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RESUMEN

El presente trabajo se realizd con el propdsito de evaluar las variaciones de las
actividades de las enzimas creatina fosfoquinasa (CPK), lactato deshidrogenasa (LDH),
fosfatasa alcalina (FA), alanina aminotransferasa (AIAT) y aspartato aminotransferasa
(AsAT) medidos en pacientes urolitidsicos provenientes del Instituto Metropolitano
Docente de Urologia (IMDU) de la ciudad de Caracas, antes y después de ser sometidos
al procedimiento de litotripsia extracorporea por ondas de choque. Para lograr este fin a
cada individuo se le tomd una muestra sanguinea, la cual se centrifugd y se obtuvo el
suero sanguineo donde se realizaron las determinaciones de las actividades de las
enzimas CPK, LDH, FA, AIAT y AsAT. La prueba estadistica t-Student arrojo
diferencias significativas en las actividades de las enzimas CPK (t= 2,17*) y LDH (t=
3,40***), Estos resultados ponen en evidencia que, la litotripsia extracorpdrea por
ondas de choque produce un traumatismo e inflamacién del tracto urinario ocasionando
los incrementos sericos de las actividades de las enzimas antes sefialadas en estos
pacientes.
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INTRODUCCION

La litiasis renal, también denominada urolitiasis o nefrolitiasis, es una enfermedad
causada por la presencia de calculos o piedras a cualquier nivel del tracto urinario. Su
formacion en las vias urinarias constituye un proceso complejo que depende de la
interaccion de varios factores, incluyendo la concentracion urinaria de los iones
uroliticos, flujo urinario, balance entre los factores promotores e inhibidores de la
cristalizacion (citrato, magnesio y pirofosfato), y factores anatomicos que facilitan la

estasis urinaria (Kaplan y Pesce, 1991).

Los célculos urinarios pueden agruparse segun su composicion quimica en: a) calculos
de calcio que estin formados en su mayor parte por oxalato de calcio u oxalato
mezclado con fosfato de calcio, los cuales representan un 75% del total, b) céalculos
triples o célculos de estruvita, compuestos por fosfato amoénico magnésico, y
representan un 15% del total, ¢) calculos de acido urico que constituyen el 6%, d) los
calculos de cistina (1-2%) y con menor frecuencia los de xantina, silicato y otras sales

minerales (Coe, 1993; Acufia y cols., 2000).

La formacion de célculos en las vias urinarias es un proceso complejo que puede ser
explicado por las anomalias y por las alteraciones fisicoquimicas que se dan en esas
estructuras. En ambas situaciones se observa la formacion de un ntcleo producido por la
precipitacion de cristales en el tracto urinario, que posteriormente sirve para la
agregacion de otros cristales que aumentan el tamafio de la concrecion, la cual se fija en
cualquier lugar de las vias urinarias, alcanzando el tamafio y la forma de la cavidad

donde se produce la aglomeracion de los cristales (Chacon, 1993).

Velasquez (2002) encontrd que los pacientes urolitidsicos presentan aumentos en la
concentracion sérica de oxalato y calcio, un incipiente dafio renal por la movilizacion
de los calculos, posibles alteraciones cardiacas y asociacion con didbetes mellitus que
producen aumentos significativos en las actividades de las enzimas lipasa (LIP), amilasa
(AML), alanina aminotransferasa (AIAT) y creatina fosfoquinasa (CPK), y en las

concentraciones de los compuestos colesterol (COL) y glucosa (GLU).



La actividad de la enzima lactato deshidrogenasa (LDH) se encuentra aumentada en
situaciones de ruptura de la musculatura, en caso de necrosis tisular y en lesiones
agudas del rifion. Este Gltimo caso, se puede presentar en enfermedades renales y por
esta razon se le otorga importancia a la isoenzima renal LDH en las patologias renales

(Lozano y cols., 1996).

La fuente tisular mas importante de la enzima CPK estd constituida por el musculo
esquelético, cerebro, corazon, intestino delgado y rifidn. La funcion de este catalizador
consiste en la regeneracion del adenosin trifosfato (ATP), especialmente en los sistemas
contractiles. La actividad de la enzima CPK en el suero se eleva rapidamente, en
condiciones tales como infarto agudo del miocardio y un traumatismo en el musculo

esquelético (Bais y Edwards, 1982).

