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Metabolic syndrome and urolithiasis: a case-control study
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Resumen

Introduccion: El sindrome metabdlico (SM) tiene una preva-
lencia mayor del 20% en todo el mundo, y se le ha relacio-
nado con la urolitiasis.

Objetivo: Determinar la asociacion entre los componentes
del SM como factores de riesgo para urolitiasis en poblacion
adulta de Yucatdn, México.

Método: Estudio de casos y controles con un tamafio mues-
tral de 85 sujetos por grupo, pareados por edad y sexo. Los
casos con urolitiasis (litos > 5 mm) y los controles sin urolitia-
sis fueron comprobados mediante ecografia. Se determinaron
la presion arterial, el peso, la talla, la circunferencia de la
cintura, la trigliceridemia, el colesterol-HDL y la glucemia; se
realizd uroandlisis. Para el diagndstico de SM se siguieron los
criterios de la Federacion Internacional de Diabetes. Se ex-
cluyeron los sujetos con dafio renal, endocrinopatias y con-
sumo de medicamentos esteroideos. Se realizaron estadistica
descriptiva, andlisis de asociacion y calculo del riesgo.

Resultados: De las 170 personas incluidas, el 83.5% fueron
mujeres y el 52.4% presentaban SM. Se observd asociacion
entre la urolitiasis y el SM (razon de momios [RM]: 2.7; inter-
valo de confianza del 95% [IC95%]: 1.4-5.1; p = 0.001), la
hipertrigliceridemia (RM: 1.9; IC95%: 1.06-3.66; p = 0.021) y
la hipertension arterial (RM: 2.5; 1C95%: 1.2-4.8; p = 0.004).
El andlisis mostré que, a mds cantidad de componentes del
SM, mayor es el riesgo de urolitiasis (p = 0.004).

Abstract

Background: The estimate for metabolic syndrome (MS)
worldwide is above 20%; MS it has been linked to
urolithiasis.

Objective: To determine the association between the com-
ponents of MS as risk factors for urolithiasis in the adult
population of Yucatdn, Mexico.

Method: Case-control study with a sample size of 85 sub-
jects per group, paired by age and sex; patients with uroli-
thiasis (stones > 5 mm) and controls without urolithiasis.
Diagnosis was verified by ultrasound. Blood pressure, weight,
height, waist circumference, serum triglycerides, HDL choles-
terol, glycemia, and urinalysis were determined. International
Diabetes Federation criteria were used for the MS diagnosis.
Subjects with kidney damage, endocrinopathies and con-
sumption of steroid drugs were excluded. Descriptive statis-
tics, association analysis and risk calculation were
performed.

Results: One hundred and seventy subjects were included,
83.5% were women and 52.4% presented MS. Was observed
an association between urolithiasis and MS (odds ratio [OR]:
2.7; 95% confidence interval [95%Cl]: 14-5.1; p = 0.001),
hypertriglyceridemia (OR: 1.9; 95%Cl: 1.06-3.66; p = 0.021)
and high blood pressure (OR: 2.5;95%ClI: 1.2-4.8; p = 0.004).
The analysis showed that a higher quantity of MS compo-
nents increases the risk of urolithiasis (p = 0.004).
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Conclusiones: E/ SM incrementa 2.7 veces el riesgo de
urolitiasis; de los componentes del SM, la hipertrigliceridemia
y la hipertension incrementan el riesgo de urolitiasis.

Palabras clave: Sindrome Metabdlico; Urolitiasis; Adulto

Introduccion

El sindrome metabdlico (SM) se encuentra entre las
enfermedades crdnicas no transmisibles y tiene un
gran impacto en la salud publica en todo el mundo.
Puede definirse como un conjunto de factores de
riesgo cardiovasculares conformados por obesidad
abdominal, dislipidemias, anormalidades en el metabo-
lismo de la glucosa e hipertension arterial (HTA). Se le
estima una prevalencia en todo el mundo del 20-40%."
En México, la frecuencia varia: un estudio realizado en
Colima reporté que, en la poblacion adulta mayor de
20 afos, la frecuencia global de SM era del 52.3%,%y
en Yucatan, un estudio refiere una prevalencia del
49.7%.3

El SM se considera un factor de riesgo para desa-
rrollar diabetes mellitus tipo 2 y enfermedades cardio-
vasculares, pero también se conoce que tiene un papel
importante en algunas enfermedades uroldgicas, entre
ellas la urolitiasis.*

