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atendidos en una clinica de cuarto nivel de Barranquilla, Colombia, en el afio 2019.

Objetivo: caracterizar clinica y metabdlicamente los pacientes con diagnostico de urolitiasis
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Materiales y métodos: se realiz6 un estudio observacional, descriptivo y transversal en 49 pacientes
con base en el estudio de fichas clinicas.

Resultados: el 53,1 % de los participantes eran hombres y las medianas de edad y de indice de masa
corporal (IMC) fueron 58 afios y 26,4 kg/m?, respectivamente. Algunas de las comorbilidades identifi-
cadas fueron, en orden de frecuencia, HTA (69,4 %), ERC (36,7 %), infeccién de vias urinarias recurrente
(24,5 %), hiperuricemia (44,9 %), hipercalcemia (16,3 %) e hiperfosfatemia (12,2 %). Los tipos de cristal
encontrados fueron oxalato (20,4 %), urato (12,2 %), mezcla de oxalato y urato (4,1 %), fosfato (4,1 %),
hipercalciuria e hiperoxaluria (38,8 %), hiperuricosuria e hipocalciuria (18,4 %) y hipofosfaturia o hipo-
fosfaturia (4,1 %). Asimismo, la hiperuricemia se asocié a edad (p=0,028), ERC (p=0,026), medicamentos
antihipertensivos (p=0,022), posicion del célculo en caliz renal (p=0,012), hiperparatiroidismo (p=0,007),
depuracion de creatinina (p=0,046) e hipercalciuria (p=0,049). E1 IMC >30 se asoci6é con ERC estadio 5
(p=0,025), dialisis (p=0,025) e hiperoxaluria (p=0,021).

Conclusion: en la poblacion analizada se evidencié una frecuencia significativa de ERC, hiperuricemia,
obesidad e HTA.

Palabras clave: urolitiasis, hipercalcemia, acido urico, epidemiologia, Colombia.

Clinical and metabolic characterization of patients with a
diagnosis of urolithiasis in a four-level clinic in the city of
Barranquilla

Abstract

Introduction: Urolithiasis is a disease with high frequency and our environment is no exception. Pre-
vious studies have been published in Colombia, however, these do not compare the sociodemographic
and clinical characteristics of patients with comorbidities and predisposing factors for lithiasis such as
they are hyperuricemia, high blood pressure, obesity, and chronic kidney disease (CKD).

Objectives: To characterize clinically and metabolically the patients diagnosed with urolithiasis in a
fourth-level clinic in the city of Barranquilla in 2019.

Materials and methods: Observational, descriptive, cross-sectional study. In 49 patients, based on the
study of clinical records.

Results: The median age was 58 years, the male sex in 53.1 %. The median body mass index was 26.4
Kg /m?. High blood pressure was identified in 69.4 %, chronic kidney disease (CKD) in 36.7 %, recurrent
urinary tract infection in 24.5 %. Hyperuricemia in 44.9 %, hypercalcemia in 16.3 % and hyperphospha-
temia in 12.2 %. The crystal types were oxalate in 20.4 %, urate in 12.2 %, mixture of the previous ones in
4.1 % and in the same proportion phosphate. Hypercalciuria and hyperoxaluria in 38.8 %, hyperuricosu-
ria and hypocalciuria in 18.4 %, while hyperphosphaturia or hypophosphaturia in 4.1 %. Hyperuricemia
was associated with age (p = 0.028), CKD (p = 0.026), antihypertensive drugs (p = 0.022), the position
of the stone in the renal calyx (p = 0.012), hyperparathyroidism (p = 0.007), creatinine clearance (p =
0.046) and hypercalciuria (p = 0.049). BMI >30 was associated with stage 5 CKD (p = 0.025), dialysis (p
= 0.025), and hyperoxaluria (p = 0.021).

Conclusions: A significant frequency of CKD, hyperuricemia, obesity and hypertension was evidenced
in patients with urolithiasis.

Keywords: Urolithiasis, hypercalciuria, uric acid, epidemiology, Colombia.
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Introduccion

La urolitiasis es una enfermedad frecuente que afecta tanto a hombres como a mujeres;
sin embargo, aunque clasicamente se considera que predomina en el género masculino,
se ha evidenciado una tendencia al incremento en las tasas de diagnoéstico en el género
femenino [1, 2]. De acuerdo al estudio de salud y nutricion NHANES, realizado en Estados
Unidos, la prevalencia de esta enfermedad va en ascenso y se triplico entre 1980 y 2010 [3].
Una vez que un paciente desarrolla un calculo renal, la probabilidad de recurrencia a los 2
anos es del 11 %; a los 5 anos, del 20 %; a los 10 afios, del 31 %, y a los 15 afios, del 39 % [4-6].

La composicién quimica de los calculos renales varia en general en funcion de la situacion
geografica, climatica y socioecondmica, y por ende sus caracteristicas cambian dependiendo de
la poblacion estudiada. Clasicamente se ha descrito un gradiente ascendente en la incidencia
en relacion a paises que se encuentran ubicados mas hacia el norte y el occidente [4]. Sin
embargo, la epidemiologia de los paises en vias de desarrollo ha presentado cambios en la
frecuencia de la enfermedad, pues estos son lugares en donde existe un impacto importante
de factores ambientales y donde el componente nutricional desempefia un papel clave en la

prevenciéon y manejo de esta enfermedad [1].

La urolitiasis es una patologia frecuente en la consulta de los servicios de medicina gene-
ral, medicina interna, nefrologia y urologia. Y a pesar de su baja relacién con resultados de
mortalidad o morbilidad [7], tiene un importante impacto en la calidad de vida de los pacientes
y en los recursos sanitarios por la frecuencia de sus recaidas, las cuales requieren valoracion
en urgencias, hospitalizacion y realizacion de estudios diagnosticos y procedimientos para su

tratamiento [1].

En 1978 se publicé un primer analisis en Colombia sobre la composiciéon de los calculos
de pacientes con urolitiasis; en dicho estudio se identificaron calculos con calcico (76,6 %),
estruvita (13,5 %), acido urico (7,8 %) y cistina (2,1 %) [8]. Esos hallazgos fueron similares a
los registrados en diversos paises, pero contrastaron con los de algunas regiones debido a

factores socioculturales y nutricionales especificos [1].

