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RESUMO

Objetivo: Avaliar a ocorréncia de hiponatremia em pacientes pediatricos hospitalizados,

comparando o uso de solugdo de manutencao isotonica e hipotdnica.

Métodos: O estudo clinico prospectivo randomizado foi realizado incluindo 50 pacientes
submetidos a cirurgia de apendicectomia. Os pacientes foram randomizados para receber
solugdo isotdnica (grupo isotdnica) ou hipotonica (grupo hipotonica) com um volume didrio
de 2.000 ml / m?. A concentracdo de eletrélitos, glicose, ureia e creatinina foi medida na
admissao, 24 horas e 48 horas ap0s a cirurgia. O volume infundido (antes, durante a cirurgia,

apos 24 e 48 horas), o peso, a diurese, € o balango hidrico foram também analisados.

Resultados: Vinte e quatro (49%) criangas apresentavam hiponatremia na admissdo e 17
permaneceram hiponatrémicas 48 horas apos a cirurgia. Os niveis de s6dio na 48* hora pos-
operatdria no grupo isotdonica foram 136,6 = 2,7, e 136,2 + 2,3 no grupo hipotdnica, sem
diferenca estatisticamente significativa. Em ambos os grupos os niveis de sddio aumentaram
24 horas ap0s a cirurgia (137,4 = 2,2 e 137,0 £+ 2,7), ndo havendo diferenca entre os grupos (p
=0,593). Os volumes infundidos e a diurese nao diferiram entre os grupos nas trés etapas do
estudo. O balango hidrico foi maior no periodo anterior a cirurgia em pacientes que receberam

solugdo hipotonica (p = 0,021).

Conclusdes: A administragdo de uma solucao hipotonica (30mEq / L, 0,18%) ndo aumentou o
risco de hiponatremia, quando comparada com uma solu¢ao salina isotonica, em pacientes em
pos-operatorio de apendicectomia. O balanco hidrico no periodo pré-operatorio foi

significativamente maior nos pacientes que receberam solugao hipotonica.

Palavras-Chave: hiponatremia, hipernatremia, solu¢do de manutencao, hidratacao, fluido,

solucdo isotdnica, solucao hipotdnica, crianga.




ABSTRACT

Objective: To evaluate the occurrence of hyponatremia in hospitalized pediatric patients

comparing the use of maintenance isotonic and hypotonic solution.

Methods: A prospective randomized clinical study was performed including 50 patients who
underwent appendectomy surgery. The patients were randomized to receive isotonic (isotonic
group) or hypotonic (hypotonic group) solution with a daily volume of 2000 ml/m?. The
concentration of electrolytes, glucose, urea and creatinine was measured at baseline, 24 hours
and 48 hours after surgery. The volume infused (before, during, after 24 and 48 hours from

surgery), diuresis, weight and fluid balance were also analyzed.

Results: Twenty-four (49%) infants had hyponatremia at baseline and 17 remained
hyponatraemic 48 hours after surgery. Sodium levels in 48 h postoperative in the isotonic
group were 136.6 £ 2.7 and 136.2 £ 2.3 hypotonic group, without statistically significant
difference. In both groups sodium levels increased in the 24th post operative hour (137.4 +
2.2 and 137.0 £ 2.7), with no difference between groups (p = 0.593). The volumes infused and
diuresis did not differ between groups in the three stages of the study. The water balance was

higher in the period prior to surgery in patients who received hypotonic solution (p = 0.021).

Conclusions: The administration of hypotonic solution did not increase the risk of
hyponatremia compared to isotonic saline in postoperative appendectomy patients. The water
balance in the preoperative period was significantly higher in patients who received hypotonic

solution.

Keywords: hyponatremia, hypernatremia, maintenance solution, hydration, fluid, isotonic

solution, hypotonic solution, child.
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1.1 APRESENTACAO

A terapia hidrica endovenosa hospitalar estd entre os procedimentos mais
frequentemente prescritos nos dias de hoje, sendo um dos principais itens da prescri¢do em
Pediatria. Seu uso visa recuperar o conteudo corporal extracelular em casos de deplegao
(desidratagdo, hipovolemia), mas também exerce importante papel na manutencdo das
necessidades hidricas do paciente em jejum. Nesse caso, a principal fungdo ¢ a reposicao de

) . o o]
perdas insensiveis (suor, respiragao) ¢ de perdas urinarias.

A fase aquosa do plasma humano contém 93% de agua, com uma osmolaridade
(tonicidade) de aproximadamente 154 mEg/L, que equivale ao somatdrio das concentragdes
dos cations monovalentes sodio e potassio. A solucdo considerada isotbnica se aproxima da
tonicidade plasmatica e é fornecida habitualmente por soro fisioldgico 0,9%, que corresponde
aproximadamente a 154 mEqg/L de NaCl. As solugbes hipotbnicas utilizadas em pediatria tém
uma proporcao de cloreto de sddio que varia de 0,45% a 0,18%, o que corresponde a 77 e 34

mEg/L respectivamente.

A solucdo endovenosa utilizada na clinica diaria baseia-se na equacdo elaborada em
1957 por Holliday e Segar, que estima a necessidade hidrica ajustada ao gasto calérico e ao
peso (100 ml/kcal em criangas com peso < 10 kg, 1000 mI+50 ml/kcal por kg acima de 10 kg
em criangas com peso entre 10 e 20 kg e 1500 ml+20 mil/kcal por kg acima de 20 kg em
criangas com peso superior a 20 kg). O volume resultante é acrescido 3 mEq/100Kcal/24
horas de sddio e 2 mEqg/100kcal/24 horas de potassio, como reposi¢do das perdas fisiologicas
urinérias. Essa composicdo resulta em uma solucdo hipotdnica em relacdo ao plasma
normal.** A recomendacéo foi baseada no metabolismo basal de criancas saudaveis, o que
ndo se aplica necessariamente em criangas doentes, cujas necessidades hidricas e eletroliticas

ndo se equivalem. Muitos pesquisadores reconhecem atualmente que o gasto energético real é
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muito menor do que se supunha previamente, mesmo em criangas com sepse ou submetidas a

cirurgia.”

