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Obesidad como factor de
riesgo para alteraciones
metabdlicas en adultos con
litiasis urinaria

Martha Medina-Escobedo,? Rogelio Alcocer-Dzul,2 José Lopez-Lépez,2
Salha Villanueva-Jorge?

Obesity as a risk factor for metabolic disorders in
adults with urolithiasis

Background: Yucatan ranks first in the prevalence of urinary calculi
(UL), and above the national average of obesity (OB). The aim of the
study was to determine whether there is an association between obesity
and metabolic disorders (MD) in patients with UL.

Methods: In a case-control design, 197 patients were studied with and
without UL. Weight and height were measured; urine calcium, phosphate,
magnesium, uric acid, oxalates, citrates and sodium were quantified.
Results: 197 subjects, 62 men and 135 women were studied; 114 sub-
jects with UL and 83 without UL. Hyperuricosuria was more frequent
in obese patients without UL. Hypocitraturia was the most frequent MD
in patients both with and without OB, with and without UL. There was
a positive trend towards a greater number of MD as weight increased.
Urinary sodium excretion in patients with OB was significant.
Conclusions: Obesity is a risk factor for MD in patients with UL. Strat-
egies must be implemented to spread awareness on the influence of
obesity on UL, and how it can be modified by diet.
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a Encuesta Nacional de Salud y Nutricion

(ENSANUT) 2006 define la obesidad como el

resultado de un desequilibrio entre la ingestion
y el gasto energético.! Un balance energético positivo
mantenido a través del tiempo tendrd como conse-
cuencia la acumulacién de tejido adiposo, que se con-
sidera la caracteristica central de la obesidad.> Ademéas
es sabido que existen diversos factores genéticos que
predisponen a la ganancia de peso.’

La ENSANUT 2012 reporta que en México el 73 %
de las mujeres, y el 69.4 % de los hombres en edad
adulta presentan sobrepeso/obesidad;* para Yucatén,
los valores de sobrepeso y obesidad fueron de 82 %
para mujeres y 78.6 % para hombres en edad adulta, en
ambos casos mayor a la media nacional .’

La obesidad se relaciona con el incremento en el
riesgo de padecer algunas enfermedades metabolicas;
cardiovasculares y algunos tipos de cancer.®

Por otra parte, la litiasis urinaria (LU) se define como
la presencia de calculos en el rifion, uréteres, vejiga y/o
uretra; es consecuencia de una o varias alteraciones en
la composicion urinaria que favorecen la cristalizacion
de la orina.”® Es una enfermedad multifactorial en la
que pueden estar implicados factores intrinsecos como
los genéticos, la raza, la edad, el sexo; y factores extrin-
secos como los geograficos, climaticos, alimentarios y
los relacionados con actividad laboral, etc.’-13

A nivel internacional, se describe que la prevalen-
cia de LU varia significativamente con respecto a la
ubicacion geogréfica, que va del 8 al 19 % en hombres,
y de 3 a 5 % en mujeres; a lo largo del tiempo se ha
visto un incremento de la prevalencia y la incidencia
en paises como Alemania, E.U.A, e Irdn.'4

En México, se han efectuado pocos estudios epi-
demiologicos respecto de la LU. Una encuesta nacio-
nal efectuada en el Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS) report6 una prevalencia media de LU,
de 2.4/10 000 habitantes; reporta ademas, que Yuca-
tan ocupa el primer lugar con la frecuencia mas alta
(5.8/10 000 habitantes). Otro trabajo realizado en
poblacion abierta de Yucatan, refiere una prevalencia
de 550/10 000 habitantes.!>16

La LU se debe a un desequilibrio entre la cantidad
de inhibidores (citrato, magnesio) y de promotores
(calcio, acido urico, fosfatos, oxalatos) de la cristaliza-
cion en la orina;!7!8 diferentes alteraciones de la com-
posicion quimica de la orina pueden crear un medio
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Introduccién: Yucatan ocupa el primer lugar en la
prevalencia de litiasis urinaria (LU), y supera la media
nacional de obesidad (OB). El objetivo del estudio fue
conocer si existe una asociacion entre la obesidad y
las alteraciones metabolicas (AM) en pacientes con LU.
Métodos: mediante un disefio de casos y controles, se
estudiaron 197 pacientes con y sin LU. Se midi6é peso
y talla; en orina se cuantificé calcio, fosfato, magnesio,
acido Urico, oxalatos, citratos y sodio.

