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RESUMEN
la urolitiasis en niños y adolescentes es etiológicamente multifactorial, incluyendo bajo volumen urinario o desequilibrio entre factores
promotores e inhibidores de la cristalización urinaria. la hipocitraturia es una alteración bioquímica relacionada con ph urinario acido y
dietas ricas en proteínas o deficientes en frutas y hortalizas. Objetivos: determinar los valores urinarios de citrato y de algunos
promotores de la cristalización (calcio, ácido úrico y fósforo) en pacientes   menores de 18 años con urolitiasis. Métodos: se incluyeron
68 pacientes menores de 18 años con diagnóstico de urolitiasis en quienes se realizaron los siguientes estudios: examen general de orina
(muestra aislada), calcio, fosforo, ácido úrico y citrato (recolección de 24 horas), gases venosos, electrolitos séricos y ecosonograma reno-
vesical. en los pacientes hipocitratúricos también se determinó la citraturia después de seis meses de tratamiento con citrato de potasio.
los pacientes se dividieron en dos grupos: grupo A, pacientes normocitratúricos y grupo B, pacientes hipocitratúricos. Resultados:
cuarenta y tres pacientes (63%) presentaron antecedentes familiares de litiasis. valores de citraturia (mgs/24hrs): grupo total:
Ẋ:280±108,8; grupo A: 488,503±112,4; grupo B: Ẋ:169,5±95,2. se evidenció hipocitraturia en 44 pacientes (64,71%). Alteraciones
asociadas (n/%): acidosis metabólica (23/33%), de los cuales 20 pacientes (87%) tuvieron hipocitraturia; hiperuricosuria (16/23,52%);
hipercalciuria (15/22,05%); hiperfosfaturia (09/13,23%); ph urinario ácido (35/51%) y alcalino o neutro (33/49%); ph urinario
persistentemente acido (18/41%). en 28 pacientes (41,17%) se encontraron alteraciones metabólicas mixtas. Conclusiones: la
hipocitraturia se encontró en más de la mitad de los pacientes estudiados y se asoció de manera significativa con otras alteraciones
metabólicas litogénicas.  Arch Venez Puer Ped 2023; 86 (1): 3 - 8
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CITRATURIA IN PEDIATRIC PATIENTS WITH UROLITHIASIS

SUMMARY
urolithiasis in children and adolescents is etiologically multifactorial, including low urinary volume or imbalance between urinary
crystallization promoting and inhibiting factors. hypocitraturia is a biochemical alteration related to urinary acid ph and diets high in
protein or low in fruits and vegetables.  Objectives: to determine urinary values of citrate and crystallization promoters (calcium, uric acid
and phosphorus) in patients less than 18 years of age with urolithiasis. Methods: sixty-eight patients under 18 years of age with a diagnosis
of urolithiasis were submitted to the following studies: urinalysis (isolated urine sample), calcium, phosphorus, uric acid and citrate (24-
hour collection), venous gases, serum electrolytes and abdominal ultrasonogram. In hypocytraturic patients, citraturia was also determined
after six months of treatment with potassium citrate. Patients were divided into two groups: group A, normocytraturic patients, and group
B, hypocytraturic patients. Results:. Forty-three patients (63%) had a family history of urolithiasis. urinary citrate values (mgs/24hrs): total
group: Ẋ:280±108.8; group A: 488,503±112.4; group B: Ẋ:169.5±95.2. hypocitraturia was observed in 44 patients (64.71%). Associated
alterations (n/%): metabolic acidosis (23/33%), of which 20 patients (87%) had hypocitraturia; hyperuricosuria (16/23.52%); hypercalciuria
15/22.05%; hyperphosphaturia 9/13.23%; urinary acid ph (35/51%) and alkaline or neutral (33/49%); persistently urinary acid ph
(18/41%). Mixed metabolic alterations were found in 28 patients (41.17%). Conclusions: hypocitraturia was found in more than half of
the patients and was significantly associated with other lithogenic metabolic alterations. Arch Venez Puer Ped 2023; 86 (1): 3 - 8
Keywords: urolithiasis; calculus; citraturia; lithogenesis
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en la orina actúa como un potente inhibidor de la agregación
de cristales preformados de oxalato de calcio (oxca), espe-
cialmente la especie trivalente. se une a la superficie de los
cristales y forma un complejo oxca-citrato, impidiendo su
agregación (1,2).  el 90% del citrato se filtra libremente por
el riñón, el 65-90% se reabsorbe a nivel del túbulo contorne-
ado proximal y el resto se excreta en orina. la reabsorción del
citrato en la membrana apical de la célula tubular es activa en
80%, es sodio dependiente, electrogénica, altamente ph de-
pendiente y específica para los intermediarios del ciclo de
Krebs, incluyendo al citrato (1,2). veinte por ciento del citrato
ingerido se elimina por vía renal y su metabolismo hepático
consume protones y genera bicarbonato (1,2). la hipocitratu-
ria fue diagnosticada por primera vez en dos pacientes en
1934, y fue howard en 1954, quien primero utilizó el citrato
de potasio como agente alcalinizante para el tratamiento de la
litiasis renal. en forma aislada o asociada a otras alteraciones
metabólicas se ha hallado en más del 20% de pacientes litiá-
sicos. su variabilidad en frecuencia oscila entre el 19% y el
63% de los casos (1,3-7). 