Dado lo anterior, el manejo médico de la urolitiasis de acuerdo al estudio de los calculos
es una opcion que ha mostrado efectividad en prevenir la recurrencia; en este se incluyen
medidas no farmacoldgicas, como incremento en la ingesta de liquidos y disminucién del
consumo de grasas y alimentos ricos en calcio y sodio, y medidas farmacologicas, como el uso
de diuréticos tipo tiazidas, citratos o alopurinol [9]. En este contexto, es importante identificar,

ademas de la urolitiasis, la presencia de comorbilidades asociadas, en especial las metabdlicas
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como diabetes mellitus (DM), sindrome metabdlico y otras patologias como enfermedad renal
cronica (ERC) e hipertension arterial (HTA), las cuales pueden impactar en la presentacion

clinica y el prondstico de estos pacientes [10].

En su estudio hecho en Colombia, Rodriguez & Ardila [11] analizaron pacientes con
litiasis renal recurrente e identificaron alteraciones metabdlicas asociadas, mostrando asi una
frecuencia de hipercalcemia, hipercalciuria y excrecion urinaria de oxalato significativamente
mayor en comparaciéon con pacientes sin urolitiasis. Otras publicaciones internacionales han
encontrado comportamientos similares, incluyendo ademas excrecion urinaria de citratos; sin
embargo, estos autores no comparan las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los
pacientes con las comorbilidades especificas de la enfermedad litiasica como la hiperuricemia
y las patologias prevalentes como el sindrome metabdlico, la obesidad y la ERC [9, 12]; estas

ultimas frecuentes en la poblaciéon colombiana [13].

Por todo lo anterior, el presente estudio tuvo como objetivo caracterizar clinica y metabo-
licamente los pacientes con diagnoéstico de urolitiasis atendidos en una clinica de cuarto nivel

de Barranquilla, Colombia, durante el afio 2019.

Materiales y métodos

Se realiz6 un estudio de tipo observacional, descriptivo y transversal donde se evaluaron las
caracteristicas clinicas y metabolicas de pacientes con diagnostico de urolitiasis atendidos en
una clinica de cuarto nivel de Barranquilla en el afio 2019. Se incluyeron pacientes de 18 afios
0 mas, con diagnodstico confirmado de urolitiasis (diagnosticados mediante ultrasonografia o
tomografia), con disponibilidad de historia clinica en plataforma electronica y atendidos en
el servicio de consulta externa de nefrologia de la clinica entre enero y diciembre de 2019. Se

realiz6 un muestreo no probabilistico por conveniencia de forma consecutiva.

Para la formulacion y ejecucion de este estudio se tuvieron en cuenta las normas éticas
establecidas por la declaracién de Helsinki. De igual manera, este proyecto fue aprobado por

el comité de ética de la institucion de salud donde se realizd estudio.

Para la obtencion de los datos se revisaron los registros electronicos de las historias clinicas
de la institucion que incluian los codigos CIE-10 N200 a calculos renales, N202 a calculo del
rifdn y uréter, N209 a calculo urinario no especificado y N22X a calculo de las vias urinarias
clasificado en otras enfermedades. Una vez identificadas estas historias clinicas, se revisaron
las variables sociodemograficas edad, sexo y procedencia y las variables clinicas estado nutri-

cional, comorbilidades y uso de farmacos.
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Respecto a la urolitiasis se obtuvieron datos relacionados con la sintomatologia, la
lateralidad del evento, la ubicacion anatéomica del céalculo, los paraclinicos, el germen aislado,
los hallazgos en uroanalisis para identificar excrecion de elementos constituyentes de los
calculos y el tipo de calculo; también se identificaron los resultados del estudio metabdlico

sérico y urinario.

Se tuvieron en cuenta las siguientes definiciones: hipercalcemia: calcio sérico >10 mg/dL,
hipercalciuria en 24 horas: calcio urinario >300mg/dL, hiperfosfaturia en 24 horas: fosforo
urinario >1,3 g/dL, hiperuricosuria: 4cido urico urinario >1 g/dL, hiperoxaluria en 24 horas:
oxalato urinario >30 mg/dL, hiperuricemia: 4cido urico sérico >7 mg/dL, hiperfosfatemia: fos-
foro sérico >5 mg/dL, deficiencia de vitamina D: vitamina D sérica 30-20 ng/dL, insuficiencia
de vitamina D: <20 ng/dL, proteinuria 24 horas anormal: proteinas en orina de 24 horas >150
mg/dL, hipostenuria: densidad urinaria <1.010, hiperestenuria: densidad urinaria >1.030 y

anemia: en hombres hemoglobina <13 mg/dL y mujeres hemoglobina <12 mg/dL.

Se realiz6 un analisis exploratorio para identificar valores extremos e inconsistencias de
los datos y, posteriormente, un analisis descriptivo de las variables cualitativas mediante el
calculo de frecuencias absolutas y relativas, y de las cuantitativas a través de la estimacion de
medidas de tendencia central tipo mediana (Me) con su respectiva medida de dispersiéon rango
intercuartilico (RIC), esto debido a la naturaleza no paramétrica de las variables estimada por
la prueba de Shapiro Wilk. Las variables cualitativas se compararon mediante el test de Chi 2 o
el exacto de Fisher, y las cuantitativas, mediante la prueba no paramétrica de Mann Whitney.

Se considerd como estadisticamente significativo un valor p <0,05.

Resultados

La mediana de edad fue 58 anos (RIC: 42-64 afios), el sexo masculino fue el mas frecuente
con 53,1%, la procedencia de Barraquilla represent6 el 91,8 % y la mediana del indice de
masa corporal (IMC) fue de 26,4 kg/m? (RIC: 23,6-31,2), arrojando como estado nutricional
mas frecuente el peso normal (36,7 %), seguido de sobrepeso (32,7 %) y obesidad (30,6 %).
Las comorbilidades identificadas fueron, en orden de frecuencia, HTA (69,4 %), ERC (36,7 %),
infeccion de vias urinarias recurrente (24,5 %), hipotiroidismo (20,4 %), diabetes mellitus tipo 2
(DM2) (14,3 %) e hiperplasia prostatica benigna (14,3 %) (Tabla 1).