En cuanto a la urolitiasis, su prevalencia mundial
varia del 4% al 20%.5 En México, la prevalencia es de
2.4 por 10,000 habitantes,® y en Yucatén es de 550 por
10,000 habitantes, cifra 229 veces superior a lo repor-
tado globalmente para toda la nacion.” Asi mismo, la
urolitiasis es causa del 59.6% de las nefrectomias y es
la tercera causa de enfermedad renal crdnica en
Yucatan, lo cual la convierte en un problema impor-
tante de salud publica en el Estado.®

El incremento paralelo en las frecuencias de SM y
de urolitiasis ha sido la razén de proponer la posible
asociacion entre estos dos padecimientos; en algunas
poblaciones se ha determinado que es un 25% mas
probable encontrar urolitiasis en los pacientes con SM,
y que a medida que incrementa el nimero de compo-
nentes del SM aumenta también la posibilidad de tener
este padecimiento.* Desde un punto de vista molecular,
los componentes del SM, como son la resistencia a la
insulina, los cambios fisiopatoldgicos que produce la
obesidad, la hiperglucemia, la HTA y las dislipidemias,
se han relacionado con hipercalciuria, hiperuricosuria,
hiperoxaluria e hipocitraturia, que también se asocian
con la formacion de urolitiasis.® 0!

Considerando que ya se han propuesto algunas
hipdtesis y teorias del SM y la fisiopatogenia de la

Conclusions: MS increased in 2.7-fold the risk of urolithiasis.
Hypertriglyceridemia and high blood pressure are MS com-
ponents that increased the risk of urolithiasis.

Keywords: Metabolic syndrome; Urolithiasis; Adult

urolitiasis, el objetivo de este estudio fue determinar
los componentes del SM que resultan factores de
riesgo para la urolitiasis en personas atendidas en el
Hospital General Dr. Agustin O’Horan de los Servicios
de Salud de Yucatén, el cual es un hospital que atiende
a poblacién abierta del Estado de Yucatan y es un
referente regional en atencion para la salud.

Método

Durante el periodo de abril de 2014 a abril de 2015
se realiz6 un estudio de casos y controles en sujetos
adultos que acudieron al Hospital General Dr. Agustin
O’Horan en la ciudad de Mérida, Yucatan, México.

Se clasificaron como casos todos los sujetos mayo-
res de 18 afios que acudieron a consulta del especia-
lista y tuvieron diagndstico confirmado de urolitiasis
mediante estudio ultrasonografico (= 5 mm) y estudio
radiologico (radiografia simple, urografia excretora o
tomografia), o que hubieran expulsado un célculo en
un tiempo no mayor de 7 dias al momento de la selec-
cion. No se incluyeron pacientes hospitalizados.

Los controles fueron sujetos adultos, asintomaticos,
acompanantes de pacientes a la consulta externa, sin
antecedente personal ni presencia de urolitiasis (corro-
borado por ultrasonido) al momento de ser incluidos en
el estudio. Tanto los casos como los controles tuvieron
filtracion glomerular normal.

Se excluyeron los sujetos con antecedentes perso-
nales de alguna otra enfermedad urinaria, artritis reu-
matoide, artritis gotosa, enfermedades endocrinas,
virus de inmunodeficiencia humana, genopatias o que
consumieran medicamentos esteroideos, diuréticos o
anticonvulsivantes; en los hombres se excluyeron, ade-
mas, los que refirieron problemas de préstata.

A todos los participantes se les determiné la presion
arterial, el peso, la talla, la circunferencia de la cintura,
el perfil lipidico y la quimica sanguinea, y se les realizd
un andlisis general de orina. Para determinar la presen-
cia de SM se siguieron los criterios de la Federacién
Internacional de Diabetes, que incluyen una circunfe-
rencia de la cintura > 90 cm en hombres y > 80 cm en
mujeres, y al menos dos de los siguientes: glucosa en
ayunas (= 100 mg/dl) o diagndstico de diabetes mellitus;



Sansores-Espafa DJ, et al. Sindrome metabdlico vy litiasis urinaria

Cuadro I. Comparacion de las caracteristicas generales y de los promedios de los componentes del sindrome
metabodlico entre los casos (con urolitiasis) y los controles (sin urolitiasis)

Parametros Total itiasi i it
(n = 170) (n = 85) (n = 85)