Los pacientes urolitidsicos muestran niveles elevados en la actividad de la enzima CPK,
debido a los procesos de contractibilidad de los uréteres y la vejiga para tratar de
movilizar pequefios cdalculos en las vias urinarias. También, se ha reportado
hipercolesterolemia debido a la dieta rica en grasas saturadas que mantienen estos
pacientes, lo que ha permitido concluir que podrian ser factores predisponentes en la

génesis de enfermedades cardiacas (Velasquez y cols., 2000).

La actividad de la enzima AIAT se encuentra relativamente elevada en organos tales
como higado, rindén, musculo esquelético, corazon y pancreas. Ademas, esta enzima se
halla presente en todas las estructuras que conforman al rifién, excepto en la porcion

recta del tibulo proximal (Anderson y Cockayne, 1995).

En 1982, se introdujo la litotripsia extracorporea por ondas de choque (LEOC) en la
clinica diaria y esto supuso un cambio radical en el enfoque terapéutico de las litiasis
del aparato urinario (Martin y Resnick, 1997). Esta técnica ha posibilitado la
fragmentacion de los célculos del tracto urinario, mediante energia generada y aplicada
externamente al cuerpo humano, que posteriormente permite una eliminacion de los

fragmentos de forma espontanea a través de las vias urinarias (Ruiz, 1993).

La litofragmentacion con ondas de choque produce aumentos significativos de los



niveles de las actividades de las enzimas CPK, LDH, AsAT, en plasma, de pacientes
urolitiasicos sometidos a este procedimiento. Estos incrementos son transitorios, ya que
los mismos retornan a los niveles previos a la exposicion a las ondas de choque en un

periodo no superior a un mes (Zaki, 1994).

La disminucién de la actividad del marcador tubular N-acetil-beta-D-glucosaminidasa
(NAG) después de la LEOC sugiere cambios morfoldgicos en el rifion. Estudios
realizados en ratas, demostraron lesiones en los organelos citoplasmaticos y fragmentos
de los lisosomas con severos cambios en la membrana celular, ademas se ha observado
correlacion significativa entre el nimero e intensidad de las ondas de choque y el dafio
tubular. Las alteraciones descritas producen enzimuria que sugiere un dafio renal post-

litotripsia (Weichert y cols., 1997).

El estudio de los efectos de la LEOC sobre la excrecion de enzimas urinarias mostro
aumentos en la excreciéon de las enzimas fosfatasa alcalina (FA), gamma-glutamil-
transpetidasa (CGT), alanina aminopeptidasa (AAP), LDH y disminuciéon de la
excrecion de las transaminasas. Este hecho permite sefialar que, el efecto inmediato de
la litotripsia extracorporea por ondas de choque se basa en el dafio tubular renal

(Neimark y cols., 1997).

Karlsen y Berg (1991) encontraron aumentos significativos en la excrecion urinaria de
albumina, B2 microglobulina, NAG y FA, que pueden tener su explicacion en un dafio
tubular con reabsorcion incompleta de albumina y B2 microglobulina y con incremento

de la excrecion de las enzimas NAG y FA producido por la LEOC.

Sen y cols. (1996) realizaron estudios para evaluar los efectos tempranos y tardios de la
LEOC en la funcién renal en 25 pacientes con calculos renales, obteniendo muestras de
suero antes, 24 horas, 7 dias y 8 meses después. Los resultados reportaron diferencias
estadisticamente significativas en la secrecion de enzimas urinarias y la alblimina
después de 24 horas de la LEOC. Esto demostré que, aunque hubo un dafio glomerular
y tubular transitorio después de la LEOC, el procedimiento parece seguro y no causa

ningun deterioro permanente de la funcién renal.



Apostolov y cols. (1991) evaluaron 17 marcadores séricos de dafio tisular en pacientes
con urolitiasis después de ser sometidos a la LEOC, encontrando aumentos
significativos en las actividades de las enzimas LDH y alfa hidroxibutirato
deshidrogenasa (HBDH), lo cual puede estar relacionado con la hemolisis causada por
la litotripsia. Asi mismo, se observd aumento de la actividad de la enzima CPK que
sugiere miolisis post-litotripsia e incremento de la actividad de la enzima glutamato

deshidrogenasa que indica dafio hepatocelular.

