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Resumen.- OBJETIVOS: Los €fectos fisioldgicos del
citrato potéasico sobre la solubilidad urinaria han propi-
ciado su empleo en favorecer la expulsién delosfragmen-
toslitiasicostrastratamiento conlitotricia. El objetivo de
nuestro trabajo se basa en parte en este hecho, asi como
en la valoracion de la eficacia del tratamiento a largo
plazo con citrato potasico en la prevencion de la recidiva
litiasica de pacientes que han sido sometidos a litotricia
extracorpoérea con ondas de choque.

METODOS e ha realizado un estudio prospectivo
sobre un grupo de 100 pacientes afectos de litiasis renal
oxal o o fosfocal cica, que han sido sometidosatratamiento
con litotricia extracorpdrea de ondas de choque (LEOC).
Seestablecen cuatro gruposde estudio: Pacientesque han
guedado libresdelitiasistratados con citrato potasico (25
casos) o con dieta hidrica (25 casos) y pacientesen losque
persiste litiasis residual tratados con citrato potasico (25
casos) o con dieta hidrica (25 casos). Segln la evolucion
de la situacion litidsica basal a lo largo del estudio,
definimos los términos de: Estabilidad (no modificacion
de la situacion basal post-litotricia, quede o no litiasis
residual), Incremento (aumento en nimero o tamario dela
litiasisresidual orecidiva litiasica) y Descenso (disminu-
cién en nimero o tamafio de la litiasis residual o su
expulsion).
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RESULTADOS: Delos50 pacientesen tratamiento con
citrato potasico, en 35 de dlos (70%) se mantuvo una
situacion de "estabilidad" dela situacion litiasica similar
alapreviaal inicio del estudio, en 10 casos (20%) hubo
un "descenso” y en 5 pacientes (10%) se produjo un
"incremento”. Entre los 50 pacientes con tan solo dieta
hidrica, en 19 (38%) se produjo una "estabilidad" de la
situacion litiasica basal a lo largo del estudio, en 4 (8%)
hubo un "descenso" y en 27 (54%) se produjo un "incre-
mento” en el tamario o nimero delos célculos. El nimero
de recidivas litiasicas a lo largo del estudio en los 100
pacientes ha sido de 25 (25%), de las que 8 se dieron en
pacientes que tomaban citrato potasico y las 17 restantes
en los no tratados.

CONCLUSIONES El uso del citrato potasico ha sido
efectivo, de forma estadisticamente significativa, en €
control delaevoluciéndelalitiasisresidual post-litotricia
y de lasrecidivas litidsicas .

Palabras clave: Citrato Potasico. Litiasis residual.
Litotricia extracorpérea.

Summary.- OBJECTIVE: The physiologic effects of
potassium citrate on urinary solubility have led to their
use to facilitate stone passage after lithotripsy. The aim of
our study is to evaluate the foregoing effects and the
efficacy of long-term treatment with potassium citrate to
prevent stone recurrence in patients undergoing
extracorporeal shock wave lithotripsy.

METHODS A prospective study was conducted on 100
patients with calcium oxalate or calcium phosphate
nephrolithiasis that had undergone treatment by
extracor poreal shockwavelithotripsy (ESWL). Thepatients
were divided into 4 groups:. patients that were stone-free
treated with potassium phosphate (25 cases) or fluid diet
(25 cases) and patients with persistent residual lithiasis
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treated with potassium citrate (25 cases) or fluid diet (25
cases). Calculi were classified according to the changes
observed during the study compared with the pre-study
statusas stable (no changesfromthe pre-study status, with
or without residual stone), increased (increase in number
or size of theresidual stone or recurrence), and decreased
(decrease in number or size or passage of the residual
stone).

RESULTS: Of the 50 patients treated with potassium
citrate, 35 (70%) remained stable, 10 cases (20%) showed
a decrease and 5 (10%) showed an increase. Of the 50
patientsonfluiddiet, 19 (38%) remained stabl ethroughout
the study, 4 (8%) showed a decrease and 27 (54%) showed
an increase in stone size or number. The number of stone
recurrencethroughout the study inthe 100 patientswas 25
(25%); of these, 8 werein patients treated with potassium
citrate and 17 of those that did not receive potassium
citrate.

CONCLUSIONS Potassium citrate therapy has been
found to be statistically significantly effective in the
control of post-lithotripsy residual stone and stone
recurrence.

Keywords: Potassium citrate. Residual stone.
Extracorporeal lithotripsy.

INTRODUCCION

La formacion de célculos puede depender, entre
otras causas, del equilibrio en la orina entre la satura-
cion de saes disueltas y la presencia de inhibidores
fisiologicos, los cuales pueden ser organicos e
inorganicos (Tabla I). Se han identificado inhibidores
urinarios paralos sistemas fosfocélcico y oxalocalcico,
pero no para el sistema urato.