Con urolitiasis Sin urolitiasis

Edad (afos) 40.6 =+ 11.4 41.3 = 11.1 39.9 + 11.7 0.444
IMC (kg/m?) 29.6 + 5.6 30.4 + 5.4 28.8 = 5.8 0.067
Circunferencia de la cintura (cm) 89.9 + 11.9 92.2 + 11.6 87.7 £ 11.9 0.013
Srdheme PAS (mmHg) 122 =+ 156 125 = 17 120 = 13 0.051
METABOLICO  pap (mmHg) 75 + 9 77 + 9 74 + 8 0.023
Glucosa (mg/dl) 95.8 + 31.2 98.5 + 37.7 93:30-£123"3 0.295
Triglicéridos (mg/dl) 180.8 + 124.3 188.2 + 112.7 173.9 = 134.5 0.468
C-HDL (mg/dl) 46.2 + 10.8 44.6 + 8.79 47.7 = 12.3 0.060

C-HDL: colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad; IMC: indice de masa corporal; PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presion arterial sistélica.
3Prueba t de Student para dos muestras independientes, significancia estadistica p < 0.05

presion arterial = 130/85 mmHg o uso de tratamiento
antihipertensivo; hipertrigliceridemia > 150 mg/dl o en
tratamiento hipolipidemiante; y colesterol ligado a lipo-
proteinas de alta densidad (C-HDL) bajo, < 40 mg/dl en
hombres o < 50 mg/dl en mujeres.

El tamafio de la muestra se calculd con una signifi-
cancia a una cola de 0.05 y un poder del 80%, usando
la formula para casos y controles propuesta por Velasco
et al.;'? el nimero minimo de pacientes por grupo apli-
cando la formula fue de 80. Los casos y los controles
fueron pareados por edad (+ 3 afios) y sexo, con una
relacion 1:1.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion del Hospital General Dr. Agustin O’'Horén
de Mérida, Yucatan, México, con numero de registro
CIE-045-1-13.

Se realizaron estadistica descriptiva y prueba t de
Student para comparar las medias de las variables
numéricas de muestras independientes, y se calcul6 el
riesgo relativo expresado en términos de razén de pro-
babilidades o razén de momios (RM), usando regresion
logistica condicional. Se utiliz6 el programa Statcalc del
paquete estadistico Epilnfo 2000 y SPSS version 20.

Resultados

En total se estudié a 170 personas, de las cuales 142
(83.5%) fueron mujeres y 28 (16.5%) fueron hombres;
en cada grupo de casos y controles se incluyeron 71
mujeres y 14 hombres. Se corrobord que no hubiera
diferencia significativa al comparar por edad y sexo
(p > 0.05). Las caracteristicas generales y los promedios

de los parametros de los componentes del SM, compa-
rando casos y controles, se muestran en el cuadro |.

La frecuencia de sobrepeso y obesidad en los suje-
tos con urolitiasis fue del 42.4% vy el 47.1%, respectiva-
mente. Se realiz6 regresion logistica condicional para
establecer la asociacion entre sobrepeso y obesidad y
la presencia de urolitiasis, y se encontrd, para sobre-
peso, una RM de 4.2 (intervalo de confianza del 95%
[IC95%]: 1.3-13.4; p = 0.015) y para obesidad una RM
de 4.0 (IC95%: 1.12-14.6; p = 0.031).

Del total de los sujetos, el 52.4% (n = 89) tuvo SM;
del grupo de casos, el 64.7% (n = 55), y de los contro-
les, el 40.0% (n = 34) (RM: 2.75; p = 0.002). No hubo
diferencias significativas en la frecuencia de SM entre
hombres (39.3%) y mujeres (54.9%) (p = 0.095). Se
analiz6 la asociacion del SM y sus componentes con
la urolitiasis, y el andlisis bivariado con la prueba de ji
al cuadrado mostr6 una asociacion del SM con la uro-
litiasis (RM: 2.75; 1C95% 1.47-5.11; p = 0.001), la hiper-
trigliceridemia (RM: 1.97; 1C95%: 1.06-3.66; p = 0.21)
y la HTA (RM: 2.5; 1C95%: 1.2-4.8; p = 0.004). Al rea-
lizar el andlisis multivariado con la regresion logistica
condicional entre el SM y la urolitiasis se hallaron resul-
tados similares a los del analisis bivariado (RM: 2.87;
1C95%: 1.152-7.174; p = 0.024). En el cuadro Il se mues-
tra el andlisis de asociacion entre los componentes del
SM vy la urolitiasis mediante regresion logistica
condicional.

