FISIOPATOLOGIA DE LA LITIASIS RENAL

Por el Dr. F. GUSTAVO ALSINA

Ardua tarea significa discurrir sobre la fisiopatologia de la litiasis renal,
porque es algo asi como penetrar por un sendero sinuoso, que transpone al fin
a un lugar que no queda muy distante del punto de partida.

Encuéntrase en el camino una cantidad impresionante de ensayos experi-
mentales en animales de laboratorio y de pruebas bioquimicas desarrolladas en
la orina de individuos sanos, de litidsicos, y en otras artificialmente elaboradas.
Los testimonios surgidos de tanto trabajo, coinciden pocas veces, y las restantes,
o discrepan en algunas de sus fases o resultan inconciliables. Recuerdan asi a
Leriche cuando decia que la experiencia de laboratorio no siempre ayuda a la
clinica, y por otra parte, que los hechos de observacidén recogidos por ésta, no
necesitan para ser sancicnados un pasaje por el conejo o el ratdn, seres pertene-
cientes a otra filogenética y cuya fisiopatologia no es exactamente superponible
a la del hombre.

Uno de los trabajos verdaderamente fecundos que se han llevado a cabo
procurando explicar cémo ocurren los sucesos en la formacidn del cilculo renal,
contiene estas palabras: ‘‘cinco milenios antes de nuestra era, un hombre murid
en el alto valle del Nilo y fué enterrado de acuerdo a la usanza de la época.
Hace solamente algunos afios, un arquedlogo descubrid sus huesos, y entre ellos,
una concreciéon calculosa donde el analisis demostrd que estaba constituido por
4cido Grico en su parte central y fosfato amonico en su corteza. Desde entonces
aqui, la composicién de los calculos no ha variado, Tampoco el criterio médico,
que se concreta a la férmula de extirpar el producto morbido, y desconocer la
enfermedad.”” Trabajo y palabras pertenecen a Randall.

En el siglo pasado la litiasis fué atribuida a un catarro l1togeno Expresién
grafica, y vaga, a la vez. Se conocia asimismo !a importancia de trastornos que
afectan el metabolismo de las proteinas, condicionantes de la litiasis por cistina,
el de las nucleoproteinas en la litiasis trica, y del 4cido oxélico en la litiasis de su
nombre. También se le daba suficiente importancia a las uroectasias, y a la
infeccién. Litiasis renal primaria se denominé aquella en la que no coexistian
factores que pudieran estimarse causales, y secundarias a las otras. La clasifica-
€ién permanece en plena vigencia,

Pero desde entonces, un buen ntimero de conocimiento han advenido, to-
cantes a la fisico quimica, la fisiologia, la endocrinclogia y la patologia, que
presentan la litiasis bajo un panorama de mayor amplitud, y plantean al médico
de hoy otras meditaciones fisiopatoldgicas, y otras obligaciones clinicas, en
frente a] enfermo litidsico.

He aqui, suscintamente, estas nociones,

1° La orina contiene en disolucién substancias cristalinas que se encuen-
tran en ella en permanente sobresaturacién, El equilibrio se mantiene merced
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a las concentraciones absolutas y relativas, entre las sales, la concentracion de
hidrogeniones y la presencia de coloides.

2° En el rifdén se desarrolla una patologia papilar, inaparente para la
clinica en sus estados iniciales, que conduce o se acompafia de incrustacidn
cristalina.

3% El epitelio del aparato urinario es delicadamente sensible a la carencia
de vitamina A. Se queratiniza, descama, erosiona o ulcera ante su carencia.

4* El rifidn realiza funciones metabolicas propias, a expensas de enzimas
que posee en sus células, como las siguientes: la glutaminasa, que disocia la glu-
tamina en icido glutdmico y amoniaco, cuya importancia es fundamental en
la regulacién del Ph de la orina; la carbénicoanhidrasa, que actia en el mismo
sentido de la anterior: la citrogenasa, productora de icido citrico, de accidn, no
probada, sobre la solubilidad de las sales de calcio: por Gltimo, la fosfatasa
alcalina, de la que es tan rico el rifidn como las arterias, a cuyo cargo esta la
mision, que adquiere notable importancia patoldgica, de desdoblar los compues-
tos organicos del fésforo, transforméindolos en fosfato de calcio, inorganico,
material basico de calcificacién de la substancia dsea, normalmente, y en la
anormalidad, de cualquier tejido blando que haya sido preparado para fijarlo.
Wells (loc. cit. J. Urol. T. 68: 1952). Sostiene que cualquier drea de tejido
mortificado, no infectado, que por su extensién o situacién no puede reabsor-
berse, se infiltrard, probablemente, con sales minerales. Agregaremos que la
probabilidad aumenta cuando mayor sea la cantidad de fosfatasa de que el
tejido esté dotado. Suministrando téxicos como el nitrato de uranio o el biclo-
ruro de mercurio, se han producido experimentalmente calcificaciones masivas
del rifidén.

