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RESUMEN

Presentamos el caso de una paciente de 8 afos de edad a la que se diagnostico
de cistinuria y que portaba un calculo coraliforme en rifion derecho y otro calculo
en el tercio distal del uréter derecho, sin haber referido sintomatologia nefrourolo-
gica en ningun momento. Se hizo un seguimiento de tres arios.

La deduccion fundamental de nuestro estudio es la evolucion favorable tras la
instauracion de tratamiento conservador, con aumento del aporte hidrico, alcalini-
zacion de la orina con ingesta de citrato potdsico y moderada restriccion en la die-
ta de sodio y proteinas, llegando con estas medidas a la desaparicion total de
ambos calculos, consiguiéndose disminuir la excreccion urinaria de cistina. Consi-
deramos importante la colaboracion entre el nefrélogo y el urélogo en el manejo
de los pacientes con cistinuria y litiasis.
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STAGHORN RENAL LITHIASIS DUETO CYSTINURIA. SUCCESS OF CLINICAL
MANAGEMENT

SUMMARY

Eight year old girl presented with asymptomatic right renal staghorn and ureteric
calculi, she was diagnosed of classic cystinuria, with an excessive urinary excre-
tion of cystine and the three dibasic aminoacids ornithine, lysine and arginine. She
has been followed for three years.

She followed a therapeutic regime of high fluid intake, administration of citrate
to provide an alkaline urinary pH and moderate restriction of dietary protein and
sodium. On that regime all stones disappeared, and the concentration of cystine in
the urine was reduced. We emphasise a good response to conservative therapy
and the importance of close collaboration between surgeon and nephrologist in
the management ofpatients with cystinuria.
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INTRODUCCION

La cistinuria es una tubulopatia de transmisién
autosdmica recesiva, en la que estd aumentada la
excrecién urinaria de los cuatro aminoacidos diba-
sicos. Se expresa clinicamente por la formacion de
calculos en el tracto urinario, debido fundamental-
mente a la poca solubilidad de la cistina. Desde
Dent y Rose existen magnificas descripciones de es-
te trastorno '® La prevalencia de la cistinuria se es-
tima de uno cada 7.000 recién nacidos, siendo uno
de los errores hereditarios mas frecuentes. Entre un
3y 59 % de los cistinuricos pueden presentar li-
tiasis °.

La terapia clasica ®7 consiste en facilitar la solubili-
dad de la cistina, con un aumento mantenido del
débito urinario mediante una ingesta elevada de li-
quidos y en la alcalinizaciéon de la orina con bicar-
bonato sédico para aumentar la solubilidad de la cis-
tina. Esta ultima medida ha sido abandonada, ya que
favorece la aparicion de litiasis calcica. Actualmente
esta mas acreditado el uso del citrato potasico, agen-
te alcalinizante y ademas un potente inhibidor urina-
rio de la agregacion cristalina. Se ha visto que su
concentracion en orina estd disminuida en cistinuri-
cos y en otras litiasis 58 1°,

Otro aspecto terapéutico importante consiste en
reducir la excrecion de cistina mediante dietas bajas
en proteinas y dietas hiposodicas *'"'% La glutamina
también disminuye la excreccidén urinaria de cistina,
aunque sus efectos todavia estan controvertidos.
Ademas se ha propuesto el uso de sustancias tales
como D-penicilamina, que convierte la cistina en un
compuesto de mayor solubilidad mediante la actua-
cion sobre los puentes disulfuro del aminoacido. Su
uso se ha visto limitado por el gran numero de reac-
ciones adversas. Dentro de esta accion solubilizante
de la cistina se ha preconizado recientemente el uso
del captopril, cuya efectividad todavia necesita mas
estudios ™' La ingesta de grandes cantidades de &ci-
do ascorbico, agente reductor que transformaria la
cistina urinaria en cisteina mas soluble, constituiria
otra modalidad terapéutica, si bien parece poco re-
comendable por el incremento en la oxaluria que
ello conlleva

El motivo de presentar este caso de cistinuria con
litiasis coraliforme ha sido resaltar la desaparicion
de los célculos con el tratamiento conservador de ci-
trato potasico a dosis elevadas, alta ingesta de liqui-
dos y reduccién de proteinas y sal en la dieta, asi
como el no haber encontrado una descripcion de la
total desaparicion del calculo coraliforme en la lite-
ratura revisada.