tipos de hipocitraturia: hipocitraturia idiopática:

INTRODUCCIÓN

el citrato es un ácido tricarboxílico débil, cuyos niveles
plasmáticos son bajos.  la mayoría del citrato plasmático se
encuentra en forma de anión trivalente (citrato-3) y su con-
centración prácticamente no varía con los cambios del ph (1).
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Alteración en el gen del cotransporte na/cit a nivel apical; al-
teración en la regulación intracelular del citrato (actividad
AtP citrato-liasa) (2). hipocitraturia secundaria: debido a aci-
dosis tubular distal completa e incompleta, enfermedades in-
flamatorias del intestino, hipopotasemia, dieta hiperproteica,
excesiva ingesta de sodio, hiperaldosteronismo primario por
la hipopotasemia crónica y expansión de volumen sodio de-
pendiente, infección urinaria provocada por la degradación
del citrato por enzimas bacterianas, medicamentos (tiazidas,
acetazolamida, topiramato). los IecAs disminuyen la excre-
ción de citrato en ratas y humanos (1,5,8-11).

la hipocitraturia, definida por una excreción menor a 320
mg/día, es muchas veces una condición genética. es obvia la
asociación de las alteraciones metabólicas como la hipocitra-
turia con la presencia de la litiasis renal; sin embargo es poca
la frecuencia con la que se solicita la determinación de citrato
urinario en la rutina de laboratorio, siendo subdiagnosticada
en muchas oportunidades. la determinación oportuna de las
cifras de citraturia constituye una herramienta efectiva y de
simple manejo para la detección de las causas metabólicas de
la litiasis renal, entre las cuales las más frecuentes son la hi-
percalciuria, la hipocitraturia, la la hiperuricosuria y la hipe-
roxaluria (1,5,12-17). la principal importancia de realizar el
diagnóstico de la hipocitraturia radica en evitar la persistencia
de la litiasis renal en el tiempo, y con ello las complicaciones
futuras implícitas de tal patología. es de vital relevancia se-
ñalar que la intervención efectiva de la identificación de los
factores susceptibles permitiría disminuir la incidencia y las
complicaciones de dicha patología (2,5,6,13). la litiasis renal
requiere de investigaciones para identificar las condiciones
médicas subyacentes y otras anomalías metabólicas predispo-
nentes. los resultados de estas investigaciones se utilizan
para guiar el tratamiento preventivo. en los últimos años el
citrato ha recibido gran interés en el estudio de la litiasis
renal, principalmente por su potente acción inhibidora de la
cristalización de las sales de calcio. en la actualidad es el in-
hibidor no orgánico mejor estudiado (18,19).

el aporte de sales de citrato es beneficioso al aumentar el
citrato urinario por la carga alcalina que provoca, corrigiendo
así la hipocitraturia (16,18). existen alimentos que aumentan
la excreción de citrato, tales como las frutas cítricas (naranja,
limón, lima y tomate). se prefiere la sal de potasio para evitar
el aporte de sodio, que presenta un efecto favorecedor de la
litogenésis; otra ventaja del citrato de potasio es que puede
corregir o prevenir la hipokalemia (20-22,23). el objetivo del
presente estudio fue determinar los valores de citraturia en
pacientes pediátricos con urolitiasis evaluados en la consulta
nefrológica entre noviembre 2017 y agosto 2018, y relacio-
narlos con factores de riesgo como ph urinario y sérico, otras
alteraciones metabólicas y antecedentes familiares de litiasis.

