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Se confirma una asociacién positiva significativa entre los niveles de proteina
C-reactiva (PCR) y el riesgo de calculos renales. El cuartil de PCR mas alto se
asocia con mayor riesgo de aparicion de litiasis renal, en comparacion
con los cuartiles de PCR mas bajos.

Introduccion

El aumento de la prevalencia de la litiasis renal (LR) puede
atribuirse a una mejor deteccion de los calculos asintomati-
cos. En los Estados Unidos, la prevalencia de LR en hombres
adultos es del 10.9%, ligeramente inferior a la de mujeres
adultas, del 9.5%. La prevalencia de LR ha aumentado del
6.5% en el periodo comprendido entre 2007 y 2008, al
9.4% en el periodo de entre 2017 y 2018. Los indices de
recurrencia de célculos renales son altos, con valores que
alcanzan el 35% a los 5 afios y el 52% a los 10 afos. Los
calculos de oxalato de calcio son el tipo mas comun, segui-
dos de los célculos de hidroxifosfato y urato de calcio. La
LR puede estar relacionada con riesgo elevado de evolucién
renal adversa, incluida enfermedad renal terminal y enfer-
medad renal crénica.

La proteina C-reactiva (PCR), un reactivo de fase aguda, es
sintetizada en el higado, en respuesta a factores proinflama-
torios. La PCR participa en el dafo tisular, en las respuestas
inflamatorias y en las infecciones. La PCR es un marcador
inflamatorio inespecifico que aumenta répidamente en el
contexto de las respuestas inflamatorias; se ha vinculado con
mayor riesgo de enfermedad cardiovascular y cancer.

La PCR se relaciona de manera especifica con la enfer-
medad renal, y es un biomarcador de este tipo de afec-
ciones. En los recién nacidos prematuros con dafio renal
agudo, la PCR elevada es un factor fisiopatogénico de-
cisivo. En un estudio se demostré una asociacion entre la
PCR y la pielonefritis causada por calculos renales obstruc-
tivos. La PCR también permite definir la necesidad de co-
locaciéon de un stent uretral en pacientes con célico renal
causado por calculos urinarios; en este escenario, la PCR
se asocia con mas poder predictivo que los niveles séricos
de creatinina y el recuento de leucocitos. Los estudios han
correlacionado débilmente la PCR con la formacién de
calculos renales en hombres japoneses. El mecanismo de la

respuesta inflamatoria en la formacion de célculos renales
no se comprende completamente, pero podria implicar la
produccién de especies reactivas de oxigeno, la activaciéon
de inflamasomas, y el estado microinflamatorio renal. La
microinflamacién es un estado inflamatorio leve, sistémico,
crénico y no dominante inducido por infecciones con mi-
crobios no patégenos. Esta afeccion se caracteriza principal-
mente por factores proinflamatorios elevados en el sistema
circulatorio, incluida la PCR y la interleuquina 6, con activa-
cion de los fagocitos mononucleares. Aungue el mecanismo
fisiopatogénico en la microinflamacién sigue sin conocerse
con precision, es posible que refleje un fenotipo anormal de
macrofagos, el aumento de la infiltracion de macréfagos en
el tejido adiposo y la apoptosis de neutrofilos, con liberacion
de mieloperoxidasa. El objetivo de esta investigacion fue de-
terminar la posible correlacion entre los niveles de PCR y el
riesgo de aparicion de LR.

Pacientes y métodos

Para el trabajo se utilizaron los datos del NHANES, un es-
tudio administrado por el National Center for Health Statis-
tics (NCHS) de los US Centers for Disease Control and Pre-
vention (CDC). EI NHANES fue un programa de investigacion
nacional realizado en ciclos repetidos de 2 afos, con datos
de encuestas actualizados continuamente, destinado a
evaluar el estado de salud y la nutricién de la poblacion
estadounidense. Se utilizd la informacién del NHANES de
2007-2010, porque solo estos ciclos aportaron datos sobre
los calculos renales y la PCR. Inicialmente se evaluaron
20 686 participantes, 11 033 de los cuales (18 afos 0 mas)
fueron aptos para el presente estudio. La PCR se utilizd
como variable de exposicion. La cuantificacién de la PCR se
realizé mediante nefelometria con latex. El criterio principal
de valoracion fue la incidencia de calculos renales. Como co-
variables se consideraron la edad, el sexo, la raza, el nivel



educativo, la relacion pobreza-ingresos (poverty-to-income
ratio [PIR]), el indice de masa corporal (IMC), los niveles de
lipidos, la tasa de filtracion glomerular estimada (TFGe), el
indice urinario de albimina y creatinina (UACR), los niveles
sérico de calcio y acido Urico, la ingesta total de agua y de
energfa, el consumo de alcohol, el tabaquismo, la diabetes,
la hipertension arterial, la enfermedad renal crénica (ERC) y
la ingesta total de calcio, fosfato, sodio, potasio, proteinas,
grasas y carbohidratos.