El magnesio, el citrato, el pirofosfato y la
nefrocal cina constituyen la mayoria de los inhibidores
de la orina para e sistema de cristales de fosfato
cécico (1). Laformacion de cristales de oxalato calci-
co se inhibe con citrato, pirofosfato, glucosamino-
glicanos, fragmentos de ARN y nefrocalcing, siendo
mas potentes inhibidores los compuestos de alto peso
molecular (2, 3).

El citrato es un &cido tricarboxilico débil (pKa de
2,9, 4,3 y 5,6), importante fuente de energia como
componente esencia del ciclo de &cido tricarboxilico
anivel intracelular. En el plasma los niveles de citrato
son bajos, con unas concentraciones entre 0,05 — 0,3

TABLA |

INHIBIDORES DE LA CRISTALIZACION
URINARIA

ORGANICOS

Macromoléculas: Glicosaminoglicanos, Glucoproteina
de Tamm-Horsfall, Urea, ARN,
Nefrocalcina.

Ac. Polihidroxicarboxilicos: Citrato, Fitato, Tartrato.
Aminoécidos: Aspartico, Glutamico, Alanina.

INORGANICOS
Magnesio, Pirofosfato, Oligoelementos.

mmol / |. La mayoria del citrato plasmético esté en
forma de anidn trivalente (citrato-3), y su concentra-
cion précticamente no varia con los cambios del pH
plasmético. Sin embargo el citrato en forma de anidn
divalente (citrato-2), que es la forma en la que es
filtrado por e glomérulo, sufre cambios importantes
con la variacion del pH y ante pH alcainos cambia a
citrato-3, no reabsorbible. El citrato plasmatico se
halla en dos formas: una libre y otra unida a calcio,
magnesio y sodio. La forma libre es filtrada por e
glomérulo y aparece en la orina en cantidades poco
variables.

El citrato del organismo proviene de los alimentos
por absorcion intestinal (una dieta normal contiene 4
gr de citrato), del hueso y del metabolismo enddgeno
apartir del acido oxalacético o del acetilCoenzima A.
Puede encontrarse en diversos fluidos biol 6gicos como
la leche, orina, semen y secrecion prostética (4).

Existe una relativa independencia entre los niveles
plasméticos de citrato con los aportes alimentarios,
debida a que el citrato absorbido sufre un rapido
metabolismo y no incide sobre su concentracion san-
guinea. Solo una sobrecarga oral de citrato
incrementaria transitoriamente sus niveles plasméticos
(5). Diversos factores dietéticos pueden modificar la
excrecion urinaria de citratos y regular de forma indi-
recta los niveles de citraturia: la absorcion neta de
dcalis, una andmala absorcion gastrointestinal de
citrato, la ingesta de sodio y la dieta hiperproteica.

El hueso es el principa 6rgano de reserva de citrato,
amacenando €l 90% del total del organismo. Sus
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TABLAII

FACTORES QUE MODIFICAN LA EXCRECION
URINARIA DE CITRATOS

Aumento Disminucién

de la excrecion dela excrecion
de citrato de citrato

Litio Ayuno prolongado
Vitamina D Acido etacrinico

PTH Androgenos

Calcitonina Proteinas animales
Estrégenos Acetazolamida
Hormona de crecimiento Menstruacion
Proteinas vegetales Envejecimiento

Acidos orgéanicos Consumo elevado de sal

depdsitos son movilizados por varios factores, funda-
mentalmente por los estrogenos y la paratohormona

(6).

En €l rifidn se produce €l aclaramiento del citrato. El
citrato libre es filtrado por el glomérulo, siendo
reabsorbido aproximadamente el 75% por las células
tubulares proximales y el 25% restante se pierde por la
orina. El citrato reabsorbido es metabolizado en la
célula tubular, siendo oxidado en las mitocondrias a
CO2 y agua por lavia del &cido citrico, proporcionan-
do una importante fuente de energia para € rifion.

Existen una serie de factores que regulan la excre-
cion rena de citrato (Tabla Il), de los que €l principa
es e equilibrio &cido-base. El citrato existente en el
filtrado glomerular es transportado al interior de las
mitocondrias de las células del tUbulo contorneado
proximal por medio de un transportador de &cidos
tricarboxilicos situado en €l ribete en cepillo de las
células tubulares, dado que la membrana mitocondrial
es relativamente impermeable para estos aniones (7).
Este transportador es estimulado por pH bajos
intracel ulares dado que el citrato para ser transportado
debe de estar en su forma divalente (8). Cuando el pH
es alcaino, e transportador se encuentra inhibido y €l
citrato est en su mayoria completamente disociado en
su forma trivalente no reabsorbible (9). Por tanto, en
situaciones de acidosis metabdlica se facilita la entra-
da del citrato en la célula tubular incrementandose su
proceso oxidativo en la mitocondria y disminuyendo
el citrato urinario. El proceso contrario ocurre con la