5° La incidencia del hiperparatiroidismo, de la sobredosificacion con vita-
minas D, de la inmovilizacién esquelética, y de algunas afecciones como el
sarcoide de Boeck, el mieloma multiple, el sindrome de Cushing, la ésteo-
porosis postmenopausica, sobre la calcemia, la fosfoemia y la calciuria, exage-
rando esta Gltima de manera considerable, con lo que se compromete, ain més,
la ya susceptible estabilidad de las sales calcicas de la orina. Litiasis por hiper-
excrecién se ha denominado a la que aparece en estos estados, y también
diabetes cilcica, por cuanto aqui, como en la diabetes melitus, hay polidipsia
y poliuria, sintomas dependientes de la necesidad de movilizar grandes canti-
dades de liquido para hacer el trasiego de grandes cantidades de calcio.

6° Las propiedades ureoliticas, alcalinizantes de un gran numero de
gérmenes que infectan el aparato urinario, y que se hallan constantemente acom-
pafando al cilculo digitado, el clasico coral de la litiasis por fosfato aménico
magnésico. Chute y Suby, J. Urol. T. 44: 1940, dicen al respecto: ‘‘no cabe
duda que la infeccién ureolitica esta asociada con el mas frecuente, el mas activo
y el mas contumaz mecanismo calculo generador que se conoce,

Las substancias que componen principalmente los calculos renales son:
el fosfato de calcio o apatita, el carbonato de calcio, el fosfato aménico magné-
sico, el oxalato de calcio, el acido trico y la cistina. Es lo que consigna Prien
(J. Urol. T 57: 1949) en conclusién de su estudio de 6.000 calculos, realizado
por microscopia petrografica bajo la luz polarizada, método que como el de la
difraccién a los rayos X conceptia superior al analisis quimico, porque permite
identificar el material cristalino en las concreciones mas pequeiias, asi se en-
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cuentren en cantidades microscépicas en los tejidos del rifion, y porque facilita
el reconocimiento del nucleo y de todos los estratos calculosos, No ha encon-
trado el carbonato de calcio como un componente separado, sino formando
parte de calculos mixtos, y en cuanto a uratos, una sola vez comprobd su
presencia en forma de urato de sodio. Ninguna vez did con cilculos de indoxilo
ni de xantina.

Todas estas substancias se encuentran en la orina en concentraciones que
no pueden obtenerse en soluciones acuosas a 18° de temperatura. Asi lo com-
prob¢ Lichwitz en sucesivos trabajos realizados entre 1910 y 1913, y atribuyé
el hecho a la existencia en la orina de soluciones en estado coloidal, que actua-
rian asegurando la estabilidad de las soluciones cristalinas en virtud del caracter

FI1G. 1. — Calculosis vesical experimental FiG. 2. — Calculosis renal experimental en
en la rata (Higgins). el conejo (Higgins) .

protector reconocido a los coloides, que se mide con el indice de oro de
Zsigmondy.

Muchas experiencias realizadas con posterioridad han dejado fuera de
toda duda la existencia del coloide urinario, e inclusive se ha procurado medir
su cantidad con pruebas estalagmométricas. Pero su naturaleza no esti debida-
mente aclarada. Se ha considerado en un comienzo que podria ser el urocromo.
Luego, el glucégeno, la dextrina, aminoicidos, la mucina, tal vez algunos
compuestos glucurdnicos. El fenémeno fisico quimico se presta a dos inter-
pretaciones: la falta de cantidades suficientes de coloide protector seria el factor
determinante de la precipitacién de cristales, o bien, la floculacién del coloide
forma una matriz orginica donde a continuacién se deposita y coalesce el
material cristalino.
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Traube considera que el hecho primero consiste en la formacidn del gel,
constituido a su juicio por la mucina, cuyo estado de solucidon estaria supe-
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FIG. 3. — Cilculos experimentales de oxamida en la rata. (Keyser).