La evaluacion de la actividad de las isoenzimas CPK-B (presente en el cerebro y en el
pulmén) y CPK-M (encontrada en el musculo esquelético), en suero y orina de
pacientes urolitidsicos antes y después del tratamiento con litotripsia extracorpdrea con
ondas de choque, sefialan aumentos de las actividades séricas y urinaria de las enzimas
CPK-B y CPK-M. Estos resultados, en el periodo post operatorio, permiten senalar que
el tratamiento con LEOC produce dafio tisular renal y muscular con efectos temporales

(Hasegawa y cols., 1992).

Se han observado aumentos séricos, en la actividad de la enzima NAG en pacientes
urolitidsicos después de someterse a la LEOC, este hecho probablemente, sea debido a
un dafo en los leucocitos de la circulacion cutanea y renal. El aumento en la excrecion

urinaria de NAG sugiere dafios tubulares renales (Trinchieri y cols., 1988).

Takashi y cols. (1998) evaluaron los dafios de la LEOC en los segmentos proximales y
distales de los tiibulos renales. Para ello, determinaron las concentraciones séricas y
urinarias de calbindin D (tubulos distales) y la actividad de la enzima NAG (tubulos
proximales) antes, inmediatamente, a las 2h y 24h después de aplicar dicho tratamiento.
Los niveles de calbindin-D y la actividad de la enzima NAG estuvieron
significativamente elevados inmediatamente y a las 2 horas después del tratamiento,
pero luego disminuyeron. Estos resultados indican que el dafio a nivel tubular renal
ocurre simultaneamente, en los segmentos proximales y distales cuando se aplica

litotripsia extracorpdrea por ondas de choque.

Las enzimas LDH, CPK y la B2-microglobulina se han utilizado para determinar el dafio

renal después de la LEOC. Al respecto debe indicarse que la LDH es una proteina de



alto peso molar, que normalmente no es filtrada por el glomérulo, por lo que el aumento
en la orina de los niveles de LDH es una prueba del dafio de la filtracion glomerular.
Los altos niveles de CPK en orina, especialmente de la isoenzima B, que existe en las
células renales, pueden indicar dafio en este tejido celular. El aumento de los niveles de
2-microglobulina urinaria, puede ser debido a una incapacidad de los tubulos renales
dafiados para reabsorber la [P2-microglobulina filtrada (Jung y cols., 1993;

Vakalopoulos y cols., 2010).

Estudios realizados en individuos urolitidsicos sometidos al tratamiento con LEOC han
demostrado que, después de este procedimiento los niveles séricos de hemoglobina
libre, las actividades de las enzimas AsAT, LDH y CPK y la concentracion de
mioglobina aumentan significativamente y retornan a sus valores normales a los 4 dias.
La relacion urinaria NAG-creatinina aumenta significativamente, después del
tratamiento manteniéndose elevadas con el transcurrir de los dias. Estos resultados
sugieren que los pacientes urolitidsicos cursan con dafio renal, hemolisis y midlisis

posterior a la LEOC (Kishimoto y cols., 1986).

La medicion urinaria de ciertos marcadores bioquimicos constituye un método muy
sensible para evaluar las lesiones del parénquima renal y puesto, que las distintas
enzimas se correlacionan de forma especifica con distintos tipos celulares del tejido
renal, los cambios en su actividad urinaria pueden ser tomados como referencia para las
localizaciones de las lesiones. En tal sentido, debe sefialarse que algunos marcadores
tales como A1AT, AsAT, gamma transpetidasa, LDH, NAG, alanina aminopeptidasa
(AAP), acetil colinesterasa, leucina aminopeptidasa, kalicreina y B galactosidasa han
sido analizados para evaluar la incidencia de lesion renal post-litotripsia (Akdas y cols.,

1994).

Cancho y cols. (2005), al realizar estudios comparativos del dafio renal producido, tras
la LEOC segun la localizacion litiasica, llegaron a la conclusion de que la litotripsia
produce un dafio renal a nivel glomerular y tubular en los casos de la litiasis de la pelvis

renal o en algunos de sus calices.

Dado que la urolitiasis tiene un origen multifactorial y que la litotripsia, ademés de



producir la eliminacién del calculo por ondas de choque, implica alteraciones en las
actividades enzimaticas en estos pacientes, resulta de interés la realizacion del presente
estudio que intenta poner de manifiesto que la actividad de las enzimas CPK, LDH, FA,
AIAT y AsAT en los pacientes urolitidsicos se altera significativamente, como
consecuencia de la patologia urolitica o por el procedimiento de la litotripsia al cual,

fueron sometidos los pacientes urolitiasicos que participaron en este estudio.