alcalosis, en la que se incrementa la citraturia al
disminuir la reabsorcion tubular del citrato y su proce-
so oxidativo intracelular. Otros factores que modifi-
can la excrecion urinaria de citratos son: la edad,
estando la citraturia disminuida en nifios y ancianos
(4); las hormonas sexuales, incrementandose la citra-
turia con los estrogenos y disminuyendo con la pro-
gesterona y los andrdgenos (10); las hormonas que
regulan el metabolismo del calcio, vitaminaD, PTH y
calcitonina aumentan la excrecion de citrato, a igual
que la hormona de crecimiento (11); una dieta rica en
proteinas animales producira una acidosis relativa que
disminuird la citraturia, y una dieta rica en proteinas
vegetales aumenta la excrecion renal de citrato de
citrato (4); un ayuno prolongado o los estados de
inanicion producen una acidosis lactica que determina
un descenso de la citraturia (4), y un consumo elevado
de sal produce una moderada expansion del volumen
plasmético y una bicarbonaturia que provoca una leve
acidosis metahdlica, disminuyendo los citratos en la
orina (12); los gjercicios fisicos violentos también
provocan una acidosis | &ctica con aumento de la oxida-
cion del citrato (13).

Aunque €l desarrollo de la terapéutica con citrato es
relativamente reciente, sus origenes se remontan a
siglo pasado. En 1826 Sir Astley Cooper prescribia un
licor a base de citrato potasico para € tratamiento de
calculos renales que probablemente eran de &cido
Urico (14). El empleo reglado del citrato potésico en la
profilaxis de lalitiasis rena no seinicia, sin embargo,
hasta 1985 en el que la Food and Drud Administration
de USA aprueba la utilizacion del citrato potésico para
prevenir la formacion de la litiasis renal oxalocalcica,
fosfocdcica o de acido Urico, en determinadas Situa-
ciones (15):

- Acidosis tubular rena con nefrolitiasis calcica

- Estados diarreicos cronicos gque cursan con
hipocitraturia y nefrolitiasis célcica: enfermedad de
Crohn, colitis ulcerosa, By-pass intestinales

- Litiasis cécica hipocitraturica con la tnica al-
teracion metabdlica de eliminacion baja de citratos

- Hipocitraturia con anomalias metabdlicas con-
comitantes leves: hipercalciuria menor de 250 mg,
hiperuricosuria menor de 700 mg, hipercalciuria
absortiva tipo 11 controlada con dieta pobre en calcio.

- Litiasis recurrente que no responde a otros
farmacos (tiazidas, alopurinol) y con hipocitraturia

- Litiasis Urica complicada con litiasis célcica

- Litiasis Urica aidada

- Durante € tratamiento con tiazidas, especial-
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TABLA 111

PREPARADOS FARMACOL OGICOS DEL
CITRATO

Citrato + Magnesio y Vitamina B6
Citrato + Sodio y Potasio

Citrato + Sodio, Patasio y &cido Citrico
Citrato + Potasio

Citrato + Potasio y Magnesio

Citrato + Calcio

mente S existe hipocitraturia o litiasis recurrente.

Aunque la utilizacion del citrato terapéuticamente
en sus formas comerciales més frecuentes es asociado
al potasio, han sido utilizados otros preparados
farmacol6gicos (Tabla Il1). El citrato potésico parece
tener ventgjas sobre el acali sddico ya que la libera-
cion de sodio induciria hipercalciuria y la potencial
complicacion de cristalizacion urato-inducida de
oxalato célcico (16). El citrato potasico aporta un
adecuado suplemento de potasio para pacientes con
nefrolitiasis hipercalcilrica que toman tiazidas por su
capacidad para prevenir hipocaliemia e hipocitraturia
tiazido-inducidas y aumentar la excrecion de citrato
(16). También en esta situacion es Util la utilizacion
del citrato potésico-magnésico por producirse una
deplecion de magnesio, asi como en la nefrolitiasis
oxalocdlcica hipomagneslrica y en los estados de
diarrea cronica, frecuentemente complicadas con
hipocaliemia, hipocitraturia e hipomagnesuria (15).
Parece que incrementa la actividad inhibidora contra
la cristalizacion € fosfato y oxalato célcico mas efec-
tivamente que el citrato potésico (17). El citrato célci-
co aporta un suplemento de calcio en la osteoporosis
posmenopausica, disminuyendo el riesgo de nefroli-
tiasis calcica a aumentar la excrecion rena de citrato
(17).