FIG. 4. Formacién de un calculo de oxamida, experimental.
Coalescencia. (Keyser).

ditado a la presencia de icido condroitico sulfurico, su agente peptizante, La
falta de éste, seria la causa de la floculacién.

Keiser consiguié producir cilculos experimentales en el conejo mediante el
suministro de oxamida (acetato de butilo). Considera que bajo la influencia
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del coloide urinario los cristales excretados de la droga modifican su morfolo-
gia, se disponen en figuras de esferolitos que se aglutinan y forman concrecio-
nes que al crecer muestran el aspecto laminado de los calculos de observacion
clinica (Fig. N° 4).

La teoria de Lichtvitz sobre el mecanismo de la litogénesis ha sido ruda-
mente combatida, entre otros por Ferguson y Elliot (J. Urol. T, 40: 1938), que
descartan al coloide urinario como factor solubilizante de las sales de la orina.
Basan su refutacién en experiencias practicadas con muestras de qrina de indivi-
duos sanos y litidsicos, que los llevan a concluir, inclusive, que no es cierta la

FIG. 5. — Cilculo experimental de oxamida, correspondiente
a la figura 4. (Keyser).

afirmada sobresaturacién de la orina en fosfato de calcio, puesto que puede
admitir ain mayores cantidades de esta sal. Entre otras razones aducidas sobre
la no participacién de coloides en el mecanismo de precipitacién cristalina, sos-
tienen que estas substancias se encuentran en cantidad acrecentada en la orina
de litidsicos, por cuanto la albimina, la sangre, el pus y la mucina que acom-
pana a la lrtiasis séptica, son materiales de neto caracter coloidal. El argumento
no es aceptable, por que es sabido que no todas las litiasis son sépticas.

No es extrafio que las investigaciones efectuadas sobre muestras de orina
desvinculadas del sujeto conduzcan a resultados contradictorios. La experimen-
tacion concebida de tal modo olvida que la orina es el final de un trabajo en
el que el rinon responde a multiples solicitaciones del organismo, y que las
variaciones de su composicidn pueden hacerse de modo instantaneo. Nadie podria
asegurar que la muestra de orina recogida cuando el investigador lo ha querido
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no sea extemporanea al instante en que el factor mérbido estuvo actuando. La
floculacién del coloide y el atrapamiento, por asi decir, de cristales, ha de ma-
terializarse en e] tiempo breve con que lo hacen las operaciones fisico quimicas.
Formada la matriz del cilculo, su crecimiento ulterior dependerd de la conti-
nuidad en la accién del factor, o de los factores litogénicos. Clinicamente se
ven enfermos con imagenes litidsicas que mantienen indefinidamente la misma
forma, volumen y opacidad radiolégica, mientras otros acusan una litogénesis
rapidamente progresiva.

Concepto de Randall. — Densos de sugestiones son los testimonios reco-
gidos por Randall en el ¢studio de rifiones extraidos en 609 autopsias, €n su
1° trabajo. adonde fué a buscar respuesta a los numerosos interrogantes que
plantea la patogenia de la litiasis renal. “"Ningin trabajo de investigacién dice
hasta la fecha, como se origina un calculo, donde comienza, como comienza, y
porqué comienza. *';Por qué pueden ser por un tiempo estacionarios? ,Por que
son a veces unilaterales? ;Por qué no ccurren cuando todas las circunstancias

FIG. 6. — Placa calcica de Randal'. FI1G. 7. — Lesién N? 2 de Randall.
Experimental. (Prien). Lesién N? L. Experimental. (Prien).

