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RESUMEN

Se estudié a 3 hermanos nicaraglienses
de 8, 7 y 4 afios de edad con hiperoxaluria
familiar primaria, de las cuales, la menor de
sexo femenino, ingresé en febrero de 1994, Con
insuficiencia renal cronica terminal,
nefrocalcinosis  bilateral, mdltiples calculos
pieloureterales y falleci6 3 meses después. El
estudio de sus hermanos revelé una historia de
hematuria macroscoépica, disuria, fiebre y ne-
frocalcinosis La nifia sobreviviente tenia también
urolitiasis mdltiple. Las 2 pacientes habian
expulsado célculos que contenian abundante
oxalato de calcio (el oxalato de calcio era 3
veces el valor normal en la nifia mayor). Los
estudios de imagenes fueron negativos en la
madre.

Desconocemos notificaciones anteriores
en Costa Rica de esta patologia.(Rev Cost. Cienc.
Méd. 1995; 16-4: 61-66).

INTRODUCCION

El oxalato fue identificado en ciertas
plantas a mediados del siglo XVIII, pero los
cristales urinarios de oxalato de calcio fueron
descritos hasta 1839, y fue hasta comienzos de
este siglo cuando se establecié el método para
medir su concentraciéon en la orina.
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El primer reporte detallado de
hiperoxaluria primaria se hizo en 1950, luego de
que fuera descrita en 1925 por Lepoutre como
una entidad clinica. (1)

La hiperoxaluria puede ser primaria o
idiopética, que es hereditaria, y secundaria o
adquirida. Ambas se presentan en general con
célculos de oxalato de calcio recurrentes en la
orina. El tipo primario puede cursar con
insuficiencia renal crénica y muerte temprana
por uremia. (2,3)

En la presente publicacion se describen
tres hermanos con la forma primaria de
hiperoxaluria, cuyos hallazgos clinicos y de
laboratorio concuerdan con aquellos descritos
en otros paises. (4,5,6)

DESCRIPCION DE LOS PACIENTES

Se trata de 3 nifios de raza negra, hijos
de inmigrantes nicaragienses.

Caso No. 1: ingresa al hospital a los 4
afios de edad por edema, dolor abdominal,
hipertension  arterial y  oliguria. Como
antecedente se describi6 la presencia de
cuadros a repeticion de disuria, fiebre no
cuantificada, y piuria desde los 3 meses de
edad. A su ingreso, se hace el diagnéstico de
insuficiencia renal cronica terminal con un
aclaramiento de creatinina de 6,5 ml x min x
1,73m’ de superficie corporal. Radiol6gicamente
se demostr6 una uropatia  obstructiva
secundaria a litiasis mudltiple pieloureteral y
vesical (Fig. 1); se le coloc6 un catéter en cada
uretero, sin embargo, 2 su evolucion fue hacia
un deterioro rapidamente progresivo, a pesar de
la hemodidlisis.
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El analisis de los céalculos mostré cristales de
nifa fue normal dada la insuficiencia

oxalato y fosfato de calcio. El contenido de
oxalato de calcio en la orina de esta crénica que presentaba (Cuadro 1).

CUADRO 1
HALLAZGOS DE LABORATORIO EN TRES PACIENTES CON
HIPEROXALURIA PRIMARIA

Variables Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3

QGases arteriales Acidosis Normales Normales
metabdlica

Acl. de creatinina. 6,5 99 45
(Ni:90-110 cc/min/

1.73m3SC)

Oxaluria 22,4
124,2 71

(N1:13-38 MG/24 h)

Analisis del calculo Oxalato de calcio Oxalato de calcio No expulsé célculos

Cal creatinina 0,09 0.02 0,04
(Ni< 0,2)
Hematuria Presente Presente Presente
macroscépica

Fuente: Centro de Ciencias Médicas, Dr. Carlos Sdenz Herrera.