Al analizar mediante la prueba de ji al cuadrado para
una tendencia el nimero de componentes del SM entre
casos y controles, se observaron diferencias significa-
tivas. En el cuadro Il puede verse que, a mayor nimero
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Cuadro Il. Frecuencia y porcentaje de los componentes del sindrome metabdlico en los sujetos estudiados, de

acuerdo con la presencia o la ausencia de urolitiasis

Componente del sindrome metabdlico

Circunferencia de cintura por arriba del limite
Hipertrigliceridemia

C-HDL bajo

Hiperglucemia

Hipertension arterial

C-HDL: colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad.
2Regresion logistica condicional, significancia estadistica p < 0.05.
bRazon de momios: 3.14; intervalo de confianza del 95%: 1.2-8.2.

Con urolitiasis Sin urolitiasis

n = 85 (%) n = 85 (%)
66 (77.6) 58 (68.2) 0.631
56 (65.9) 42 (49.4) 0.287
60 (70.6) 52 (61.2) 0.456
27 (31.8) 20 (23.5) 0.894
37 (43.5) 20 (23.5) 0.019b

Cuadro lll. Frecuencia de los componentes del sindrome metabélico en los sujetos estudiados, segln la presencia o

la ausencia de urolitiasis

Nuimero de componentes del
sindrome metabélico

Con urolitiasis

n = 85 (%)
Ninguno 4 (4.7)
Uno 12 (14.1)
Dos 13 (15.3)
Tres 24 (28.2)
Cuatro 24 (28.2)
Cinco 8 (9.4)

3Prueba de ji al cuadrado para una tendencia, significancia estadistica p < 0.05.

de componentes del SM, mas alto es el riesgo de
urolitiasis.

Se compararon los valores de cada uno de los para-
metros del SM, de acuerdo con el numero de compo-
nentes de este (Cuadro V) y se encontrd que, a mayor
numero de componentes, incrementan el promedio de
edad, la circunferencia de la cintura, la trigliceridemia,
la glucemia, la presidn arterial sistdlica y la presion
arterial distolica, mientras que disminuye el promedio
de C-HDL en sangre.

Discusion

El incremento en la prevalencia del SM esta relacio-
nado con el aumento en el riesgo de urolitiasis.* En
este estudio se determind la asociacion entre el SM y
sus componentes con la urolitiasis en sujetos que acu-
dieron a un hospital de segundo nivel.

De los 170 sujetos incluidos en el estudio, el 83.5%
(n = 142) eran mujeres y el 16.5% (n = 28) eran hombres.

Sin urolitiasis

1 -

n = 85 (%)
12 (14.1)
15 (17.6) 2.40 0.004
20 (23.5) 1.95
22 (25.9) 3.273
9 (10.6) 8.00
7 (8.2) 3.429

La literatura reporta que las mujeres son las que acuden
al médico con mayor frecuencia, razén por la cual, pro-
bablemente, la muestra estudiada estuvo compuesta en
su mayoria por mujeres;'® en México, segun lo publicado
por la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién de 2018,
la tasa de uso de los servicios hospitalarios es mayor
en las mujeres que en los hombres.™

Las caracteristicas generales de la poblacién mues-
tran una media de indice de masa corporal (IMC) de
29.6, con valor para el diagndstico de sobrepeso (limi-
trofe con la obesidad) de acuerdo con los pardmetros
de la Organizacién Mundial de la Salud.”® En las muje-
res con urolitiasis, el promedio de IMC corresponde a
diagndstico de obesidad, y en los hombres a sobre-
peso; sin embargo, no se encontraron diferencias sig-
nificativas con respecto a sus controles,'® lo cual podria
reflejar el problema de exceso de peso que existe en
la poblacion en general.

Seencontré que lamediadelascifras detriglicéridosen
la poblacién estudiada se encontraba por arriba de los
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Cuadro IV. Comparacion de los promedios de los pardmetros del sindrome metabélico en los sujetos estudiados,

segln el namero de componentes

Caracteristicas

Edad (afios) 29.0 = 38.3 = 39.1 += 41.3 + 45.8 + 48.9 + <0.001
8.1 12.8 10.5 9.1 10.6 10.7
Circunferencia de 74.1 += 83.8 = 86.4 + 92.1 = 97.7 = 102.0 += <0.001
cintura (cm)® 4.5 9.1 10.0 8.8 9.3 13.4
Triglicéridos (mg/dl)© 88.0 + 99.8 + 153.9 =+ 236.1 209.3 + 328.4 + <0.001
29.7 37.9 80.7 EE 118.5 218.1
129.5
C-HDL (mg/dI)d 57.2 = 99,0 == 46.1 + 42.0 + 42.8 + 39.2 + 5.1 <0.001
9.7 12.7 10.1 7.0 8.2
PAS (mmHg)e 111 = 8 117 = 7 121 =+ 120 139 + 143 + 23 <0.001
+11 19
PAD (mmHg)f 70 = 7 74 + 7 72 + 9 75 = 7 82 + 11 86 + 6 <0.001
Glucosa (mg/dl)¢ 83.4 + 101.9 = 86.1 + 93.2 = 105.0 = 132.2 + 0.001
6.6 b3.7 6.5 32.2 26.8 54.0

C-HDL: colesterol ligado a lipoproteinas de alta densidad; PAD: presion arterial diastélica; PAS: presion arterial sistélica.