se prestan para gue se produzcan?”’ Con un criterio diferente del que preside
otras interpretaciones sobre la litiasis, estableci6 como prem'sa que 'a litiasis
renal primaria era el sintoma de vna enfermedad. y que debia ser generado en
una lesidén preexistente en los tejidos del rifion. Guiado por su raciocinio des-
cartd que la lesién pudiera asentar en el epitelio de revestimiento de la pelvis
y de los calices. por lo simple de su anatomia y de su funcién. El tejido de
la papila renal es en cambio complejo en su estructura y en su funcién. y esta
expuesto a la agresién de subrtancias tdxicas que en los tubulos colectore:
alcanzan el maximo de concentracién. Hacia la papila dingioé su atencidn ¥y
encontrd en 22,9 % lesiones papilares unilaterales, bilaterales, en una o mas
papilas, que clasificé en dos tipcs: la lesién N° 1, que llamd placa calcica
(Fig. N° 6), consistente en una formacién amarillenta, plana, situada en la
vecindad del 4pice. subepitelial. Microscépicamente y con coloracién adecuada
aclard que se trataba de calcio depositado en el tejido intersticial, en la mem-
brana basal de los tubulos, desde donde gradualmente invade los espac.os
intertubulares provocando distorsién, estrechamiento de la luz y por altimo
desaparicion de los tibulos. La lesion N° 2 (Fig. N? 7). trasunta un dafio de
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tejidos mas profundos y extenso, agregindose alteraciones vasculares, infarto
anémico, esfacelo de la capa epitelial que se elimina parcialmente y deja asi
al descubierto el conglomerado calcico que desde entonces resultard permanen-
temente banado por la orina del ciliz. No hace falta exigir de la imaginaciéon un
gran esfuerzo para concebir como el basamento cilcico asi formado, rodeado de
tejidc erosionado por decubito, la exudacidn y descamacidon de tejido que con-
tinvara siendc mortificado, ha de constituir en vida un nido propicio para la
deposicidon de cristales en forma progresiva hasta la edificacién de un calculo.
En las observaciones de Randall el material cristalino estaba compuesto por
fosfato y carbonato de calcio. Prien, que como muchos otros con posterioridad,
ha repetido y confirmado sus hallazgos, encontrd en las placas, ademads, de las
sales mencionadas, oxalato de calcio, acido urico y uratos. El calculo podra
continuar su crecimiento sin desprenderse de su lecho hasta alcanzar determinado

FIG. 8. — Cilculo emergiendo de una placa
calcica. Autopsia. (Anderson).

volumen. Anderson (J. Urol. T. 44: 1940) ha obtenido una bella fotografia
de una placa cilcica de cuyo centro emerge el cuello de un cilculo, con la
figura de vn hongo. (Fig. N° 8).

Segun el desprendimiento se hiciera en forma precoz o tardia de su placa
de nacimiento, resultard la posicién del ntcleo calculoso. Si es prontamente
liberado y puede permanecer en la pelvis o en algiin receso, el depdsito crista-
linc lo rodeara dejindolo en posicién central. Si el desprendimiento tarda el
nucleo serd periférico. En los tan numerosos ejemplares examinados por Prien,
y en los que todo urdlogo ha tenido a su alcance, es posible apreciar depre-
siones cupuliformes como la impresién de la papila a la que estuvo adherido.
En cdlculos de reciente extraccién quirdrgica ha sido encontrado tejido adhe-
rido en su zona de insercién (Fig. N° 9) .

Hasta el instante en que las lesiones descriptas por Randall ocuparon un
lugar en el capitulo de la patologia de la papila, de ésta no se conocia sino la
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papilitis hemorragica de Fenwick, la papilitis necrética, el infarto de acido
irico del recién nacido, las ulceraciones tuberculosas, y el infarto calcico de
Henle. El término infarto aqui sugiere ocupacion, relleno de tabulos colectores
por el material mineral, Siguiendo el rumbo trazado, Vincent Vermooten (J.
Urol. T. 48: 1942) examinando las papilas en mas de un millar de autopsias en
Johannesburg, Sud Africa, considera que aparentemente la edad. y tal vez la
raza juega un papel importante en su incidencia. El mayor nimero de lesiones
fué encontrado entre la 5* y 6' década, Pero lo que interesa mis poner en
relieve es que el depédsito calcico asienta preferentemente en las fibras colagenas
de la piramide, es decir, en las fibras que rodean la membrana basal de los
tibulos, las circulares de los vasos sanguineos y en el tejido de sostén. Es que
lo primeramente danado es el epitelio tubular a consecuencia del pasaje a su

FIG. 9. — Nicleos calculosos periféricos y centrales. (Prien).