Con relacién a los estadios de la ERC, segun la clasificacion de CKD-EPI, el 22,4 % de los
pacientes fueron estadio 3; el 8,2 %, estadio 4, y el 6,1 %, estadio 5; en este ultimo estadio todos
los pacientes requerian terapia de reemplazo renal con hemodialisis. El antecedente familiar

de litiasis fue descrito en el 24,5 % de la muestra.
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Tabla 1. Caracteristicas generales y antecedentes de los pacientes con urolitiasis

Variable n %
Edad, mediana (RIC) 58 (42-64)
Sexo Femenino 23 46,9
Masculino 26 53,1
Procedencia/Barranquilla 45 91,8
IMC, mediana (RIC) 26,4 (23,6-31,2)
Infrapeso 0 0,0
Peso normal 18 36,7
Sobrepeso 16 32,7
Obesidad 15 30,6
Comorbilidades Hipertension arterial 34 69,4
Enfermedad renal crénica 18 36,7
3 11 22,4
Estadio CKD-EPI 4 4 8,2
5 3 6,1
Diélisis 3 6,1
IVU recurrente 12 245
Hipotiroidismo 10 20,4
Diabetes mellitus tipo 2 7 14,3
HPB 7 14,3
Antecedente familiar de litiasis 12 24,5
Antihipertensivos 32 65,31
Antihipertensivos no diuréticos | 30 61,22
Antihipertensivos diuréticos 12 24,49
Hipolipemiantes 12 24,49
Medicamentos Vitamina D 10 20,41
Hipoglicemiantes 7 14,29
Salicilatos 7 14,29
Hipouricemiantes 3 6,12
Tolvaptan 1 2,04

RIC; rango intercuartil; IMC; indice de masa corporal; CKD EPI: Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration; IVU; infeccién de vias urinarias; HPB; hiperplasia prostatica benigna.

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas e imagenologicas de los pacientes con urolitiasis

Variable n | %
Presencia de sintomas 39 | 79,59
Disuria 19 | 38,78
Dolor 30 | 61,22
Polaquiuria 4 | 8,16
Hematuria 4 8,16
Tenesmo vesical 2 4,08
Pujo vesical 1 2,04
Lateralidad litiasis | Bilateral 16 | 32,65
Derecho 14 | 28,57

Izquierdo 19 | 38,78

Tipo de calculo Coraliforme | 8 16,33
CAliz renal 19 | 38,78
Pelvis renal | 19 | 38,78
Pielocalicial | 4 8,16

Uréter 7 14,29

Ubicacion

Fuente: elaboracién propia.

Dentro de los medicamentos utilizados por el grupo estudiado, los mas frecuentes fueron
los antihipertensivos en el 65,3 % (antihipertensivos no diuréticos 61,2 % y solo diuréticos
4,1 %), los hipolipemiantes (estatinas y fibratos) en el 24,5% y los suplementos con 25-OH

vitamina D y levotiroxina en el 20,4 % (Tabla 1).

Los pacientes incluidos en la muestra refirieron presencia de episodios sintomaticos en
el 79,6 % de los casos; de estos sintomas, el mas frecuente fue la presencia de dolor (61,2 %),
seguido de disuria (38,8 %) y en menor proporcion polaquiuria, hematuria, tenesmo y pujo
vesical (Tabla 2).

Respecto a la lateralidad de los calculos renales, la ubicacion mas frecuente fue la izquierda
con 38,8 %, seguida de bilateral con 23,7 %. Adicionalmente, se encontraron calculos ubicados
en el caliz o pelvis renal (38,8 % cada uno), en el uréter (14,3 %) y pielocalicial (8,2 %). La
morfologia del calculo fue identificada como coraliforme en el 16,3 %. En relacion con el

tamano del célculo, la mediana fue de 7 mm (RIC 5-14 mm). El analisis por urocultivo se
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realiz6 en el 59,2 % de los pacientes, y en estos se identificé un aislamiento microbiolégico por
Escherichia coli en 20,4 %, seguido de Proteus spp. en 12,2 %, siendo estos los microrganismos

mas frecuentemente aislados; los cultivos fueron negativos en el 14,3 % (Tabla 2)

El analisis de analitos séricos report6 la concentracion de hemoglobina con una mediana
de 13 g/dL (RIC 11-14,6 g/dL) y la presencia de anemia en el 38,8 % de los casos. Asimismo,
se encontr6 hiperuricemia en el 44,9% de los pacientes teniendo una mediana de acido
urico de 6,6 mg/dL (RIC 5,0-7,95 mg/dL); también se identific6 hipercalcemia en 16,3% e
hiperfosfatemia en 12,2 % como trastornos electroliticos. La presencia de hiperparatiroidismo
fue del 24,5 % y la de deficiencia de la vitamina D del 28,6 % con insuficiencia de esta solo en
2 %. En relacion con el analisis de la orina, se encontro la presencia de hipostenuria en 26,5 %;
la mediana del pH urinario fue de 5 (RIC 5-6) con un pH acido en el 2 % y basico en el 8,2 %.
En el uroanalisis también se detectd la presencia de leucocituria en el 38,8 %, hematuria en el
36,7 % y cristaluria en el 40,8 %.

El analisis de orina en 24 horas se pudo realizar en el 95,9% de los pacientes, con una
mediana de depuracion de creatinina de 65 mL/min (RIC 46-78,5 mL/min); estos examenes
permitieron identificar deterioro en la depuracion de creatinina (<60 mL/min) en el 42,9 %
de los casos y presencia de proteinuria en el 28,6 %. Al realizar el perfil metabolico en orina
se hall6 en mayor frecuencia la presencia de hipercalciuria e hiperoxaluria (38,8 % cada
uno), seguido de hiperuricosuria e hipocalciuria (18,4 % cada uno), y alteracion de fosforo
(hiperfosfaturia) (4,1 %) (Tabla 3).

Al realizar un analisis comparativo la poblacion se categorizd respecto a los niveles de
acido urico, con lo cual se encontré que los pacientes con hiperuricemia tenian una mediana
de edad de 60 afios, mientras que la de los del grupo con &acido urico normal era de 56
anos (p=0,028). De la misma manera, se observé mayor frecuencia de ERC (p=0,026), uso de
medicamentos antihipertensivos (p=0,022) y posicion del calculo en el caliz renal (p=0,012) en
el grupo con hiperuricemia (Tablas 4 y 5). Asimismo, al evaluar las caracteristicas paraclinicas
se establecié una diferencia estadisticamente significativa respecto al hiperparatiroidismo:
45,5 % en el grupo con hiperuricemia y 34,6 % en grupo sin la misma (p=0,007). La depuracion
de creatinina en 24 horas <60 mL/min (p=0,046) y la hipercalciuria en 24 horas también fueron

mas altas en el grupo de hiperuricemia (p=0,049) (Tabla 6).
Al realizar la comparacion de la poblacion respecto al IMC, los pacientes con valores >30

kg/m? presentaban con mayor frecuencia ERC estadio 5 y requerimiento de dialisis en com-

paracién con los que tenian valores <30 kg/m? (p=0,025) (Tabla 7). Asimismo, al evaluar las
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caracteristicas paraclinicas se encontrd una diferencia estadisticamente significativa: la hiper-
oxaluria 24 horas fue de 61,8 % en el grupo de IMC<30 kg/m? y de 33,3 % en el grupo de IMC>30
kg/m? (p=0,021) (Tabla 8).