METODOLOGÍA

el tipo de estudio fue prospectivo, de corte transversal,

con una población inicial de 100 pacientes menores de 18
años con urolitiasis documentada. la muestra fue probabilís-
tica de 68 pacientes que cumplieron  los criterios de selec-
ción. todos acudieron a la consulta de nefrología en el
centro de especialidades Pediátricas “dr. sixto espinoza”
lechería. edo Anzoátegui, desde noviembre 2017 hasta agos-
to 2018.  se incluyeron pacientes de uno y otro sexo en gru-
pos etarios de preescolares, escolares y adolescentes con litia-
sis renal. en todos los pacientes se realizaron los siguientes
estudios: examen general de orina en una muestra aislada,
calcio, fosforo, ácido úrico y citrato en una recolección de 24
horas, gases venosos, electrolitos séricos y ecosonograma
reno-vesical. se obtuvo la firma del consentimiento informa-
do por parte de los representantes de los pacientes involucra-
dos en el estudio.  se llenó un formulario de recolección de
información diseñado especialmente para la realización de la
investigación.  en lo que respecta a la orina de 24 horas, los
valores de calcio, fosforo, ácido úrico,  se expresaron en
mg/kg/día y los de citrato en mg/día. según los valores nacio-
nales e internacionales para estas alteraciones se definió:
hipercalciuria: calcio urinario mayor de 4 mg/kg/día; hiperu-
ricosuria: ácido úrico urinario mayor de 12 mg/kg/día; hiper-
fosfaturia: fosforo urinario mayor a 15 mg/kg/dia e hipocitra-
turia: citrato urinario menor a 350 mg/24 horas (1-3, 24, 25).
estos exámenes fueron repetidos a los 6 meses de iniciado el
tratamiento con citrato de potasio. los pacientes se clasifica-
ron en dos grupos: grupo A, pacientes con normocitraturia y
grupo B, pacientes con hipocitraturia. 

criterios para clasificar la litiasis. ultrasonográficamente,
los cálculos renales se dividen en menores (microlitiasis) o
mayores a 5 mm (litiasis).  Para la tabulación de los datos ob-
tenidos se utilizó el programa excel 2010 de Microsoft
office®. Para el análisis estadístico se utilizaron los progra-
mas epi.info para Windows en inglés y statgraphics versión
18.1. como prueba estadística para calcular asociación entre
variables se utilizó el test exacto de Fisher, considerando
como significativa toda asociación con un p valor <0,05.

RESULTADOS

la tabla 1 conjuga los datos demográficos y las caracte-
rísticas clínicas de la población estudiada. se estudiaron 68
pacientes, 35 del sexo femenino y 33 del sexo masculino.
las edades fueron: pre escolares (menores de 6 años): 23
casos (34%), escolares (6 a 10 años): 24 casos (35%) y ado-
lescentes (10 a 17 años): 21 (31%). en 44 de los 68 pacien-
tes estudiados (64,71 %) se evidenció hipocitraturia como
causa de urolitiasis. 

se observó una diferencia estadísticamente significativa
entre la citraturia de ambos subgrupos (p-valor 0,011).
Predominó la hipocitraturia en los  pacientes de edad escolar:
39%, seguido de  pacientes en edad preescolar: 36% y menor
en  los adolescentes: 25% (tabla 2).

las alteraciones metabólicas asociadas encontradas fue-
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ron: alteraciones mixtas (hi-
peruricosuria con hipercal-
ciuria o con hiperfosfaturia)
en 28 pacientes (41,17%). el
resto presentaba alteraciones
de un solo parámetro. en 23
de los 68 pacientes (33%) se
documentó acidosis metabó-
lica compensada  y de estos,
20 casos (87%), presentaban
hipocitraturia. respecto al
ph urinario, 35 pacientes
mostraron ph ácido y 33 ph
alcalino o neutro. del grupo
con ph urinario persistente-
mente acido, 18 pacientes
(51%) mostraron hipocitratu-
ria. A menor valor de la citra-
turia se observaron valores
menores de ph urinario, sin
correlación estadísticamente
significativa (tabla 2).