A hiponatremia adquirida no hospital esta diretamente relacionada ao uso rotineiro de
solugdes hipotbnicas em pacientes onde a excrecdo de agua livre de eletrolitos pode estar
comprometida pela elevacdo do Horménio Antidiurético (ADH). A doenca aguda leva a
producdo de agua endogena, aumentando ainda mais o volume extracelular, resultando ou

agravando a ocorréncia de hiponatremia. °

Os valores de sodio considerados normais variam de 136 e 145 mEg/L. A
hiponatremia pode ser considerada leve com sadio entre 135mEq/L e 130mEg/L, moderada

<130mEq/L, e grave <125mEg/L. "®

Os sintomas mais comuns de hiponatremia incluem cefaleia, nduseas, vémitos e
letargia, porém o efeito mais temido dessa condi¢do é o edema cerebral e a consequente
herniacdo de tecido nervoso, que frequentemente levam a sequelas neuroldgicas ou mesmo a
6bito. 210

A hiponatremia € a alteracdo eletrolitica mais frequentemente observada no periodo
pos-operatério em criancas recebendo fluidoterapia endovenosa de manutencdo. Pacientes
submetidos a procedimentos cirdrgicos tém maior risco de desenvolver hiponatremia devido a
associacdo de estimulos ndo osmoticos (dor, nauseas, vomitos, stress, agentes anestésicos,
opioides) que elevam 4 secrecéo de ADH.'?> Em um estudo observacional publicado em 2010,

foi demonstrado que a incidéncia de hiponatremia no periodo pds-operatorio de cirurgia

pediatrica chegava a 21% doze horas apds a cirurgia e 31% na 242 hora pés-operatéria. **

No CAPITULO Il desta dissertacdo sera apresentado o artigo de revisdo
“Hiponatremia associada a fluidoterapia em pacientes pediatricos hospitalizados: Solugédo de

manutencdo isotbnica versus hipotdnica”. Nesse artigo foram revisadas as principais
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publicacbes das Ultimas décadas que abordaram a incidéncia da hiponatremia em criancas

hospitalizadas.

As referéncias foram baseadas na selecdo de artigos cientificos originais através da
reviséo nas bases de dados MEDLINE/Pubmed e LILACS utilizando os termos:
hiponatremia, hipernatremia, solucdo de manutencdo, hidratacdo, fluidoterapia, solucéo

isotdnica, solucdo hipotbnica, pos-operatdrio, criangas.

Foram incluidos cinco estudos observacionais e cinco ensaios clinicos prospectivos
randomizados com criancas apresentando doencas agudas, internadas em UTI ou salas de
emergéncia, e também pacientes submetidos a cirurgias eletivas ou urgentes. Foram revisados
estudos randomizados que analisaram a seguranca do uso de soluges isotbnicas e hipotonicas
e gque abordaram o volume a ser infundido nesses pacientes. Alguns autores relacionam a
hiponatremia com o excesso de fluidos administrados, outros a relacionam com o aumento do
ADH, que diminui a excrecdo de agua livre de eletrolitos, contribuindo para o aumento do
conteddo extracelular. A maioria dos estudos pdde concluir que o uso de solucdes isotbnicas

previne a hiponatremia sem aumentar o risco de efeitos adversos.

No CAPITULO 11 desta dissertacio sera apresentado o artigo original “Hiponatremia
associada a fluidoterapia endovenosa em pacientes pediatricos hospitalizados: estudo
prospectivo randomizado”. No periodo de margo de 2012 a janeiro de 2013 foi realizado um
estudo clinico prospectivo randomizado no Hospital Universitario de Santa Maria com
criangas submetidas a apendicectomia entre 1 e 14 anos de idade. Os pacientes foram
sorteados para receber solucdo isotdnica ou solucdo hipotdnica, todos com volume diario de
2000 ml/m2. A concentragdo de eletrdlitos, glicemia, ureia e creatinina foi medida na
admissdo, 24 horas e 48 horas apds a cirurgia. O volume infundido e a diurese foram

registrados antes, durante, apds 24 e 48 horas da cirurgia.
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Os resultados do estudo sugerem que a administracdo de solucdo hipotbnica
(30mEg/L, 0,18%) ndo aumentou o risco de hiponatremia, quando comparada a solucao
isotdnica em pacientes no periodo pos-operatorio de apendicectomia. O balango hidrico no
periodo pré-operatorio foi significativamente maior nos pacientes que receberam solucéo
hipotdnica. Ndo foram observados efeitos adversos como hiponatremia grave, hipernatremia

ou complicac6es neuroldgicas.

Este estudo obteve aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS(.)
(Anexol). Foram obtidos o consentimento dos pais ou responsaveis e 0 assentimento da

crianca através do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 2).
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1.2 JUSTIFICATIVA

A terapia hidrica endovenosa é utilizada na maioria das criancas doentes e feridas
internadas a nivel hospitalar. Atualmente muitos autores propdem que a prescri¢do dos fluidos
deva ser individualizada de acordo com a patologia do paciente pediatrico. O
desenvolvimento de disturbios hidroeletroliticos, incluindo hiponatremia, é alto em criangas
hospitalizadas, sobretudo naquelas submetidas a procedimentos cirurgicos. Grandes volumes
de solucdes hipotbnicas ainda sdo amplamente utilizados no pos-operatério pediatrico,

elevando o risco de hiponatremia e encefalopatia (sindrome de intoxicacao hidrica).

A apendicite aguda é uma das patologias cirdrgicas mais prevalentes da infancia,
atingindo seu pico de incidéncia entre 8 e 12 anos de idade. No ultimo ano, 89 pacientes
pediatricos foram submetidos a tratamento cirargico no Hospital Universitario de Santa
Maria. Entretanto, ainda nao existem dados que suportem a escolha da solucdo de manutencéo
que previna a hiponatremia, tanto no periodo pos-operatdrio quanto em criancas gravemente
doentes. Apesar da relevancia clinica dessa questdo, informacdes obtidas através de estudos

randomizados sdo escassas e necessitam ser definidas no nosso meio.

O presente estudo visa estabelecer a ocorréncia de hiponatremia, seu agravamento e
danos neuroldgicos, comparando solucdo salina de manutencdo isotdnica e hipotdnica no

periodo pos-operatorio de apendicectomia em criancas.
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1.3 OBJETIVOS

Geral:

Comparar a evolugdo do sdédio de pacientes pediatricos submetidos a

apendicectomias com a utilizagdo de solugdo de manutencao isotonica ou hipotdnica.

Especificos:

e Estimar a frequéncia de hiponatremia ou hipernatremia 24 horas e 48 horas

apos o procedimento cirtirgico apendicectomia.

e Estimar a frequéncia de alteragdes nos niveis séricos de potassio, calcio, cloro,

creatinina, ureia, glicose e bicarbonato.

e Avaliar as variagdes de peso, diurese e balango hidrico no pos-operatorio de

pacientes submetidos a apendicectomia.
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RESUMO

Objetivo: O objetivo desta revisdo foi avaliar os riscos relacionados com a infusdo de
solucBes hipotdnicas comparadas as isotdnicas quanto as disnatremias em pacientes
pediatricos hospitalizados.

Fonte de Dados: Ensaios clinicos e estudos observacionais publicados nos Gltimos dez anos e
um estudo publicado em 1992, foram analisados a partir da base de dados
MEDLINE/PUBMED. Termos e expressdes utilizados na busca foram: criancas,
hiponatremia, hipernatremia, solugdo isotdntica, solucdo hipotonica e fluidoterapia pos-

operatoria.