CUADRO 2
HALLAZGOS RADIOLOGICOS EN TRES PACIENTES CON HIPEROXALURIA
PRIMARIA EN COSTA RICA

Variables Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3
Ultrasonido Ureterohidronefrosis Nefrocalcinosis Nefrocalcinosis
bilateral Litiasis multiples Litiasis multiples
Nefrocalcinosis.
PEV* Litiasis pieloureteral Litiasis Nefrocalcinosis
y distal bilaterales pieloureterales severa bilateral
multiples derechas
CUMS** Normal Normal No se hizo
Fuente: Centro de Ciencias Médicas, Dr. Carlos Sdenz Herrera.
* Pielograma endovenoso.
i Cistografia uretromicional.

renal
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Caso No. 2: hermana de la anterior. Se
document6 historia de piuria, disuria y fiebre no
cuantificada. A los 3 afios de edad, habia
presentado hematuria macroscoépica y
expulsado 3 célculos de color café oscuro
brillante. En esa ocasion, se le practicO un
pielograma  endovenoso y se encontrd
obstruccion de un 95% del ureter derecho; el
ureter izquierdo tenia también célculos pero sin
evidencia de obstruccion. Posterior a la
extracion de los calculos que producian la
obstruccion derecha, la nifia presentd mejoria
en su cuadro clinico; sin embargo, la paciente
no volvio a los controles médicos posteriores.
Posterior a la muerte de su hermana, cuatro
afios mas tarde se localiz6 nuevamente, se
hospitalizd para su estudio y su seguimiento. En
los Cuadros 1 y 2 se resumen los estudios de
laboratorio y radiolégicos.

Caso No. 3: paciente masculino de 6 afios
y 10 meses de edad, con antecedentes de
hematuria macroscépica; al momento del
diagndstico presentaba alteraciéon en su funcion
renal, nefrocalcinosis, litiasis ureteral bilateral y
vesical (Cuadros 1y 2, Figura 1) que sumado a
los antecedentes de sus 2 hermanas lo hace
altamente sospechoso de ser portador de
hiperoxaluria primaria. La madre de estos
pacientes junto con los 3 hermanos productos
de un padre diferente, se encontraron libres de
hallazgos clinicos y radiolégicos compatibles
con esta entidad.

DISCUSION

Dentro de las hiperoxalurias, el tipo
primario o congénito es el mas frecuente, y
dentro de estas la del tipo |, la cual es causada
por deficiencia de la enzima peroxisémica

hepatica especifica, la glioxilato
aminotransferasa.

Aproximadamente dos terceras
partes de los pacientes no tienen

actividad de esta enzima, y una tercera parte la
tienen dentro del rango del 3 al 48% de los
niveles normales (4); como resultado de esto, se
produce un incremento del &cido glicélico por
bloqueo de la via alterna del metabolismo del
glioxilato lo que se conoce también como
aciduria glicdlica. (1,7,8)

La hiperoxaliuria primaria tipo Il, conocida
también como aciduria lglicérica, se caracteriza
por la alteracion en la eliminacion del acido
glicérico y del acido oxalico, pero a diferencia
del tipo 1, el &cido glicélico urinario es normal.
Existe un defecto en la enzima D glicérico
deshidrogenasa. Se cree que su transmision es
también de tipo autosémico recesivo, pero esto
es controversial ya que algunos piensan que es
autosémico dominante (1). No hay reportes de
insuficiencia renal en estos nifios, y la excrecion
urinaria de oxalato es menor en este tipo (1). El
adquirido es secundario a transtornos
mecéanicos y funcionales del aparato digestivo,
produciéndose una absorcion anormal del
oxalato a través de la pared intestinal (5,6); este
tipo no produce nefrocalcinosis y no hay casos
reportados de insuficiencia renal. (9, 11,17)

Creemos que nuestros pacientes podrian
corresponder al tipo primario, ya que no existe
en ninguno antecedentes de patologia intestinal,
ademas de la rapida evolucibn hacia la
insuficiencia renal crénica. No fue posible hacer
la diferenciacion entre una hiperoxaluria tipo 1 o
11 debido a que no contamos con los medios de
laboratorio para medir el &cido glicérico o
glicdlico en nuestro medio.

