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Resumen
Introducción: La melamina es una sustancia química usada en la producción de resinas. 
Cuando se añade a la leche, aumenta la concentración de nitrógeno, lo que indica un 
falso incremento de proteína y puede producir problemas renales en algunos subgrupos 
de población. El objetivo del trabajo es documentar la posible relación entre la leche 
industrializada adulterada con melamina y la aparición de litiasis renal en menores de 
12 años mediante la revisión de casos acaecidos en la República Popular China.
Material y métodos: Se realizó una revisión bibliográfica de artículos publicados entre 
2005 y 2010 y un análisis descriptivo.
Resultados: Se obtuvieron 20 artículos, 11 cumplían criterios de inclusión: nueve estudios 
transversales, uno de seguimiento, uno de casos y controles. Cuatro estudios calculan 
odds ratio (OR) en sus análisis, para evaluar el riesgo relativo de padecer cálculos renales 
en población infantil expuesta a la fórmula de leche adulterada con melamina (FLM). En 
el estudio de casos y controles, la población infantil expuesta a la FLM tenía 5,17 veces 
más probabilidad de padecer cálculos renales que los expuestos a la fórmula de leche sin 
melamina (intervalo de confianza del 95%, 3,28-8,14; p < 0,001).
Conclusiones: La adulteración de la leche con melamina es un problema de salud pública 
evitable que indica que hay que establecer más medidas de control y de aplicación de la 
legislación alimentaria, tanto por parte de la industria alimentaria como por las autori-
dades sanitarias y alimentarias.
© 2011 Asociación Española de Dietistas-Nutricionistas. Publicado por Elsevier España, S.L. 
Todos los derechos reservados.
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Introducción

La melamina, definida por el sistema IUPAC (International 
Union of Pure and Applied Chemistry) como 2,4,6-triamino-
1,3,5-triazina, es una sustancia química usada industrial-
mente en la producción de resinas para la elaboración de 
productos laminados, colas, adhesivos y plásticos1. En la in-
dustria láctea, especialmente en la referida al sector infan-
til, se ha usado la melamina como una forma de adulterar 
los sustitutivos de la leche para falsear la cantidad de pro-
teína presente y pasar los controles de calidad2. La melami-
na aumenta la concentración de nitrógeno, lo que indica un 
falso aumento de la proteína del producto. Un caso claro de 
adulteración generalizada de la leche con melamina por la 
industria láctea se dio en la República Popular China; sin 
embargo, también se ha usado en otros países, incluso en la 
Unión Europea3.

Dispensar alimentos inocuos es una de las condiciones 
esenciales y uno de los objetivos principales de las agencias 
nacionales e internacionales de seguridad alimentaria y nu-
trición. Es decir, que todas las personas en el mundo tengan 
acceso físico y económico a alimentos inocuos y nutritivos 
con el fin de satisfacer sus necesidades y preferencias ali-
mentarias, para que así puedan llevar una vida activa y sa-
ludable4-6. Sin embargo, se reconocen problemas en la hi-
giene y la inocuidad de los alimentos, lo que conlleva un 
grave problema de inseguridad alimentaria de poblaciones 
específicas4,5.

Las causas de los problemas que puedan ocurrir en la 
seguridad alimentaria pueden ser sucesos accidentales o 

comportamientos negligentes. Generalmente, son los com-
portamientos deliberados, cuyo móvil es el enriquecimien-
to, el origen de los fraudes alimentarios. En estos casos, la 
calidad o las condiciones del producto que se comercializa-
rá se ven afectadas, y se hace necesario implantar políticas 
de seguridad y control. Es decir, es preciso crear directrices 
y programas para controlar la disponibilidad, el acceso, la 
distribución y la utilización de los alimentos y ofrecer crite-
rios claros a los consumidores al elegir los alimentos que 
consumen6,7. Con estas medidas, se intenta prevenir las 
prácticas fraudulentas, la adulteración de alimentos y cual-
quier otra práctica que pueda inducir al engaño, no sólo por 
medio de controles físicos, químicos y biológicos de mate-
rias primas, procesos y productos7, sino también controlan-
do el etiquetado, la publicidad y la presentación de alimen-
tos para no inducir a error a los consumidores6.