Resultados: se estudiaron 197 sujetos, 62 hombres y
135 mujeres; 114 sujetos con LU y 83 sin LU. La hiperu-

ricosuria fue mas frecuente en pacientes obesos sin LU.
La hipocitraturia fue la AM de mayor frecuencia tanto en
pacientes con, como sin OB, con y sin LU. Existié una
tendencia positiva a un mayor nimero de AM en funcion
del incremento de peso. Fue significativa la excrecion
de sodio urinario en los pacientes con OB.
Conclusiones: la obesidad es factor de riesgo para
AM en pacientes con LU. Deben implementarse estra-
tegias que concienticen sobre la influencia de la obe-
sidad en la LU, y como ésta puede ser modificada por
la alimentacion.

Resumen

favorable para la formacién de célculos renales;® esto
ocurre cuando la concentracion de promotores tales
como el oxalato de calcio, fosfato de calcio, acido
urico y cistina es lo suficientemente alta, en combina-
cién con un bajo volumen urinario. %2

Ademas, se refiere una relacion inversa entre el
exceso de peso y el pH urinario, es decir, que a mayor
grado de obesidad mas acida es la orina, aumentando
el riesgo de desarrollar LU; lo anterior, aunado a
inadecuados habitos alimentarios como las dietas
ricas en purinas, oxalatos, fosfatos y proteinas, modi-
fican el pH de la orina y, por lo tanto, favorecen la for-
macion de calculos de acido trico o fosfato de calcio
dependiendo del valor de pH presente.!7-18.21

Se sabe que un aumento en la excrecion de sodio
urinario es un factor promotor del incremento en la
excrecion de calcio urinario, de esta manera aumenta
la probabilidad de la formacion de LU; el incremento
en la excrecion de sodio urinario se relaciona con un
mayor consumo de sal en la dieta.??

El objetivo de este estudio es conocer si existe una
asociacion entre la obesidad y las alteraciones meta-
bolicas en pacientes con litiasis urinaria.

Métodos

Previa aprobacion por el Comité de investigacion y
ética del Hospital General “Dr. Agustin O'Horéan,”
mediante un disefio de casos y controles, se estudia-
ron adultos incluidos de forma no probabilistica con-
secutiva. Se consideraron como casos los pacientes
con LU, y controles aquellos sin LU. El diagnostico
de LU se confirmé por la presencia de calculo mayor
a 0.5 cm en ultrasonido y/o radiografia; a los sujetos
con antecedentes de haber expulsado algin calculo en
un plazo < 7 dias anteriores de su inclusion al estudio,
se les clasifico con LU. Los controles fueron sujetos
sanos, sin antecedentes de alguna enfermedad cronica,
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o0 aguda en un plazo < 7 dias previos a la inclusion al
estudio, que no consumian medicamentos, ni comple-
mentos vitaminicos.

Tras la firma de una carta de consentimiento infor-
mado, donde se explicd el objetivo del proyecto de
investigacion, tanto a casos como a controles se les
tomaron muestras de sangre y de orina. Se determina-
ron los valores de la quimica sanguinea y de biometria
hematica como parte de una evaluacion inicial; los
sujetos con alteraciones en los parametros normales
fueron descartados. Controles con alteraciones en el
examen general de orina (proteinuria, hematuria) o en
el ultrasonido y/o radiografia (quistes, malformacio-
nes urinarias) fueron eliminados.

Se obtuvo el peso mediante un analizador de com-
posicion corporal (modelo TBF 300 A Tanita) y talla
(Tallimetro Seca). Posterior a la medicion, se clasi-
fico a los sujetos en 3 grupos en funcion del indice
de Masa Corporal (IMC) (normal, sobrepeso y obesi-
dad) segtin la NOM-043-SSA2-2012; para fines de la
presente investigacion se excluyeron a los sujetos con
sobrepeso; al no existir criterios de grados de obesidad
en sujetos con talla baja, se optd por determinar esta
en tres niveles de gravedad, de acuerdo a pardmetros
similares que los sujetos de talla normal, clasificando
por IMC la obesidad grado I > 25, obesidad grado II
de 25 a 29.9 y obesidad grado IIT > 30.