El efecto terapéutico del citrato potésico sobre la
calculogénesis se debe al aumento de los citratos
urinarios y a su accion alcainizante, interviniendo la
combinacion de tres aspectos diferentes (15, 18, 19,
20). Por una parte a su capacidad para formar comple-
jos solubles con € ion Ca™ en la orina, con lo que
disminuye la concentracion de ion calcio que se en-
cuentra libre en este medio (alrededor del 20%) y

como consecuencia disminuye la saturacion de cual-
quier compuesto insoluble del cacio, sea oxaato o
fosfato (21, 15). Un segundo efecto protector del
citrato sobre la calculogénesis es debida a su efecto
inhibidor de la cristalizacion de los oxaatos y fosfatos
cdcicos, inhibiendo la nucleacion esponténea de estas
sales calcicas (22, 23) y la nucleacion heterogénea del
oxaato célcico sobre los uratos (24), retrasando la
aglomeracion de los cristales de oxaato calcico exis
tentes (25, 20) e inhibiendo el crecimiento de los
cristales de oxalato y fosfato cécicos (23, 26). Final-
mente el tercer efecto del citrato deriva de la elevacion
del pH urinario que provoca su metabolismo celular,
lo que incrementa la cantidad de &cido Urico disociado
y laformacion de uratos alcalinos en la orina, de mayor
solubilidad que €l &cido Urico, evitando la formacion
de célculos de acido urico o redisolviendo los ya
formados; ademas evita la formacion de cristales de
acido Urico que podrian actuar como nucleantes
heterogéneos muy efectivos del oxalato calcico (27,
28).

Las dosis terapéuticas recomendadas de citrato
potasico varian entre 20 y 100 mEg/dia. El citrato es
casi absorbido en su totalidad, oxidandose y eliminan-
dose por via renal como un &cali. Es importante
durante el tratamiento con citrato un control del pH
urinario para evitar valores demasiado €levados que
induzcan la precipitacion de fosfatos calcicos.

Respecto alos efectos secundarios, € citrato es bien
tolerado en general y la mayoria son de tipo
gastrointestinal leves. Han sido descritas dermatitis
atépica, hiperpotasemia y arritmias (29, 30).

Los preparados con citrato potésico estan
contraindicados en las siguientes situaciones. insufi-
ciencia renal, infecciones urinarias persistentes
alcalinas, obstruccion del tracto urinario, hiper-
potasemia, insuficiencia adrenal, hipertension arterial
no controlada, ulcus péptico activo, estadosdeacalosis,
obstruccion intestinal, terapia con anticolinérgicos,
vaciado géstrico lento, embarazo y lactancia.

L os efectos fisioldgicos del citrato potésico sobre la
solubilidad urinaria han propiciado su empleo en
favorecer la expulsion de los fragmentos litiasicos tras
tratamiento con litotricia. El objetivo de nuestro traba-
jo se basa en parte en este hecho, asi como en la
valoracion de la eficacia del tratamiento a largo plazo
con citrato potasico en la prevencion de la recidiva
litiasica de pacientes que han sido sometidos alitotricia
extracorporea con ondas de choque.
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TOTAL DE CASOS
100

LIBRES DE LITIASIS
50 casos

LITIASIS RESIDUAL
50 casos

CON CITRATO J_ DIETA HIDRICA
25 casos 25 casos

CON CITRATO J_ DIETA HIDRICA
25 casos 25 casos

A1 A2 B1 B2

Fig. 1. Representacion de los grupos de pacientes del estudio.

MATERIAL Y METODOS

Se ha redizado un estudio prospectivo sobre un
grupo de 100 pacientes afectos de litiasis renal oxalo
o fosfocalcica (por las caracteristicas radiogréficas del
calculo), que han sido sometidos a tratamiento con
litotricia extracorpérea de ondas de choque (LEOC).
Al mes de dado por finalizado €l tratamiento litotritor
se inicia € estudio, siendo los pacientes clasificados
en dos grupos segun el resultado de la LEOC:

Grupo A) Pacientes que han quedado libres de li-
tiasis (50 casos)

Grupo B) Pacientes en los que persiste litiasis resi-
dual = 2 mm (50 casos)

A la mitad de los pacientes de cada uno de los
grupos (Subgrupo A, , 25 casos y Subgrupo B, , 25
casos) se les administra de forma aleatoria 40 meg/dia
de Citrato Potésico en su forma galénica granulada,
repartidos en dos tomas. Al resto de los pacientes
(Subgrupo A, , 25 casos y Subgrupo B,, 25 casos) se
les recomienda dieta hidrica (Fig. 1).

El rango de edades de los pacientes es entre 18 y 65
afos.