El fraude de adulteración de la proteína de la leche cons-
tituyó un antecedente destacado en la salud pública en el 
mundo. Las primeras noticias sobre la adulteración de la 
leche con melamina datan del 11 de septiembre de 2008 en 
China. Hay estudios que muestran que aproximadamente el 
14% de las fórmulas infantiles fabricadas ese año contenían 
melamina8. Uno de los probables efectos del consumo de 
sustitutivos de la leche adulterados fue la aparición de uro-
litiasis en población infantil. El objetivo del presente estu-
dio es documentar, a través de una revisión bibliográfica de 
casos acaecidos en la República Popular China publicados 
entre mayo de 2005 y mayo de 2010, la posible relación 
entre la leche industrializada adulterada con melamina y la 
aparición de litiasis renal en menores de 12 años.

KEYWORDS
Milk substitutes;
Melamine;
Food adulteration;
Nephrolithiasis;
Kidney calculi;
Infant;
Epidemiology

Relationship Between Milk Adulterated With Melamine and the Appearance of Renal 
Stones in a Childhood Population: A Review of the Literature of the Cases That 
Occurred in the People’s Republic of China

Abstract
Introduction: Melamine is a chemical substance used in the production of resins. When 
melamine is added to milk, nitrogen concentration increases, which suggest an increase 
the amount of false proteins and consequently causing kidney diseases in some population 
subgroups. The objective of this study is to document the possible connection in between 
adulterated industrial milk with melamine and the appearance of kidney stones in 
children under 12 years old by reviewing cases occurred in the People’s Republic of 
China. 
Material and methods: A literature review was carried out on articles published on dated 
between 2005-2010, and an extensive analysis was made on the results found. Results: A 
total of 20 articles were reviewed, of which 11 met the criteria for inclusion, There were 
9 cross-sectional studies, one follow-up study and a case-control study. Four studies 
calculated odds ratio (OR) in their analysis to evaluate the relative risk of having stones 
in those children exposed to melamine formula. In the case-control study, children 
exposed to melamine formula were 5.17 times as likely to have kidney stones as children 
exposed to a non-melamine formula (95% confidence interval, 3.28-8.14; P<.001).
Conclusions: Melamine adulteration in milk is a preventable public health issue which 
suggests the establishing of greater control measures and the implementation of food 
regulations by the food industry and Health and Food Institutions.
© 2011 Asociación Española de Dietistas-Nutricionistas. Published by Elsevier España, S.L.  
All rights reserved.
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Material y métodos

Estudio descriptivo de artículos científicos publicados entre 
2005 y 2010 recuperados mediante explotación y revisión 
bibliográfica de bases de datos electrónicas especializadas. 
Las bases de datos consultadas fueron: PubMed, Scopus y 
TripDatabase. La estrategia o ecuación de búsqueda se 
construyó a partir de los descriptores incluidos en el Medi-
cal Subject Headings (MeSH) de Index Medicus/MEDLINE: 
“Milk” AND “Melamine” AND “Kidney Calculi” AND “Infant” 
AND “Child, Preschool” AND “Child”.

Los criterios de inclusión definidos fueron: artículos origi-
nales (texto completo), idiomas (español e inglés), publica-
dos en cualquier país entre mayo de 2005 y mayo de 2010, 
población infantil entre 0 y 12 años afectada por ingerir 
fórmula de leche adulterada con melamina. Se excluyeron 
los editoriales, las cartas al editor, los artículos de revisión 
bibliográfica y los artículos empíricos sin datos de la pobla-
ción sujeta a estudio. 

Variables de estudio: a) país y año de estudio, país donde 
se realizó el estudio y año en el cual se efectuó; b) diseño 
del estudio, se refiere al tipo y diseño de estudio que apa-
rece en la parte metodológica de artículo: transversal, de 
seguimiento, descriptivos, analíticos entre otros; c) pobla-
ción y muestra, los determinados en el artículo; d) variables 
de estudio y recogida de información, definidas como las 
variables que los autores consignaron en el manuscrito; e) 
resultados del estudio, se define como la medida de fre-
cuencia (prevalencia) de la enfermedad consignada en los 
artículos, y f) existe asociación, se refiere a que los autores 
en cada estudio aceptan la relación del desarrollo de cálcu-
los renales con el consumo de leche adulterada con mela-
mina, en los estudios que especifican la asociación. 