En orina de 24 horas se determind calcio, fosfato,
magnesio, acido urico, oxalatos, citratos y sodio. Se
consideré como alteracion metabdlica cualquiera de
los siguientes resultados en una muestra de orina de
24 h, a saber: a) hipercalciuria, cuando la medicion de
calcio urinario tuvo valores superiores a 300 mg/24 h
en hombres y 250 mg/24 h en mujeres; b) hiperurico-
suria, cuando la medicion de acido trico urinario fue
superior a 750 mg/24 h; c) hiperfosfaturia, cuando el
fosfato urinario fue superior a 1300 mg/24 h; d) hipo-
magnesiuria, cuando el magnesio urinario fue inferior
a 17 mg/24 h; e) hiperoxaluria, cuando el oxalato uri-
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nario tuvo valores superiores a 45 mg/24 h, y f) hipo-
citraturia, cuando la excrecién de citratos urinarios
tuvo valores inferiores a 320 mg/24 h. Cada grupo se
subdividio a su vez en subgrupos de peso normal o
con obesidad.

Se realiz6 prueba de ¢ de Student para la compara-
cion de muestras independientes, de las caracteristicas
generales y de las medias de excrecion de los dife-
rentes analitos en los sujetos de estudio. Se realizo la
prueba de Chi cuadrada para comparar las frecuencias
de AM entre casos y controles, con un intervalo de
confianza de 95 %; se consider6 un valor de p signifi-
cativo < 0.05.

El proyecto fue financiado por los Servicios de
Salud de Yucatan y la Fundacion Mexicana para la
Salud Capitulo Peninsular A.C.

Resultados

Se incluyeron 197 sujetos en el estudio. La poblacion
estuvo conformada por 62 hombres (31.5 %) y 135
mujeres (68.5 %). Ciento catorce (57.9 %) con LU y
83 (42.13 %) sin LU.

Al analizar las variables generales de los sujetos
con LU y compararlo con las de los sujetos sin LU
(cuadro I), hubo diferencia significativa en cuanto a
la talla (p = 0.013), IMC (p = 0.009) y en la media de
citrato urinario (p = 0.019).

Se observo diferencia significativa en la frecuencia
de hipocitraturia, tanto pacientes con obesidad (OR:
2.97,1C 95 % 1.36-6.51, p = 0.008) como en pacien-
tes con peso normal (OR: 3.72, IC 95 % 1.38-10.03,
p =0.01) (cuadro II).

En 54 pacientes (27.4 %) no se observo ninguna
AM; 105 (53.3 %) tuvieron al menos una AM, y 38
(19.3 %) tuvieron mas de una AM. Al realizar la com-
paracion entre el nimero de AM con respecto al diag-
noéstico de IMC normal contra los grados de obesidad,
destaco una tendencia positiva a un mayor numero de
AM en funcidn del incremento de peso (cuadro III).

Al realizar el analisis de otras alteraciones que pue-
den tener influencia en la formacion de célculos urina-
rios, se observo diferencia significativa en el numero
de pacientes con una excrecion del sodio urinario
> 100 mEq/L, en los pacientes con obesidad (OR =
2.12,1C 95 % 1.12-3.99, p =0.009).

Discusion

La LU es una patologia cada vez mas frecuente en la
poblacion adulta. Existe informacion que asocia la obe-
sidad con las AM y la LU; este estudio evaluo desde el
punto de vista metabolico a adultos con y sin LU.