Valor de p para ANOVA de dos vias, estadisticamente significativo si p < 0.05.

bPrueba post hoc diferencia minima significativa (DMS) significativo para 0 vs. 1-5 componentes, 1 vs. 3-5 componentes, 2 vs. 3-5 componentes y 3 vs. 0-5 componentes.
°Prueba post hoc DMS significativo para 0-2 vs. 3-5 componentes, 3 vs. 5 componentes, 4 vs. 5 componentes y 5 vs. 0-4 componentes.

dPrueba post hoc DMS significativo para 0 vs. 2-5 componentes y 1 vs. 2-5 componentes.

Prueba post hoc DMS significativo para 0 vs. 2-5 componentes y 1-2 vs. 4-5 componentes.

Prueba post hoc DMS significativo para 0 vs. 3-5 componentes, 1-2 componente vs. 4-5, 3 componente vs. 1, 4, 5.

9Prueba post hoc DMS significativo para 0 vs. 4-5 componentes, 4 vs. 2 componentes y 5 vs. 0-4 componentes.

limites normales (180.8 vs. 150 mg/dl).! Por otro lado, los
sujetos con urolitiasis tuvieron una circunferencia de cin-
tura (92.2 + 11.6 vs. 87.7 = 11.9 cm) y una presion arterial
diastolica (77 £ 9 vs. 74 + 8 mmHg) mayores que los con-
troles. Al hacer la comparacidn por sexo, se observo el
mismo comportamiento para las mujeres con urolitiasis;
esto probablemente se deba a que conforman la mayor
parte de la muestra estudiada. Al respecto, Jeong et
al.,* en un estudio realizado en Corea del Sur, en el
que evaluaron la asociacién entre el SM y la urolitiasis,
encontraron que la circunferencia de la cintura > 84 cm
y la presion arterial diastélica > 77 mmHg incrementan
el riesgo de urolitiasis. En el presente estudio, los para-
metros con diferencia estadistica significativa fueron
una mayor circunferencia de la cintura y una presion
arterial diastdlica con valores similares a los puntos de
corte reportados. No se encontraron otros estudios que
compararan los promedios de los componentes del SM
en sujetos con y sin urolitiasis en México, por lo que
este trabajo seria el primero en documentar al respecto
y sugiere cudles podrian ser las caracteristicas princi-
pales, en el grupo de casos, sobre las que se puede
realizar una intervencion terapéutica oportuna.

La frecuencia de SM en la poblacién de estudio fue del
52.4% (n = 89), mayor que lo referido en otros estudios
realizados en México (36.5-46.5%) y en Yucatan (49.7%).2
Por su parte, la frecuencia de SM en los sujetos con uro-
litiasis fue del 64.7%, mayor que lo reportado en los estu-
dios realizados en Corea del Sur (27.3%),'® ltalia (50.9%),"”
los Estados Unidos de Norteamérica (35.9%)'"® y Brasil
(59.2%)." Es probable que estas diferencias se deban a
la definicion de SM (National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel Ill (ATP Ill), Federacion
Internacional de Diabetes (IDF), etc.), en la que también
hay discrepancias, sobre todo en lo relacionado con los
puntos de corte de la circunferencia de cintura, asi como
a los criterios de seleccion de la poblacion incluida en
cada estudio. En México, segun los reportes de la
Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo
Econdmico, se sabe que la media de obesidad es de dos
a diez veces mayor que en los paises antes referidos;? si
se toma en consideracion la obesidad como desencade-
nante principal de los componentes del SM, esto podria
estar explicando la elevada frecuencia de SM en la pobla-
cion de estudio. En cuanto a los controles, se observd que
el 40% presentaba SM, cifra menor que lo observado en
los pacientes con urolitiasis (64.7%; p = 0.001).
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La frecuencia (determinada por el IMC) de obesidad
yde sobrepesofuedel41.2%ydel 39.4%, respectivamente;
la prevalencia de obesidad es mayor que lo referido para
México (36.1%)'* y menor que la reportada para Yucatén
(44.8%),%' mientras que ladesobrepesoes similaralanacio-
nal (39.1%)"y menor que la estatal (35.5%).2" Los sujetos
con urolitiasis tuvieron mayor frecuencia de sobrepeso
(42.4%) y de obesidad (47.1%) que lo referido tanto para
Yucatan como globalmente para México. El analisis
multivariado mostré una asociacion del sobrepeso
(RM: 4.2; 1C95%: 1.3-13.4; p = 0.015) y la obesidad
(RM: 4.0; 1C95%: 1.12-14.6; p = 0.031) con la urolitiasis.
Otro estudio' también menciona una asociacion de la
obesidad con la urolitiasis, pero con una RM menor
(RM: 1.33; 1C95%: 1.12-1.59; p < 0.05), probablemente
por el hecho de que los sujetos incluidos tenian un IMC
medio de 26.1 + 4.0 kg/m?, en tanto el IMC promedio
de los sujetos incluidos en nuestro estudio fue de 29.6
+ 5.6 kg/m?, y mayor adn en aquellos con urolitiasis
(30.4 £ 5.4 kg/m?). No se encontr6 ningun reporte que
asocie el sobrepeso con la urolitiasis.