La litotripsia extracorporea es actualmente, la terapia de eleccion en el tratamiento de
los calculos renales. Sin embargo, los efectos secundarios que ésta puede producir en
los pacientes urolitidsicos no han sido totalmente esclarecidos. La medicion en la
sangre, de ciertos marcadores bioquimicos constituye un método muy sensible para
evaluar las lesiones del parénquima renal producto de la exposicion a las ondas de
choque puesto que, las distintas enzimas se correlacionan de forma especifica con
distintos tipos celulares del tejido renal los cambios en su actividad pueden ser
orientativos hacia la localizacion de las lesiones. De aqui, la importancia en la
realizacion del presente trabajo en el cual se evaluaron las variaciones en las actividades
de las enzimas: CPK, LDH, FA, AIAT y AsAT antes y después de la LEOC en
pacientes urolitidsicos que asistieron al Instituto Metropolitano Docente de Urologia

(IMDU) de la ciudad de Caracas, Venezuela.



METODOLOGIA

Muestra Poblacional

Para la realizacion de este estudio, se analizaron 40 muestras sanguineas provenientes
de un grupo de pacientes urolitidsicos (femeninos y masculinos), con edades
comprendidas entre 25 y 81 afos que asistieron al Instituto Metropolitano Docente de
Urologia (IMDU) en la ciudad de Caracas con diagnodstico e historia clinica de
urolitiasis. El nimero de muestras representativa para este estudio se calculé de acuerdo

a la formula propuesta por Cochran (1985).

K?x N x PQ

n= , donde

e’ x (N-1) + (K* x PQ)

K= 1,96 nivel de confiabilidad

P= 0,05 probabilidad de aceptacion
e = 0,06 error de estudio

Q= 0,995 probabilidad de rechazo

N= tamafio de la muestra

Normas de Bioética

La presente investigacion se realizé teniendo en consideracion la normativa de ética
establecida por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en cuanto a los estudios
investigativos en seres humanos y los lineamientos establecidos en la declaracion de
Helsinki, entre los cuales destacan lo siguiente: este trabajo de investigacion estara sélo
a cargo de personas con la debida preparacion cientifica y bajo vigilancia de
profesionales de la salud. Por otra parte, se respetd el derecho de cada individuo

participante en la investigacion a salvaguardar su integridad personal y se adoptaron las



precauciones para respetar la intimidad, la integridad fisica y mental del sujeto (Consejo
de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas, 2002).

A cada uno de los pacientes, se le inform¢é acerca de los objetivos que se pretendieron
alcanzar con la realizacion de esta investigacion; y se respet6 su decision de participar o
no en la misma. De esta manera, se obtuvo por escrito la autorizacion de cada uno de los

individuos seleccionados para este estudio (anexo 1).

Obtencion de las muestras

A cada uno de los individuos, se le extrajo una muestra de 10 ml de sangre completa
por puncion venosa con jeringas estériles descartables, antes y 2 horas después del
tratamiento con LEOC. Posteriormente, estas muestras se colocaron en tubos de ensayo
estériles, sin anticoagulante. Luego de 15 minutos en reposo, se centrifugaron los
especimenes a 3 000 rpm durante 10 minutos para la separacion de los respectivos
sueros sanguineos, los cuales fueron separados con pipetas Pasteur y colocados en tubos
de ensayo estériles. Las muestras se almacenaron en refrigeracion para la posterior
determinacion de las actividades de las enzimas CPK, FA, LDH, AsAT y AIAT. Todas
las muestras fueron procesadas en el laboratorio del Hospital Militar “Carlos Arvelo”,

en la ciudad de Caracas.

En todos los casos, se tomaron las medidas preventivas para evitar obtener sueros
hemolizados o hiperlipémicos que podrian arrojar resultados no confiables de los

parametros cuantificados en esta investigacion (Mayes, 1990).