Sintese dos dados: Nos ultimos anos tém sido relatados 6bitos e sequelas neurolégicas graves
relacionados a hiponatremia adquirida no hospital, secundaria ao uso de fluidos de
manutencdo hipotonicos em relagdo ao plasma normal. Vérios autores tém demonstrado
beneficios do uso de solugdes isotbnicas, sugerindo o seu uso rotineiro como solucdo de
manutencdo para criancas com doenca aguda, a exemplo de pacientes submetidos a cirurgia,
que apresentam risco adicional de hiponatremia relacionado a elevada atividade do horménio
antidiurético (ADH).

Conclusdes: Na ultima década foram demonstradas evidéncias dos beneficios do uso de
solucdes isotdnicas sobre as hipotonicas em criancas hospitalizadas. Portanto, a prescricao
rotineira da solucdo endovenosa de manutencdo merece ser reconsiderada e muitas vezes

individualizada para cada paciente e para cada fase de sua doenca.

Palavras-chave: hiponatremia, hipernatremia, solucdo de manutengdo, hidratacdo, fluido,

solucdo isotdnica, solugdo hipotdnica, crianca.
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ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to assess the risks of disnatremia associated with the
infusion of hypotonic solutions compared to isotonic solutions in hospitalized pediatric

patients.

Data Source: Clinical trials and observational studies published over the last ten years and
one published in 1992, were analyzed from MEDLINE / PUBMED. Terms used in the search
were: children, hyponatremia, hypernatremia, isotontica solution, hypotonic solution and

postoperative fluid therapy.

Data Synthesis: Deaths and serious neurological sequelae related to hospital-acquired
hyponatremia, secondary to the use of hypotonic maintenance fluids have been reported.
Several authors have demonstrated the benefits of using isotonic solutions. They suggest its
routine use as a maintenance solution for children with acute disease, such as patients
undergoing surgery who have additional risk of hyponatremia related to high activity of

antidiuretic hormone (ADH).

Conclusions: In the last decade, the infusion of isotonic solutions in hospitalized children was
beneficial compared to the use of hypotonic solutions. The routine maintenance of

intravenous solution should be reviewed individually and concerning the stage of the disease.

Keywords: hyponatremia, hypernatremia, maintenance solution, hydration, fluid, isotonic

solution, hypotonic solution, child.
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Introdugéo

A primeira referéncia historica da terapia endovenosa remete a transfusdo sanguinea
recebida pelo Papa Inocéncio VIII em 1492, levando a 6bito o paciente e os doadores. Muitas
experiéncias foram realizadas sem sucesso nas décadas seguintes, até 1832, durante a
epidemia de colera na Europa. Thomas Latta, um médico escocés, um ano apos tentativa mal
sucedida de infusdo com uma solugdo contendo Sodio, Cloro e Bicarbonato em uma mulher,
administrou outra solucdo endovenosa em 26 doentes com sobrevida de 1/3 deles.! A
experiéncia com a terapéutica endovenosa s6 evoluiu 70 anos apés, quando o uso de agua
destilada estéril e o desenvolvimento de dispositivos adequados possibilitou sua pratica.
Gamble e colaboradores trabalharam para o melhor entendimento dos compartimentos intra e
extracelulares e também descreveram detalhadamente o contetdo eletrolitico desses

compartimentos, possibilitando o aprimoramento desta pratica.”*

A fluidoterapia endovenosa é provavelmente a terapia mais amplamente prescrita para
pacientes pediatricos hospitalizados em paises desenvolvidos e deve ser considerada como um
procedimento invasivo. Sua utilizacdo visa promover a recuperacdo do espaco extracelular
nas situacbes de deplecdo ou de manutencdo das fungdes basais, repondo perdas urinarias e
imperceptiveis no paciente em jejum. A universalizacdo de uma férmula ideal de manutencgéo
em pediatria ainda é bastante controversa, apesar das evidéncias contundentes dos beneficios

do uso de solugdes isotdnicas. 3*°

Na pratica diaria, muitos clinicos ainda prescrevem solugcdes de manutencdo baseadas
nas recomendacdes de Malcom A. Holliday e William E. Segar, publicadas em 1957.° Em
2006, num questionario aplicado a anestesiologistas do Reino Unido, foram consultados 289
médicos. Destes, 60,1% prescreviam solu¢bes hipotbnicas no transoperatorio e 75,2%

mantinham essa prescricdo no periodo pés-operatério de cirurgias pediatricas.” Outro estudo
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publicado em 2008 demonstrou que 20% dos anestesiologistas e 38% dos cirurgides

pediatricos na Gréa Bretanha e Irlanda ainda prescreviam solucdes hipotonicas.®

A principal férmula elaborada e até hoje utilizada (Holliday and Segar) leva em conta
as necessidades hidricas, estimando a evaporacdo de agua e o gasto caldrico em repouso.
Esses preceitos se basearam no metabolismo de criancas saudaveis que se alimentavam por
via oral, com uma possivel estimativa incorreta de seu gasto energético e de suas perdas
insensiveis durante a doenca aguda. A formula ndo leva em conta a possibilidade de o rim
gerar agua livre de eletrolitos em algumas situacfes e 0 aumento da secrecdo de Hormoénio
Antidiurético (arginina vasopressina, ADH) que restringe a excre¢do de agua livre. A formula
prevé o uso de Sddio (3 mEqg/100kcal/24h) e Potassio (2mEqg/100kcal/24h) baseado nas
necessidades nutricionais, ingestdo e excrecdo urinaria de sddio em lactentes saudaveis que
eram alimentados com leite de vaca.”> A solucéo resultante é considerada hipotonica (0,2% de

solucdo salina em 5% de solucédo glicosada) em relacdo ao plasma humano normal.

Alguns autores demonstram cautela no uso generalizado de solugdes isotonicas que
possam resultar em hipernatremia, e em alguns pacientes (doencas renais e cardiovasculares)
também podem apresentar sobrecarga sodica e volémica.” Kellum, em 2002, afirma que a
adicdo de quantidades iguais de Cloro e Sodio (ambos com 154 mmol/L) a solucdo
endovenosa apresenta diferentes efeitos nas suas concentracGes plasmaticas. A concentragdo
de cloro aumenta mais do que a concentra¢ao de sodio, com risco adicional de hipercloremia

e acidose hipoclorémica.™

A hiponatremia ¢é definida como sddio plasmatico inferior a 136 mEg/l e pode resultar
de déficit no aporte, mas tambeém pode estar relacionado a uma oferta maior de agua livre de
eletrélitos.** Nas criancas hospitalizadas, o aporte hidrico comumente utilizado é fornecido
através de solucdes intravenosas hipotonicas. Além disso, nesses pacientes a atividade

aumentada do Hormonio Antidiurético (ADH) limita a excrecdo renal de 4&gua mesmo na
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presenca de baixa osmolaridade plasmatica, contribuindo ainda mais para a hemodiluicdo e
hiponatremia. Outros fatores também podem contribuir com a secre¢do aumentada, como dor,
drogas anestésicas, nauseas, vomitos e situacdes de stress, cendrio comum as criangas
agudamente doentes e previamente higidas submetidas a tratamentos cirargicos de urgéncia.
Esses fatores podem contribuir na etiologia da hiponatremia, considerada um evento comum

apos cirurgias eletivas, e quando aguda pode levar a sequelas neurolégicas catastréficas.> >3

