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Современные аспекты 
цитратного литолиза

Клиническая оценка результатов цитратного литолиза с использованием 
препарата Блемарен (Blemaren, Esparma GmbH, Германия) показала, 
что проведение цитратной терапии позволяет уменьшить 
структурную плотность камня и благодаря стабилизации рН мочи 
изменить кристаллизационные процессы у больных мочекаменной 
болезнью. В проведенной работе детализированы показания 
к назначению цитратных препаратов перед дистанционной 
литотрипсией при смешанных камнях, что позволит повысить 
эффективность и снизить кратность повторных сеансов.
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Введение 
Клиническая эффективность дис-
танционной литотрипсии (ДЛТ) 
определяется физико-химичес-
кими характеристиками камня. 
Один из значимых прогности-
ческих факторов  – структурная 
плотность камня, определяемая 
компьютерной томографией (КТ-
плотность). Изучалась зависи-
мость кратности ДЛТ от струк-
ту рной плотности мочевого 
камня. Было установлено, что при 
структурной плотности более 
800–1000 HU повышается часто-
та (два-три) повторных сеансов 
ДЛТ и возникает необходимость 
в  высокоэнергетических режи-
мах дезинтеграции [1–10]. В этой 

связи предоперационная меди-
каментозная подготовка к  ДЛТ 
должна включать препараты, из-
меняющие структуру, плотность 
и  размеры (объем) мочевого 
камня. Достижение данного кли-
нического результата возможно 
при проведении цитратной тера-
пии препаратами калия/цитрата 
натрия (Блемарен), цитрата калия 
и калия/цитрата магния. 
Значение цитратной терапии воз-
растает после ДЛТ камней чашечек, 
особенно у больных с рецидивны-
ми и  резидуальными камнями 
нижней чашечки. В  рандомизи-
рованном исследовании T. Soygur 
и соавт. (2002) через четыре неде-
ли после дистанционной ударно-

волновой литотрипсии пациенты 
с полным отхождением конкремен-
тов (n = 56) и пациенты с резидуаль-
ными камнями (n = 34) были раз-
делены на две группы: получение 
цитрата калия 60 мг/сут и плацебо. 
Через 12 месяцев на фоне цитрат-
ной терапии у  пациентов с  пол-
ным отхождением конкрементов 
отсутствовали рецидивные камни 
по сравнению с 28,1% в контроль-
ной группе. Похожие результаты 
наблюдались у  пациентов с  рези-
дуальными камнями (44,5 и 12,5% 
соответственно). Как считают ав-
торы, цитрат калия целесообразно 
использовать для профилактики 
кальций-оксалатного уролитиаза 
после ДЛТ, особенно при камнях 
нижней чашечки [11]. 
Ряд авторов отмечают высокую 
эффективность цитратной тера-
пии в профилактике рецидивно-
го кальций-оксалатного камне-
образования [12–15]. Проведение 
цитратной терапии после ДЛТ 
способствует уменьшению час-
тоты рецидивного и  резидуаль-
ного кальций-оксалатного кам-
необразования в два раза [16]. По 
данным B. Ettinger и соавт. (1997), 
эффективность профилактичес-
кой цитратной терапии (калий/
цитрат магния) при кальций-
оксалатных камнях составляет 
85% [17]. Как отмечают Й.Х. Ли 
и  соавт. (2000), наиболее эффек-
тивна профилактика цитратны-
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ми препаратами при камнях из 
мочевой кислоты (100%), смешан-
ных камнях из кальция оксала-
та и  фосфата (96,7%) и  оксалата 
кальция (86,7%). Авторы подчер-
кивают актуальность профилак-
тики кальций-оксалатного кам-
необразования с использованием 
цитрата при гиперкальциурии 
с  гиперурикозурией, наличии 
в составе камня дигидрата окса-
лата кальция (ведделлита) и риска 
рецидивного камнеобразования 
в единственной почке [13].

Цитратная терапия препаратом 
Блемарен
Препарат Блемарен (Blemaren, 
Esparma GmbH, Германия) имеет 
принципиальное преимущество 
перед другими цитратными пре-
паратами: в его составе лимонная 
кислота преобладает над соответ-
ствующей солью, значительную 
часть буферной функции выпол-
няет гидрогенкарбонат калия. 
Пониженное содержание натрия 
в  препарате способствует уско-
ренному растворению мочевой 
кислоты в  почечных канальцах 
и предотвращает их дальнейшую 
кристаллизацию. Ограниченное 
количество калия в  препарате 
позволяет расширить показания 
к  его применению и  назначать 
препарат в случаях, когда содер-
жание калия в  организме имеет 
клиническое значение [18]. 
Пероральный прием Блемарена 
обеспечивает дозозависимое 
смещение рН мочи от кислого 
до нейтрального или щелочного, 
без изменения кислотно-основ-
ного баланса крови. Суточная 
доза калия/цитрата натрия в 66–
110 ммоль не оказывает влияния 
на уровень калия, натрия, кисло-
рода, углекислоты и гидрогенкар-
боната в крови. Цитрат связывает 
ионы кальция на всем пути – от 
желудочно-кишечного тракта, где 
он снижает всасывание кальция, 
до мочевых путей, где наблюдает-
ся самый сильный эффект ввиду 
наивысшей концентрации цитра-
та. Кроме того, стабилизируя рас-
творы, цитрат препятствует про-