Meétodos utilizados

Determinacion de la actividad de la enzima Creatina fosfoquinasa (CPK)

El principio de este procedimiento consiste en que el compuesto difosfato de adenosina
(ADP) reacciona con el fosfoenolpiruvato, en presencia de la enzima piruvato-quinasa,
para formar adenosin trifosfato (ATP) y piruvato. Este ultimo, reacciona con el

dinucleotido de nicotinamida (NADH) y los iones hidrégeno, en presencia de la enzima



LDH, para producir lactato y NAD. La reduccion de la absorbancia medida a 340 nm, es
directamente proporcional a la actividad de la enzima CPK en la muestra. Valores de

referencia: 23,0 — 156 U/L (Bais y Edwars, 1982).

Valoracion de la actividad de la enzima Fosfatasa alcalina (FA)

El basamento de esta metodologia consiste en la hidrolisis del compuesto p-nitrofenol
fosfato a p-nitrofenol inorgénico. La reaccidon se controla cinéticamente a 405 nm a
partir de la velocidad de formacion del p-nitrofenol, el cual es proporcional a la
actividad de la enzima FA presente en la muestra. Valores de referencia: 20 — 100 U/L

(Bauer, 1986).

Cuantificacion de la actividad de la enzima Alanina aminotransferasa (A1AT)

En este proceso la enzima A1AT cataliza la transferencia del grupo amino del L-
aspartato a a-cetoglutarato, resultando la formacién de piruvato y L-glutamato. El
piruvato reacciona con el NADH en presencia de la enzima LDH generando lactato y
NAD+. La disminucion de la absorbancia de NADH, medida a 340nm, es directamente

proporcional a la actividad de la enzima A1AT en la muestra. Valores de referencia: 20

— 100 U/T (Bauer, 1986).

Determinacion de la actividad de la enzima Aspartato aminotransferasa (AsAT)

El fundamento de esta técnica se basa en que la enzima AsAT cataliza la transferencia
del grupo amino del L-aspartato a a-cetoglutarato, originando oxalacetato y L-
glutamato. El oxalacetato, en presencia de la enzima malato deshidrogenasa (MDH),
oxida el NADH produciendo malato y NAD+. La cantidad obtenida de NAD+, medida
a 340 nm, es directamente proporcional a la actividad de AsAT presente en la muestra.

Valores de referencia: 9,0 — 48,0 U/I (Kaplan y Pesce, 1991).

Determinacion de la actividad de la enzima Lactato deshidrogenasa (LDH)

La enzima LDH cataliza la reduccion del piruvato a lactato, en presencia de NADH, a

9



pH 7.5. El incremento de la absorbancia a 340 nm es directamente proporcional a la
actividad de la enzima LDH encontrada en la muestra. Valores de referencia: 95 — 200

U/L (Bauer, 1986).

Andlisis estadistico

Los resultados obtenidos en el presente estudio fueron sometidos al andlisis estadistico
t-Student con el proposito de establecer las posibles diferencias significativas en las
actividades de las enzimas CPK, FA, LDH, AsAT y AIAT en pacientes urolitidsicos de
la ciudad de Caracas antes y después del tratamiento de litotripsia extracorporea (Sokal

y Rohlf, 1979).
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RESULTADOS Y DISCUSION

La figura 1 muestra las variaciones de las actividades sérica de la enzima FA, medidos
en individuos urolitiasicos antes y después de la LEOC. Se observan valores de la
actividad de la enzima FA ligeramente aumentados en los pacientes urolitidsicos antes
del tratamiento con LEOC. Estos valores de la actividad de esta enzima medidos en
estos dos grupos de individuos no permitid observar diferencias significativas al ser

evaluados por la prueba estadistica t- Student (t = 0,24, p>0,05) (anexo 2).
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Fosfatasa Alcalina (U/L)

Antes de la LEOC Después de la LEOC

Figura 1. Variaciones de las actividades séricas de la enzima fosfatasa alcalina (U/L)
medidos en individuos urolitidsicos, antes y después de la litotripsia extracorporea por
ondas de choque, provenientes del Instituto Metropolitano Docente de Urologia de

Caracas, Distrito Capital. Febrero - Abril 2011. LEOC: Litotripsia extracorpérea por ondas de
choque. ns: diferencia no significativo.