los estudios de ultraso-
nografía abdominal mostra-
ron que la microlitiasis fue
más frecuente que la litiasis.
Analizando el grupo con hi-
pocitraturia se aprecia un
alto porcentaje de cálculos
mayores a 5mm, aunque la

correlación no fue estadísticamente significativa (p-valor
0,073) (tabla 3).

en 43 (63,23%) pacientes se evidenciaron antecedentes
familiares, 30 de ellos hipocitratúricos y 13 normocitratúri-
cos. no se encontró diferencia estadísticamente significativa
(p = 0,188) (tabla 4).

se observó un incremento significativo de la citraturia des-
pués del tratamiento, siendo el menor porcentaje de un 113,8%
con un máximo de 5000% del valor inicial. la media de la ci-
traturia pre tratamiento fue de 280,58 mg/24hrs y de
544,15mg/24hrs post-tratamiento (p<0,0001) (Figura 1). 

DISCUSIÓN

los resultados obtenidos en la presente investigación
muestran la existencia de hipocitraturia en más de la mitad de
los pacientes con urolitiasis, lo cual coincide con diferentes
investigaciones, tanto en adultos como en niños. el resto de
los pacientes presentó alteraciones de un solo parámetro indi-
cativo de alteraciones metabólicas, en menor proporción a las
alteraciones mixtas. villanueva y colaboradores en México y
también ramírez y colaboradores en venezuela publicaron
estudios en adultos reportando una incidencia de hipocitratu-
ria de 62,3% y 93% respectivamente (20,21). guillen en
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Tabla 1. Datos demográficos y características clínicas

Variable Total Grupo A
Normocitraturia

Grupo B
Hipocitraturia

p-
valor

n % n % n %
68 100 24 35,39 44 64,71

Grupo etario
Pre-escolares 23 33,82 7 29,17 16 36,36
Escolares 24 35,29 7 29,17 17 38,64
Adolescentes 21 30,88 10 41,67 11 25,00 0,360
Masculino 33 48,53 12 50 21 47,73
Femenino 35 51,47 12 50 23 52,27 1,000
Acidosis metabolica 23 33,32 3 12,50 20 86,96 0,005
pH urinario
Acido 35 51,47 17 70,83 18 40,91
Alcalino 33 48,53 7 29,17 26 59,09 0,016
Antcedentes fam. 
de litiasis 43 63,24 13 54,17 30 68,18 0,188
Alteraciones metabolicas:
Hipercalciuria 15 22,05 07 29,16 08 18,18 0,601
Hiperuricosuria 16 23,52 03 12,50 13 29,54 1,000
Hiperfosfaturia 09 13,23 02 8,33 07 15,90 0,444
Mixtas 28 41,17 12 50,00 16 36,36 0,500
Litiasis 31 45,59 7 29,17 24 54,55
Microlitiasis 37 54,41 17 70,83 20 45,45 0,073
Citraturia inicial 147,45 185 281,36 270,10 429,25
Control 6 meses 342,00 215 511,32 488,50 665,00 <0,0001

Tabla 2. Categoría según los valores de citrato 
en orina 24 horas.

CATEGORIA n % Citraturia (mg/kg/día)
X Desv.Standard

GRUPO A
Normocitraturia 24 35,39 488,503 ±112,4
GRUPO B
Hipocitraturia 44 64,71 169,5 ±95,2
TOTAL 68 100% 280 108,8

Figura 1.
Comportamiento 
de la citraturia
(mg/24h) 
después de 
seis meses de 
tratamiento con 
citrato de potasio
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Paraguay la reportó en un 34% de la población pediátrica con
urolitiasis (12,22).

en los niños la hipocitraturia se describe entre las altera-
ciones metabólicas que promueven la litiasis renal y tiene una
frecuencia variable de acuerdo a la población de referencia.
India, turquía, México y venezuela muestran una alta preva-
lencia (1,4,6,23). Medina en el año 2009 sugiere estudiar la
hipocitraturia como causa de urolitiasis, ya que su estudio
sobre litiasis resulto incompleto por carecer de este dato (22);
refiere además que en la ciudad de yucatán (México) el
61,5% de los niños tiene hipocitraturia como factor de riesgo
para urolitiasis. de tal evidencia se desprende la importancia
de detectar dicha patología antes de que sus complicaciones
ocasionen problemas de salud renal en etapas posteriores de
la vida (22). resulta imprescindible realizar la evaluación
metabólica de los pacientes litiásicos considerando valores de
referencia establecidos para cada región y grupo etario, ya
que la superficie corporal y el gasto urinario es diferente.    