LITIASIS RENAL CORALIFORME

CASO CLINICO

Nifia de 8 afos de edad, remitida por presentar co-
mo hallazgo casual en una radiografia simple de ab-
domen una imagen compatible con calculo coralifor-
me en el riidn derecho. Ademas tenia otra imagen
de mayor densidad a nivel de pelvis menor del lado
derecho, tedrica zona del trayecto ureteral derecho
(ver fig. 1). No existian antecedentes familiares ni
personales de litiasis renal.

Fig. T.-Radiografia de abdomen con imagen de mayor densidad
del sistema colector del rifon derecho compatible con calculo co-
raliforme. Imagen de densidad aumentada en region de pelvis me-
ner, zona teorica del trayecto ureteral derecho.

La exploracion fisica era normal, con un peso y ta-
lla dentro de los percentiles 50-75 para su edad cro-
noldgica.

Examenes complementarios: Hemograma normal;
urea, creatinina, acido durico, iones, equilibrio acido-
base y estudios de funcion renal normales.
Cromatografia de aminoacidos en sangre normal.
Orina: Sedimento normal. Urocultivos negativos.
Citraturia, 15,7 mg/kg/24 h -intervalo de referencia,
11,47+ 7,78 mg/kg/24 h °, método enzimatico '6.-
Calciuria, 0,47 mg/kg/24 h. Uricosuria, 508 mg/1,73
m?2/24 h. Oxaluria 0,63 mg/kg/24 h, -valores refe-
rencia, 0,63 £ 0,30 mg/kg/24 h °, método "7 - Test
de Brand positivo en muestra de orina. La cromato-
grafia de aminoacidos en orina en 24 h, demostro
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Tabla 1.
Cistina w . - Cistina
Ornitina Lisina Arginina
mg/gCr mg/L
Pre TT.%......ccooviiiiiiininnnnnn, 1.011,7 85,1 738,8 36,7 338
TT.2 6 m 846,5 68,3 598,1 43,1 195
9m 901,7 40.3 403,2 29,4 143
15m 726,17 59,8 551.3 23,1 182
30 m 781.9 47,8 404,4 47,5 190
Normales 9.1+ 5.0 3.5+ 1.9 30.1 * 45.6 J5+ 1.8
Excrecion urinaria de los aminoacidos dibasicos img/@ creatininal, La cisting también se expresa en concentraciones de mgdl de orina,

PreITE

M = meses.

antes de iniciar el ratamicnto

aumento de la cistina, ornitina, lisina y arginina,
siendo los valores de 1.011, 85,1, 738,8 y 36,7 mg/g
de cretinina, respectivamente (tabla |I.)

Ecograficamente se visualizaban a nivel de rifidn
derecho areas hiperecogénicas en todo el seno renal
(fig. 2) y también una imagen hiperecogénica en ter-
cio distal del trayecto ureteral derecho.

Se hizo un seguimiento de la paciente durante
3 afos, y la pauta terapéutica a seguir fue conseguir
diuresis superiores a 2.500 cc/24 h y citrato potasico
a dosis diarias crecientes desde 100 mEqg/1,73 m?
(5.4 g) hasta 133 mEq/1,73n? (14,4 g), para conse-
guir pH urinarios iguales o superiores a 8, logrando
citraturias de hasta 33,24 mg/kg/24 h. Ademas se res-

Fig. 2. —Corte sagital de ringn derecho, visto en decdbito supino a
traves de fa ventana de higado, donde se visualiza hiperecogenici-
dad de la pelvis, infundibulos v calices, que dejan sombra acusti-
ca compatite con litiasis coraliforme.
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tringieron las ingestas de sodio, desde 2.500 mg/dia
que tomaba habitualmente hasta 2.000 mg. Las pro-
teinas se redujeron desde 2,5-3 ga 1,2-15 g/kg y
dia. Asimismo la paciente fue enviada al Servicio de
Urologia para valoracién de tratamiento quirdrgico
de su litiasis.

A los seis meses de iniciar el tratamiento, mientras
se encontraba pendiente de intervencidon quirlrgica,
en una nueva ecografia se puso de manifiesto la de-
saparicion del calculo del uréter derecho, a la vez
que una disminuciéon marcada del calculo coralifor-
me, disminucion progresiva que fue confirmandose
en ecografias sucesivas hasta su total desaparicién a
los 15 meses de terapia. Esta secuencia produjo la
anulacién del tratamiento quirurgico.