Em uma retrospectiva realizada com 104 pacientes em um hospital do Reino Unido
submetidos a apendicectomia no periodo de 2004 a 2005, apenas 51 criangas tinham seus
eletrolitos monitorados nas primeiras 24 horas pos-operatorias (PO). Destas, 16 (32%)
apresentaram Saddio entre 127 e 133 mmol/litro. Noventa e um pacientes receberam salina
0,45% + glicose 5% (solucdo hipotdnica).** Outro estudo comparou solugdo isotdnica e
hipotdnica em criangas submetidas a correcdo de escoliose. Em ambos os grupos pdde ser
observada queda do sédio plasmatico que se mostrou mais acentuada no grupo que recebeu

solucéo hipotonica.™

A encefalopatia hipossddica é a complicacdo mais severa da hiponatremia e pode levar
a morte ou dano neurolégico permanente. Normalmente existe um equilibrio entre a
tonicidade intracelular e o espago extracelular no tecido cerebral. Quando ocorre um
decréscimo da osmolaridade sérica por hiponatremia aguda (<130 mmol/L), a 4gua se move
do espaco extracelular para o intersticio cerebral e dai para o interior das células nervosas
através dos canais de aquaporina, com o objetivo de baixar a osmolaridade cerebral e se
igualar & sérica. ***" Um aumento no volume do cérebro de 5 a 7% eleva o risco de herniacéo
cerebral e morte, principalmente nas criangcas onde a razéo volume intracelular/volume total
do cranio € maior. Os sintomas se tornam evidentes quando a diminuic¢do do sodio é rapida e
intensa. Cefaleia, nauseas, vomitos, céimbras, inquietacdo e depressdo dos reflexos séo

comuns, embora o s6dio possa diminuir até 125 mmol/L e a hiponatremia ser assintomatica.'®
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Apesar das evidéncias sugerindo que o uso das solucdes isotdnicas é protetor quanto a
ocorréncia de hiponatremia, estudos comparativos prospectivos em criangas ainda sao
limitados e alguns autores defendem que a principal causa da hiponatremia da doenca aguda é
resultante do volume excessivo das solugdes de manutencdo e ndo de seu contetido. A selecédo
de uma solucdo isotdnica de manutencdo ainda ndo € totalmente aceita pelo temor de

excessiva oferta de sddio, desenvolvimento de hipernatremia e hipercloremia, entre outros.>'

Neste artigo pretende-se revisar a seguranca do uso de solucdo de manutencgédo

isotonica e hipotbnica em criancgas hospitalizadas.

Métodos

A busca de publicacBGes foi realizada na base de dados PUBMED/MEDLINE. Os
termos utilizados para a pesquisa foram “fluid therapy”, “hypotonatremia”, “hypotonic”,
“isotonic”, “postoperative” e “children”. Selecionaram-Se estudos observacionais e ensaios

clinicos realizados nos ultimos 10 anos comparando solucGes isotdnicas e hipoténicas.

Foram identificadas 57 citaches potencialmente relevantes. Apdés a leitura dos
resumos, foram afastados estudos com fluidoterapia de reposicdo oral ou endovenosa (28),
fluidoterapias especificas (craniotomia, traumatismo craniano, cirurgia ocular) (4), infeccoes
(meningite, dengue, colera) (4), elaboracdo de protocolos (3), estudos com foco em outros
aspectos das solugdes (glicose, potassio, temperatura) (4), experimental (1), além de dois nas
linguas russa e japonesa, e dois sem relacdo com o assunto. Foram analisados na integra 10

estudos (4 observacionais e 6 ensaios clinicos).
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HIPONATREMIA E SOLUCAO HIPOTONICA

Em 1992, Arieff e colaboradores relataram um grupo de 16 criancas que haviam
desenvolvido danos cerebrais irreversiveis, seis com sequelas e 10 evoluindo para 6bito. As
criancas eram previamente higidas e foram internadas para procedimentos cirdrgicos menores,
com sodio normal, e, ao redor de 37 horas apds o inicio da infusdo endovenosa,
desenvolveram hiponatremia. Todas receberam solucdo endovenosa de manutencdo
hipotdnica. Esse estudo também demonstrou que na revisdo de 24.412 prontuarios foram
relatadas 83 criancas apresentando sédio menor que 128 mmol/L, e incidéncia de
hiponatremia igual a 340/100.000. O estudo reflete a dimensdo das possiveis complicacdes

relacionadas & hiponatremia adquirida dentro do hospital em criangas previamente higidas.*®

Outra avaliacdo retrospectiva realizada em 2008 (Au) observou criangas admitidas na
UTI no periodo pos-operatério (PO) durante um ano. O estudo considerou: a) hiponatremia
severa Na< 125 ou moderada Na< 130 mmol/L; b) solucéo isotdnica ringer lactato ou solugéo
fisiologica 0,9% e hipotbénica as demais solugdes com menor tonicidade. A prescricdo da
solugdo ficou a critério do médico assistente. Foram incluidas 145 criancas, 116 (80%) com
solucdo isotonica € 29 (20%) com solucdo hipotonica. No grupo “hipotonico”, trés
apresentaram hiponatremia severa, e 12 hiponatremia moderada no periodo pos-operatorio. O
grupo “isoténico” encontrou um paciente com hiponatremia moderada que havia recebido 1,4
vezes 0 volume de manutencdo. As grandes limitacdes desse estudo foram a assimetria dos

grupos incluidos e o tamanho da amostra.?

Em ambos houve significante incidéncia de hiponatremia no periodo pds-operatorio
em curto espaco de tempo (até 5 dias no primeiro e 1 dia no segundo). A retrospectiva de Au
et al. registrou um paciente que, embora recebendo solucéo isotdnica, também recebeu um

volume de manutencéo 1,4 vezes maior, apresentando hiponatremia.?
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No estudo relatado por Dearlove, 91 de 104 criangas utilizaram solucéo salina 0,45%;
e encontraram-se 32% (16/51) dos pacientes nas 24 horas PO com Na< 133 mmol/L (127 a
133), destes, sete com sédio inferior a 130 mmol/L.** Essas evidéncias reforcam o risco de
hiponatremia em pacientes que fazem uso de solucdes hipotonicas, em especial aqueles
submetidos a procedimentos cirirgicos onde o aumento da secrecdo de ADH também pode

contribuir com a retencéo hidrica, piorando a hiponatremia.