es del conocimiento médico que este parámetro es poco
estudiado, probablemente por el alto costo que representa su
medición, de allí que la población fue tomada de una consulta
nefrológica privada. los escolares representaron el mayor
porcentaje y el sexo femenino fue el más afectado, similar a
lo reportado por guillen (12). el porcentaje de pacientes con
urolitiasis e hipocitraturia del presente estudio fue muy simi-
lar al reportado por villanueva y colaboradores en yucatan,
México, quienes encontraron una prevalencia de 63,6% de
los casos. dado que yucatán es un área endémica de litiasis,
podría pensarse que la hipocitraturia sea el factor principal
causante de la urolitiasis, aunado a otras alteraciones como la
hipercalciuria e hiperuricosuria, entre otros (20). ramírez y
colaboradores reportan 93% de casos de hipocitraturia en 100
pacientes adultos con nefrolitiasis en el estado carabobo,
venezuela. 

esta patología se puede presentar sola o asociada con
hasta tres anormalidades bioquímicas de orina y suero (21).
la alta prevalencia de urolitiasis pudiera estar influida por las
altas temperaturas prevalentes durante todo el año que pue-
den condicionar la disminución del volumen urinario y la
mayor saturación de sales en orina.  Igualmente, la mayor ex-
posición a la luz solar se asocia con elevadas concentraciones
sanguíneas de vitamina d e incremento de la absorción intes-

tinal del calcio. estas condiciones ambientales, también pro-
pias del estado Anzoátegui, venezuela donde se realizó el pre-
sente estudio, son consideradas como factores de riesgo para
nefrolitiasis. en latinoamérica la prevalencia oscila entre 1 y
5% y en venezuela en cada centro hospitalario se realizan
entre 45000 y 150000 nuevas consultas de nefrología al año
y 13 de cada 1000 ingresos hospitalarios son por nefrolitiasis,
lo que la convierte en la cuarta causa de morbimortalidad
renal del país. los estados más afectados son zulia, lara,
carabobo, Anzoátegui, Miranda y Falcón con 160.132 casos
al año (tasa de 615,7 por 100 000 habitantes) (21,23). 

el mayor trastorno metabólico encontrado en la población
adulta venezolana estudiada fue la hipocitraturia, con una
prevalencia de 93%. esta supera las cifras reportadas para pa-
íses suramericanos (17-62%), entre ellos Argentina, Brasil,
colombia, ecuador, Paraguay y uruguay, así como también
la de pacientes españoles con trasplantes renales (77%) (21).   

sin duda, la mayor prevalencia de hipocitraturia en la
muestra venezolana con litiasis urinaria puede relacionarse,
como ocurre con otras poblaciones del mundo, con factores
genéticos y medio ambientales, los cuales se relacionan con
las grandes variaciones observadas entre países e incluso
entre grupos poblacionales de un mismo país (21,23). las
dietas hiperproteicas y la acidosis metabólica siguen siendo
un factor de riesgo importante para la urolitiasis y la hipoci-
traturia.

del valle e y col. publicaron un estudio con 215 pacientes
con litiasis renal, de los cuales siguieron a un subgrupo de 30
pacientes con litiasis recurrente e hipocitraturia. de estos, tres
presentaban acidosis tubular y cinco riñón en esponja; al cabo
de 67.2 meses de seguimiento con una dosis de citrato de po-
tasio entre 30 y 60 meq/d, observaron una caida de la recu-
rrencia de la urolitiasis del 87% (1). ettinger y colaboradores
en estudios prospectivos, aleatorios con placebo realizados en
adultos, observó disminución en la recurrencia del 92% en el
grupo tratado. el porcentaje de remisión fue del 72-87 % a los
tres años, comparado con 20-36% en el grupo que recibió pla-
cebo (17). tekin y col. consiguieron reducir la recurrencia de
urolitiasis de 0,32 paciente/año a 0,07 paciente/año (78%) al
aumentar la citraturia por encima de 320 mg/1,73 m2 al cabo
de 7,2 años de seguimiento. estos resultados fueron obtenidos
en 64 niños con litiasis cálcica e hipocitraturia (40 varones y
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Tabla 3. Distribución de litiasis y microlitiasis 
en pacientes normocitraturicos e hipocitratúricos