Como la paciente 1 llegd con insuficiencia
renal terminal con un desenlace fatal, los
esfuerzos se orientaron a ofrecer un esquema
de tratamiento a sus hermanos que pudiese
mantener o mejorar las condiciones de su
enfermedad, sin posibilidades de curacion
definitiva.
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Se ha propuesto como tratamiento
paliativo la piridoxina en grandes dosis,
lograndose asi disminuir la excrecién de oxalato
en la orina, pero al reevaluar los valores, se ha
visto que estos continGan siendo
suficientemente altos corno para que la
patologia prosiga su curso. (8,14)

Entre otras medidas se han propuesto
también la administracion abundante de liquidos
a 2 litros por metro cuadrado de superficie
corporal por dia y citrato alcalino a 0,15 gr/Kg
por dia; esta Ultima medida parece promisoria.
Se han realizado estudios con citrato lo cual
disminuye en forma significativa la saturacion de
oxalato. Como hallazgo adicional este
tratamiento mostré estabilizacion de la funcién
renal y reduccidon en la produccién de célculos
(8).

Las medidas dietéticas que se han
propuesto incluyen la restriccion de sal y

de alimentos ricos en oxalato, como el
chocolate, el té, el ruibarbo y las espinacas.
(1,8)

Nuestros  pacientes inicialmente se
trataron con piridoxina a 20 mg/K/dia por via
oral. Ademas de lo anterior, actualmente reciben
citrato de sodio y dieta baja en sal y en oxalatos.

Hace algunos afios se inicio el transplante
renal como tratamiento de esta patologia, con
malos resultados debido a recidiva de la
nefrocalcinosis. En la actualidad se utiliza
simultdneamente los transplantes hepatico y
renal, debido a que el primero suple la
deficiencia enzimética, y el segundo corrige la
insuficiencia renal sin riesgo de recidiva de la
nefrocalcinosis (15).

Todos los
tratamientos se
insuficiencia renal

esfuerzos de estos
orientan a evitar la
terminal, corregir la

Figura 1

Radiografia simple de abdomen:
Caso No. 1 (Fotografia izquierda) Se aprecian innumerables imagenes de calculos
radiopacos en ambos uréteres. Caso No. 3 (Fotografia derecha) Nefrocalcinosis

severa bilateral.
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sobreproducciéon de oxalato y la sobrecarga
organica que ello implica. Con el transplante
hepatico y renal simultaneos se ha logrado
incrementar la sobrevida hasta en un 82%
segln algunos estudios; pero se cree que esta
sobrevida puede mejorarse alin mas, si el
trasplante se realiza cuando la tasa de filtracion
glomerular es cercana a los 25 ml/min, en nifios
con la forma severa de la hiperoxaluria
congénita primaria tipo 1(12,14,16).

En los 2 hermanos sobrevivientes se trata
de evaluar la respuesta al tratamiento actual.
Estos son los primeros casos de hiperoxaluria
congénita que se confirman en Costa Rica.
Nuestros esfuerzos deben seguir orientados a la
sospecha diagnéstica en los pacientes con la
triada de nefrocalcinosis recurrente por cristales
de oxalato de calcio, e insuficiencia renal
crénica con uremia. El antecedente familiar es
importante en la sospecha diagnéstica en los
familiares del caso identificado.

ABSTRACT

Three siblings of 8,7 and 4 years of age with
primary  hyperoxaluria  were studied, the
youngest of whom, a girls, was admit ted in
February 1994 with terminal CrRI,
nephrocalcinosis, and urolothiasis and died 3
months later. Her 8 y/o sister and her 7 ylo
brother were then studied. The three siblings
had in common a history with macroscopic
hematuria, disuria and fever, and nephrocal
cinosis and urolithiasis were also demostrated in
the other two. The mother was free of
nephrocalcinosis and urolithiasis. The father was
not available for study. Urinary stones of the two
female patients contained calcium oxalate, and
urinary oxalate were 3 times the normal values
for age in the oldest sister. Levels
were normal in  the propositus and
were not measured in the male, nor in the

mother. We do not know of a similar report in
Costa Rica.
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