Por su parte, la frecuencia del SM y de cada uno de
sus componentes en los sujetos con urolitiasis de
nuestro estudio, con excepcion de la HTA, es mayor
que la referida en un estudio realizado en sujetos con
diagnéstico de urolitiasis por Seok et al.’® en Corea del
Sur, y que la reportada en un estudio realizado por
Rendina et al." en un hospital de ltalia. Esto podria
deberse, en parte, a las diferencias metodoldgicas atri-
buibles a los diagndsticos de SM y a las caracteristicas
epidemioldgicas, culturales y dietéticas de las pobla-
ciones comparadas (Asia y Europa).

Al analizar la asociacion entre el SM y la urolitiasis
se encontrdé que el primero incrementa el riesgo de la
segunda en 2.7 veces (IC95%: 1.4-5.1; p = 0.001), tanto
en el analisis bivariado como en el andlisis de regre-
sion logistica condicional (RM: 2.87; 1C95%: 1.152-
7174; p = 0.024). Estos resultados similares entre la
RM cruda y la RM ajustada probablemente se deban
a la alta prevalencia de circunferencia de la cintura
elevada en ambos grupos (77.6 vs. 68.2%; p = 0.631),
tomando en cuenta que es un indicador de obesidad
abdominal y que esta tiene un papel importante en el
desarrollo de resistencia a la insulina, la cual constituye
la base para la aparicién de los otros componentes del
SM."®22 | a RM encontrada en este trabajo concuerda
con la reportada en los estudios realizados en Corea
del Sur, China, ltalia, los Estados Unidos de
Norteamérica y Brasil.#16.171819.23 Sin embargo, la RM
encontrada en nuestro estudio fue mayor que la hallada
en estos estudios; cabe mencionar que, a diferencia

de ellos, nuestro estudio fue prospectivo, fue mas
estricto con los criterios de seleccion de los sujetos
involucrados, se controlaron posibles sesgosy se aparearon
los grupos poredady sexo; aunado a esto, la poblacion de
Yucatan sobresale por su frecuencia de exceso de peso.

Existen varias hipotesis para explicar la relacion
entre el SM y la urolitiasis. Una de ellas es que el SM
se asocia a un alto riesgo de enfermedad cardiovas-
cular, la cual esta vinculada a inflamacién crénica y
estrés oxidativo, que también desempefian un papel
importante en la formacién de célculos." Otra manera
de explicar la relacién entre el SM y la urolitiasis es por
la intervencion de la resistencia a la insulina en ambos
padecimientos; se conoce que los sujetos con resis-
tencia a la insulina tienen el pH urinario disminuido,
con lo que se favorece un ambiente propicio para el
desarrollo de urolitiasis.?* Tomando en cuenta que la
resistencia a la insulina tiene un papel importante en
el mantenimiento de los componentes del SM, se la ha
identificado como un factor etiopatogénico en comun
con la urolitiasis.'®

Desde el punto de vista molecular, Zuo et al.,®> en
2014, publicaron un modelo in vitro en el que utilizaron
células tubulares renales, adipocitos y macréfagos
para estimular condiciones de SM e investigar los posi-
bles mecanismos de comunicacion de estas células y
su participacién en la formacion de urolitiasis.
Concluyen que la susceptibilidad a la urolitiasis en los
pacientes con SM podria deberse a la inflamacion
agravada de la célula tubular renal desencadenada por
un mecanismo paracrino que involucra a las células
renales, los adipocitos y los macréfagos.