Se adoptaron unos criterios de exclusion del estu-
dio: expulsion espontanea de célculos, enfermedad
endocrinometabdlica no controlada, infeccion urina-
riaactiva, creatinina= 1,5 mg/dl, insuficiencia cardiaca
congestiva, hiperpotasemia, alcaosis metabdlica, ul-
cera gastroduodenal activa, obstruccidn intestinal,
embarazo 0 lactancia, tratamiento con diuréticos
ahorradores de potasio, captopril, indometacina, bi-
carbonato sddico u otros preparados que contengan
potasio y tratamiento con tiazidas o aopurinal.

La fragmentacion de los cdculos se llevd a cabo
mediante un aparato Lithostar Siemens con generador
de ondas electromagnético y con localizacion
fluoroscapica.

A todos los pacientes se les realiza un seguimiento
periodico en los que se estudia:

- Estudio metabolico urinario con determinacion
en orina de 24 horas de: calcio, citrato, oxalato,
magnesio y &cido Urico (valores basaes, a los seis 'y
veinticuatro meses)

- PH urinario (valores basales, atres, seis, doce,
dieciocho, veinticuatro, treinta y treinta'y seis meses)

- Rx simple de abdomen (basal, atres, seis, doce,
dieciocho, veinticuatro, treinta y treinta y seis meses)
en las que se determina la presencia de litiasis residual
0 de recidiva litidsica, la localizacion y € numero de
calculos.

Seguin la evolucién de la situacion litiasica basal a
lo largo del estudio, definimos los términos de: ESTA-
BILIDAD (no modificacion de la situacion basal post-
litotricia, quede o no litiasis residual), INCREMEN-
TO (aumento en ndmero o tamafio de la litiasis resi-
dua o recidiva litiasica) y DESCENSO (disminucién
en nimero o tamafo de lalitiasis residua o su expul-
sion).

RESULTADOS

A lo largo del estudio, este fue abandonado por un
total de siete pacientes, cuatro de los que estaban en
tratamiento acalinizante y tres de los que seguian solo
dieta hidrica. De €llos dos fue por intolerancia diges-
tiva a farmaco.

El seguimiento medio fue de 29,3 meses (12 — 48
meses) .

1/ Del estudio metabdlico urinario (Tabla V). Se ha
determinado el valor medio de los pardmetros
bioquimicos en orina de 24 horas, en todos y cada uno
de los pacientes en tratamiento con citrato potasico o
sin é, independientemente de la presencia o ausencia
de litiasis residual. Se han realizado tres determinacio-
nes: labasal antes de iniciarse el tratamiento, alos seis
meses y a los veinticuatro meses. Seguin se aprecia en
la Tabla IV se produce un incremento de la citraturia
en los pacientes en tratamiento con citrato potasico
que resulta estadisticamente significativa con respec-
to ala de los pacientes que no lo tomaron. Asi mismo
entre los valores basales y a los seis meses del calcio
urinario existe alguna significacion estadistica entre
ambos grupos de pacientes.



EFECTO DEL O TRATO POTAS| 0O EN LA PRCFI LAXI S DE LA LITIASIS UR NAR A 1.041

TABLA IV

VALORES MEDIOS DE PARAMETROS BIOQUIMICOS EN ORINA DE 24 HORASEN PACIENTES
CON Y SIN TRATAMIENTO CON CITRATO POTASICO

CON CITRATO SINCITRATO Nivel Significacion

CALCIO basal 206,2 mg/dl 253,4 mg/dl P<0,1
CALCIO 6 meses 2139 283,1 P<0,1
CALCIO 24 meses 2253 254,5 NS
CITRATO basal 548,3 mg/dl 539,4 mg/dl NS
CITRATO 6 meses 727,5 583,7 P<0,01
CITRATO 24 meses 7919 507,5 P<0,001
OXALATO basal 29,1 mg/dl 41,7 mg/d| NS
OXALATO 6 meses 27,4 28,2 NS
OXALATO 24 meses 22,6 53,5 NS
MAGNESIO basal 128,5 mg/d| 138,9 mg/di NS
MAGNESIO 6 meses 151,2 130,1 NS
MAGNESIO24 meses 136,6 2113 NS
URICO basal 694,4 mg/dl 721,6 mg/dl NS
URICO 6 meses 660,7 676,4 NS
URICO 24 meses 655,1 686,6 NS

NS: No Significativo

2/ Del pH urinario. Se efectud un andlisis bioguimico
de orina basal (antes de iniciarse el tratamiento), a los
tres y seis meses, y a partir de aqui cada seis meses
hasta los 42 meses con la determinacion del pH urina-
rio (Tabla V). De los resultados obtenidos de determi-
né e valor medio tanto de los pacientes bgjo trata-
miento con citrato potésico como de los no tratados.
Como se aprecia en la Fig. 3, excepto en los valores
basales previos a inicio del tratamiento en los que no
existe diferencia entre ellos, una vez comenzada la
toma de citrato potésico se alcainiza apreciablemente
la orina.

