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RESUMO

Objetivo: Estudar as relações entre a excreção urinária de cálcio, 
sódio e potássio e a associação sódio/potássio urinários em crianças 
com hipercalciúria idiopática em dieta habitual, antes e depois da 
administração de citrato de potássio na dose de 1mEq/kg/dia. 

Métodos: Foram estudadas prospectivamente 26 crianças: 
19 (73%) meninos e sete (27%) meninas com idade entre 
dois e 13 anos, portadores de hipercalciúria idiopática recém-
diagnosticada por dosagem de cálcio em urina de 24 horas 
≥4mg/kg/dia. O citrato de potássio foi administrado na dose 
de 1mEq/kg/dia. Foram realizadas dosagens séricas e em urina 
de 24 horas de cálcio (Ca), potássio(K), sódio (Na) e creatinina 
(Cr), antes e 15 dias depois da administração diária do citrato 
de potássio. Para comparar os resultados de cálcio/creatinina 
(Ca/Cr), potássio/creatinina (K/Cr) e sódio/potássio (Na/K) uri-
nários nos dois momentos, aplicou-se o teste não-paramétrico 
de Wilcoxon. Para a análise das associações entre Ca/Cr e K/Cr 
e entre Ca/Cr e Na/Cr foi utilizado o coeficiente de correlação 
de Pearson. Considerou-se significante p<0,05.

Resultados: Após o uso de citrato de potássio, ocorreu 
significativa redução da calciúria e da relação Na/K urinários, 
bem como elevação na caliúria. Não houve modificação da 
excreção urinária de sódio. 

Conclusões: Em dieta habitual, o citrato de potássio eleva 
a caliúria e diminui a calciúria em criança hipercalciúricas, 
sendo um eficaz recurso terapêutico.

Palavras-chave: cálcio; criança; adolescente; citrato de 
potássio.

ABSTRACT

Objective: Evaluate the relationships among the urinary 
excretion of calcium (UCa), potassium (UK), sodium (UNa) 
and the ratio between UNa/UK in children with idiopathic 
hypercalciuria and a regular diet, before and after 1mEq/kg/
day potassium citrate administration. 

Methods: 26 children with idiopathic hypercalciuria 
(UCa≥4mg/kg/day) were prospectively studied: 19 (73%) 
boys and seven (27%) girls between two and 13 years old. 
Potassium citrate was administered: 1mEq/Kg/day twice a 
day for 15 days. Blood and 24-hour urinary determinations 
of calcium, potassium, sodium and creatinine were done in 
two periods: before and after the 15-day administration of 
potassium citrate. The following urinary ratios were analyzed 
before and after potassium citrate use by Wilcoxon test: cal-
cium/creatinine (UCa/UCr), potassium/creatinine (UK/UCr) 
and sodium/creatinine (UNa/UCr). The association between 
UCa/UCr, UK/UCr and Ca/Cr, UCa/UCr and UNa/UK 
were analyzed by Pearson’s correlation. Significance was 
considered for p<0.05. 

Results: After potassium citrate use, there were signi-
ficant reductions of UCa and UNa/UK ratios, as well as a 
significant increase of UK. The UNa did not change.

Conclusions: Children with idiopathic hypercalciuria and 
regular diet treated with daily potassium citrate increased their 
potassium urinary excretion and decreased their calciuria.

Key-words: calcium; child; adolescent; potassium  
citrate. 
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Introdução

A hipercalciúria idiopática é uma alteração metabólica 
caracterizada pela excreção urinária aumentada de cálcio 
em pacientes normocalcêmicos. Na infância, a excreção é 
considerada aumentada quando o cálcio urinário é maior ou 
igual a 4mg/kg em 24 horas, em pelo menos uma de três 
amostras colhidas em dias não consecutivos. Outro parâmetro 
de diagnóstico é a relação cálcio/creatinina (Ca/Cr) maior que 
0,21 em amostra de urina matinal e em jejum(1-3).

Hematúria macro e microscópica e/ou dor abdominal 
são achados clínicos comuns descritos em pacientes hiper-
calciúricos(4,5). Entretanto, outros sinais e sintomas como 
disúria, urgência, incontinência urinária, dor suprapúbica 
ou uretral e, às vezes, infecção urinária sugerem a pesquisa 
de hipercalciúria idiopática(2). A hipercalciúria idiopática é 
freqüentemente encontrada na nefrolitíase, acometendo, em 
média, 50% dos pacientes pediátricos litiásicos(2,6,7).