Para recoger la información de las variables de estudio se 
construyó un protocolo (tabla 1). Los artículos que cum-
plían con los criterios de inclusión se recuperaron en texto 
completo vía internet o por compra. Se realizó un análisis 
descriptivo de los resultados.  

Resultados

Se encontró un total de 20 artículos, de los que 11 cumplían 
todos los criterios de inclusión2,8-17. Se identificaron 9 artí-
culos en inglés2,8,10-16 y 2 estudios escritos en chino, con re-
sumen en inglés9,17.

En la tabla 1 se muestra el resumen de las características 
y variables de estudio de los artículos incluidos en el análi-
sis descriptivo de la revisión bibliográfica. Los estudios, 
pese a su año de publicación, se realizaron entre 2008 y 
2009 en China, años en que la noticia se dio a conocer. Bá-
sicamente se trata de estudios transversales (n = 9)2,8-11,13 y 
2 de seguimiento12,17. La ecografía fue el método diagnósti-
co de litiasis renal en todos los estudios. Para la recogida de 
la información se utilizaron cuestionarios para declarar 
diagnósticos médicos de litiasis renal, entre otras variables 
de estudio. En otros estudios, la información se obtuvo  
a través de la historia clínica y de la historia alimen-
taria8,11,15,16.

Las variables de estudio se definen de acuerdo con el 
objetivo del estudio. En aquellos cuyo objetivo es abordar 

la fiabilidad y la precisión de métodos diagnósticos13,15 y de 
pronóstico en el tratamiento14,16,17, las variables de exposi-
ción se relacionan con la ingesta de la fórmula de leche 
adulterada con melamina (FLM), la concentración de mela-
mina en la leche, el tiempo y la duración de la exposición a 
la FLM. La variable dependiente se relaciona con la presen-
cia de cálculos renales (CR) determinados por síntomas clí-
nicos y método diagnóstico. En los otros estudios, las varia-
bles se complementan con otras pruebas analíticas y 
bioquímicas, examen clínico, entre otros2,8-12.

Para presentar los resultados de población y muestra, 
prevalencia de litiasis renal (CR asociados a melamina 
[CRAM]) y la variable de si existe probable asociación, pre-
sentadas en la tabla 1, se reagruparon los estudios en cua-
tro subtablas: A. Estudios descriptivos cuyo objetivo es el 
diagnóstico; B. Estudios transversales de prevalencia; C. Es-
tudios transversales descriptivos y analíticos, y D. Estudios 
longitudinales analíticos.

En la tabla 1A se relacionan dos estudios descriptivos 
cuyo objetivo es el diagnóstico16 y afinar el tratamiento con 
mayor eficacia16,17, partiendo de población infantil con cál-
culos renales expuestos al consumo de FLM. Aunque los au-
tores no concluyen una posible asociación, puesto que no es 
su objetivo de estudio, el hecho de que su población sean 
casos se relaciona con el desarrollo de la litiasis renal con la 
exposición a la leche adulterada.

La tabla 1B se refiere a estudios descriptivos transversa-
les (n = 5) que parten de población expuesta a FLM y la 
aparición de cálculos renales, cuya prevalencia varía del 
0,03 al 3,1%2,8,13-15. Lam et al2 (2008) y Zhu et al8 (2009), 
muestran que la prevalencia y la gravedad de las complica-
ciones renales en los afectados puede explicarse por la di-
ferencia en los niveles altos de exposición a melamina. Los 
otros tres estudios atañen a objetivos diagnósticos como, 
por ejemplo, mostrar que la ecografía es un método preciso 
y fiable13, conocer las características ecográficas de la litia-
sis urinaria causada por FLM15 y las características del trata-
miento14. Al tratarse de estudios descriptivos, los autores 
concluyen que existe relación entre cálculos renales en los 
niños y la exposición a la leche adulterada con melamina.