Tabla 3. Caracteristicas de paraclinicos serologicos y urinarios de los pacientes con urolitiasis

Variable n %
Anemia 19 | 38,78
Hiperglicemia 7 | 14,29
Hipernatremia 2 | 4,08
Hiperpotasemia 2 | 4,08
Hipercalcemia 8 | 16,3
Hiperfosfatemia 6 | 12,24
BUN >18 mg/dL 9 | 1837
Hiperuricemia 22 | 449
Deficiencia vitamina D 14 | 28,57
Insuficiencia vitamina D 1 2,04
Hiperparatiroidismo 12 | 24,49
Densidad urinaria normal | 32 | 65,31
Hiperestenuria 4 | 816
Hipoestenuria 13 | 26,53
Uroanalisis pH urinario acido 1| 2,04
pH urinario basico 4 | 8,16
Leucocituria 19 | 38,78
Hematuria 18 | 36,73
Cristaluria 20 | 40,82
Fosfato 2 | 4,08
Tipo de cristal Oxalato 10 | 20,41
Urato 6 | 12,24
Urato-oxalato 2 | 4,08
Urocultivo 29 | 59,18
Volumen urinario 47 | 95,92
Analisis orina 24 horas | Oliguria 0 0
Poliuria 2 4,08
Depuracién creatinina <60 mL/min 21 | 42,86
Proteinuria 14 | 28,57
Hiperuricosuria 9 | 1837
Hiperfosfaturia 2 | 4,08
Hipofosfaturia 2 | 4,08
Hipercalciuria 19 | 38,78
Hipocalciuria 24 horas 9 | 18,37
Hiperoxaluria 24 horas 19 | 38,78

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 4. Analisis demografico comparativo entre pacientes con hiperuricemia y con niveles normales
de acido trico

. Hiperuricemia | Acido tirico
Variable Valor p
n=22 normal n=26
Edad, media (RIC) 60 (50-70) 56 (33-61) 0,028
Mujer 10 (45,5) 12 (46,2) 0,596
Sexo
Hombre 12 (54,5) 14 (53,9) 0,321
Procedencia/Barranquilla 20 (90,9) 24 (92,3) 0,629
26,40 (22,15- 26,47 (24,03-
IMC 0,942
32,46) 29,27)
Bajo peso 0 (0) 0 (0) 0,0
Peso normal 8 (36,4) 9 (34,6) 0,130
Sobrepeso 5(22,7) 6 (23,1) 0,155
Obesidad 9 (40,9) 11 (42,3) 0,569
. hipertension arterial 18 (81,8) 11 (42,3) 0,068
Comorbilidades
Enfermedad renal cronica 12 (54,6) 6(23,1) 0,026
3 7 (31,8) 4 (15,4) 0,158
. 4 3(13,7) 1(3,9) 0,243
Estadio CKD-EPI
5 2(9,1) 1(3,9) 0,436
Dialisis 2(9,1) 1(3,9) 0,436
Infeccion de vias urinarias Recurrente 5(22,7) 7 (26,9) 0,502
Hipotiroidismo 4(18,2) 5(19,2) 0,611
Diabetes mellitus tipo 2 3 (13) 4 (15,4) 0,597
hiperplasia prostatica benigna 1(4,6) 3(11,5) 0,258
Antecedente familiar de litiasis 4(18,2) 8 (30,8) 0,253
Antihipertensivos 18 (81,8) 13 (50) 0,022
Antihipertensivos no diuréticos | 16 (72,7) 13 (50) 0,095
Antihipertensivos diuréticos 6 (27,3) 5(19,2) 0,375
Hipolipemiantes 7 (31,8) 4 (15,4) 0,158
Medicamentos Vitamina D 6 (27,3) 4 (15,4) 0,256
Hipoglicemiantes 3(13,6) 4 (15,4) 0,597
Salicilatos 4(18,2) 3(11,5) 0,403
Hipouricemiantes 3(13,6) 0 (0) 0,089
Tolvaptan 1(4,6) 0 (0) 0,458

RIC: rango intercuartil: IMC: indice de masa corporal; CKD EPI: Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration.

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 5. Analisis clinico y paraclinico comparativo entre pacientes con hiperuricemia y con niveles
normales de acido drico

. Hiperuricemia | Acido trico
Variable Valor p
n=22 normal n=26
Bilateral 7 (31,8 8 (30,8 0,591
Lateralidad Litiasis (L8) (30.8)
Derecho 6 (27,3) 8(30,8) 0,523
Izquierdo 9 (40,9) 10 (38,5) 0,712
Presencia de sintomas 16 (72,7) 22 (84,6) 0,256
Disuria 11 (50) 8 (30,8) 0,144
Dolor 13 (59,1) 16 (61,5) 0,548
Polaquiuria 1(4,6) 3(11,5) 0,371
Hematuria 2(9,1) 2(7,7) 0,629
Tenesmo vesical 1 (4,6) 1(3,9) 0,712
Pujo vesical 0 (0) 1(3,9) 0,542
Urocultivo 11 (50) 18 (69,2) 0,144
Escherichia coli 5(22,7) 5(19,2) 0,521
Klebsiella pneumoniae 1(4,6) 1(3,9) 0,712
o Pseudomonas aeruginosa 1 (4,6) 2(7,7) 0,564
Bacteria aislada
Proteus spp. 1(4,6) 5(19,2) 0,137
Serratia spp. 1(4,6) 0 (0) 0,458
Negativo 2(9,1) 5(19,2) 0,122
Leucocituria 10 (45,5) 9 (34,6) 0,319
Hematuria 8(36,4) 10 (38,5) 0,560
Cristaluria 11 (50) 9 (34,6) 0,217
Fosfato 2(9,1) 0 (0) 0,205
) ) Oxalato 4 (18,2) 6 (23,1) 0,479
Tipo de cristal
Urato 4(18,2) 2(7,7) 0,256
Urato-Oxalato 1(4,6) 1(3,9) 0,712
Caliz renal 13 (59,1) 6 (23,1) 0,012
L Pelvis renal 6 (27,3) 12 (46,2) 0,148
Ubicacién
Pielocalicial 2(9,1) 2(7,7) 0,629
Uréter 1(4,6) 6 (23,1) 0,078
Tipo de calculo Coraliforme 5(22,7) 3(11,5) 0,258