A etiologia ainda permanece controversa. Dentre os vários 
mecanismos fisiopatogênicos propostos, destacam-se: aumento 
primário da absorção intestinal de cálcio, redução da reabsorção 
tubular renal de cálcio, perda renal primária de fosfato, aumen-
to primário da reabsorção óssea, aumento primário na síntese 
de 1,25 diidroxivitamina D

3
, aumento da produção renal de 

prostaglandinas E
2
 e distúrbios tubulares renais associados(2,3,8,9). 

Atualmente, admite-se que mais de um mecanismo ocorra no 
mesmo paciente e que haja interligação entre eles. 

A influência de íons na excreção urinária de cálcio tem 
sido largamente estudada(10-15). Lemann et al, em 1991(16), 
demonstraram existir relação entre ingestão de potássio e 
excreção renal de cálcio em adultos normais, verificando que a 
alta ingestão de potássio resultava em diminuição da excreção 
renal de cálcio. Em crianças com hipercalciúria idiopática, 
observou-se que a excreção renal de potássio era menor do 
que a observada em crianças normais, após sobrecarga oral de 
cálcio. Além disso, o aumento da calciúria era acompanha-
do por significante queda da concentração tubular renal de 
potássio, sugerindo que o aumento na concentração luminal 
renal de cálcio iniba a secreção renal de potássio(17). Osório et 
al(18) demonstraram existir relação inversa entre a excreção 
renal de potássio e cálcio e notaram o efeito hipocalciúrico 
da administração de potássio em crianças com hipercalci-
úria idiopática. Estes autores verificaram que a redução de 
ingestão de sódio influi no grau da calciúria. Outros estudos 
evidenciaram diminuição da gravidade clínica da litíase 
urinária em crianças hipercalciúricas, obtida com menor 
ingestão de sódio(4,14). 

O citrato de potássio tem sido amplamente utilizado no 
tratamento da litíase cálcica(19) e, como medicamento de 
primeira escolha, em crianças com hipercalciúria idiopática(2). 
Estudo mostrou que o aumento na excreção de potássio eleva 
a reabsorção tubular renal de cálcio, sendo também atribuída 
ao citrato de potássio esta propriedade terapêutica(16). Neste 
contexto, o objetivo deste trabalho é estudar a excreção renal 
de potássio, cálcio e sódio em crianças hipercalciúricas, antes 
e após o emprego oral de citrato de potássio.

Métodos

No período de um ano, 36 crianças iniciaram o estudo; 
destas, dez foram excluídas pelos seguintes motivos: não 
realização de coleta urinária e sangüínea antes ou após o tra-
tamento; não adesão ao uso regular da medicação, observada 
pelo número de cápsulas trazidas na consulta após 15 dias; 
e ausência de consentimento familiar. 

Assim trata-se de um estudo prospectivo de 26 crianças: 
19 (73%) meninos e sete (27%) meninas, com idade entre 
dois e 13 anos, portadoras de hipercalciúria idiopática e 
acompanhadas pelo Ambulatório de Nefrologia Pediátrica do 
Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina de Botucatu 
da Universidade Estadual Paulista (Unesp), no período de 
um ano. Este estudo foi iniciado após sua aprovação pelo 
Comitê de Ética em Pesquisa da instituição.

Depois de assinado o consentimento livre, esclarecido 
por um dos responsáveis, foi preenchido um protocolo 
contendo informações do paciente sobre procedência e 
sintomatologia inicial, sendo então solicitada e orientada 
a coleta de urina de 24 horas e de sangue para dosagens de 
cálcio, sódio, potássio e creatinina, antes e 15 dias após o 
uso de citrato de potássio.

O citrato de potássio foi ministrado na dose de 60mg/kg/dia 
ou 1mEq/kg/dia em duas tomadas, fornecido em forma de cáp-
sula de 500mg, em quantidade suficiente para completar 15 
dias de tratamento. O paciente e os familiares eram orientados a 
manter a dieta habitual. Depois de 15 dias do uso da medicação, 
foi colhida nova amostra de urina de 24 horas e sangue para 
dosagem de cálcio, sódio, potássio e creatinina. 

Na análise estatística dos resultados, utilizou-se o teste 
não-paramétrico de Wilcoxon para as amostras dependentes 
sangüíneas e urinárias: creatinina (Cr), cálcio (Ca), sódio 
(Na), potássio (K), e também das relações Ca/Cr, Na/Cr, K/
Cr, Na/K, comparando os momentos pré e pós-tratamento. 
Para medir as associações (Ca/Cr e K/Cr, Ca/Cr e Na/Cr) nos 
momentos pré e pós-tratamento, foi utilizado o coeficiente 
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de correlação de Pearson. Em toda a análise, adotou-se nível 
de significância de 5% para rejeição da hipótese de nulidade 
e considerou-se p<0,05 como significante(20).