3/ Evolucion de la situacion litiasica. De los 50
pacientes en tratamiento con citrato potasico indepen-
dientemente de que presentasen litiasis residual o
estuviesen libre de litiasis, en 35 de elos (70%) se
mantuvo una situacion de "estabilidad” de la situacion
litiasica similar a la previa a inicio del estudio, en 10

TABLA YV

VALORES MEDIOS DE PH URINARIO EN
PACIENTESCON Y SIN TRATAMIENTO CON
CITRATO POTASICO

CON SIN Nivel
CITRATO CITRATO Significacién

pH basal 5,97 6,01 NS
pH 3 meses 6,35 5,94 P<0,001
pH 6 meses 6,45 5,93 P<0,001
pH 12 meses 6,32 591 P<0,001
pH 18 meses 6,40 5,93 P<0,001
pH 24 meses 6,56 5,92 P<0,001
pH 30 meses 6,43 5,93 P<0,001
pH 36 meses 6,13 5,85 P<0,01
pH 42 meses | 6,64 6,01 P<0,001
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Fig. 2: Evolucion de la situacion litidsica a los largo del estudio
respecto de la basal en pacientes con y sin tratamiento con citrato
potasico.

casos (20%) hubo un "descenso" y en 5 pacientes
(10%) se produjo un "incremento". Las diferencias
entre estos tres grupos de pacientes son
estadisticamente significativas (p < 0,001) (Tabla V1)
(Fig. 2). Entre los 50 pacientes con tan solo dieta
hidrica, en 19 (38%) se produjo una "estabilidad" de la
Situacion litidsica basal a lo largo del estudio, en 4
(8%) hubo un "descenso” y en 27 (54%) se produjo un
"incremento” en el tamafio o nimero de los célculos.
Al igua que en los pacientes tratados, las diferencias
entre los tres grupos son estadisticamente significati-

vas (p< 0,001) (Tabla VI) (Fig. 2). En € grupo de
pacientes con litiasis residual post-litotricia, hubo una
"estabilidad” de la situacion litidsica en € 52% de los
pacientes tratados con citrato potésico, un "descenso”
en e 40% y un "incremento" en e 8%. De los 25
pacientes no tratados con citrato la evolucion de la
situacion litiasica fue de "estabilidad” 24%, "descen-
s0" 12% e "incremento” en e 64%. En e grupo de
pacientes libres de calculos a comenzar € estudio,
hubo una "estabilidad" de la situacion litiasica en e
92% de los pacientes tratados con citrato potésico e
"incremento” en el 8%. De los 25 pacientes no tratados
con citrato la evolucién de la situacion litidsica fue de
"estabilidad" en e 56% e "incremento" en e 44%
(Tabla VI).

4/ Recidivas litidsicas. El nimero de recidivas
litiasicas alo largo del estudio en los 100 pacientes ha
sido de 25 (25%), de las que 8 se dieron en pacientes
que tomaban citrato potésico (dos con litiasis residual
post-litotriciay seis libres de litiasis) y las 17 restantes
en los no tratados (ocho con litiasis residua post-
litotricia y nueve libres de litiasis) (Fig. 3).

5/ Necesidad de nueva LEOC durante € estudio. De
los 100 pacientes incluidos en el estudio, fue necesario
tratar nuevamente a 15 de ellos con otra sesién de
LEOC (15%). De ellos, 11/50 (22%) no tomaron

TABLA VI

N° DE CASOS Y PORCENTAJESRESPECTO A LA MODIFICACION DE LA SITUACION LITIASICA
BASAL EN LOS GRUPOS OBJETO DE ESTUDIO (FIG. 1)

GRUPOS ESTABILIDAD DESCENSO INCREMENTO P

Al+B1 35 (70%) 10 (20%) 5 (10%) < 0,001
B1 13 (52%) 10 (40%) 2(8%) < 0,001
Al 23 (92%) 2(8%) < 0,001
A2+ B2 19 (38%) 4 (8%) 27(54%) < 0,001
B2 6 (24%) 3 (12%) 16(64%) < 0,001
A2 14 (56%) 11(44%) < 0,001

Al: Pacientes libres de litiasis en tratamiento con citrato potasico
A2: Pacientes libres de litiasis en tratamiento con dieta hidrica

B1: Pacientes con litiasis residual en tratamiento con citrato potasico
B2: Pacientes con litiasis residual en tratamiento con dieta hidrica
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Fig. 3: Proporcion de recidivas litiasicas en pacientes con y sin
tratamiento con citrato potasico.

citrato potésico y 4/50 (8%) si lo hicieron (Fig. 1). De
las quince nuevas litotricias ocho se efectuaron en
recidivas litidsicas, seis en pacientes no tratados y dos
tomando citrato (Fig. 4).