Hubo predominio del sexo masculino en los
pacientes con LU, encontrando una relacion de 2.07:1;
esta observacion puede estar justificada por el interés
de las mujeres en la participacion en el estudio, por lo
que no refleja la relacion que pudiera encontrarse en la
poblacion general, como lo demuestra un reporte pre-
vio realizado en poblacion abierta de Yucatan, donde
se menciona que el 6 % de los hombres tuvo LU, com-
parado con el 5.5 % de las mujeres.! El predominio
de LU en el sexo masculino (1.4:1) también ha sido
referido por otros autores.®

Este estudio detect6 AM en la mayoria de los suje-
tos con LU, pero con resultados en la frecuencia por

Cuadro | Analisis comparativo de las caracteristicas generales de adultos con vy sin litiasis urinaria

Con litiasis urinaria

Sin litiasis urinaria

Parametros n=114 n=283 .

x + Ds x + Ds P
Edad (afos) 346+11.1 35.3+11.3 0.659
Peso (Kg) 67.910 + 14.780 65.620 + 14.910 0.287
Talla (m) 1.53+0.10 1.56 £ 0.09 0.013
IMC (Kg/m?) 289+54 26.7+£5.9 0.009
Calciuria (mg/24 h) 190.59 + 103.28 173.40 £ 99.13 0.239
Uricosuria (mg/24 h) 520.3 £219.3 526.2 + 245.9 0.864
Fosfaturia (mg/24 h) 710.7 £471.1 673.8 +248.9 0.474
Magnesiuria (mg/24 h) 87.8+57.1 90.5+50.0 0.728
Oxalato urinario (mg/24 h) 39.0+17.4 43.7+16.5 0.055
Citrato urinario (mg/24 h) 326.3 + 229.6 390.3 + 150.1 0.019

*Prueba de t de Student para comparar medias de muestras independientes, valor de p significativo < 0.05
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Cuadro Il Analisis comparativo de la frecuencia de las alteraciones metabdlicas entre pacientes con obesidad y peso normal, con litiasis

urinaria y sin litiasis urinaria

Obesos
n=126 (64 %)

Peso normal
n=71(36 %)

Alteraciones Con litiasis urinaria Sin litiasis urinaria Con litiasis urinaria Sin litiasis urinaria
metabdlicas n=284(66.7)2 n=42(33.3)2 p* n =30 (42.3)° n=41(57.7)° p*
Hipercalciuria 15 (17.9)° 3 (7.1)¢ 0.17 1 (1.4) 5 (7)¢ 0.39
Hiperuricosuria 11 (13.1)¢ 9 (21.4)° 0.30 2 (2.8)¢ 1 (1.4) 0.57
Hiperfosfaturia 8 (9.5)¢ 3 (7.1)¢ 0.75 1 (1.4)¢ 0 (0)r 0.42
Hiperoxaluria 26 (31)° 17 (40.5)° 0.32 7 (9.9)° 17 (23.9)° 0.13
Hipocitraturia 48 (57)° 13 (31) 0.008¢ 19 (26.8)° 13 (18.3)° 0.01¢
Hipomagnesuria 2 (24) 2 (4.8)¢ 0.60 0 (0) 1 (1.4) 1.00
* Prueba de Chicuadrada, valor de p significativo < 0.05.
a) Porcentaje calculado en funcion del numero total de sujetos con obesidad
b) Porcentaje calculado en funcion del nimero total de sujetos con peso normal
c) Porcentaje calculado en base al criterio del principio de la columna
d) OR:2.97 (IC95% 1.36 - 6.51)
e) OR: 3.72 (IC95% 1.38 - 10.03)
debajo de lo observado por Sesin et al. y por Del Valle.  vado en poblacién yucateca.?> Ademas, existen otros
Presentar una AM fue el diagnostico mas frecuente, factores que influyen en la disminucion de la excre-
resultado similar a lo reportado por Del Valle, y con-  cidn de citratos en la orina, como los son el elevado
trario a lo encontrado por Sesin, en cuyo estudio fue consumo de sodio y el alto consumo de proteinas de
miés frecuente encontrar dos AM asociadas;®?? asi-  origen animal,?® ambos relacionados también con la
mismo, diferente a lo reportado por Sesin, se encontré  obesidad.?’ Lo anterior, aunado a la hiperuricosuria
que en los pacientes con LU y OB, la AM mas fre- y la hipocitraturia aumenta la probabilidad de pre-
cuentes fue la hiperuricosuria (13.3 %), a diferencia  sentar LU.
del presente estudio que encontré mayor frecuencia de Por otra parte, se ha referido que los sujetos con
hipocitraturia (57 %).% obesidad presentan medias de excrecion de sodio
La frecuencia de hipocitraturia en la poblacion  superiores de forma significativa a la de aquellos suje-
con LU fue mayor a lo reportado en otras publicacio- tos con peso normal y con sobrepeso;8 con respecto
nes, como la de Amaro et al. en Brasil,>* esto podria  a ello, en este trabajo se observd que la frecuencia
deberse, en parte, al polimorfismo Ala62Thr en el de personas con excrecion de NaU > 100 mEq/L fue
gen ZNF365, que condiciona hipocitraturia, obser- mayor en los obesos. Esto puede deberse a una mayor
Cuadro Il Analisis comparativo del nimero de alteraciones metabdlicas observadas en los sujetos de estudio, en funcion del IMC,
clasificandolos en peso normal y los grados de obesidad
Alteracién metabdlica Peso Normal Obesidad G | Obesidad G Il Obesidad G IlI Total
n=71(36)2 n=79 (40.1) n=231(15.7) n=16(8.1) N =197 (100 %)
Ninguna 39 (54.9)° 10 (12.7) 2 (650 3 (18.8)P° 54 (27.4)°
Una 22 (31.0) 53 (67.1) 20 (64.5)° 10 (62.4)° 105 (53.3)
Mas de una 10 (14.1)P° 16 (20.2) 9 (29.0)° 3 (18.8)P° 38 (19.3)°
Valor de p <0.001¢ <0.001 0.01¢
* Prueba de Chi cuadrada, valor de p significativo < 0.05.
a) Porcentaje calculado en funcién del nimero total de sujetos
b) Porcentaje calculado en funcién del numero de sujetos del inicio de columna
c) OR: 8.41 (IC95 % 3.74-18.93)
d) OR: 17.67 (IC95 % 3.91-79.78)
e) OR: 5.28 (IC95 % 1.38-20.16)
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frecuencia en la ingestion de alimentos ricos en sodio
por parte de las personas con exceso de peso.