Durante la evolucién se hicieron estudios seriados
de cromatografia en orina (tabla 1), notdndose una
disminucion de la eliminacién en casi todos los
aminoacidos. También se determind la citraturia, lo-
grandose excreciones elevadas ya citadas.

Clinicamente, en los 3 afios de seguimiento nuestra
paciente se mantuvo asintomatica. También se realizd
un estudio familiar, en el cual detectamos que ambos
progenitores eran heterocigotos para la cistinuria, y el
Unico hermano de la paciente era sano.

DISCUSION

Nos encontramos ante un caso homocigoto de cis-
tinuria con padres heterocigotos. No presenta ni
hipercalciuria ni hiperuricosuria, trastornos que han
sido asociados a esta enfermedad en alguna publica-
cion 4 Los sintomas clinicos de litiasis se manifesta-
ron en la primera década de la vida, como ocurre en
la cuarta parte de los pacientes, segun se refiere en la
literatura 247, El diagndstico se realizdé mediante ra-
diologia de abdomen y ecografia abdominal, siendo
esta dltima muy util para el hallazgo del calculo ure-
teral y para seguir la evolucion de la disolucién del
céalculo coraliforme.



Fig. 3.-Dos cortes sagitales del rifion derecho, visto en decdbito
supino. No se visualizan sombras acusticas.

Se comenzd con fratamiento conservador, obte-
niendo una buena colaboraciéon personal y familiar.
El aumento de liquidos consiguié una poliuria cuyas
molestias fueron soportadas. Esta medida, para algunos
autores la principal, es referida constantemente 448,
Los efectos de la restriccion del aporte proteico y de
sodio en la reduccién de la excrecién urinaria de cis-
tina han sido propuestos y documentados #11 1315,
Estas medidas nos han sido dificiles de conseguir, de-
bido a los hdbitos alimenticios familiares.

Se ha comprobado en estudios comparativos reali-
zados en la poblacion infantil y adolescente espafiola
que los aportes de sodio y proteinas en Espana son
muy superiores a los recomendados por la OMS vy la
RDA 1819 En nuestro caso hemos podido reducir am-
bos, aungue siguen siendo ligeramente mds elevados
a los que senalan los citados organismos internacio-
nales, que para las proteinas seria de 1,2 g/kg de pe-
so y dia, y para el sodio, de 1.800 mg/dia. Las dosis
hiposddicas preconizadas por otros autores >1213, que
han llegado a 50 mMoles/dia (1,162 mg), ho nos ha
sido posible en un planteamiento tan a largo plazo
como requiere este trastorno metabdlico.

La paciente no presentaba hipocitraturia inicial, y
el tratamiento con citrato potdsico a dosis mucho
mas elevadasque las descritas de 100 mEqg/1,73
m2/dia '® elevo su citraturia, pero no espectacular-
mente, encontrandose dentro del rango normal de
nuestros controles ° Actualmente todavia existen po-
cas series con valores normales de citraturia, y en to-
das ellas ésta presenta una gran dispersion 21020
Con el tratamiento sefialado hemos observado de-
crementos, en la eliminacién urinaria de los aminoa-
cidos dibasicos, sobre todo con respecto a la cistina,
que, por otra parte, es el aminoacido con mayor ca-
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racter litogénico. Estos descensos no fueron estables
hasta la desapariciéon de la litiasis coraliforme, obser-
vdndose fluctuaciones de la eliminacion de cistina
mientras la litiasis estaba presente. Este hallazgo pu-
diera estar en relacién con la cistina desprendida del
cdlculo o también con periodos de peor cumplimien-
to de la terapia, los cuales son muy dificiles de com-
probar. No hemos encontrado publicadas, secuen-
cias de patrones urinarios de estos aminodcidos,
durante periodos evolutivos largos, en casos de cis-
tinuria.

La estrategia terapéutica en estos pacientes deberd
ser individualizada, teniendo en cuenta su hdbito ali-
menticio y sobre todo su grado de colaboracion.
Debido al riesgo de litiasis recurrente de este trastor-
no, el tratamiento quirdrgico no debera realizarse
salvo que existiesen indicaciones precisas o cuando
la terapia conservadora haya fracasado en términos
de disolver los cdlculos. Una colaboracién estrecha
entre el urdlogo y el nefrélogo es muy aconsejable,
aungue algunas veces no sea fdcil de conseguir.
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