
cial mayor nivel socio econdémico de los pacientes,
ya que se trata de un servicio privado de salud. Asi-
mismo, debemos considerar otras limitaciones de
nuestro reporte, puesto que se trata de un analisis
retrospectivo y descriptivo, realizado en un solo
centro, lo que no necesariamente es representativo
del comportamiento similar a nivel nacional

No obstante, este estudio permite resaltar
la importancia del andlisis de los componentes
quimicos de la litiasis mediante espectroscopia
infrarroja, para determinar la patogénesis y etiolo-
gia de un célculo determinado y poder asi ofrecer
directrices de tratamiento y manejo a los pacientes
segun su riesgo individual'.

A modo de conclusidn, este estudio, primero
en su tipo a nivel nacional y con la serie mds grande
de pacientes documentada hasta la fecha, demues-
tra que el principal componente de litiasis es el
oxalato de calcio monohidrato, siendo el grupo
predominante hombres adultos.
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