través de substancias téxicas, de naturaleza quimica o bacteriana que el rifion
elimina y se concentran a esa altura, poniéndose en marcha el proceso calcifi-
cante por depdsito en tejido mortificado y a favor de la accidén de la fosfatasa?
O es que lo primeramente dafiado es el tejido intersticial, a merced de fendmenos
vasculares isquemiantes de la senectud o de otra causa, y el depdsito se hace
por irrupcién en los tibulos distorsionados, comprimidos, secundariamente
mortificados? Es a los aniatomopatélogos a quienes corresponde responder a
este interrogante. Con espiritu clinico y en atencién a la fisiopatologia lo
que debemos deducir de estos hechos es que tales piezas de autopsia exhiben
etapas de un proceso que si reconocen uniformidad en su patogenia, marcan en
el grado minimo de la placa subepitelial, el proceso de la nefrolitiasis, luego en
la invasién mas extendida, el de la nefrocalcinosis, y se llegaria en ultima
instancia al de la osificacién renal. Entre la calcificacién y la osificacién no
hay diferencia en la naturaleza del proceso, sino en su grado y en su futuro,
dicen Leriche y Policard. La nefrolitiasis y la nefrocalcinosis pueden coexistir
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en el mismo enfermo, Esto estd clinicamente probado. Lo que también desde
el punto de vista clinico debe sefialarse, es que la nefrocalcinosis aparece, de
modo general, tal vez con mayor constancia que la litasis, en los estados de
hipercalcemia, que ya hemos enumerado.

Litiasis experimental. — Seria interminable, e inoperante a la vez, hacer
una relacién circunstanciada de lo que se ha llevado a cabo en materia de litiasis
experimental. En los animales de laboratorio han sido producido calculos con
dietas carenciadas, administrandoseles substancias de acciéon nefrotdxica como la
oxamida y varias sulfadrogas, implantindoles cuerpos extranos en gl rinén
y en la vejiga, creando defectos evacuatorios por pinzamiento o ligaduras
oclusivas o no del uréter, inoculandoles cultivos microbianos con gérmenes
amonioformadores como los del género Pasteurella, o estreptococos extraidos de
la orina de enfermos con litiasis séptica.

Rosenow y Meisser obtuvieron en el perro la formacién de calculos uri-
narios contaminando dientes devitalizados con un estreptococo, que le llaman
“especifico’.

Los resultados arrojan porcentajes diferentes de éxitos y fracasos. En al-
gunas publicaciones se anota que la carencia alimenticia provoca en los anima-
les, xeroftalmia, trastornos gastrointestinales, se genera canibalismo y algunos
mueren a corto plazo.

La rata resulta un ejemplar singularmente apto para la produccion de la
litiasis experimental, Greta Harmarsten obtuvo un alto porcentaje de calculos
de oxalato de calcio administrando dietas carenciadas en magnesio, y mayor
namero aun, con mayor tamafio de los cilculos, asociando restriccion en vi-
taminas A y D. Infiere de sus investigaciones que el magnesio aumenta la
solubilidad en la orina del oxalato de calcio por la formacién de oxalato de
magnesio. Higgins, siguiendo las experiencias de Osborne y Mendel de 1917,
ha conseguido, valiéndose de dietas deficitarias en vitamina A producir en ratas
blancas calculos compuestos por fosfatos con trazas de carbonatos: modificando
el contenido en fésforo de la alimentacién, revertir la composicién del calculo
en carbonato y solo trazas de fosfato de calcio. Calculos de oxalato de calcio
y de oxamida en conejos, de fosfato aménicomagnésico en el perro, de acido
urico en el perro dilmata y de sales acetiladas de sulfamidas en el conejo.

La idea de que la alimentacién insuficiente fuera un factor etioldgico de
litiasis renal ha surgido de que, en la distribucién geogrifica de la enfermedad,
aparecen afectadas en proporcién significativa algunas poblaciones cuyo standard
de vida es bajo. Ha influido también el hecho cierto, comprobado por la
clinica, de que la litiasis infantil, que era antes de tanta o mayor frecuencia
que la litiasis del adulto, ateniéndonos a Civiale, se haya reducido de modo
tan notable, que es hoy de observacién rara, en virtud de Ia mayor liberalidad
alimenticia. A continuacién de las dos guerras mundiales, en el periodo en que
poblaciones enteras debieron mantenerse con dietas precarias por mal balancea-
das, durante un prolongado periodo, Geza Illyes (cit. Higgins, J.U. 68, 1952)
y otros concluyen de sus encuestas haberse producido un considerable incremen-
to de litiasis renal. El conocimiento de la especial sensibilidad del epitelio
urinario a la carencia de vitamina A, ha sido el razonamiento que impulsd
buscar por ese medio la produccién artificial de litiasis.

