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La patogenia de la enfermedad viene

dada por la existencia de un defecto en-

zimático situado en el perixosoma del

hepatocito, que aumenta la conversión

de glioxilato a oxalato poco soluble4. El

gen afectado en la tipo I es el AGXT,

que se encuentra situado en el cromoso-

ma 2q36-37 y que corresponde a la en-

zima alanina-glioxilato aminotransfera-

sa (proteína de 43 kDa)2, que necesita

de la vitamina B
6

(piridoxina) para su

adecuado funcionamiento. Se han ob-

servado diferentes mutaciones en el gen

de la AGXT que conllevan múltiples

defectos, entre los que el más frecuente

es la ausencia de actividad inmunorre-

activa y catalítica de la proteína (42%)5.

El único tratamiento realizado con éxi-

to en estos pacientes consiste en el tras-

plante hepático o hepatorrenal que pue-

da suplir la actividad enzimática y

función renal, respectivamente.

Hombre de 24 años de origen magrebí,

con antecedentes personales de insufi-

ciencia renal crónica (IRC) secundaria

a nefrocalcinosis. Había presentado

múltiples infecciones, dos abscesos en

psoas derecho y unión esternoclavicular

izquierda, aunque en ninguno de los dos

casos se pudo identificar el germen etio-

lógico. Ese mismo año presentó un ac-

cidente cerebrovascular isquémico talá-

mico y perimesencefálico derecho.

Ingresa en el hospital de su comunidad

por cuadro de deterioro severo del esta-

do general, fiebre recurrente y episodios

reincidentes de artritis de hombro dere-

cho por S. epidermidis y de articulación

esternoclavicular izquierda por entero-

coco, ambos secundarios a bacteriemia

por catéter permanente yugular derecho

(previamente presentó trombosis de va-

rios accesos vasculares). Durante el in-

greso, que duró un año, surgieron innu-

merables complicaciones entre las que

destacan: anemia severa de procesos

crónicos, hemorragia digestiva alta, pe-

ricarditis urémica y neumonía con de-

rrame pleural. En las últimas semanas

de estancia en dicho hospital comienza

con clínica de cervicalgia de localiza-

ción izquierda, importante limitación

funcional, fasciculaciones y fiebre con

hemocultivos negativos. Se realizó reso-

nancia magnética (figura 1) y con la sos-
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La hiperoxaluria primaria (HOP) es una

alteración metabólica bastante infre-

cuente, con una incidencia anual de

0,11-0,26/100.000 niños nacidos y una

prevalencia de 1-2,9/1.000.000 habitan-

tes, aproximadamente1. En España exis-

te un número relativamente elevado de

casos a expensas de un aumento en la

incidencia en las Islas Canarias (especí-

ficamente en La Gomera)2. El diagnós-

tico suele hacerse de forma tardía, exis-

tiendo un promedio de 3,4 años desde

el comienzo de los síntomas hasta el

diagnóstico. Sólo el 30% de los casos

son diagnosticados de forma precoz3.

Esto conduce a que, en la mayoría de

los casos, en el momento del diagnósti-

co definitivo los pacientes presenten

depósitos universales de oxalato, inclu-

yendo el sistema cardiovascular, que

conducen inexorablemente a la muerte.

pecha de espondilodiscitis secundaria el

paciente fue trasladado a nuestro centro

para realización de laminectomía des-

compresiva.

En la exploración física realizada a su

llegada destacaban deterioro del estado

general y caquexia con atrofia muscu-

lar que le impedían caminar, hipoten-

sión, taquicardia y febrícula. En la aus-

cultación presentaba ritmo normal y un

soplo pansistólico con hipoventilación

en bases pulmonares. Se palpaba gran

hepatoesplenomegalia no dolorosa. Au-

mento del tamaño de ambas rodillas y

hombro derecho con visibles signos de

inflamación.