Resultados

Na Tabela 1, encontram-se os dados referentes à carac-
terização das crianças quanto à idade e ao gênero. Chama 
atenção a prevalência maior em meninos, entre oito e 13 
anos. Também foi diagnosticada hipercalciúria idiopática 
na faixa etária entre um e quatro anos.

As principais queixas apresentadas pelos pacientes 
no início do quadro estão demonstradas no Gráfico 1: 
hematúria, dor lombar ou abdominal, disúria e infecção 
urinária (ITU). 

As dosagens séricas de cálcio, sódio, potássio e creatinina 
antes e após emprego de citrato de potássio não demonstra-
ram variação estatisticamente significativa (Tabela 2).

Com relação às dosagens urinárias, observou-se haver 
diminuição significativa da excreção urinária de cálcio e 
aumento significativo na excreção urinária de potássio 
após uso do citrato de potássio, quando se comparou iso-
ladamente os dois momentos para cada eletrólito. Com 
relação ao sódio, não houve variação estatística, quando se 
comparou de forma isolada os dois momentos do estudo 
(Tabela 2). 

Ao comparar a relação cálcio/creatinina (Ca/Cr) urinários 
nos dois momentos, notou-se variação estatisticamente 
significativa, com diminuição desta relação no momento 
pós-citrato (p<0,05). Houve aumento significativo da 
relação potássio/creatinina (K/Cr) urinários no momento 
pós, quando comparado ao momento pré-uso do citrato 

de potássio (p<0,01). Quanto à relação sódio/creatinina 
(Na/Cr) urinária nos dois momentos, não houve variação 
estatística (Tabela 2).

A relação sódio e potássio (Na/K) urinários nos dois 
momentos estudados diminuiu significativamente, como 
mostra a Tabela 2.

Tabela 1 – Distribuição dos pacientes de acordo com a faixa 
etária e gênero

Faixa etária
Gênero

Total
Masculino              Feminino

1– 4 anos 3 0 3
4  8 anos 6 2 8
8 13 anos 10 5 15
Total 19 7 26

Tabela 2 – Mediana e semi-amplitude interquatílica dos valores de creatinina, cálcio, sódio, potássio séricos e urinários e das 
relações Ca/Cr, K/Cr, Na/Cr e Na/K urinários e respectivo resultado do teste estatístico nos dois momentos

Pré-tratamento Pós-tratamento p

Creatinina (mg/dL)     0,60±0,05     0,50±0,15 >0,05
Cálcio (mg/dL)     9,7±0,2     9,5±0,4 >0,05
Sódio (mEq/L) 143,0±1,0 142,5±1,5 >0,05
Potássio (mEq/L)     4,4±0,4     4,2±0,3 >0,05
Cálcio (mg/24h) 161,5±43,3 115,1±37,3 <0,01
Potássio (mEq/24h)   24,3±15,3   39,7±15,5 <0,001
Sódio (mEq/24h) 117,1±41,8 116,2±39,0 >0,05
Ca/Cr     0,28±0,09     0,22±0,07 <0,01
K/Cr     0,04±0,01     0,08±0,03 <0,01
Na/Cr     0,22±0,06     0,22±0,05 >0,05
Na/K     5,54±1,78     3,66±1,40 <0,005

65,38%

26,92%

3,85%
3,85%

Hematuria

Dor lombar ou abdominal

Disuria

ITU

Gráfico 1 – Distribuição dos pacientes de acordo com 
apresentação clínica inicial
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Discussão

A sintomatologia da hipercalciúria é variável, podendo 
se manifestar com diferentes sinais e sintomas clínicos, 
sendo os mais comuns: hematúria (micro ou macroscópica), 
dor abdominal incaracterística e disúria. Pode também se 
apresentar com enurese, urgência, incontinência urinária e 
dor suprapúbica(2,4,21,22). 

Nesse estudo, sinais e sintomas de hematúria (65,4%) e 
dor abdominal ou lombar (27%) foram os mais prevalentes 
no início da doença, estando em concordância com a litera-
tura(2,23). Tais achados reforçam a necessidade de investigar 
alterações metabólicas em toda criança que apresentar esta 
sintomatologia. A hipercalciúria idiopática é a principal 
alteração metabólica responsável pela formação de cálculos 
em adultos(24,25) e em crianças(26,27).