Los experimentos de Higgins en 100 ratas blancas sometidas a dieta ca-
rente de vitamina A, dieron los resultados siguientes: antes de treinta dias, muy
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pocas desarrollaron calculos vesicales. Después, desarrollaron ripidamente. Al
cabo de 250 dias el 88 %« tenia calculos en la vejiga. LLos calculos renales se
desarrcllaron mas tarde que los vesicales, en nimero muy inferior, y no se
encontré ninguno en necropsias efectuadas en animales que hubieran sobre-
llevado la dieta menos de 60 dias. La infeccién vesical aparecid después de 30
dias, es decir en periodo contemporaneo con el de la génesis calculosa. La infec-
cién renal hizo también su aparicion en plazo coincidente con la formacién
calculesa, entre 60 y 90 dias, y estuvo siempre asociada y sucediendo c¢ronolo-
gicamente a la infeccion vesical, Cistitis, pielonefritis y pionefrosis fueron de
hal'azgo comun , como la alcalinizacidn de la orina. La queratinizacion del epi-
telio se observé a partir de los 70 dias, Resume Higgins su impresidn mani-
festando que la persistente alcalinuria provocada por la deficiencia en vitamina
A aumenta la concentracién de cristaloides y torna insuficiente el coloide pro-
tector. En areas en las que e} epitelio ha sido denudado o se ha producido una
ulceracién, el exudado y la fibrina engloban los cristales y el cilculo comienza
a formarse.

Otras experiencias han tratado de esclarecer la participacion del coloide
mediante la administracidén de hialuronidasa, enzima que hidroliza el acido
hialurénico del cemento intercelular, que se elimina en forma de polisacdnidos
de grandes moléculas, es decir, en estado de solucion coloidal. Siempre en ratas,
por la facilidad que ofrece este animal para la calculo génesis, se les ha admi-
nistrado la enzima al tiempo que se les colocaba en carencia vitaminica. Los
resultados no permiten extraer ninguna conclusién. En todo caso, cabria consi-
derarlos negativos, Pero se puede decir que esta experiencia se ha realizado en
en el hombre, por cuanto el cmpleo de la hialuronidasa, como otros proeductos
que incrementan, tedricamente, la excrecion de coloides, se han empleado y se
emplean aun como terapéutica de la litiasis. Tampoco de esto se puede extraer
ninguna conclusién, por no decir directamente que la experiencia clinica no es
favorable.

Pero hay en cambio vuna experiencia clinica perteneciente a Higgins que
tiene un indudable valor: en un enfermo con litiasis de cistina, con cadlculos
vesicales y un coral en el rinén derecho, procedid a remover por cistostomia
los vesicales. Como el padre del enfermo no consintid la intervencidn renal, se
instituyé régimen alimenticio alcalinizante vy de alto contenido en vitamina A.
El calculo desaparecid radioldgicamente en el término de 11 meses. Después de
mantener al enfermo libre de sintomas urinarios durante 6 anos, Higgins obtuvo
autorizacion para produc1r en ¢l un calculo experlmental y asi fué instituido
un régimen rico en purinas y pobre en vitamina A. Alrededor de 6 meses des-
purés, un pequeno calculo renal se produjo, el que se disolvid a continuacidon a
expensas de la restauracion de la dieta alcalina y vitamina A. La experiencia
revela un ringular coraje, de parte del enfermo especialmente.

Hiperparatiroidismo. — Ta relacién entre ¢l hiperparatiroidismo y la
litiasis renal, es de gran actualidad. El adenoma o el carcinoma de las parati-
roides se exterioriza con un sindrome compuesto por hipercalcemia, hipofes-
foremia, hipercalciuria, manifestaciones esqueléticas con degeneracidon fibroquis-
tica como la describié Reckinghausen, y manifestaciones renales de nefrolitiasis
o nefrocalcinosis, pudiendo determinar esta Gltima, atrofia e insuficiencia grave.
Pcro la forma dsea puede presentarse sin manifestaciones renales, y éstas existir
sin alterzciones esqueléticas. La hipercalcemia, a su vez, puede estar disfrazada
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bajo una cifra normal por hipoproteinemia. En tal caso resultaria de utilidad
la prueba de Hamilton y Shwarz, que consiste en inyectar sangre del presunto
hiperparatiroideo al ccnejo. La sangre conteniendo exceso de paratormona
producird en el animal, un ascenso ripido y franco de su calcemia.