Estos resultados ponen de manifiesto que la actividad de esta enzima no se altera en
estos pacientes, probablemente, a que la intensidad de las ondas de choque aplicada no
fue suficiente como para producir un traumatismo a nivel 0seo, intestinal, hepatico o
renal que incremente la actividad de esta enzima. Ademas, la ausencia de diferencias
significativas, al evaluar la actividad de la enzima FA, en estos pacientes, descarta la
posibilidad que, aunado al problema de litiasis renal, estos pacientes cursen con
hipofosfatemia, escorbuto, enfermedad celiaca, desnutricion e hipotiroidismo (Guyton y

Halls, 1997).
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En la figura 2, se evidencia las variaciones de las actividades de la enzima CPK en
pacientes urolitidsicos antes y después de someterse a la litotripsia extracorpérea por
ondas de choque. En la misma, se observan valores de la actividad sérica de esta enzima
aumentados significativamente (t = 2,17, p<0,05) en los pacientes urolitidsicos después
de la litotripsia (anexo 3), aunque los valores se mantuvieron dentro los parametros
normales. Este incremento permitié obtener diferencias significativas al evaluar la
actividad de esta enzima en estos pacientes al aplicarle la prueba estadistica t- Student.
La explicacion a estos resultados, probablemente, sea debido al dafio glomerular,
tubular y muscular causado por la aplicacion de la LEOC que produce aumentos en las
actividades de las enzimas CPK y LDH y con ello, se constituye en un marcador de
dafio celular en los pacientes urolitidsicos tratados con este procedimiento (Hasegawa y

cols., 1992; Vakalopoulos y cols., 2010).
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Figura 2. Variaciones de las actividades séricas de la enzima creatina fosfoquinasa
(U/L) medidos en individuos urolitidsicos antes y después de la litotripsia extracorpdrea
por ondas de choque del Instituto Metropolitano Docente de Urologia de Caracas,

Distrito Capital. Febrero - Abril 2011. LEOC: Litotripsia extracorpérea por ondas de choque. *:
diferencias significativas.

La figura 3, muestra las variaciones de las actividades sérica de la enzima AIAT, en
individuos urolitidsicos antes y después de la LEOC. Ambos valores de la actividad de
la enzima AIAT muestran niveles similares en los dos grupos estudiados, razon por la
cual, no se observaron diferencias significativas al evaluar la actividad de esta enzima

en estos pacientes (t = 0,27, p>0,05) (anexo 4).
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Estos resultados pueden tener su explicacion en el hecho de que la actividad de esta
enzima aumenta significativamente después de las 24 horas de una intervencion por
LEOC, tal como lo demuestra el trabajo realizado por Espinoza (1995), quien encontrd
que las actividades de las enzimas amilasa, AIAT y gamma glutamil transferasa se

elevan luego, del tiempo antes mencionado en los pacientes urolitiasicos.
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Figura 3. Variaciones de las actividades séricas de la enzima alanina amino transferasa
(U/T) medidos en individuos urolitidsicos antes y después de la litotripsia extracorpdrea
por ondas de choque del Instituto Metropolitano Docente de Urologia de Caracas,

Distrito Capital. Febrero - Abril 2011. LEOC: Litotripsia extracorpérea por ondas de choque. ns:
diferencias no significativas.

En la figura 4, se muestra las variaciones de las actividades de la enzima AsSAT en
pacientes urolitidsicos antes y después de someterse a la LEOC. En la misma, se
observan valores de la actividad sérica de esta enzima ligeramente aumentados en los
pacientes post intervenidos con LEOC, sin que ésto arrojara diferencias significativas al

ser evaluados por la prueba estadistica t- Student (anexo 5).
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Figura 4. Variaciones de las actividades séricas de la enzima aspartato amino
transferasa (U/I) medidos en individuos urolitidsicos antes y después de la litotripsia
extracorporea por ondas de choque del Instituto Metropolitano Docente de Urologia de

Caracas, Distrito Capital. Febrero - Abril 2011. LEOC: Litotripsia extracorpérea por ondas de
choque. ns: diferencias no significativas.

Estos resultados pueden deberse a que la actividad de esta enzima tiene pequefias
alteraciones que se manifiestan después de las 24 horas post-litotripsia, tal como lo
demuestran estudios realizados por Villanyi y cols., (2001) quienes observaron un
aumento significativo en las actividades de las enzimas AsAT, FA, LDH y en la
concentracion de la proteina beta 2-microglobulina, lo que indica una disfuncién tubular
proximal y destruccion de las células, en pacientes urolitidsicos 24 horas después de la

intervencion con LEOC (Recker y cols., 1993; Ruiz, 2000).