Estudos clinicos randomizados e controlados também demonstraram a importancia na
escolha da solucdo de manutencdo. Montafiana conduziu estudo randomizado e controlado
com uma populacdo de criancas (29 dias a 18 anos) internadas na Unidade de Terapia
Intensiva Pediatrica (UTI) com diferentes patologias. As 122 criancas foram randomizadas
em dois grupos para receber solucio isotonica (Na* 140 mEg/L) ou solucéo hipoténica (Na 20
a 100 mEg/L). O desfecho hiponatremia em 24 horas (Na* <135 mEq/L) foi observado em 13
de 63 pacientes (20,6%) que receberam solugdo hipotonica e em trés de 59 pacientes (5,1%)

que receberam solugdo isotdnica.?

Em outra publicacdo que examinava também criancas internadas em UTI por
diferentes indicacOes, 62 pacientes foram eleitos para receber fluido endovenoso hipotdnico
(50-70 mmol/L), e 63, isotonico (156 mmol/L). Nesse estudo foi considerada hiponatremia
leve Na 130-134 mmol/L, e moderada, Na < 130 mmol/L. No controle de eletrdlitos realizado
12 horas apds a admissdo, o grupo que recebeu solugdo hipotonica apresentava Na* 133,7
mmol/L (+ 2,7 mmol/L), e o grupo de isoténica, Na* 136,8 mmol/L (+3,5 mmol/L). Um
grupo de pacientes (32,8%) que ja apresentava hiponatremia na admissdo, quando recebeu
solugéo isotdnica, houve melhora do Na nas primeiras 12 horas sem diferenca nas 24 horas do
estudo. Os pacientes hiponatrémicos na chegada e que receberam solugdo hipotdnica nao

apresentaram mudanca nos seus niveis de sédio.*?
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Nos estudos revisados ndo houve uniformidade entre os limites de sodio considerados
com hiponatremia, e variaram de <130 a < 135 mmol/l, mesmo assim todos demonstraram
associacdo entre nivel sérico de sddio baixo e 0 uso da solugdo hipoténica. Como isotbnicas
foram classificadas aquelas que continham 140 a 154 mEg/L e Ringer Lactato. Como

hipotonicas, as diferencas foram maiores e a quantidade de sédio variou entre 20 e 77 mE/L.

HIPONATREMIA E VOLUME DA SOLUCAO DE MANUTENCAO

A grande maioria dos pesquisadores tem focado a importancia do contetdo sédico das
solugdes. Apesar disso, alguns estudos também questionam o papel do volume da infuséo
hidrica na hiponatremia.O estudo de Neville concluiu que a taxa de manutencdo baseada em
100% do volume recomendado por Holliday e Segar e contetdo isotbnico ndo aumentou a

ocorréncia de hipernatremia e demonstrou maior estabilidade no sédio sérico.?®

Num estudo observacional, caso-controle realizado em 2004 (Hoorn et al) com
criangas admitidas na sala de emergéncia, 97 de 432 pacientes apresentavam So6dio<136
mmol, e 62 apresentavam esse valor na admissdo. Este grupo apresentou melhora nos niveis
de sddio, exceto em cinco individuos que voltaram a apresentar piora nos niveis de sodio.
Durante a internagcdo, mais 35 criancas apresentaram hiponatremia, totalizando 40 pacientes
que apresentaram queda no sédio depois de internados. A queda do sodio foi de 139+3
mmol/L para 133+ 2 mmol/L em um curto periodo de tempo (10 a 19 horas). A maioria dos
pacientes havia recebido solugdes hipotonicas e alguns pacientes necessitaram bolus de
solugéo isotdnicas. Em comparagdo com o grupo controle, esse grupo recebeu trés vezes mais

volume e também maior balango hidrico (p<0,001), ndo sendo significativa a diferenca de
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sodio recebida pelos dois grupos. No estudo foi relatada hipernatremia em 11 pacientes que

receberam soluc&o isotdnica.?

Yung e colaboradores, em estudo publicado em 2009, incluiram criancas internadas
em UTI (37 patologias cirdrgicas e 13 clinicas) que eram sorteadas para receber solucao
salina 0,9% ou glicose 4% + salina 0,18%, com volume de manutencdo tradicional em 100%
ou 2/3 da manutencdo. A mudanca nas concentracdes de sddio foi significativamente afetada
pelo tipo de solucdo (p=0,0063), mas ndo pelo volume administrado (p=0,12) ou pela
interacdo entre volume e tipo de solucdo utilizados.?* A pesquisa prospectiva publicada por
Eulmesekian em 2010 também ressaltou a importancia do volume infundido no periodo pré e
poGs-operatdrio em cirurgias infantis. O grupo estudado incluiu 81 criangas admitidas na UTI
com Na entre 136 e 144 mmol/L que recebiam solucdo hipotonica (Na* 40 mmol/L) com pelo
menos 12 horas de infusdo com volume > 70% da manutencdo da equacdo de Holliday e
Segar. A incidéncia de hiponatremia (Na* < 135 mmol/L) nas 12 horas foi 21% (17dos 81
pacientes); em 24 horas, 31% (15 de 48 pacientes); e nenhum paciente apresentou Na* < 130
mmol/L. Os pacientes que tiveram hiponatremia nas 12 horas apresentavam um sddio
urinario, balanco negativo e diurese maiores. Aqueles que se tornaram hiponatrémicos nas 24
horas ap0s a cirurgia receberam mais sodio e também apresentaram balan¢o hidrico positivo

maior.?

O fenbmeno de dessalinizacdo (producdo de urina hipertdnica que pode levar a
geracdo de agua livre) em combinacdo a niveis elevados de arginina vasopressina (ADH)
podem estar relacionados a hiponatremia dilucional e foram mencionados nos estudos de

Eulmesekian e Hoorn como possivel mecanismo do disttrbio do sédio.?%

No estudo prospectivo e randomizado realizado por Neville em 2010, foram arroladas
124 criancas de 6 meses a 15 anos submetidas a cirurgias eletivas ou urgentes em jejum

minimo de 8 horas. Os grupos foram divididos pelo contetdo sodico (solucgéo salina 0,9% ou
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0,45%) e pelo volume administrado (100% ou 50% da manutencdo Holliday e Segar), com 31
individuos por grupo (4). Essa pesquisa incluiu a dosagem de ADH e eletrolitos urinarios na
inducdo anestésica, 8 horas e 24 horas ap0s a cirurgia. Os grupos que receberam salina 0,45%
apresentaram maior diminuicdo do sédio na medida das 8 horas do que o0 grupo que recebeu
salina 0,9%, ndo havendo diferenca na coleta das 24 horas. Todas as criancas estavam
euvolémicas e aproximadamente 30% apresentavam ADH elevado, provavelmente por
estimulos ndo osmoticos como déficit subclinico de volume, dor, ansiedade ou néuseas. O
grupo que recebeu 100% da manutencdo apresentou elevacdo do ADH (> 3pg/ml) nas
primeiras 24 horas e maior concentracdo de sodio urinario, o que pode explicar o aumento do
risco para hiponatremia em pacientes que receberam solucdo salina 0,9%. O risco de
hiponatremia nas primeiras 8 horas ndo foi menor no grupo que recebeu 50% de volume,
independentemente do tipo de solucdo recebida. Na hora 24% apenas um paciente do “grupo
50%” apresentava hiponatremia em comparagdo com cinco pacientes que receberam 100%.
Entretanto, 23% das criancas do “grupo 50%” apresentavam neste momento sinais de
desidratacdo, e havia trés pacientes com hipernatremia moderada. No grupo que recebeu
volume pleno (100%) um paciente apresentou hipernatremia. Na conclusdo admitiu-se que o

tipo de fluido e ndo o volume determinou maior risco para hiponatremia.?