Los hallazgos del estudio para la poblacioén yuca-
teca son de especial importancia, ya que la OB es un
problema de gran magnitud en el estado; asimismo,
dado que la concepcion de la OB estd basada en la
“hermosura” (en Yucatan, a las personas obesas se les
considera “hermosas”);? y, a que se refieren factores
genéticos y alimentarios que predisponen a la forma-
cién de LU, el problema se agrava.>!1,12.28

Este trabajo evalud a pacientes que acudian a un
solo hospital, por lo que es recomendable, en el caso
de investigaciones futuras, incluir a un nimero mayor
de personas provenientes de otros centros hospitala-
rios, de manera que permita una representacion mas
precisa de lo que ocurre en el estado.

Es conveniente realizar estudios que determinen
los hébitos alimentarios que favorecen las diversas
alteraciones metabodlicas observadas en la orina de
los sujetos con obesidad. Ademas, es pertinente
implementar estrategias educativas que modifiquen
el concepto de salud-enfermedad en la poblacion de
Yucatan con respecto a la obesidad; de manera tal,
que se informe a la poblacion sobre el efecto de la

obesidad en el incremento del nimero de AM que
favorecen el aumento del riesgo para la formacion
de calculos en las vias urinarias, y de cémo estas
pueden ser modificadas con el apego a una buena
alimentacion.

En conclusion, los resultados muestran que en
la poblacién de estudio la media de IMC fue mayor
en los pacientes con LU; asimismo, la obesidad fue
mas frecuente y de mayor grado en estos mismos
pacientes. Se observd que a mayor grado de obesi-
dad, mayor nimero de AM y mayor riesgo de LU.
Finalmente, fue mayor el nimero de sujetos con sodio
urinario aumentado en pacientes con obesidad, lo que
conlleva mayor riesgo para la formacion de calculos
en vias urinarias. Por todo lo anterior podria estable-
cerse una relacion entre la obesidad y las alteraciones
metabdlicas que promueven la formacion de calculos
en la via urinaria.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han com-
pletado y enviado la forma traducida al espafiol de la
declaracién de conflictos potenciales de interés del Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas, y no fue
reportado alguno que tuviera relacién con este articulo.
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