La figura 5, sefiala las variaciones de las actividades de la enzima LDH, en pacientes
urolitidsicos antes y después del tratamiento con LEOC. La grafica muestra valores
aumentados en la actividad de esta enzima en los pacientes urolitidsicos después de la
intervencion, aunque dentro de los valores normales. Estas actividades ocasionaron
diferencias altamente significativas (anexo 6), al ser evaluados por la prueba estadistica
t- Student (t = 3,40%**) las cuales pueden explicarse argumentando que,
probablemente, en estos pacientes hayan ocurrido obstrucciones en las vias urinarias y
movilizacion de los fragmentos del célculo o dafo tisular del parénquima renal, ya que

la actividad de esta enzima se encuentra aumentada en situaciones de ruptura de la
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musculatura y en lesiones agudas del rifién (Murray y cols., 1992).
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Figura 5. Variaciones de las actividades séricas de la enzima lactato deshidrogenasa
(U/L) medidos en individuos urolitidsicos antes y después de la litotripsia extracorpdrea
por ondas de choque del Instituto Metropolitano Docente de Urologia de Caracas,

Distrito Capital. Febrero - Abril 2011. LEOC: Litotripsia extracorpérea por ondas de choque. ***:
diferencias altamente significativas.

Se ha observado que la actividad de la enzima LDH aumenta en dafios renales como
necrosis tubular y en algunos carcinomas renales. Marcellan y Servio (1986), estudiaron
las variaciones de las actividades de las enzimas NAG y LDH en muestras de sangre y
orina antes y 24 horas después de someterse a la LEOC. Los resultados obtenidos pre y
post al tratamiento con LEOC demostraron aumentos significativos en la actividad de la
enzima NAG en suero y de LDH en suero y orina. El aumento de NAG en orina no fue
significativo. No hubo correlacioén entre el nimero de ondas de choque aplicadas y el

aumento de la actividad enzimatica.
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CONCLUSIONES

Los aumentos observados en las actividades séricas de las enzimas CPK y LDH en los
pacientes urolitiasicos después de ser intervenidos por la LEOC, ponen de manifiesto
que este procedimiento es capaz de producir traumatismo e inflamacién que aunado a
las obstrucciones que causan los calculos en su movimiento a lo largo del tracto
urinario, ocasionan los incrementos séricos de las actividades enzimaticas antes

sefialadas en estos pacientes estudiados.
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ANEXO
ANEXO 1

Consentimiento del paciente

AUTORIZACION

Yo, , portador de la C.L

, de edad afios y sexo F = M

(representante/paciente) autorizo a la Br. Maria A. Lopez, para la recoleccion y analisis
de mi muestra sanguine, cuyo resultado sera utilizado en el desarrollo de su proyecto de
investigacion intitulado: “VARIACIONES DE LAS ACTIVIDADES DE LAS
ENZIMAS RELACIONADAS CON ALTERACIONES RENALES EN
PACIENTES UROLITIASICOS DEL INSTITUTO METROPOLITANO
DOCENTE DE UROLOGIA ANTES Y DESPUES DEL TRATAMIENTO CON
LITOTRIPSIA EXTRACORPOREA”, el cual esta bajo la coordinacion del Lic.
William Velasquez de la escuela de ciencias de la Universidad de Oriente. Nicleo de
Sucre. Ademas otorgo el consentimiento para que los datos generados puedan ser

utilizados en el estudio sin revelar nombre y me sean entregados a la brevedad posible.

En este estudio se seguiran los lineamientos establecidos en la declaracion de Helsinki,
entre los cuales destacan que este trabajo estara a cargo de personas con la debida
preparacion cientifica y bajo vigilancia de un profesional de la salud, por otra parte se
respetara el derecho de cada individuo participante en la investigacion a salvaguardar su
integridad personal, se adoptaran las precauciones necesarias para respetar la intimidad,

la integridad fisica y mental del paciente.

Firma
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Anexo 2. Resumen estadistico de la prueba de t-Student aplicada a las concentraciones

de Fosfatasa Alcalina (U/L) en pacientes urolitidsicos antes y después de someterse a la

Litotricia Extracorpdrea por ondas de choque en el Instituto Metropolitano Docente de

Urologia, Caracas, Distrito Capital.