Em um ensaio clinico randomizado e controlado, Choong avaliou pacientes de 6
meses a 16 anos de idade, internados para cirurgias eletivas, que necessitassem de solucéo de
manutencdo nas proximas 24 horas. A randomizacéo foi duplamente cegada para solugéo iso
ou hipotdnica em blocos de seis pacientes, e a amostra contou com 258 criangas internadas
(128 receberam solucdo isotonica, e 130, hipotdnica). A solugéo era instalada no PO imediato
e eram coletados Na" plasmatico e Na* urinario a cada 12 horas e ADH a cada 24 horas. O
risco para hiponatremia foi maior nos pacientes que receberam solucdo hipoténica em

comparacdo com solucéo isoténica (40,8% vs 22,7%; RR:1,82[95% IC: 1,21-2,74]; p=0.004).
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Oito pacientes (6,2%) desenvolveram hiponatremia severa no grupo hipoténico, e um paciente
(0,8%), no grupo isoténico. Os achados do estudo confirmam que os niveis de ADH séo
elevados apoés cirurgia e que a solucdo de manutencdo isotbnica € mais segura na escolha

empirica para prevenir danos no sédio plasmatico.?’

ENCEFALOPATIA HIPONATREMICA

Em uma revisdo da literatura de 1975 a 2006, todos os pacientes com encefalopatia
hiponatrémica com evolucdo conhecida (N= 344), a totalidade da morbidade e mortalidade
chega a 42%, o que torna este evento uma condicdo de emergéncia médica. Mais de 50% das
criancas com sédio menor de 125 mmol/L desenvolvem encefalopatia hiponatrémica.?® A
evolucdo dos pacientes com encefalopatia esta relacionada a capacidade do cérebro em
regular seu volume para prevenir o edema e se adaptar a hiponatremia. Varios fatores de risco
tém sido relacionados a injaria cerebral hiponatrémica, incluindo sexo (mulheres), idade (pré-
puberes), discrepancia entre o tamanho do cranio e tamanho do cérebro, acdo hormonal
(vasopressina e estrogénio) e a presenca de hipoxia. A adaptacdo cerebral e o tratamento
agressivo da hiponatremia corroboram com o risco de desmielinacdo osmotica que leva a
desmielinizagdo pontina e extrapontina dos neurbnios, com consequentes disfuncdes
neuroldgicas permanentes, como quadriplegia, paralisia pseudobulbar, convulsdes, coma e até

morte.'®

Falha em reconhecer esta condicdo e trata-la oportunamente, com frequéncia, gera um

aumento do risco de morte e sequelas neuroldgicas irreversiveis.”

Tabela 1
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Discussdo

A fluidoterapia endovenosa, largamente utilizada para pacientes hospitalizados,
quando integrada a outras medidas complementa o cuidado a crianca doente. Sua utilizacdo
visa expandir o espaco extracelular em situacdes de deplecdo e também exerce importante
papel na reposicdo de perdas insensiveis e urindrias no paciente em jejum. Neste caso é
denominada solucdo endovenosa de manutencdo, que em algumas situacdes pode também

oferecer risco por alteracdes metabdlicas, em especial hiponatremia.

O risco para hiponatremia na crianca hospitalizada que recebe solucdo endovenosa é
particularmente elevado pela acdo do ADH, que em condi¢Ges de normalidade responde a
osmolaridade sérica elevada, hipovolemia e hipotensdo. Varios estimulos ndo osmoticos,
como dor, nduseas, vomitos, ansiedade e agentes anestésicos, podem levar ao incremento da
secrecdo de ADH, situacdes comuns as criancas hospitalizadas e submetidas a procedimentos
cirtrgicos.’®*® Nesses pacientes o ADH limita a excrecdo renal de 4gua, mesmo com baixa
osmolaridade plasmatica presente, o que pode acarretar em hiponatremia dilucional pela
excrecdo de urina hiperténica (sodio urindrio aumentado). Fontes hidricas externas usando

solucBes hipotbnicas podem reforcar a reducdo de sodio plasmatico.

Apesar de ndo haver dados que suportem a escolha da solugdo para manutencdo, a
formula elaborada por Holliday e Segar em 1957 permanece como recomendacdo padrdo em
livros texto de pediatria e é universalmente utilizada. A equacao estima que a manutencao seja
100 ml/kcal/dia acrescida de Na 3 mmol/kcal/dia, resultando em uma solugdo hipotonica. As
recomendacdes sdo apropriadas para criangas saudaveis que se alimentam por via oral, mas
podem ndo estar de acordo com as necessidades hidricas da crianca doente cuja perda

imperceptivel de agua ndo é constante. Alguns autores relatam que o estado hipermetabdlico
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da crianca grave seja menor do que no adulto, podendo ser tdo baixo quanto 50-60

ml/kcal/kg/dia.®*

Nos ultimos 20 anos ha relatos de aproximadamente 60 casos de morte ou dano
neurolégico permanente resultantes de hiponatremia aguda adquirida no hospital. Esses
eventos chamaram a atencdo de orgdos envolvidos com a seguranca em salde no Reino
Unido, Estados Unidos e Canad4, que elaboraram recomendacdes especificas para prevenir a

hiponatremia, conforme citacdo de Moritz e Ayus em publicacdo de 2012.%

Outro aspecto controverso na prescri¢do de solucdes endovenosas de manutencéao diz
respeito ao volume a ser infundido. Nesta revisao incluimos estudo publicado em 2011 que
tinha como um dos objetivos comparar volumes previstos na equacdo de Holliday e Segar,
onde um grupo usou 100%, e outro, 50%. Nao houve associacéo significativa entre o volume
recebido e o aparecimento de hiponatremia, permanecendo a variavel hipotonicidade com

principal fator de risco para diminuicdo do s6dio.?