O tratamento da hipercalciúria idiopática inclui: ade-
quação da dieta em relação ao sódio e à proteína, aumento 
da ingesta hídrica, uso de citrato de potássio e diuréticos 
tiazídicos(11,27,28). O ajuste na ingestão protéica está indicado 
quando o consumo é aumentado, o que acarreta acidose e 
maior excreção urinária de cálcio(16). �������������������������   A restrição de alimentos 
ricos em cálcio, preconizada anteriormente em relação aos 
leites e derivados(18), não mais se justifica frente ao melhor 
conhecimento da fisiopatologia da doença e à constatação da 
associação do pior prognóstico da doença óssea hipercalciúrica 
com a restrição de cálcio(3,29,30).

Os efeitos dos diuréticos tiazídicos sobre a hipercalciúria 
idiopática são decorrentes do aumento da reabsorção proxi-
mal de cálcio, pela contração do volume extracelular(31). O 
citrato de potássio é utilizado na litíase, por ser um quelante 
que se liga ao cálcio ionizado disponível na urina, inibindo o 
crescimento e a agregação de cristais urinários com oxalato 
de cálcio. Esta substância promove a alcalinização da urina, 
além de repor o citrato nos pacientes com hipocitratúria(19). 
É também utilizado como medicamento de primeira escolha 
em crianças com hipercalciúria idiopática(2).

Estudo em adulto mostrou que o aumento na excreção de 
potássio eleva a reabsorção tubular renal de cálcio, sendo atri-
buída esta propriedade terapêutica ao citrato de potássio(18). 
O modo pelo qual o aumento na excreção urinária de potássio 
reduz a excreção renal de cálcio ainda não está totalmente 

esclarecido. Acredita-se que o potássio promova a retenção 
renal de cálcio diretamente(16,18,32). Outro efeito do potássio 
é a retenção de fósforo, o qual inibe o calcitriol e, subse-
qüentemente, a absorção intestinal de cálcio e, finalmente, 
a calciúria, sendo este um mecanismo indireto(33). 

Quando se avaliou isoladamente a excreção urinária de 
cada eletrólito em todo o grupo, foi constatada redução 
significativa na excreção do cálcio após uso de citrato de po-
tássio e, ao mesmo tempo, aumento significativo na excreção 
urinária de potássio. Tais resultados estão de acordo com a 
literatura(18,34). O valor da excreção urinária de potássio no 
presente estudo, no momento pré-citrato (0,95±0,36mEq/
kg/dia) foi semelhante ao encontrado por outros autores em 
crianças hipercalciúricas(35). Esses autores encontraram valores 
da excreção de potássio de 1,1±1,3mEq/kg/dia. 

O comportamento da relação de cálcio/creatinina e potás-
sio/creatinina foi semelhante ao notado por outros autores, 
com redução da relação cálcio/creatinina e aumento da relação 
potássio/creatinina após a ingestão de citrato de potássio(18). 
Não houve variação significativa do sódio, o que mostra que 
o uso oral de citrato de potássio não aumentou a natriúria. 

A relação Na/K, nos pacientes hipercalciúricos na fase 
pré-tratamento, se mostrou maior (5,68±2,73) do que a 
observada na literatura(18,35): 4,73±2,28; 4,2±3,9, sugerindo 
ocorrer maior ingestão de sódio pelos pacientes do presente 
trabalho. O valor considerado normal da relação Na/K uri-
nários é <2; no entanto, nas crianças com hipercalciúria, 
em geral, este valor é maior que 4,5(18,35). A alta ingestão 
de sódio em crianças hipercalciúricas brasileiras foi obser-
vada em outro estudo, no qual se comparou a ingestão do 
sódio com a recomendada pela RDA (Recommended Dietary 
Allowance)(7,36). Após o uso de citrato de potássio, houve 
redução da relação Na/K devido ao aumento na excreção 
de potássio, já que a diminuição na excreção de sódio não 
chegou a ser significativa. 

Os resultados indicam a necessidade de recomendação die-
tética rica em potássio como medida básica para os pacientes 
com hipercalciúria idiopática. O emprego de citrato de potás-
sio em crianças hipercalciúricas em dieta habitual promove 
elevação da excreção urinária de potássio e diminuição da 
excreção urinária de cálcio, constituindo-se em importante 
recurso terapêutico na hipercalciúria idiopática.
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