La tabla 1C relaciona los estudios transversales descripti-
vos y analíticos9-11 con prevalencias mayores que las descri-
tas en la tabla 3. Hu et al9 (2008) y Zhang et al10 (2009)
muestran que la prevalencia de CR es mayor cuando los 
pacientes han sido alimentados con fórmulas de leche adul-
terada con altas concentraciones de melamina. La regre-
sión logística mostró asociación estadísticamente significa-
tiva entre el desarrollo de CR y el consumo prolongado de 
fórmula de leche adulterada con alto contenido de melami-
na (FLAM) y, además con el consumo mínimo de agua 
(p < 0,05), aunque fueron determinantes independientes 
con una variación de 18,2%10. Por otro lado, los resultados 
de la regresión logística múltiple indican que la relación del 
sexo con la incidencia de litiasis urinaria es estadísticamen-
te significativa (p < 0,05). Las niñas presentan mayor inci-
dencia (58,7%) de CR y se observa menor riesgo en los niños 
(odds ratio [OR] = 0,587; intervalo de confianza del 95% 
[IC95%], 0,359-0,959). Los autores concluyen que la inci-
dencia de litiasis urinaria en niños de 0-3 años de edad es 
relativamente alta9. Guan et al11 (2009) corroboran los ha-
llazgos de que la exposición a la fórmula adulterada con 
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melamina se asoció con cálculos urinarios y con la prematu-
ridad. La población expuesta a FLAM presenta 7,0 veces 
más probabilidad de tener CR que los no expuestos a FLM. 
Los recién nacidos prematuros eran 4,5 veces más propen-
sos a tener cálculos que los nacidos a término.

Por último, en la tabla 1D se relaciona el único estudio 
longitudinal, de casos y controles, encontrado en la revisión 
bibliográfica. Yang et al12 (2010) muestran que la exposición 
a la ingesta de la FLM se asocia significativamente con cál-
culos urinarios.

La prevalencia de litiasis renal en la población infantil 
expuesta a la FLM (1,62%) fue significativamente más alta 
que la población expuesta a fórmula sin contenido de mela-
mina (0,32%) (p < 0,001). Además, los niños expuestos a 
fórmulas con altas concentraciones de melamina eran 5,14 
veces más propensos a desarrollar cálculos renales que las 
personas expuestas a fórmulas sin melamina (IC95%, 3,28-
8,14; p < 0,001). También evidencian que los niños menores 
de 3 años expuestos a FLAM eran 6,28 veces más propensos 
a tener cálculos renales que los expuestos a fórmulas sin 
melamina (IC95%, 3,71-10,65; p < 0,001). No hubo diferen-
cias estadísticamente significativas entre los CR y la exposi-
ción a las fórmulas con melamina y las fórmulas sin melami-
na con la edad, el sexo y la ubicación del cálculo (p > 0,05).

Discusión

Los resultados de la revisión bibliográfica muestran que los 
estudios utilizan diseños epidemiológicos con suficiente po-
der explicativo para establecer relaciones causales. Se 
cuenta con un estudio de casos y controles12 y tres estudios 
transversales9-11, que analizan OR y corroboran la hipótesis 
de que la incidencia de CR es mayor en los pacientes que 
consumen FLAM frente a los que consumen fórmulas de le-
che sin melamina (OR = 5,14; IC95%, 3,28-8,14; p < 0,001)12. 
También se encuentra relación con el tiempo de exposición 
a esta10-12, la ingesta de agua9,10, la edad8,12,13 y el sexo9,13,14, 
entre otros factores. 

La Agencia de Alimentos y Medicamentos de Estados Uni-
dos considera que el nivel máximo de melamina permisible 
para el consumo humano es 0,63 mg/kg/día2. Concentracio-
nes superiores a esta cifra son nocivas para la salud e incre-
mentan el riesgo de padecer nefrolitiasis e incluso insufi-
ciencia renal aguda2. Guan et al11 concluyen que una 
fórmula infantil con una concentración de melamina 
> 500 ppm tiende a aumentar el riesgo de formación de 
cálculos en el sistema urinario de bebés y lactantes debido 
a la baja solubilidad de la melamina8.