цессам кристаллизации в  моче. 
Комплексное влияние цитрата 
на физико-химическое состояние 
мочи повышает растворимость 
уратов, кальцинатов и  в первую 
очередь оксалатов, комплексных 
магний-аммониевых фосфатов 
и некоторых других солей, замед-
ляет камнеобразование и  спо-
собствует растворению (разру-
шению) уже сформировавшихся 
конкрементов. Лечение препа-
ратами цитрата ведет к  форми-
рованию высокорастворимых 
комплексов с кальцием, увеличи-
вая тем самым ингибирующую 
активность мочи [14, 15, 19–21]. 
Доза Блемарена устанавливает-
ся индивидуально, в  зависимос-
ти от достигнутой кислотности 
мочи. При уратных, кальций-ок-
салатных или смешанных урат-
но-оксалатных камнях значение 
рН мочи в течение суток следует 
поддерживать в пределах 6,2–6,8. 
Средние суточные дозы препара-
та колеблются в пределах 6–18 г, 
равномерно распределенные на 
два-три приема. 
Растворение (разрушение) каль-
ций-оксалатных камней с  помо-
щью калия/цитрата натрия осно-
вано на связывании иона кальция 
Ca2+ цитрат-ионом [(CH2)2C(OH)
(COO)3]

3- (lgKуст=4,68) в  раство-
римое соединение с  анионом 
[(CH2)2C(OH)(COO)3]Ca1- согласно 
схеме1:

CaC2O4→Ca2++C2O4
2-

Ca2++[(CH2)2C(OH)(COO)3]
3-→

[(CH2)2C(OH)(COO)3]Ca1-

На основа нии эксперимен-
та л ьны х да нны х (совмес т-
ные исследования проведены 
в Московском технологическом 
университете на кафедре ма-
териаловедения и технологии 
функциональных материалов 
и структур под руководством 
профессора Г.М. Кузьмичевой) 
можно сделать вывод о том, что 
действие Блемарена in vitro при-
водит к уменьшению твердости 
кальций-оксалатных камней 
(от 1400 до 900 НU), возмож-
но, за счет увеличения их «по-
ристости». Во всех случаях на 
дифрактограммах фрагментов 
дезинтегрированных камней 
дифра к ционные от ра жени я 
были явно малой интенсивнос-
ти, но их расширение и сдвиг не 
выявлялись. Вероятно, это объ-
ясняется уменьшением степени 
кристалличности мочевых кам-
ней при обработке Блемареном 
[22]. Результаты по воздействию 
(убыль веса) калия/цитрата на-
трия (Блемарена) на камни раз-
личного фазового состава in vitro 
представлены в табл. 1 и 2. 
Согласно данным табл. 1, эффек-
тивность калия/цитрата натрия 
(Блемарена) in vitro отмечена при 
однофазных кальций-оксалат-
ных камнях (вевеллит, веддел
лит) и многофазных (смешанных) 
кальций-оксалатных и кальций-
фосфатных камнях (вевеллит + 
брушит). При многофазных (сме-
шанных) кальций-фосфатных 
и магний-фосфатных камнях 
(карбонатапатит + струвит) эф-

Таблица 1. Убыль веса смешанных камней in vitro в течение 14 суток

Состав камней Убыль веса, вес.%
Вевеллит (ядро) + ведделлит 1,18
Вевеллит (ядро) + брушит 20
Карбонатапатит (ядро) + струвит Не отмечена

Таблица 2. Убыль веса кальций-оксалатных камней in vitro в течение 14 суток

Состав камней Убыль веса, вес.%
Ведделлит (периферия) + вевеллит (ядро) 1,18
Ведделлит (30%) + вевеллит (70%) 11,9
Вевеллит 12,4

1 Растворимое соединение, содержащее кальций, выводится из организма.
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фективность Блемарена in vitro 
не установлена. 
Из табл. 2 видно, что раствори-
мость in vitro кальций-оксалат-
ных камней повышается с уве-
личением содержания вевеллита 
в составе мочевого камня. Однако 
рентгенометрические данные мо-
чевых камней до и после обработ-
ки препаратом Блемарен in vitro 
практически не изменились. 
Это может свидетельствовать 
о процессе растворения мочевых 
камней указанного состава без 
заметного химического взаимо-
действия или растворения рент
ген-аморфной части образца 
(либо химического взаимодейст-
вия с ней). Растворение (разру-
шение) затрудняется в случае 
твердого, компактного камня, 
рыхлые или «пористые» мочевые 
камни растворяются легче. 