En la analítica destacaban anemia (Hb:

8,3 g/dl), leucocitosis (18.900), PTH de

83 pg/ml y alteración de los parámetros

inflamatorios y nutricionales (GGT:

544 U/l, FA: 531 U/l, albúmina: 0,7 g/dl

y ferritina: 5,93 ng/ml PCR). Se realizó

mapa óseo cuyas principales alteracio-

nes pueden observarse en la figura 1 y

que fueron informados como signos de

hiperparatiroidismo secundarios muy

avanzados. En la TC cervical se detec-

to una importantecifosis a la altura de

los cuerpos vertebrales C5-C6, altera-

ción en la morfología de los mismos y

disminución muy severa del diámetro

antero-posterior que producía una im-

portante compresión de la medula a di-

cho nivel, así como estenosis foraminal.

Se realizaron biopsia y aspirado de me-

dula ósea que presentaba células gigan-

tes multinucleadas pertenecientes a la

serie macrofagomonocítica y que en-

globaban cristales de oxalato con birre-

frigencia a la luz polarizada. En la mé-

dula ósea había sustitución del espacio

medular por depósitos de cristales dis-

puestos concéntricamente, agrupándose

en forma de estrella o roseta, que refrin-

gían bajo luz polarizada, con reacción

periférica de células gigantes y destruc-

ción de trabéculas óseas (figura 2). Con

estos hallazgos el paciente fue diagnos-

ticado de hiperoxaluria primaria. Se

instauró tratamiento paliativo con vita-

mina B
6

y diálisis de forma intensiva,

pese a lo cual falleció 30 días después

de su ingreso.
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tica es la única prueba que confirma el

diagnóstico definitivo de la HOP. De-

pendiendo del laboratorio, puede apor-

tar información acerca de la existencia

o no de proteína inmunorreactiva (Wes-

tern blot), la localización subcelular

Este caso ilustra las consecuencias ne-

fastas del diagnóstico tardío de esta in-

frecuente enfermedad que es mortal si

no se instauran de forma precoz trata-

mientos agresivos. Una vez que el pa-

ciente presenta IRC las alternativas tera-

péuticas actuales son paliativas

(trasplante renal) o curativas, aunque

con una elevada morbilidad (trasplante

combinado hígado-riñón)2.

En 1997 Hoppe encontró una frecuen-

cia muy baja de HOP en la población en

diálisis; el diagnóstico tardío se obser-

vó en el 42% de los pacientes y el 30%

fueron diagnosticados cuando ya tenían

una enfermedad renal terminal3.

Las manifestaciones más frecuentes y

precoces de la enfermedad son la pre-

sencia de nefrocalcinosis (por forma-

ción de cristales de oxalato en el pa-

rénquima renal) y urolitiasis (al

excretarse por el sistema pielocali-

cial). Las distintas formas de manifes-

tación se agrupan según la edad de

presentación. La forma infantil se ca-

racteriza por IRC con oxalosis paren-

quimatosa masiva. En los niños algo

más mayores, se presenta con sínto-

mas de urolitiasis y en algunos casos

obstrucción completa con fracaso re-

nal agudo. En la edad adulta, cursa

frecuentemente con enfermedad renal

terminal6. Por desgracia, el diagnósti-

co de HOP fue tardío en nuestro pa-

ciente, lo que condujo a su muerte.

Un método sencillo para la detección de

esta enfermedad puede ser la medición

de la excreción urinaria de oxalato. En

condiciones normales se suelen excretar

0,5 mmol/1,73 m2/día o 45 mg/1,73

m2/día; las personas afectadas de HOP

presentan un importante incremento en

la excreción urinaria de oxalato (> 1

mmol/1,73 m2/día o 90 mg/1,73 m2/día)6.

Esta excreción es menos útil en pacien-

tes con insuficiencia renal como en

nuestro caso ya que el paciente presen-

taba IRC avanzada. En estos casos, el

incremento de oxalato en plasma ayu-

daría a alcanzar un diagnóstico, junto

con el depósito de oxalato cálcico en

los tejidos7, si bien no está al alcance de

todos los laboratorios. La biopsia hepá-

(IF) e incluso el tipo de mutaciones (se-

cuenciación)9.

En nuestro caso, el diagnóstico se reali-

zó mediante la biopsia y el aspirado de

médula ósea. Por regla general, los de-

Figura 1. 