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 6. Analisis paraclinico comparativo entre pacientes con hiperuricemia y con niveles normales de
acido arico

Acido
Variables Hiperuricemia | wurico | Valorp
normal
Hipercalcemia 4 (18,2) 3(11,5) 0,426
Deficiencia vitamina D 1(4,5) 0 (0) 0,458
Insuficiencia vitamina D 14 (63,6) 13 (50) 0,256
Hiperparatiroidismo 10 (45,5) 2(7,7) 0,007
Hiperfosfatemia 4 (18,2) 2(7,7) 0,291
Hipernatremia 1(4,5) 1(3,8) 0,712
Hiperpotasemia 2(9,1) 0 (0) 0,214
Anemia 10 (45,5) 9(34,6) | 0319
Hiperglicemia 3(13,6) 4 (15,4) 0,597
BUN >18 mg/dL 6 (27,3) 3(11,5) | 0,381
Proteinuria 24 horas 7 (31,8) 6 (23,1) 0,288
Volumen de orina 24h Oliguria 00 20,1 0,288
Poliuria 0 (0) 0 (0) NA
Hiperestenuria 2(9,1) 2(7,7) 0,629
Hipoestenuria 7 (31,8) 6 (23,1) 0,361
pH urinario Acido 0(0) 1(3,8) 0,542
pH Urinario Basico 2(9,1) 2(7,7) 0,629
Hiperuricosuria 24h 14 (63,6) 22 (84,6) | 0,042
Densidad urinaria Depuracion creatinina <60 13 (59,1) 8 (30,8) 0,046
Hiperfosfaturia 24 horas 1(4,5) 1(3,8) 0,712
Hipofosfaturia 24 horas 0 (0) 2(7,7) 0,288
Hipercalciuria 24 horas 12 (54,5) 7 (26,9) 0,049
Hipocalciuria 24 horas 4 (18,2) 4 (15,4) 0,548
Hiperoxaluria 24 horas 9 (40,9) 10 (38,5) | 0,533

BUN; nitrégeno ureico en sangre.

Fuente: elaboracion propia.

De forma complementaria, se realiz6é una comparacion de los hallazgos paraclinicos de los
pacientes con HTA mediante la cual se encontré una diferencia estadisticamente significativa
respecto a la presencia de anemia, la cual estuvo presente en el 50 % de los pacientes hiper-
tensos y en el 13,3 % de los pacientes sin HTA (p=0,015). La diferencia en la depuracion de
creatinina disminuida en 24 horas (p=0,025) e hipercalciuria en 24 horas (p=0,015) también fue

estadisticamente significativa a favor del grupo de hipertensos.
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Tabla 7. Analisis demografico comparativo entre pacientes segin indice de masa corporal

Variables IMC <30 | IMC > 30 | Valor p
Edad, media (RIC) 57 (41,5-64) | 61 (41-71) | 0,373
Sexa Mujer 16 (47,1) 7 (46,7) 0,613
Hombre 18 (52,9) 8 (53,3) 0,632
Procedencia/Barranquilla 31 (91,2) 14 (93,3) 0,643
Comorbilidades hipertension arterial 23 (67,6) 11 (73,3) 0,482
Enfermedad renal crénica 12 (35,3) 6 (40) 0,498
3 9 (26,5) 2 (13,3) 0,266
Estadio CKD-EPI |- 368 L(67) 0.643
5 0 (0) 3 (20) 0,025
Dialisis 0 (0) 3 (20) 0,025
infeccion de vias urinarias recurrente 7 (20,6) 5 (33,3) 0,271
Hipotiroidismo 7 (20,6) 3 (20) 0,642
Diabetes mellitus tipo 2 4 (11,8) 3 (20) 0,362
hiperplasia prostatica benigna 6 (17,6) 2 (13,3) 0,532
Antecedente Familiar de Litiasis 9 (26,5) 3 (20) 0,460
Antihipertensivos 23 (67,6) 9 (60) 0,419
Medicamentos Antihipertensivos no diuréticos 21 (61,8) 9 (60) 0,576
Antihipertensivos diuréticos 8 (23,5) 4 (26,7) 0,540
Hipolipemiantes 7 (20,6) 5(33,3) 0,271
Vitamina D 7 (20,6) 3 (20) 0,642
Hipoglicemiantes 4 (11,8) 3 (20) 0,362
Salicilatos 6 (17,6) 1(6,7) 0,297
Hipouricemiantes 2(5,9) 1(6,7) 0,675
Tolvaptan 1(2,9) 0 (0) 0,694

RIC: rango intercuartil; IMC: indice de masa corporal; CKD EPI; Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration.

Fuente: elaboracion propia.

Respecto al hiperparatiroidismo, igualmente se registré una diferencia significativa entre
pacientes con y sin ERC, siendo los porcentajes de afectados 44,4 % y 12,9 %, respectivamente
(p=0,028). En cuanto a los hallazgos de hiperuricemia (p=0,026), elevacion de nitrégeno ureico
en sangre (BUN) (p=0,044), proteinuria en 24 horas (p=0,011) e hipercalciuria (p=0,016), los
valores fueron mas elevados en el grupo de pacientes con ERC que en el grupo de pacientes

sin esta enfermedad.
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Tabla 8. Analisis paraclinico comparativo entre pacientes de acuerdo al indice de masa corporal