Si hay razones para perplejidades diagndsticas, también las hay quirtr-
gicas, agravadas cuando la glandula en hiperfuncién no se encuentra donde
debe estar sino en un lugar aberrante. A propdsito de un caso asi, en el que el
adenoma se encontrd por la tenacidad con que se siguid buscando después de
exploraciones fracasadas, dice Albright: “el enfermo dejoé desde entonces de
fundir su esqueleto y de eliminarlo por la orina”. Esta expresion puntualiza
con elocuencia el detalle que tiene mayor implicancia en relacién con la litiasis:
la hipercalciuria sin olvidar que no le es privativa, puesto que existe en Ofros
estados que no tienen que ver con la patologia paratiroidea. EI test de ‘Sul_ko~
witch, cualitativo, pero facil y rapido, es de un estimable valor. Cuantitativa-
mente, una calciuria de mas de 300 mgrs. ha de considerarse definidamente
anormal bajo condiciones de dicta pobre en calcio y fosforo, en vitamina D‘y
tenor acido. El calcio sérico por arriba de 11 mmgrs. % vy fésforo por debajo
de 3,5 confirmara la sospecha.

Ias estadisticas reputan al hiperparatiroidismo como el causante del 0.2
al 8 4 de todas las litiasis calcicas, cifras que correspcnden a Braasch y a
Beard, respectivamente. Entre los hiperparatiroideos confirmados, Ia litiasis
aparece con una frecuencia, promedio de las estadisticas, del 60 %_. La mavyor
parte de los casos ocurren entre la 47 y 5° década, y afecta a mujeres en pro-
porcién doble que a los hombres.

La litiasis es a menudo bilateral, y recurre obstinadamente mtentras no e
extirpa el tumor causal. Segin Dellinger Barney, una sola glandula esta com-
prometida en el 80 % de los casos.

Ha sido observado que el hiperparatiroidismo coincide con una !lamativa
frecrencia con tlceras gastroduodenales, y se acentGa la posibilidad litdégena por
la dieta e ingesta de alcalinos que ¢éstas requieren. Coexiste también con Ia
litiasis prostatica.

Litiasis arica. — El hombre, el mono antropoide y una raza de perro
dalmata carecen de la facultad fisioldgica de efectuar la uricolisis intermedia,
constituyendo en ellos el acido turico el producto final del metabolismo de los
nucleos proteidos. En el resto de los vertebrados superiores, un fermento, la
uricasa, oxida y transforma el dcido urico en alantoina, substancia de solubi-
lidad superior y que no se deposita en los tejidos. Pesado tributo rinde la salud
del hombre a esta sorprendente incapacidad metabdlica, teniendo el organismo
que transformar las ntcleoproteinas que ingresan con la alimentacién y las
que proceden de las desintegraciones celulares intraorganicas. Es constante. en
estado de salud, la relacidn entre el acido arico crculante y el excretado por el
rindn, aun durante la evolucion de algunos procesos inflamatorios, leucemias
y neoplasias, gque suponen una fuverte intencificacién de los procesos de destruc-
cidn y construccion celular. (Tannhauser).

I.a morbilidad imputable al acido Grico sobreviene cuando éste deja de
ser excretado en la medida en gue debiera. I.a diatesis se revela entonces bajo
dos aspectos: uno, en el que la fijacién patoldgica del acido Grico retenido se
realiza en tejidos por los que muestra especial preferencia, como el cartilago.
el tenddn, bolsas sinoviales, tubulo colector del recién nacido, y otro en el gue
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precipita en la via excretoria renal y forma calculos. Desde antiguo ambos esta-
dos han sido relacionados como generados por un mismo vicio de la fisiopato-
logia. Sydenbam, Trousseau, Locorché, lo consideraban asi. :Erasmo de Rotter-
dam, en una carta dirigida a su amigo Thomas Morus, le dice: “‘tG sufres de
gota, y yo de calculos. Hemos contraido enlace con dos hermanas’'.