Em outra publicacdo, Kannan e colaboradores realizaram estudo que comparou trés
grupos: o primeiro recebeu solucdo isotonica e volume pleno; o segundo, solucdo hipotonica e
volume pleno; e o terceiro, solugédo hipotonica com 2/3 do volume. O grupo que recebeu soro
hipotbnico em 100% do volume apresentou mais hiponatremia. Esse estudo também
mensurou ADH em 32% dos pacientes (54/167), que mostrou-se elevado em todos 0s grupos

sem diferenca entre eles.*

No estudo de Neville a restricdo volémica ndo protegeu do aparecimento de
hiponatremia, independente da tonicidade, sendo a solugdo com volume pleno e isotbnica a
melhor com relacdo aos niveis de sodio, evitando a hiponatremia sem o aparecimento de
hipernatremia. No grupo que recebeu restricdo hidrica de 50%, trés pacientes apresentaram
hipernatremia e em 23% dos casos foi necessdria a troca do regime de fluido por

desidratacdo.?
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Assim como o estudo clinico de Neville, os outros estudos revisados aqui concluiram
que o uso de fluido isotonico parece evitar o aparecimento da hiponatremia.?® A maioria dos
estudos apresentou numero variavel de pacientes, assim como o tipo de solugdo hipotdnica,
que foi diferente em alguns estudos. Montafiana incluiu 122 pacientes e considerou hipotdnica
solucdo com Cloreto de Sédio < 100 mEg/L, enquanto que Neville, com 124 criancas,
considerou hipoténica salina 0,45%, o que corresponde a 77 mEg/L de Cloreto de sodio,
assim como o estudo de Saba (2011), com 37 pacientes, e Choong (2011) com 258.21:%633 27
No estudo de Corsino Rey (2011) considerou-se hipotdnica a solucdo com 30 a 50 mEq/L.*
Todos consideraram isotdnicas as solugdes salinas 0,9%. Além disso, 0 grupo de pacientes
estudados foi variavel e incluiu criancas previamente higidas submetidas a cirurgia de
urgéncia ou eletivas, bem como pacientes internados em UTI pediatrica com diversos
diagndsticos, como no estudo de Corsino Rey e Montafiana. 2+%#2%%"*% Nestes protocolos néo
foi também possivel o controle dos fluidos recebidos antes da internacéo, o que também pode

afetar a uniformidade dos dados.

Embora ndo tenham sido relatados eventos adversos, como hipernatremia,
hipercloremia e hiperosmolaridade significativas, relacionados ao uso de fluidos isot6nicos
em criangas, 0 uso de solucBes hipotdnicas ainda é bastante comum. Em uma revisao
sistematica realizada em 2006 ndo houve evidéncia de hipernatremia, efeito também ausente

na populaco adulta, onde o uso de solucéo isotdnica ja esté estabelecido na rotina.**

Deve-se ressaltar que o uso de solucgdes istonicas em volumes plenos néo é apropriado
em todas as patologias e em alguns casos pode resultar em sobrecarga hidrica. Em doencas
que cursam com edema (insuficiéncia cardiaca, nefroses, cirrose, hipoalbuminemia) ou
oligaria (glomerulonefrite aguda, necrose tubular aguda, estagios finais de doenca renal) o uso
da solucdo isotdnica deve ser manejado individualmente, acompanhado de intensa

monitoracéo.*®
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A vasta maioria das criancas hospitalizadas que recebem solugbes de manutengédo
apresenta risco elevado de desenvolver hiponatremia, expondo esses pacientes, muitas vezes
previamente higidos, a um risco desnecessario de desenvolver encefalopatia. Os pacientes
cirurgicos apresentam risco adicional para hiponatremia, portanto solucdes hipoténicas devem

ser evitadas no periodo perioperatério. *

Conclusdes

Estudos com populacbes e tonicidade das solu¢Bes mais uniformizadas podem ser
necessarios para estabelecer a superioridade dos fluidos isoténicos e o real papel do volume
infundido. Até que ocorram novas padronizaces, o uso de solucdes isotbnicas pode ser
considerado seguro e prescri¢fes individualizadas de acordo com o0s objetivos da fluidoterapia

e patologia devem ser escolhidas.
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Tabela 1- Caracteristicas dos estudos revisados na integra

Autores Desenho do estudo n Resultados
Arieff, 1992 Estudo de caso clinico, pacientes PO. 16 Na“inicial 138 mEg/L, Na* ap6s 3 a 120 horas
de solugdo com 115 mEq/L. 10 6bitos, 6
pacientes com sequelas neuroldgicas
Hoorn, 2004 Estudo observacional retrospectivo, caso controle, 3 meses de 148 Na* <136 mEg/L em 40 pacientes com 19 + 10
internagdes na Emergéncia, pacientes normonatrémicos que receberam horas de infusdo. Grupo controle Na* 140 + 2
solucéo hipotonica. mmol/L
Dearlove, 2006 Estudo observacional retrospectivo, pacientes PO, solucéo 0,45%, 104 Na' em 24 horas 16/51(32%) com Na* 127-
solugdo de Hartmann e nutricéo parenteral. 130mmol/L
Au, 2008 Estudo observacional retrospectivo, pacientes UTI. 145 116 Solugdo hipotdnica: 12 Na‘*<130, 3
(Hiponatremia Na* <130 mEg/L moderada, Na* <125 mEg/L grave) Na‘<125,
29 Solugdo Isotonica: 1 Na"<130, 0 Na* <125,
Montafiana, 2008 Ensaio Clinico randomizado, controlado, pacientes UTI, 24 h PO. 46 Hiponatremia: Solucdo Hipotonica:13/63(20,6%),
Solugdo isotonica ou hipoténica. (Hiponatremia Na*<135 mEq/L) Solugéo Isotdnica: 3/59 (5,1%)
Yung, 2009 Ensaio Clinico randomizado. Sédio 12 h e 24 h, pacientes UTI 50 Solugdo 0,18%: queda de Na* 3 mEqg/L 12h e 4,9
solucéo 0,45% ou 0,9%, 2/3 volume de manutencao. mE/L 24h. Solugdo 0,9%: aumento Na* 0,2
mEg/L 12h e 1,5 mEg/L 24h
Neville et al, 2010 Estudo Clinico Randomizado, pacientes PO 24 h. Solugdo 0,45% ou 124 Hiponatremia no Grupo NaCl 0,45%:
0,9%, 100% ou 50% da manutencao. Volume 50%= 29%, VVolume 100%= 32%,
(Hiponatremia Na*<135 mEq/L)
Hiponatremia no Grupo NaCl 0,9%: Volume
50%= 3% , Volume 100%=16%
Eulmesekian, 2010 Estudo prospectivo observacional, pacientes PO, recebendo solugéo 81 Hiponatremia 12h PO: 17/81(21%)
hipoténica. (Hiponatremia Na“*<135) Hiponatremia 24h PO: 15/48 (31%)
Corsino Rey, 2011 Ensaio clinico randomizado, cego, controlado, pacientes UTI, 122 Pacientes com hiponatremia na admisséo:
62 solugéo hipotonica e 63 isotonica.
(Hiponatremia leve Na* 130-134 mmol/L, moderada Na*<130) 12 h Sol isotbnica Na™ 136,8 (+3,5)
24 h Sol hipotdnica Na* 133,7 (+ 2,7)
Choong, 2011 Estudo prospectivo, randomizado, controlado, pacientes PO, 258 Hiponatremia:

128 solugdo isotdnica e 130 solugéo hipotonica,
(Hiponatremia Na*<134)

Solugéo Hipotdnica 40,8%

Solugdo Isotbnica: 22,7%
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3.1 ARTIGO ORIGINAL

Hiponatremia associada a fluidoterapia endovenosa em pacientes pediatricos

hospitalizados. Estudo prospectivo randomizado
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Resumo

Objetivo: Avaliar a ocorréncia de hiponatremia em pacientes pedidtricos hospitalizados

comparando o uso de solugdo de manutengao isotonica e hipotonica.