De igual modo, los resultados muestran que el tiempo  
de exposición a la sustancia se asocia a un mayor riesgo de 
aparición de la enfermedad en cuestión; la probabilidad  
de tener cálculos renales es aproximadamente de 5,1712 a 
711 veces mayor en los expuestos que en los no expuestos, y 
dicha cifra tiende a aumentar a medida que la edad del 
afectado es menor11,12. La mayor prevalencia de CR se en-
contró en la población masculina, con una razón niños:niñas 
de 3:114.

Cabe destacar que la edad de la población más afectada 
no supera los 24 meses8,14,15, debido a que la leche es el 
alimento principal en la alimentación de los lactantes. La 

leche adulterada con melamina conlleva mayores concen-
traciones de esta en el organismo del niño y, en consecuen-
cia, mayor probabilidad de litiasis renal, situación que se 
empeora por el hecho de que al lactante le será más difícil 
la expulsión de los cálculos renales en comparación con los 
adultos8.

Los estudios evidencian que la ecografía es la mejor 
prueba diagnóstica para confirmar los cálculos renales en el 
sistema urinario causados por la melamina en combinación 
con ácido úrico13,16. De hecho, estos cálculos difieren de los 
producidos por oxalato de calcio en que son radiolúcidos, 
por lo que no se muestran en exámenes radiográficos8,15. 
Además, los cálculos causados por melamina se pueden ob-
servar en las ecografías como estructuras claras, sin som-
bras, contrariamente a lo que se observa en las ecografías 
de CR causados por acumulación de calcio13. 

Es complejo conocer la magnitud del problema en la sa-
lud pública. De hecho, algunos estudios muestran que con 
un tratamiento adecuado, de hidratación y alcalinización, 
la mayoría de los casos no resultan tener complicaciones, 
de modo que se puede prevenir así la aparición de insufi-
ciencia renal aguda en los menores. Incluso, un estudio 
muestra que los CR pueden llegar a expulsarse espontánea-
mente, dependiendo de su localización en el sistema urina-
rio17. Según la descripción del Ministerio de Salud de China, 
las partes más afectadas son el sistema colector y los uré-
teres bilaterales1. Según los estudios realizados en dicha 
muestra, la dificultad del diagnóstico radica principalmente 
en que los afectados no presentan los signos típicos de litia-
sis renal8,11,13. Sin embargo, Lam et al2 (2008) declaran que 
habría que esperar más tiempo para evaluar el impacto de 
dicha adulteración en la salud de la población expuesta, 
como especifican Wei et al18 (2011).

En China, cerca de 50.000 niños y niñas se vieron afecta-
dos, más de 100 de ellos con enfermedades graves y al me-
nos tres casos fatales. Aunque 39.965 niños se recuperaron 
en corto tiempo, según información oficial facilitada por el 
Ministerio de Salud de China a los ciudadanos, en octubre 
de 2008 todavía 5.824 bebés seguían hospitalizados, de los 
que 6 estaban en graves condiciones8. La situación fue de-
clarada un problema internacional de salud pública. 

Aunque los 11 artículos muestran que la melamina es 
causa probable de nefrolitiasis en menores de 12 años, los 
resultados presentan limitaciones. A modo de ejemplo, 
dado el impacto mediático que tuvo conocerse la adultera-
ción de la leche, al declararla los padres podrían haber so-
brestimado la ingesta de melamina de los menores. Ade-
más, la concentración de melamina en las fórmulas 
infantiles se estimó teniendo en cuenta la información ofre-
cida por las marcas productoras de dichas leches, con lo 
que podría estar subestimada la concentración de melami-
na presente en las fórmulas. La Administración Estatal de 
Supervisión de la Calidad y de Inspección y Cuarentena de 
la República Popular China declara que 22 grandes mar- 
cas son las más afectadas por la adulteración. Por otro lado, 
los estudios se realizaron en distintas regiones del país, ob-
servándose claras diferencias en las concentraciones de 
melamina encontradas en las fórmulas infantiles adultera-
das2 y, por lo tanto, apreciándose grandes diferencias en los 
resultados de los estudios obtenidos de la búsqueda biblio-
gráfica. 
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La adulteración de los productos alimenticios ha tenido 
una doble cara, una desde las políticas públicas y otra muy 
diferente desde el punto de vista comercial y económico. 
Desde las políticas, el impacto para la salud de las poblacio-
nes ha llevado a una mayor regulación y vigilancia de regla-
mentos y normas. Sin embargo, desde la rentabilidad eco-
nómica, los fraudes alimentarios siguen existiendo, a pesar 
de conocerse el impacto negativo en la población6. La leche 
es un claro ejemplo de producto sujeto de adulteraciones 
por ser un alimento de consumo masivo y porque se puede 
adicionarle materias primas más económicas y de mayor 
disponibilidad comercial.