Variable IMC <30 | IMC >30 | Valor p
Hipercalcemia 4(11,3) 3 (20) 0,378
Deficiencia vitamina D 18 (52,9) 9 (60) 0,444
Insuficiencia vitamina D 1(2,9) 0 (0) 0,694
Hiperparatiroidismo 7 (20,6) 5 (33,3) 0,406
Hiperfosfatemia 5 (14,7) 1(6,7) 0,366
Hipernatremia 2(5,9) 0 (0) 0,477
Hiperkalemia 1(2,9) 1(6,7) 0,532
Anemia 15 (44,1) | 4(26,7) | 0,202
Hiperglicemia 3 (8,8) 4(267) | 0117
Hiperuricemia 16 (47,1) 6 (40) 0,523
BUN >18 mg/dL 7(20,6) | 2(13,3) 0,396
Proteinuria 24 horas 9 (26,5) 5(33,3) 0,418
Volumen de orina 24 horas Oliguria 29 00 0477
Poliuria 0 (0) 0 (0)
Hiperestenuria 2(5,9) 2 (13,3) 0,357
Hipoestenuria 9 (26,5) 4 (26,7) 0,624
Densidad urinaria pH urinario acido 0(0) 1(6,7) 0,306
pH Urinario basico 3(8,8) 1(6,7) 0,643

Hiperuricosuria 24 horas | 24 (70,6) | 13 (86,7) 0,376

Depuracion creatinina

21(61,8) | 6 (40) 0,189
<60
Hiperfosfaturia 24 horas 2(5,9) 0 (0) 0,477
Hipofosfaturia 24 horas 0(0) 2 (13,3) 0,089
Hipercalciuria 24 horas 13 (38,2) 6 (40) 0,576
Hipocalciuria 24 horas 6 (17,6) 3 (20) 0,567

Hiperoxaluria 24 horas 21 (61,8) 5 (33,3) 0,021
BUN; nitrégeno ureico en sangre.

Fuente: elaboracion propia.

Al realizar el analisis de acuerdo con la presencia de hipotiroidismo o el uso de salicilatos,
no se identificaron diferencias estadisticamente significativas en los dos grupos de compara-

cion.
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Discusion

La urolitiasis sigue siendo una enfermedad frecuente en Colombia, y en el presente
estudio se describe el resultado del analisis de casos presentados en una institucioén de salud
de Barranquilla durante el 2019. La importancia del estudio de esta patologia radica en la
necesidad de que el médico clinico logre identificar los posibles factores que intervienen
en la litogénesis, la presentacion clinica y las anormalidades metabolicas, asi como las
posibles enfermedades que puedan tener alguna relacién directa con su desarrollo, lo que
implica generar un nuevo conocimiento para disefiar medidas de prevencion, intervencion y

seguimiento que permitan disminuir la recurrencia y la cronicidad de esta entidad [4].

La mayoria de los participantes del presente estudio reportaron alguin tipo de sintomato-
logia, siendo los méas frecuentes dolor y disuria; esto difiere a lo descrito por Pfau & Knauf [6],
quienes resaltan la presencia de hematuria macroscopica y microscopica en el 65-95 % de los
casos de su estudio, lo que puede deberse a variaciones geograficas que determinan el tipo y

tamarfio del calculo, y anatémicas que varian de acuerdo a cada paciente.

Dentro de la distribucion de los componentes de los célculos renales, a nivel inter-
nacional se destaca la presencia de cristales de calcio y fosfato (70% y 15%, respec-
tivamente), con una menor proporcion de los cristales de acido urico (5-10%) [1, 2].

Un estudio realizado en Panama reporté la presencia de calculos de oxalato de cal-

cio en el 857% [14], mientras que en
Argentina se realiz6 una evaluacién am- La frecuencia de oxalato de calcio
bulatoria del perfil bioquimico de 715 fuye <21 %, seguido por cristales de
acientes con urolitiasis y se encontraron

Ic)élculos de oxalato y fost?;to calcico en el fosfato
79 % [10].

Todos estos hallazgos difieren de lo descrito en el presente estudio, donde la frecuencia de
oxalato de calcio fue <21 %, seguido por cristales de fosfato. Estas diferencias pueden deberse a
que en la presente investigacion no se realiz6 estudio quimico completo de todos los calculos y
a que en menos del 42 % de los casos se pudo estudiar la etiologia de los cristales en el sedimen-
to; también se deben tener en cuenta las limitaciones al no realizar estudio de cristaluria segtin
el protocolo de Michel Daudon y Vincent Frochot, lo que explica que en mas de la mitad de
estos pacientes se desconoce el componente del calculo. Otros factores que pueden influir en
estas discrepancias son los genéticos, sociales y alimentarios como desnutricion, asi como los
trastornos de la vitamina D y la paratohormona (PTH) que influyen en los valores anormales

de calcio urinario y oxalato.
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Rodriguez & Ardila [11] identificaron una relacion estadisticamente significativa entre la
presencia de hipercalcemia, hipercalciuria e hiperoxaluria junto con litiasis renal recurrente,

datos similares a los reportados en otros estudios [15].

A pesar de que en el presente estudio no se busc¢ litiasis recurrente, si se encontro relacion
estadisticamente significativa entre hipercalciuria y ERC, entre HTA e hiperuricemia, y entre
hiperparatiroidismo e hiperuricemia, lo que puede ser explicado por la ERC secundaria a
HTA, un hecho muy comun que predispone a hiperparatiroidismo con aumento en sintesis
de calcitriol, absorcion de calcio intestinal y resorciéon 6sea, lo que aumentaria los niveles
de calcio en orina. Por su parte, la hiperuricemia puede explicarse por la ERC y la terapia
farmacologica de pacientes hipertensos, especialmente consumidores de diuréticos. De esta
manera, se puede ver la relacion de estas variables metabolicas con las comorbilidades

descritas [2].

Datos de paises latinoamericanos que consideran regimenes socioeconémicos y dietarios
similares a los colombianos muestran también un predominio de la hipercalciuria: 40,9 %
en Brasil [2], 40 % en Chile [16] y 58,1 % en Panama [14]; también llama la atencién que en

Espania la frecuencia de hipercalciuria fue similar, con 38,9 % [17].