Por otro lado, al determinar la asociacion entre la
urolitiasis y los componentes del SM, se encontrd en el
analisis bivariado que la hipertrigliceridemia incrementa
el riesgo 1.97 veces (IC95%: 1.06-3.66), situacion que
desaparece al realizar el andlisis de regresion logistica
condicional, lo que sugiere la relevancia clinica de la
hipertrigliceridemia. Esta relacion fue mayor que lo
reportado por Jeong et al.,* que refieren una RM de
1.51 (IC95%: 1.22-1.88).* Se desconocen los mecanis-
mos fisiopatoldgicos por los que la hipertrigliceridemia
produce urolitiasis, pero se cree que son los mismos
que los de la resistencia a la insulina.?® El ambiente
acido secundario a la resistencia a la insulina favorece
la formacion de urolitiasis de acido urico, ademas de
que puede conducir a la desmineralizacién osea
mediada por hipercalciuria, asi como a la reabsorcion
de citrato urinario con la consecuente hipocitraturia
(factor de riesgo de urolitiasis de calcio).?
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También se refiere que los &cidos grasos libres redu-
cen la sensibilidad a la insulina, con lo que hay un
incremento en la glucosa sanguinea, y se producen
inflamacion y especies reactivas de oxigeno, por lo que
se crea un ambiente favorable para la urolitiasis.'%” Se
sabe que los sujetos con hipertrigliceridemia tienen
alteraciones metabdlicas que favorecen la litogénesis.

Por otro lado, en el presente trabajo se encontré que
tanto la HTA por antecedente personal patoldgico
como por diagndstico clinico incrementa el riesgo de
urolitiasis, lo cual concuerda con lo reportado por
Jeong et al.,* Seok et al.'® y Rendina et al.'” en pobla-
cion de ltalia y Corea del Sur. En este trabajo se encon-
tr6 que la HTA incrementa el riesgo para urolitiasis
(RM: 3.14; 1C95%; 1.2-8.2) mas que lo reportado por
Jeong et al.* en 2011 en Corea (RM 1.4, IC 95% 1.2-1.7)
y por Rendina et al." en ltalia (RM: 2.7; 1C95%:
2.0-3.6).

Eisner et al.?® refieren que los sujetos formadores de
urolitiasis y que tienen HTA presentan una mayor
excrecion de calcio urinario comparados con los suje-
tos normotensos formadores de urolitiasis; ademas, los
pacientes con urolitiasis tienen un riesgo incrementado
de desarrollar HTA, por lo que se sugiere una relacion
bidireccional de estos padecimientos. En relacién con
los mecanismos fisiopatoldgicos comunes entre la HTA
y la urolitiasis, hay hip6tesis que mencionan que la
hipercalciuria, el estrés oxidativo y la inflamacion tie-
nen un papel importante.2°

Por otro lado, como ya se ha mencionado, un
ambiente proinflamatorio puede favorecer la urolitiasis.
Los estudios in vitro y en modelos experimentales
muestran que la exposicion a cristales de oxalato de
calcio o de fosfato de calcio puede llevar a la produc-
cién de moléculas proinflamatorias y estrés oxida-
tivo.?” La exposicion del epitelio renal a una alta
concentracion de oxalato de calcio o de fosfato resulta
en una mayor produccion de angiotensina Il y conduce
a la sobreproduccion de especies reactivas de oxi-
geno. Esto involucra factores de crecimiento, media-
dores secundarios y factores quimioatrayentes. La
endocitosis de los cristales se asocia a proliferacion
celular, formacion de células gigantes e inflamacion
intersticial. EI ambiente proinflamatorio y oxidativo
puede favorecer el desarrollo de HTA y de urolitiasis,
por lo que se cree que es un vinculo entre estos
padecimientos.?’