Sean o no asimilables a una misma entidad clinica ambas modalidades
sintomaticas, o tratense de dos enfermedades diferentes, segiin sostienen otras
opiniones, el hecho es que gota y litiasis renal coexisten en el mismo enfer-
mo con llamativa frecuencia. Pero lo que interesa desde nuestro punto de vista
es la relacién fisiopatolégica que puede existir entre estos estados morbi-
dos; en la gota renal secundaria, el rindn es asiento de lesiones graves, seme-
jantes en un todo al rifién retraido vascular. La excreciéon del acido urico esta
comprometida en el mismo grado que la excrecién de los otros solutos de
la orina. En cambio. en la gota constitucional primitiva, lo dnico alterado de
la funcién renal es la depuracién del acido trico. ;Es que ocurre aqui una
lesién celular absolutamente selectiva, que afecta solamente a la uricuria?
;O es que el déficit de eliminacién responde a una causa extrarrenal, hasta
ahora desconocida? Por via de esta segunda hipdtesis, su fijacion en el car-
tilago, tendén, membranas sinoviales, etc., se haria a expensas de lesiones
degenerativas anteriores de estos érganos, o también por un desequilibrio en
el contenido iénico. El urato acido de sodio es menos soluble en un medio abun-
dante en iones de sodio, y estos tejidos lo contienen, normalmente en cantidad.
Un aumento eventual desencadenaria su precipitacién, El panorama microsco-
pico de un tofo gotoso invita a interpretar asi los hechos, porque se muestra
con un centro necrdtico a cuyo alrededor se disponen las agujas de urato sdédico
en forma de empalizada. Uratohistequia ha sido denominada tal afinidad
morbosa.

Hemos visto antes que segin la concepcidon de Randall, la edificacion,
por asi decir, de los calculos renales, tiene por cimiento una lesion degenera-
tiva de la papila renal, donde irdn a incrustarse posteriormente los cristales
litogénicos de la orina. Habria de este modo una analogia entre el mecanismo
de formacién del tofo y el de la formacién del cilculo. Siempre bajo el comun
denominador de una alteracién previa tisular,

RESUMEN

En la reseia que antecede han sido examinados factores gue se supo-
nen litogénicos, conforme a las siguientes teorias:

1. Desequilibrio coloideo-cristaloideo de la orina. La precipitacion cris-
talina ocurriria por insuficiencia del coloide protector, o contrariamente, por
floculacidon del coloide, cuya estabilidad fuese afectada por falta de su agente
peptizante. La experiencia clinica aportada por el empleo de substancias que
incrementan la cantidad del coloide urinario no confirma, hasta ahora, la pri-
mera premisa.

2. Precipttacidn de cristales cuyo estado de solucién se rompe por modifi-
cacion del Ph del medio. De alli las litiasis llamadas acidas, alcalinas, v las que
ocurren en las vecindades de la neutralidad. El régimen alimenticio, el uso de
medicamentos indicados para el tratamiento de otras enfermedades paralelas
(ulcera gastroduodenal, etc.) la infeccidn, especialmente la amonioformadora,
influyen apreciablemente sobre el Ph.. Una disfermencia renal, término grato
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a Jiménez Diaz, podria también actuar en el mismo sentido a través de la
glutaminasa, la carbénicoanhidrasa, que dotan al riién de funciones metabd-
licas propias.

3. Aumento en la concentracién de determinados cristales de la orina.
elevando la calciuria, la cistinuria, la oxaluria, con lo que se reduce la solubili-
dad de las sales correspondientes. Fendmenos hormonales, metabdlicos y pato-
I6gicos del sistema dseo propenden a esta situacién, La uricaria se aparta de la
norma, pues segun parece, s en su excrecion deficitaria que la litiasis sobreviene.

4. Carencia de vitamina A, protectora epitelial.

5. Existencia de defectos evacuatorios en cualquier lugar del aparato
excretor urinario. En el concepto urolégico. factor de notable importancia.
Especialmente en la interpretacién de la litiasis vesical.

Y bien: ;es que alguno de estos factores basta por si solo para explicar
el fendmeno de la litiasis? ;O debe haber concurrencia de ellos para que el
cilculo se produzca. Es esto tltimo lo mas probable. Asi lo juzgan Randall,
Higgins y muchos otros que han seguido el sendero de sus investigaciones y
raciocinios. La carencia vitaminica, la infeccién, las alteraciones vasculares
intrarrenales y las provocadas por las obstrucciones al libre transito de la ori-
na, pueden constituir elementos vulnerantes de los tejidos, en su integridad o
en su vitalidad A continuacidén, fenémenos fisicoquimicos completarian la

obra,