Para los andlisis estadisticos se aplicé una ponderacién
de muestreo NHANES adecuada que tuvo en cuenta el
complejo disefio de encuesta por conglomerados de mul-
tiples etapas en el andlisis. Las diferencias entre grupos se-
gun la PCR (cuartiles) se evaluaron mediante prueba pon-
derada de la t de Student (variables continuas) o la prueba
ponderada de chi al cuadrado (variables categodricas). Se
utilizaron modelos de regresion logistica multivariados para
explorar la relacién independiente entre los niveles de PCR
y los célculos renales en tres modelos diferentes, segun las
variables de ajuste. Los valores de p < 0.05 se consideraron
estadisticamente significativos.

Resultados

Para este estudio se inscribieron un total de 11 033 parti-
cipantes, de los cuales el 51.81% eran mujeres y el 48.19%
eran hombres. La edad promedio de los participantes
fue de 47.01 anos. El valor promedio de la PCR fue de
0.39 mg/dl. Los rangos de PCR para los cuartiles 1 a 4 fue-
ron de entre 0.01 y 0.08, 0.08 y 0.19, 0.19y 0.46 y 0.46
y 20 mg/dl, respectivamente. El rango normal de la PCR se
define con valores de entre 0y 1 mg/dl. En particular, solo
los participantes en el cuartil méas alto presentaron niveles
de PCR por encima del rango normal. La prevalencia pro-
medio de célculos renales fue del 9.8%. Los participantes
en el cuartil 4 de la PCR mostraron mayor prevalencia de
cdlculos renales (10.89%, p = 0.01), en comparacién con
los pacientes con PCR en los cuartiles 1 a 3. Los participan-
tes en el cuartil 4 de PCR tuvieron mas probabilidades de
ser mujeres, blancos no hispanos y obesos; que tuvieran
niveles séricos elevados de acido Urico, UACR, triglicéridos
y lipoproteinas de baja densidad; niveles mas bajos de TFGe
y, con mayor frecuencia, fueron fumadores, diabéticos e
hipertensos. Ademas, los participantes en el cuartil 4 de
la PCR refirieron menor ingesta de calcio, fosfato, sodio,
potasio, proteinas, grasas y carbohidratos; los individuos
en el cuartil mas alto de PCR también presentaron menor
ingesta de energia.
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investigacio

Asociacion entre la PCR y el riesgo de célculos renales

Se encontrd una asociacion positiva entre la PCR y el ries-
go de calculos renales (odds ratio [OR] = 1.09, intervalo de
confianza del 95% [IC 95%]: 1.01 a 1.18, p = 0.03) en el
modelo no ajustado. En el modelo 2 con ajuste por edad,
sexo Yy raza, la asociacion positiva entre la PCR vy el riesgo
de célculos renales se mantuvo (OR = 1.09, IC 95%: 1.00
a 1.18, p = 0.03). La asociacion positiva entre la PCR y el
riesgo de calculos renales también se mantuvo estable en
el modelo totalmente ajustado (OR = 1.14, IC 95%: 1.02 a
1.26, p = 0.04).

En un andlisis de sensibilidad, la PCR se abordd como
variable categoérica (cuartiles); los participantes en el cuartil
mas alto de la PCR tuvieron un aumento sustancial del 64%
en el riesgo de célculos renales, en comparaciéon con aque-
llos en el cuartil mas bajo de PCR (OR = 1.64, IC 95%: 1.04
a2.59,p=0.03).

Anélisis de subgrupos

Se realizaron andlisis por subgrupos en funcién del sexo,
el IMC, el tabaquismo o el consumo de alcohol, y la presen-
cia de hipertensién arterial, diabetes y ERC. En el analisis de
subgrupos se observd una asociacion positiva entre la PCR
y un mayor riesgo de cdlculos renales en el subgrupo de su-
jetos obesos (p = 0.031); en cambio, la asociacion positiva
no alcanzo significacion estadistica en los participantes con
sobrepeso (p = 0.284). Sin embargo, no hubo correlacién
significativa con los valores de p para la interaccion, lo que
indica que la correlacion no dependié del sexo, el IMC, el
tabaquismo, el consumo de alcohol, la hipertensién arterial,
la diabetes y la ERC (todas las p para la interaccion tuvieron
valores > 0.05).

Conclusién

Los hallazgos del presente estudio revelan una asociaciéon
significativa y directa entre los niveles de PCR vy el riesgo de
cdlculos renales. La asociacion fue similar en los distintos
subgrupos estratificados por sexo, etnia, IMC, hipertensién
arterial, diabetes, tabaquismo y consumo de alcohol, de
modo que los hallazgos son aplicables en diferentes grupos
poblacionales.

Por lo tanto, la determinacion de los niveles de PCR podria
utilizarse en la practica diaria como un biomarcador poten-
cial para la evaluacion de los riesgos y el abordaje terapéu-
tico de los pacientes con célculos renales. No obstante, se
requieren estudios prospectivos para establecer conclusiones
precisas en este sentido.
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