Figura 2. Células gigantes multinucleadas englobando cristales de oxalato (paneles A y
B). Cristales de oxalato birrefrigentes con luz polarizada (panel C). Depósitos de cristales
de oxalato en forma de estrella o roseta (panel D), refrigentes a luz polarizada (panel
E). Reacción periférica y destrucción de trabéculas óseas (panel F).
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Presentation and role of trasplantation in

adult patients with type 1 primary

hyperoxaluria and the I244T AGXT

mutation: Single-center experience.
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La presencia de una HTA no contro-

lada durante el embarazo comprome-

te al buen desarrollo de la gestación.

Describimos el caso de una gestante

de 41 años que es remitida a nuestra

consulta tras sufrir un aborto espontá-

neo en la décima semana de gestación.

Mujer de 41 años sin antecedentes per-

sonales ni familiares de interés, con una

pósitos de oxalato aparecen en la fase

terminal de la insuficiencia renal, evo-

lucionando con mayor rapidez en he-

modiálisis crónica. Estos depósitos de

oxalato con reacción circundante indu-

cen lesiones semejantes a las del hiper-

paratiroidismo secundario8 y anemia se-

vera resistente a la EPO, como se ha

descrito previamente10.

Por último, hay que incidir en la impor-

tancia de la detección de la enfermedad

de forma precoz, ya que la efectividad

del tratamiento depende de la rapidez

en el diagnóstico de la misma. En efec-

to, un diagnóstico tardío conduce a IRC

y depósito masivo de oxalato en órga-

nos y tejidos. Hay que tenerlo presente

en la población de riesgo, como son ca-

narios y magrebíes. La población cana-

ria con HOP no es magrebí es caucási-

ca, pero al ser una isla se ha producido

cruzamiento.
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HTA detectada durante la octava sema-

na de gestación. Acudió en varias oca-

siones al servicio de urgencias por me-

trorragia y astenia, objetivándose cifras

de presión arterial (PA) en torno a 160-

170/100-110 mmHg. Se prescribió alfa-

metildopa a razón de 500 mg cada 8 ho-

ras y dosis progresivamente crecientes

sin conseguir un control adecuado de su

HTA. En la décima semana de gesta-

ción la paciente sufre un aborto espon-

táneo y es remitida a la consulta exter-

na de nefrología.

En la exploración física presentaba

PA de 162/100 mmHg y FC de 74 sís-

toles, sin edemas distales ni otros da-

tos de interés.

Pruebas complementarias

1. Hemograma: sin anormalidades.

2. Bioquímica: creatinina 0,92 mg/dl,

filtrado glomerular por MDRD-4 67

ml/min, sodio 140 mEq/l, potasio

3,3 mEq/l, calcio 9,7 mg/dl, ácido

úrico 4,7 mg/dl, GOT 26 U/dl, GPT

21 U/dl, LDH 337 U/l, bilirrubina

total 0,3 mg/dl, coagulación normal,

test de Coombs indirecto negativo.

3. Gasometría venosa: normal.

4. Orina: sistemático y sedimento ne-

gativos, índice de microalbuminu-

ria/creatinina 8 µg/mg, uricosuria

0,3 g/24 h.

5. Radiografía de tórax: sin hallazgos

patológicos.

6. Electrocardiograma: ritmo sinusal,

sin bloqueos ni signos de isquemia.

7. Fondo de ojo: normal.

8. Estudio anatomopatológico de la pla-

centa: normal.

La ecografía abdominal y el Doppler re-

nal fueron normales. Se inició trata-

miento farmacológico con antagonistas

del calcio y doxazosina, consiguiéndose

un mejor control tensional, aunque insu-

ficiente. En un segundo análisis se ob-

servó una aldosterona plasmática de

1.161 pg/ml y urinaria de 22,68 µg/24 h,

con una actividad de renina plasmática

basal de 0,6 ng/ml/h y una ratio aldos-

terona/renina de 193,3. El resto de los

parámetros (catecolaminas en orina,

hormonas tiroideas y cortisol plasmáti-