Pacientes n Intervalo
Antes de la 40 52 158
LEOC
Después de la 40 49 154
LEOC

X S Sx ts
82,3 26,3674  4,1691
0,243655 ns
82,875 25,5666  4,0424

LEOC: litotripsia extracorporea por ondas de choque; n: nimero de muestras; X: media; S: desviacion

estandar; Sx: error estandar; ts: t-Student; ns: diferencias no significativas
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Anexo 3. Resumen estadistico de la prueba de t-Student aplicada a las concentraciones

de Creatina Fosfoquinasa (U/L) en pacientes urolitiasicos antes y después de someterse

a la Litotricia Extracorpdrea por ondas de choque en el Instituto Metropolitano Docente

de Urologia, Caracas, Distrito Capital.

Pacientes n Intervalo
Antes de la 40 25 217
LEOC
Después de la 40 33 236
LEOC

X S Sx ts
89,075 47,8542 17,5664
2,17293 *
101,05 51,4682  8,1378

LEOC: litotripsia extracorporea por ondas de choque; n: nimero de muestras; X: media; S: desviacion

estandar; Sx: error estandar; ts: t-Student; *: diferencias significativas.
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Anexo 4. Resumen estadistico de la prueba de t-Student aplicada a las concentraciones
de alanina aminotransferasa (U/I) en pacientes urolitidsicos antes y después de
someterse a la Litotricia Extracorpérea por ondas de choque en el Instituto

Metropolitano Docente de Urologia, Caracas, Distrito Capital.

Pacientes n Intervalo X S Sx ts
Antes de la 40 3 66 26,95 16,2053 2,5623
LEOC 0,27 ns
Después de la 40 15 57 23,6 8,9064 1,4082
LEOC

LEOC: litotripsia extracorporea por ondas de choque; n: nimero de muestras; X: media; S: desviacion

estandar; Sx: error estandar; ts: t-Student; ns: diferencias no significativas
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Anexo 5. Resumen estadistico de la prueba de t-Student aplicada a las concentraciones
de aspartato aminotransferasa (U/I) en pacientes urolitidsicos antes y después de
someterse a la Litotricia Extracorpérea por ondas de choque en el Instituto

Metropolitano Docente de Urologia, Caracas, Distrito Capital.

Pacientes n Intervalo X S Sx ts
Antes de la 40 14 36 21,575  6,1054 0,9654
LEOC 1,73 ns
Después de la 40 15 57 23,6 8,9064 1,4082
LEOC

LEOC: litotripsia extracorporea por ondas de choque; n: nimero de muestras; X: media; S: desviacion

estandar; Sx: error estandar; ts: t-Student; ns: diferencias no significativas
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Anexo 6. Resumen estadistico de la prueba de t-Student aplicada a las concentraciones
de Lactato Deshidrogenasa (U/L) en pacientes urolitidsicos antes y después de
someterse a la Litotricia Extracorpérea por ondas de choque en el Instituto

Metropolitano Docente de Urologia, Caracas, Distrito Capital.

Pacientes n Intervalo X S Sx ts
Antes de la 40 104 276 161,45 38,9621 6,1605
LEOC 3,40 ***

Después de la 40 119 437 202,075 67,6106 10,6902
LEOC

LEOC: litotripsia extracorporea por ondas de choque; n: nimero de muestras; X: media; S: desviacion

estandar; Sx: error estandar; ts: t-Student; ***: diferencias altamente significativas
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cada individuo se le tomd una muestra sanguinea, la cual se centrifugd y se obtuvo el
suero sanguineo donde se realizaron las determinaciones de las actividades de las
enzimas CPK, LDH, FA, AIAT y AsAT. La prueba estadistica t-Student arrojo
diferencias significativas en las actividades de las enzimas CPK (t= 2,17*) y LDH (t=
3,40%**), Estos resultados ponen en evidencia que, la litotripsia extracorporea por
ondas de choque produce un traumatismo e inflamacion del tracto urinario ocasionando
los incrementos sericos de las actividades de las enzimas antes sefialadas en estos
pacientes.
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Abul K. Bashirullah, Director de Bibliotecas, este Cuerpo Colegiado decidi6, por
unanimidad, autorizar la publicacién de toda la produccion intelectual de la
Universidad de Oriente en el Repositorio en cuestion.
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