En alusión a las negligencias alimentarias, otro claro 
ejemplo de impacto negativo en la salud pública fue el caso 
del síndrome del aceite tóxico (Spanish toxic oil syndrome 
[STOS]) ocurrido en 1981 en España. El STOS causó aproxi-
madamente 1.600 muertes y 25.000 afectados por ingerir 
aceite de colza19. El aceite de colza desnaturalizado con 
anilina al 2%20, apto para el uso industrial pero no para el 
consumo humano21, causó a los consumidores intensas mial-
gias, marcada eosinofilia secundaria e infiltraciones pulmo-
nares22. Tras este hecho, se crearon medidas de regulación 
y control para garantizar la seguridad alimentaria y medi-
das de sanción por primera vez en España. Sin embargo, no 
se cuestionó el papel del Estado ni el de los principales im-
plicados en la gestión de la seguridad alimentaria19. No fue 
hasta el año 2000, tras la aparición del primer caso de en-
cefalopatía espongiforme bovina en España, cuando surgió 
una reforma significativa en la política española. Tras la cri-
sis de las “vacas locas”, se creó la Agencia Española de Se-
guridad Alimentaria y Nutrición (AESAN), y se adoptó un 
nuevo paradigma en seguridad alimentaria, cuyos nuevos 
objetivos se resumen en regular, controlar, sancionar y ana-
lizar riesgos alimentarios potenciales19.

En lo que respecta al ámbito internacional, la creciente 
globalización del comercio de los alimentos ha llevado a la 
creación de normas internacionales sobre inocuidad de los 
alimentos. En 1963, la Organización de las Naciones Uni-
das para la Alimentación y la Agricultura y la Organización 
Mundial de la Salud crearon la comisión del Codex Alimen-
tarius23. Debido a que los accidentes alimentarios y los 
brotes de enfermedades de transmisión alimentaria han 
repercutido en la opinión pública, se han incorporado, 
además de las materias de inocuidad de los alimentos, la 
seguridad alimentaria, la nutrición y el derecho a la ali-
mentación de toda persona24. En 1995, el Acuerdo sobre la 
Aplicación de Medidas Sanitarias y Fitosanitarias y el 
Acuerdo sobre Obstáculos Técnicos al comercio reconocie-
ron oficialmente que las indicaciones incluidas en el Codex 
Alimentarius, junto con las normas, directrices y reco-
mendaciones internacionales, son puntos de referencia 
para la regulación del comercio y el derecho internacio-
nal23.

La adaptación de un diseño basado en un marco normati-
vo moderno armonizado con la normativa internacional, 
particularmente con el Codex Alimentarius, la prevención 
de la inocuidad en la cadena de alimentos basada en las 
buenas prácticas y el diseño y gestión de un sistema nacio-
nal de control de alimentos son ámbitos que habría que 
abarcar y asegurar para garantizar la calidad e inocuidad de 
productos alimenticios7.

Conclusiones

Los estudios muestran que la leche adulterada con melami-
na causó un brote de CR en la población infantil menor de 
12 años en China, un grave problema de salud pública y de 
impacto mediático internacional. Este hecho es un claro 
ejemplo de negligencia en la aplicación rigurosa de la legis-
lación alimentaria y de los procedimientos relativos a ase-
gurar la calidad y la inocuidad de los alimentos destinados 
al consumo infantil. Un estricto control por parte de las 
autoridades sanitarias y alimentarias de cada país puede 
poner fin a tales desastres sanitarios.
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