En el presente estudio se encontré hiperuricemia en aproximadamente la mitad de
los pacientes y, ademas, en el analisis comparativo con pacientes con acido trico normal
se identifico6 mayor frecuencia de hiperuricemia a mayor edad, tanto en hombres como
en mujeres, y en pacientes con ERC e hiperparatiroidismo. Los niveles de acido trico
aumentados en orina se registraron en aproximadamente la quinta parte de los pacientes,
datos muy similares a los del estudio realizado en Brasil por dos Santos et al. [2], en donde
de los 902 pacientes estudiados, el 50 % tenia hiperuricemia y el 24 %, hiperuricosuria. La
hipétesis que se puede plantear entre la relacion de hiperuricemia y ERC se deriva de los

efectos del acido urico a nivel renal (glomeruloesclerosis, arteriolopatia y fibrosis intersticial),

los cuales pueden acelerar la presentacion de
enfermedad renal o precipitar la nefropatia En el presente estudio la

preexistente [7]. Otra teoria tiene que ver frecuencia de hiperuricosuria fue

con el uso de antihipertensivos diuréticos ,
menor a la reportada en Panamay

Chile

que generan hiperuricemia, que en aso-
cio con que la HTA aumenta el riesgo de
ERC [18].
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El analisis del perfil metabdlico sérico y urinario asociado a urolitiasis es importante para
dar enfoque a la posible etiologia y, seguido a esto, intentar dar manejo dirigido e integral
a cada paciente. En un estudio brasilero los trastornos mas frecuentes fueron hipercalciuria
(51,8 %), hiperoxaluria (8 %), hiperuricosuria (27,6 %) e hipocitraturia (24 %) [5], datos muy
similares al estudio de dos Santos [2], donde la hipercalciuria estuvo presente en el 45,4 %,
la hiperoxaluria en el 5,3 %, la hiperuricosuria en el 25,1% y la hipocitraturia en el 21,4 %.
Estos datos también son muy similares a lo encontrado en el presente estudio, sin embargo
aqui no se estudio el nivel de citrato en orina. Esta mediciéon hubiera sido importante ya que
segun la literatura el citrato urinario promueve una reduccién en la formacion y recurrencia
de célculos renales gracias a que se une al calcio inhibiendo la nucleacion espontanea y
agregacion de cristales de oxalato, y ademas interactia con la proteina Tamm-Horsfall para
inhibir la cristalizacion de oxalato de calcio [2]. La hipocitraturia es mucho mas frecuente en

mujeres que hombres [19].

La presencia de cristales de urato monosédico o su forma combinada con oxalato se
identific6 en menos del 17 % de los casos. Los datos de Brasil y Argentina son similares:
16 % [2] y 16,5 % [10], respectivamente. Al comparar estos hallazgos con los datos de pacientes
europeos, se identificé también similitud en la frecuencia de calculos de urato en pacientes
franceses, sin embargo otros paises como Portugal y Alemania [20,21] reportan disminucioén
en menos del 10% de estos cristales. La presencia de cristales de urato monosodico en el
sedimento en la poblaciéon aqui estudiada podria estar relacionada con mayor frecuencia de
enfermedad gotosa e hiperuricemia de otras causas: riesgo cardiovascular, medicamentos,

consumo de pescado y mariscos, habitos de alimentacion, etc.

Si bien los calculos de acido trico se han asociado a desnutricion en algunas regiones
de Asia y Africa [21], en el presente estudio no se evidenci6 que algtin paciente tuviera
un IMC que lo clasificara en bajo peso o desnutricion. Ademas, no se encontré relacion de
hiperuricosuria, hiperuricemia y cristales de acido urico con obesidad, a diferencia de lo
encontrado en la literatura donde se describe a la obesidad y a la dieta rica en carnes rojas y
mariscos como factores predisponentes a hiperuricosuria o formacién de cristales de acido
urico urinario [15]. En el presente estudio la frecuencia de hiperuricosuria fue menor a la
reportada en Panama y Chile, donde esta condicion se presento en el 27,6 % [14] y 35 % [16],

respectivamente.
El estudio de analisis quimico realizado previamente en Colombia es de 1978 [8]; en este

se reportd una alta frecuencia de cristales de componente calcico (76,6 %), sin embargo el

hallazgo mas destacable fue la alta frecuencia de cristales de estruvita, lo cual no corresponde
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a los hallazgos del presente estudio, en donde no se evidenciaron estos cristales.

En pacientes con urolitiasis se ha descrito que hasta el 76 % de los casos podria relacionarse
con infecciones por E. coliy el 47 %, con Proteus mirabilis, siendo el componente infeccioso
el factor relacionado a la formaciéon de calculos [22]. Estudios previos en Brasil también
sefalan a la infecciéon urinaria como factor litogénico, siendo esta la segunda causa mas
frecuente (23,2 %) [2]. En el presente estudio se observé una menor frecuencia de céalculos
relacionados a infecciones con aislamiento microbiolégico, lo que pudo deberse a que no
todos los pacientes contaban con urocultivo, al método microbiologico usado para la toma,
a que el procesamiento fue extrainstitucional (lo que disminuye su rendimiento) y a que se
desconocia el material fisico-quimico del calculo y se partio de la hipotesis de que los calculos
de estruvita y, en menor proporcion, los de fosfato calcico son los mas asociados a infeccion
urinaria. Lo anterior podria tenerse en cuenta en futuras investigaciones donde se relacione

la infeccion urinaria con la composiciéon quimica del céalculo.

En la poblacién estudiada ningin paciente report6é antecedente de herencia genética de
litiasis renal, lo que contrasta con lo descrito por dos Santos et al. [2], quienes encontraron que
hasta el 55 % de los casos tenia este tipo de herencia. Sin embargo, esto podria estar relacionado
con el hecho de que en la presente investigacion no se hizo un estudio complementario de
dichas patologias y por ende hubo un subregistro. Ademas, en muchas ocasiones la herencia no
siempre es genética, ya que individuos de la misma familia pueden tener habitos alimentarios
similares que predisponen a la litiasis renal y puede no tenerse en cuenta en la practica, por

ejemplo la ingesta aumentada de sodio puede generar mayor hipercalciuria [20].

Adicionalmente, el IMC >30 kg/m2 se asocia con un incremento en la formaciéon de
urolitiasis, especialmente porque se ha evidenciado incremento en la excrecion de oxalato,
acido urico, sodio y fosfato [19]. En la poblacién aqui analizada se identificd que en pacientes
obesos no hubo mayor frecuencia de hiperoxaluria, encontrandose este hallazgo estadistica-
mente significativo en los pacientes con IMC <30 kg/m?, lo cual es diferente a lo reportado
en la literatura 23 . Adicionalmente, se evidencio que en los pacientes con obesidad fue mas
frecuente la presencia de ERC en estadio terminal y la necesidad de terapia de reemplazo
renal, tal como se ha reportado previamente [24], pues a medida que se incrementa el IMC, el
riesgo de progresion de la ERC aumenta independiente de la presencia de DM o HTA; este ha-

llazgo se debe confirmar con un seguimiento prospectivo o en una poblaciéon de mayor tamario.