Grupo A
(Normocitratúricos)

Grupo A
(Hipocitratúricos)

n % n %
Microlitiasis
37(54,5 %) 17 45,9 20 54,1
Litiasis
31(45,5 %) 7 22,6 24 77,4
Total 24 44

Tabla 4. Relación de la citraturia 
y antecedentes familiares de litiasis

GRUPO/CITRATURIA Antecedentes familiares de litiasis
SI NO TOTAL

A/Normocitraturia
13 11 24

54,17% 45,83% 100,00%

B/Hipocitraturia
30 14 44

68,18% 31,82% 100,00%

TOTAL 43 25 68
100,00%
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24 niñas, de 1 a 15 años), en quienes se logró la normaliza-
ción de los niveles de citraturia con una dosis de citrato de po-
tasio de 1meq/kg/día (18). la utilidad de las sales de citrato
de potasio para lograr la reducción de la recurrencia de uroli-
tiasis también puede aplicarse a los desafíos en el manejo de
cálculos no cálcicos debido a infecciones asociadas o trastor-
nos metabólicos en la edad pediátrica  (27).

la presente investigación demostró que hubo un incre-
mento significativo de la citraturia después de 6 meses de
tratamiento con citrato de potasio, lográndose la duplicación
de la media para los valores de citrato urinario post trata-
miento. cabe destacar que se obtuvieron valores muy bajos
al inicio de la investigación con una mejoría notable post
tratamiento, siendo evidente la utilidad terapéutica de las
sales de citrato de potasio. un estudio bioquímico específi-
co, constatando la existencia de hipocitraturia o de ph uri-
nario persistentemente ácido, ayudará a una indicación pre-
cisa del uso de esta sal (1,2,3,18.19). es importante asegurar
su administración en dosis adecuadas y evitarla en caso de
existir contraindicaciones.

las personas con antecedentes familiares de cálculos re-
nales presentan un riesgo mayor de formación de cálculos
(riesgo relativo de 2,57) en comparación con los que no tie-
nen antecedentes familiares (4,6,14,25). la presente investi-
gación evidencia que la mayoria de los pacientes  tienen  an-
tecedentes familiares de cálculos.

los pacientes con urolitiasis requieren de investigaciones
para identificar las condiciones médicas subyacentes y otras
anomalías metabólicas predisponentes. los resultados de
estas investigaciones se utilizan para guiar el tratamiento pre-
ventivo. la profundidad del estudio necesario depende de va-
rios factores, incluyendo la edad, la historia clínica de la per-
sona, el número y la frecuencia de los cálculos. una variedad
de factores dietéticos y metabólicos pueden contribuir o cau-
sar la formación de litiasis renal. los factores dietéticos inclu-
yen una alta ingesta de proteínas animales, oxalato y sodio, y
una baja ingesta de líquidos y de productos cítricos que con-
tienen potasio (13). las modificaciones en la dieta deben apli-
carse en todos los pacientes con litiasis renal y consisten en
una elevada ingesta de líquidos, la restricción de oxalato y de
sodio, una dieta balanceada en proteínas animales y comple-
mentada por una ingesta adecuada de frutas y hortalizas.
cuando las modificaciones en la dieta no son suficientes para
prevenir la formación de litiasis o en la presencia de alteracio-
nes metabólicas importantes, es necesaria una intervención
farmacológica especifica (18-22). 

se recomienda solicitar la determinación de citrato uri-
nario a todo paciente con urolitiasis, cuyos valores de cal-
cio y ácido úrico urinarios sean normales. Asimismo debe
vigilarse la citraturia en pacientes con acidosis metabólica
en vista de ser un factor predisponente para la hipocitratu-
ria. en niños sanos se recomienda fomentar dietas normo
proteicas, normo sódicas, con ingesta adecuada de agua,
frutas y hortalizas con el fin de disminuir los riesgos para

hipocitraturia y litiasis renal.
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