Aunado a lo anterior, los mecanismos fisiopatoldgi-
cos entre la obesidad y la urolitiasis pudieran estar
relacionados con las alteraciones metabdlicas (pH uri-
nario bajo, hipercalciuria, hiperoxaluria, hipocitraturia),

la hiperinsulinemia y la produccion de especies reac-
tivas de oxigeno.""?8 Un estudio realizado por Uyeturk
et al.*y publicado en 2012, en el que se investigo el
tejido adiposo perirrenal en sujetos con y sin urolitia-
sis, reporta que la obesidad produce cambios en el
almacenamiento perirrenal de grasa, lo que podria
influir en el desarrollo de urolitiasis. Los autores expli-
can que el tejido adiposo puede causar una elevacion
de la vaspina, la cual promueve la resistencia a la
insulina, con la consecuente aparicion de urolitiasis;
por otro lado, hacen referencia al papel importante que
pudiera tener la inflamacion en la génesis de la
urolitiasis.3°

En el presente trabajo se encontrd que, a mayor
nimero de componentes del SM, mas aumenta el
riesgo de urolitiasis, lo cual coincide con otros estu-
dios. Aunque en este trabajo hay una aparente dismi-
nucion en la frecuencia de urolitiasis en los sujetos
con cinco componentes del SM, este descenso podria
deberse al tamafio de la muestra en este subgrupo.
Sin embargo, la frecuencia de urolitiasis observada de
acuerdo con el numero de componentes del SM es
mayor que la reportada por Seok et al.'® para pobla-
ciéon de Corea del Sur, quienes refieren prevalencias
para ninguno, uno, dos, tres, cuatro y cinco compo-
nentes del 1.12%, el 1.45%, el 1.51%, el 2.04%, el
2.16%, y el 3.23%, respectivamente. Considerando
que la urolitiasis es de origen multifactorial, las dife-
rencias entre las frecuencias del presente estudio y el
mencionado pudieran deberse a que Yucatan tiene
una frecuencia un 17% mayor de SM comparada con
la de Corea del Sur (Yucatan 49% y Corea del Sur
31.3%), ademas de otros factores de riesgo como son
la dureza del agua, el clima y la mayor frecuencia de
obesidad.”?”

Como hallazgo adicional, se encontrd que conforme
aumenta el nimero de componentes del SM se incre-
mentan también el promedio de circunferencia de la
cintura, los triglicéridos y la presion arterial, mientras
que disminuyen los valores de C-HDL. Estos resulta-
dos son similares a los reportados por Jeong et al.* en
2011, en poblaciéon de Corea del Sur, en la que se
observd el mismo comportamiento.

Es importante mencionar que el hospital sede del
estudio es un centro de referencia estatal para la espe-
cialidad de urologia, en poblacion con Seguro Popular
(en sumomento), y de ahi se seleccionaron a los casos
(no se incluyeron sujetos hospitalizados). Los controles
se seleccionaron entre los adultos acompanantes de
enfermos que acudieron a consulta externa en ese
mismo hospital. Una de las debilidades del estudio es
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la posibilidad de sesgo de Berkson, pero el diagndstico
de seleccion para ser incluido en la investigacion y la
asignacion a un grupo de estudio estuvo en relacion
con la urolitiasis en los sujetos no hospitalizados.

Estetrabajo es el Unicorealizado en México sobre el SM
ysurelacionconlaurolitiasis. Los resultados muestran que
los pacientes con SM, ademas de tener riesgo de dia-
betes mellitus y de enfermedad cardiovascular, tam-
bién lo tienen de desarrollar urolitiasis. Dado que la
presencia de SM y la presencia de urolitiasis estan
asociadas, el desarrollo de esta ultima es potencial-
mente prevenible por la modificacion en el estilo de
vida y el abordaje del SM; sin embargo, ya que la uro-
litiasis es de origen multifactorial, es necesario conocer
los factores de riesgo propios de cada region y situa-
cién individual para personalizar las recomendaciones.
Estos resultados son relevantes debido a que el SMy
la urolitiasis son problemas de salud publica en
Yucatan, lo que obliga a visualizar esta enfermedad
como un problema sistémico, de origen multifactorial,
asociada a la HTA, la hipertrigliceridemia, la obesidad
y el SM, que puede desencadenar dafio renal crénico,
y por ello es necesario tomar medidas al respecto.
Ademas, considerando que cada uno de los compo-
nentes del SM por si mismo y en su conjunto pueden
provocar urolitiasis, y que todas estas afecciones pue-
den favorecer el dafio renal, es importante trabajar en
la prevencion y el tratamiento oportuno de todos los
componentes del SM.

Conclusiones

El SM incrementa el riesgo de urolitiasis 2.75 veces.
De los componentes del SM, la HTA, la obesidad y la
hipertrigliceridemia incrementan el riesgo de urolitiasis,
aunque esta Ultima no presenta significancia estadis-
tica en la regresion logistica condicional; no se elimina
su relevancia clinica debido a que el 65.9% de los
pacientes con urolitiasis tuvieron hipertrigliceridemia,
comparado con el 49.4% del grupo control. A mayor
numero de componentes del SM, mas incrementa el
riesgo de urolitiasis.
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