DISCUSION

La litotricia extracorpérea de ondas de choque ha
revolucionado € tratamiento de la litiasis renal, con
una dta proporcion de éxitos y una baja morbilidad
asociada, o que la ha convertido en la técnica idonea
y preferida para el tratamiento de la mayoria de los
calculos urinarios (31). No obstante, las consecuen-
cias rendes a largo plazo de la LEOC no estén alin
completamente documentadas y hay importantes evi-
dencias de que en una significativa proporcion de
casos se han producido lesiones perirrenales e
intrarrenales y otras anomalias inexplicadas (32). Es-
tas secuelas son particularmente inquietantes en pa
cientes jovenes y en aquellos que requeriran futuras
sesiones de tratamiento con litotricia, pues arededor
del 50% de pacientes padeceran recurrencias
sintométicas de uralitiasisy un 15% de ellos lo presen-
taran dentro del primer afio (33). Ademas es irénico
que laLEOC, que ha superado muchos de los inconve-
nientes asociados a las técnicas quirlrgicas de la
litiasis urinaria, sea ala vez responsable del incremen-

to de la probabilidad de la recurrencia litidsica y los
retratamientos consiguientes. La retencion de frag-
mentos litiasicos post-litotricia ha sido consignada
convenientemente en la literatura urolégica (34, 31,
35, 36, 37, 38) y € problema asociado deriva de la
posibilidad de que tales fragmentos pueden reagregarse
0 servir de nucleo para la formacion de nuevos calcu-
los, especiamente en el caso de fragmentos alojados
en célices inferiores, en la presencia de anomalias en
el sistema excretor intrarrenal, en € caso de litiasis
infecciosas y en pacientes con trastornos metabo-
licamente activos (37). Se han propuesto varios proce-
dimientos para resolver €l problema de la retencion de
fragmentos, como la adopcion de determinadas postu-
ras corporales (38), €l uso catéteres ureterales o proce-
dimientos percutaneos (36) y mdltiples tratamientos
con LEOC (39), sin embargo alin no existen metodos
no invasivos que consigan la eliminacion satisfactoria
de los fragmentos litiésicos desde el rifion, especial-
mente aquellos alojados en los céices inferiores (35,
37) 0 en los que se afladen anomalias anatémicas
renoureterales (37).

La utilizacién de tratamientos quimicos para preve-
nir o reducir la proporcion de larecurrencialitiasicaen
individuos tratados con litotricia no ha sido suficien-
temente investigado. En los Ultimos afios se han utili-
zado una variedad de agentes profilacticos para inten-
tar reducir el nimero de recurrencias en aquellos
pacientes con nefrolitiasis célcicas, tales como la
hidroclorotiazida, los ortofosfatos, fosfato de celulo-
sa, magnesio y € citrato. En particular, la efectividad
del citrato potasico ha sido demostrada en e trata-
miento de la litiasis célcica hipocitratdrica (16, 40),

B sin citrato
T3%

Oeon citrato
2T%

Fig. 4: Proporcion de nuevas litotricias a lo largo del estudio en
pacientes con y sin tratamiento con citrato potasico
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teniendo ademas aplicaciones como inhibidor de la
formacion de calculos en pacientes con fragmentos
residuales post-litotricia. Estudios in vitro han mos-
trado que el citrato inhibe el crecimiento de cristales de
oxalato célcico en fragmentos litiasicos renales (41) y
la cristalizacion ureasa-inducida en orina (42).

Los fragmentos litidsicos residuales tras
monoterapia con LEOC son frecuentes después de
varios meses del tratamiento. Por encima del 85% y
del 92% de pacientes con litiasis no infecciosas e
infecciosas respectivamente, tienen evidencia
radiologica de litiasis residua a las 24-48 horas de la
litotricia (34, 43). En una serie de pacientes tratados
con LEOC, Newman y Scott encontraron que e 22%
tienen crecimiento de los fragmentos litidsicos a afio,
mientras que solo un 9% de los que quedaron libres de
litiasis tenian nuevos célculos (44).

A los tres meses tras la LEOC, la proporcion de
pacientes libres de litiasis de célculos renales no
infecciosos fue del 87% (45), 66% (34) 0 72% (31) y
el aclaramiento completo de los fragmentos litidsicos
de pacientes con litiasis residual post-litotricia fue del
84% (45), 60% (34) 0 69% (31). Entre pacientes con
fragmentos litidsicos menores de 5 mm de didmetro,
Beck y Riehle observaron que el 65% estaban libres de
litiasisalos 3 mesesy e 41% alos 24 meses, por lo que
un 59% tuvieron progresion de la litiasis con creci-
miento de los fragmentos residuales o recurrencia de
nuevas litiasis (43).