De forma complementaria, se decidi6 realizar una comparacion entre los hallazgos de los

paraclinicos y las comorbilidades mas frecuentes y se encontr6é que la presencia de HTA se
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relacioné de forma significativa con hipercalciuria y depuraciéon de creatinina <60 mL/min,
lo que concuerda con autores como Tang & Lieske [7], quienes describen que la urolitiasis
es un factor de riesgo pequefio pero independiente de ERC, y que la HTA y la DM2 son
las principales causas. Ademas, la HTA se encuentra incluida dentro del sindrome metabo-

lico y se ha notificado en la literatura la asociacion de litiasis renal y sindrome metabolico [25].

En ese orden de ideas, el desarrollo de HTA con progresiéon a ERC puede explicar la
disminucion de la TFG y los niveles de calcio aumentados en orina, posiblemente secundario
a trastorno de paratiroides (hiperparatiroidismo), tal como sucede en pacientes con nefropatia
cronica. Sin embargo, se necesitan mas estudios prospectivos para determinar el riesgo de
desarrollar urolitiasis a partir de HTA, lo anterior apoyado en la evidencia de que pacientes
con DM2 y dislipidemia [4, 6, 19, 26, 27] tienen mas riesgo de enfermedad litiasica y, en

consecuencia, incremento secundario del riesgo de enfermedad cardiovascular [3].

Al realizar el analisis de la ERC se evidencié presencia de marcadores de compromiso
renal, destacando mayor concentraciéon de PTH con la resultante hipercalciuria de forma
significativa. Asimismo, se identificé6 una mayor frecuencia de BUN elevado y proteinuria, lo
cual puede estar relacionado con la ERC propiamente dicha y no solo con la presencia de la
urolitiasis. Lo anterior hace considerar la relevancia del seguimiento de estos pacientes para
nefroprotecciéon dado el riesgo de deterioro renal evidenciado en otros grupos de pacientes
que padecen enfermedades como HTA y DM y que cursan con deterioro de la funcion renal,
inicialmente, y tienden a progresar de estadios de ERC, especialmente para grupos 3b y 4

segin normativas de la KDIGO [4].

Se ha descrito la presencia de multiples medicamentos inductores de litiasis [1, 6, 25, 28];
sin embargo, de los mas frecuentemente asociados, solo la suplencia con vitamina D se
identifico en el 20 % de los pacientes aqui analizados. De este modo, la hipercalciuria se podria
relacionar con exceso de vitamina D [6], aunque en esta poblacion aproximadamente el 30 %
presentd, paraddjicamente, deficiencia o insuficiencia de esta vitamina. Es probable que este
resultado se explique por otros factores que pueden aumentar los niveles de calcio en orina
tales como dieta rica en sodio, que predispone a hipercalciuria; factores sociodemograficos o

genéticos; comorbilidades como ERC con hiperparatiroidismo; entre otros [2].

Como limitaciones del presente estudio se debe considerar el bajo nimero de pacientes
reclutados. Sin embargo, es importante resaltar que, pese a ser una patologia frecuente como
se demostro, la adherencia a la recomendacién del analisis del calculo para identificar una

posible etiologia es baja, lo que permitié describir los hallazgos en un grupo comparable
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con otras descripciones a nivel internacional. Ademas, el analisis metabdlico y paraclinico
de la urolitiasis no se realiza con frecuencia en estos pacientes y mucho menos en quienes
tienen urolitiasis recurrentes, lo que lleva a diagnostico tardio de patologias causales de tipo

metabolicas y pobre tratamiento temprano de los mismos.

Asimismo, desde el punto de vista técnico, al momento de la evaluacion de los pacientes
no se realizé un estudio completo o una pesquisa de enfermedades genéticas relacionadas con
la litiasis recurrente, lo que podria ser motivo de futuras investigaciones. De forma adicional,
el poder contar con un seguimiento a mas largo plazo permitiria evaluar el efecto positivo
de las medidas farmacologicas e intervencionistas sobre estos pacientes, asi como estudiar la
recurrencia litidsica con el fin de impactar en prevencion secundaria en poblaciones de mayor

riesgo como aquellas con comorbilidades cardiovasculares.

Conclusiones

Los resultados descritos en el presente estudio muestran las caracteristicas clinicas y
paraclinicas de una poblacion de pacientes con urolitiasis en la regién caribe colombiana. Los
hallazgos mas frecuentes fueron la presencia de sobrepeso u obesidad, HTA, hiperuricemia,
hiperparatiroidismo, disminucion de la depuracion de creatinina (<60 mL/min), hipercalciuria

e hiperoxaluria.

Ademas, se evidenciaron diferencias estadisticamente significativas entre hiperuricemia
e HTA, edad mayor a 60 anos, hiperparatiroidismo, depuracion de creatinina 24 horas <60
mL/min e hipercalciuria, asi como entre obesidad e hiperoxaluria, HTA e hipercalciuria y, por

ultimo, ERC con hiperuricemia e hiperparatiroidismo.

Se plantea la necesidad de contribuir a la nefroprotecciéon en pacientes con sindrome
metabolico, incluidas la HTA y la DM2, con el fin de evitar la progresion a fases avanzadas o,
incluso, estadio terminal, lo que traeria como consecuencia hiperparatiroidismo secundario,
mayor hipercalcemia y anormalidad en los niveles de acido urico sérico, y con esto mayor

riesgo de urolitiasis que perpetuaria la enfermedad renal ya establecida.

De forma adicional, este estudio permitié evidenciar que la epidemiologia de la urolitiasis
ha presentado cambios respecto a sus etiologias mas frecuentes, en donde la infeccion de vias
urinarias recurrente es un factor evidenciado con menor frecuencia a calculos de estruvita.
Estos cambios pueden deberse a un mejor diagnodstico y a tratamientos mas oportunos de

dichas infecciones.
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Para la satisfaccion de los autores, este es el primer estudio a nivel regional que estudia el
comportamiento de la enfermedad litidsica en poblacion de Barranquilla y los resultados esta-
disticos podrian constituir una linea de interés e investigacion adicional para futuros estudios,

pues se requieren de estudios longitudinales.
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