Клиническое применение 
препарата Блемарен
Нами проанализированы резуль-
таты клинического применения 
препарата Блемарен в виде водо-
растворимой шипучей таблет-
ки у 30 пациентов с мочекамен-
ной болезнью в возрасте от 33 до 
62 лет. Распределение пациентов 
по структурной плотности моче-
вых камней представлено в табл. 3.
Осуществлялся динамический 
контроль (размер, объем, струк-
турность и плотность мочевых 

камней) цитратной терапии 
Блемареном (in vivo) методом 
мультиспиральной компьютер-
ной томографии с денситометри-
ей в течение трех – шести недель 
(табл. 4). Проведение литоли-
тической цитратной терапии 
позволило уменьшить среднюю 
плотность камня у 23 пациентов 
(уменьшение средней плотности 
отмечено в пределах 100–400 НU). 
Однако у семи пациентов отмече-
но увеличение как средней плот-
ности, так и объема камня.
Проведенный клинический ана-
лиз показал, что причины отри-
цательного результата (увеличе-
ние объема и плотности камня) 
цитратной терапии у семи паци-
ентов заключались в следующем:
■■ использование препарата при 

преобладании в  составе кам-
ня фаз (более 50%) с плотнос-
тью более 800 НU; 

■■ невозможность стабилизации 
рН мочи в пределах 6,2–6,8.

Таким образом, проведение 
цитратной терапии препаратом 
Блемарен перед ДЛТ позволяет:
■■ уменьшить структурную 

плотность камня; 
■■ изменить макро- и  микро-

структуру камня;
■■ изменить кристаллизацион-

ные процессы за счет стабили-
зации рН мочи.

Клиническая оценка результа-
тов цитратной терапии позво-

лила детализировать показания 
к назначению цитратных препа-
ратов перед ДЛТ:
■■ смешанные камни (рентген-

неоднородные, рН < 6);
■■ средняя КТ-плотность более 

800–1000 НU;
■■ объем структур (вокселей) 

камня с плотностью до 800 НU 
более 45–50%.

Обязательное условие цитрат-
ной терапии при подготовке 
к ДЛТ – комплексная противо-
воспалительная и антибактери-
альная терапия, поскольку воз-
можен эффект бактериальной 
гипоцитратурии ввиду способ-
ности бактерий метаболизиро-
вать цитрат мочи [14–16]. Два 
повторных сеанса ДЛТ были 
выполнены четырем (13,3%) па-
циентам со средней плотностью 
камней более 1100 НU из-за час-
тичной дезинтеграции камня 
или формирования протяжен-
ной «каменной дорожки». 
По нашему мнению, проведение 
цитратной терапии препаратом 
Блемарен при смешанных (рен-
тген-неоднородны х) ка мня х 
перед ДЛТ повышает эффектив-
ность и снижает кратность пов-
торных сеансов. Длительность 
цитратной терапии с целью под-
готовки к  ДЛТ должна состав-
лять не менее трех недель.

Выводы
Оценка данных цитратного ли-
толиза с  использованием пре-
парата Блемарен показала, что 
проведение цитратной терапии 
позволяет уменьшить структур-
ную плотность мочевого камня 
и  благодаря стабилизации рН 
мочи изменить кристаллизаци-
онные процессы у больных мо-
чекаменной болезнью.
Де та лизи рова ны пока за ни я 
к назначению цитратных препа-
ратов перед дистанционной ли-
тотрипсией:
■■ смешанные камни (рентген-

неоднородные, рН < 6);
■■ средняя КТ-плотность более 

800–1000 НU;
■■ объем структур камня с плот-

ностью до 800 НU более 45–
50%.  

Таблица 3. Распределение пациентов по КТ-плотности камней (n = 30)

Средняя КТ-плотность 
камней, НU

Количество пациентов, абс. (%)
до приема Блемарена после приема Блемарена

700–1000 13 (43,3) 26 (86,7)
1000–1500 17 (56,7) 4 (13,3)

Таблица 4. Результаты цитратного литолиза препаратом Блемарен (n = 30)

Результат цитратного литолиза Количество пациентов, абс. (%)

Уменьшение средней плотности 14 (46,7)
Уменьшение средней плотности,
уменьшение объема камня

3 (10)

Уменьшение средней плотности,
увеличение объема камня

6 (20)

Увеличение средней плотности,
увеличение объема камня

7 (23,3)

Всего 30 (100)

Клиническая эффективность
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Modern Aspects of the Citrate Lytholisis

V.I. Rudenko1, L.M. Rapoport1, G.M. Kuzmichyova2
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The clinical evaluation of the citrate lytholysis results with the use of the Blemaren drug (Blemaren, Esparma 
GmbH, Germany) showed that the citrate therapy allows to reduce the structural density of the stone  
and to modify crystallization processes in patients with urolithiasis by stabilizing pH of urine. In the research 
detailed indications were made for the citrate drug application before the extracorporeal shock wave lithotripsy 
in the case of mixed stones, which increases the efficiency and reduces the frequency of repeated sessions.

Key words: urolithiasis, extracorporeal shock wave lithotripsy, the density of urinary stones, citrate lytholysis, 
urate nephrolithiasis, Blemaren