La observacion in vitro de que € citrato potésico
previene € deposito de oxalato calcico en fragmentos
de litiasis célcicas, hace de esta terapia una herramien-
ta farmacol 6gica de importante valor en €l tratamiento
de fragmentos residuales post-litotricia (41). De he-
cho la prevencion del crecimiento de los fragmentos
residuales es una medida eficaz para su expulsion del
tracto urinario.

En nuestro estudio, desde el inicio del tratamiento
se comenzaron a observar los beneficios de la accidn
del citrato potasico tanto sobre los fragmentos
residuales post-LEOC como en las recidivas litiasicas
de pacientes que quedan libres de litiasis. De los 50
casos con litiasis residual post-litotricia, en € grupo
de pacientes que tomaron citrato potésico (25/50), un
52% de ellas persisten sin modificacion a lo largo del
estudio, un 40% se redujeron en nimero y/o en tamafio
o fueron expulsadas y solo en un 8% se produjo un
incremento en nimero y/o tamafio de los fragmentos
residuales. Estos datos contrastan con el grupo de

pacientes con litiasis residua tras la LEOC y que
estuvieron solo con dieta hidrica, en los que en un 64%
hubo un incremento del ndmero y/o tamafio de los
cdculos, en un 24% permanecieron sin modificacio-
nes 'y en un 12% se redujeron en nimero, tamafio o
fueron expulsadas (Tabla VI).

Esta efectividad del tratamiento con citrato potésico
en pacientes con fragmentos liti&sicos post-litotricia,
también se ve reflejada en aquellos casos que queda
ron libres de calculos a mes de ser tratados con LEOC.
De los 25 pacientes que fueron tratados con citrato
potésico, en 23 de ellos (92%) permanecieron asi alo
largo del estudio y en dos casos se produjeron recidivas
litidsicas. En cambio, de los 25 pacientes que solo
fueron tratados con dieta hidrica, 14 (56%) permane-
cieron sin modificacionesy en 11 de ellos (44%) hubo
recidivas (Tabla VI).

Si comparamos los tres grupos establecidos en
cuanto alaevolucion de lasituacion litisica basa alo
largo del estudio, sin tener en cuenta la presencia o
ausencia de litiasis residua (Fig. 2), vemos que existe
un efecto terapéutico beneficioso con la utilizacion del
citrato potésico frente a la dieta hidrica, con diferen-
cias en cuanto a efectividad que son estadisticamente
significativas (p < 0,001).

Estos resultados son similares a los obtenidos por
otros autores como Cicerello y col. que estudia grupos
de pacientes libres de litiasis y otros con persistencia
de célculos tras tratamiento con LEOC, estableciendo
un grupo de control y otro en tratamiento con citrato
sodico-potésico. A los doce meses de seguimiento de
los pacientes libres de litiasis, un 75% de los tratados
con citrato permanecen en esta situacion frente a un
32% del grupo control. En los casos con litiasis resi-
dual, a afio de seguimiento en un 68% del grupo
control persisten en esa situacion frente a un 25% de
los tratados con citrato. Se produjo crecimiento de los
fragmentos residuales en un 45% del grupo control y
solo en un 5% del grupo con citrato (46).

A lo largo del estudio se produjeron 25 recidivas
litidgsicas, 15 en pacientes que habian quedado libres
de litiasis tras la LEOC y 10 en casos con litiasis
residuales. De todas ellas, 17 (68%) se dieron en
pacientes con dieta hidricay 8 (32%) en pacientes en
tratamiento con citrato potéasico (Fig. 3). La terapia
con citrato potésico puede tener por tanto una aplica-
cion especifica en la prevencion de la recurrencia
litidsica, que puede ser més evidente en aquellos
pacientes con predisposicion a la retencién prolonga-
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da de fragmentos post-litotricia, particularmente en
aquellos con anomalias anatémicas de la via urinaria
(41).

Por las caracteristicas de los fragmentos residuales
incrementados en tamafio a servir de soporte a la
nucleacion y crecimiento de nuevo materia cristalino
sobre su superficie o de los nuevos célculos formados
durante el estudio, fue necesario efectuar 15 nuevas
litotricias, cuatro de ellas en pacientes en tratamiento
con citrato potésico (27%) y once (73%) en los que
solo tomaban dieta hidrica (Fig. 4).

Como conclusion de este estudio, hemos observado
que la evolucion natural de los fragmentos litidsicos
residuales es su persistencia y su crecimiento. Con €l
tratamiento con citrato potésico en pacientes con litia-
sis oxalocdcica tras LEOC, se produce una estabiliza-
cion o una reduccion del tamafio de los fragmentos
residuales que permitird su salida esponténea. Ade-
mas, la profilaxis con citrato potésico tiene una aplica-
cion especifica en la prevencion de las recurrencias o
recidivas litidsicas y por o tanto en la necesidad de
nuevos tratamientos de litotricia .
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