Métodos: O estudo clinico prospectivo randomizado foi realizado incluindo 50 pacientes
submetidos a cirurgia de apendicectomia. Os pacientes foram randomizados para receber
solugdo isotdnica (grupo isotdnica) ou hipotonica (grupo hipotonica) com um volume didrio
de 2.000 ml / m* A concentracdo de eletrélitos, glicose, ureia e creatinina foi medida na
admissao, 24 horas e 48 horas ap0s a cirurgia. O volume infundido (antes, durante a cirurgia,

apos 24 e 48 horas), o peso, a diurese, € o balango hidrico foram também analisados.

Resultados: Vinte e quatro (49%) criangas apresentavam hiponatremia na admissdo e 17
permaneceram hiponatrémicas 48 horas apos a cirurgia. Os niveis de s6dio na 48 hora pds-
operatéria no grupo isotdnica foram 136,6 = 2,7 e 136,2 + 2,3 grupo hipotonica, sem
diferenga estatisticamente significativa. Em ambos os grupos os niveis de s6dio aumentou 24
horas no PO (137,4 £ 2,2 ¢ 137,0 + 2,7), ndo havendo diferen¢a entre os grupos (p = 0,593).
Os volumes infundidos e a diurese ndo diferiram entre os grupos nas trés etapas do estudo. O
balanco hidrico foi maior no periodo anterior a cirurgia em pacientes que receberam solugao

hipotdnica (p = 0,021).

Conclusdes: A administragdo de uma solucdo hipotdnica (30mEq / L, 0,18%) ndo aumentou o
risco de hiponatremia, quando comparado com uma solugdo salina isotonica em pacientes em
pos-operatorio de apendicectomia. O balanco hidrico no periodo pré-operatério foi

significativamente maior nos pacientes que receberam solugao hipotonica.

Palavras-chave: hiponatremia, hipernatremia, solu¢do de manutencdo, hidratacao,

fluidoterapia, solucéo isotdnica, solucdo hipotdnica, pds-operatorio, crianca.
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Abstract

Objective: To evaluate the occurrence of hyponatremia in hospitalized pediatric patients

comparing the use of maintenance solution isotonic and hypotonic.

Methods: A prospective randomized clinical study was performed including 50 patients who
underwent appendectomy surgery. The patients were randomized to receive isotonic (isotonic
group) or hypotonic (hypotonic group) solution with a daily volume of 2000 ml/m?. The
concentration of electrolytes, glucose, urea and creatinine was measured at baseline, 24 hours
and 48 hours after surgery. The volume infused (before, during surgery, after 24 and 48

hours), diuresis, weight and fluid balance were also analyzed.

Results: Twenty-four (49%) infants had hyponatremia at baseline and 17 remained
hyponatraemic 48 hours after surgery. Sodium levels in 48 h postoperative in the isotonic
group were 136.6 £ 2.7 and 136.2 £ 2.3 hypotonic group, without statistically significant
difference. In both groups sodium levels increased in the 24th post operative hour (137.4 +
2.2 and 137.0 + 2.7), with no difference between groups (p = 0.593). The volumes infused and
diuresis did not differ between groups in the three stages of the study. The water balance was

higher in the period prior to surgery in patients who received hypotonic solution (p = 0.021).

Conclusions: The administration of hypotonic solution (30mEq / L, 0.18%) did not increase
the risk of hyponatremia when compared with isotonic saline in patients in postoperative
appendectomy. The water balance in the preoperative period was significantly higher in

patients who received hypotonic solution.

Keywords: hyponatremia, hypernatremia, maintenance solution, hydration, fluid, , isotonic

solution, hypotonic solution, child.
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Introducao

A hiponatremia ¢ o distarbio eletrolitico mais comumente observado em pacientes
hospitalizados e ¢ definida como concentragdo sérica de sddio abaixo de 136 mmol/L. A
etiologia tem sido relacionada a retengdo hidrica. Se o volume de agua infundido excede a
capacidade renal de excregdo, a dilui¢do dos solutos extracelulares (Na" e K'= 154) diminui
a osmolaridade.! A preseng¢a de hipotonicidade pode levar a edema cerebral pelo desequilibrio
entre a tonicidade intra e extracelular no tecido . Na ocorréncia de diminuicdo aguda e/ou
subita do s6dio (Na" <130 mmol/), a agua extracelular penetra o interior das células nervosas

.. . .. . 23
com o objetivo de igualar as tonicidades intra e extracelulares.

A solugdo de manuteng¢do proposta por Holliday e Segar em 1957, ainda largamente
utilizada, foi baseada no metabolismo de criangas saudédveis e calculada com base no peso
corporal (< 10kg, 11-20 Kg, >20 Kg, 3 mEq/L de Na' e 2 mEg/L de K *), resultando em uma
solucdo hipotonica e oferta hidrica excessiva para criancas agudamente doentes, podendo

4 1
SO0789:10 © A presenca de stress (dor, febre,

propiciar o aparecimento de hiponatremia.
cirurgia), nduseas, vomitos, anestesia, manipulacdo intestinal e hipovolemia sdo estimulos ndo
osmoticos que aumentam a secrecdo e a atividade do hormonio antidiurético (arginina
vasopressina).' A elevada acdo do ADH limita a excrecdo de 4dgua livre e a doenca aguda
leva a produgdo de agua endogena, aumentando o volume extracelular e resultando ou
agravando a ocorréncia de hiponatremia. Uma recente revisdo envolvendo mais de 500

criancas em seis estudos prospectivos, revelou que o uso de solugdes isotOnicas previne a

. . . . A . .. .~ , qe 11
hiponatremia no PO e que o uso de fluidos hipotonicos resulta em diminuig¢do de sodio.

Criangas submetidas a cirurgia estdo em maior risco porque podem associar estimulos
nao osmoticos ao ADH e doengca aguda, como em pacientes com apendicite, onde a

possibilidade de producdo de d4gua endégena é maior.”'*"* Todas essas circunstancias elevam
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as chances do aparecimento de hiponatremia e complicagdes neurologicas em pacientes

previamente higidos.

O uso de solugdes isotdnicas durante e apds o procedimento cirdrgico tem sido

. . . . ; 14,15,16,17
sugerido como forma de evitar a hiponatremia no periodo PO. Alguns autores
defendem que a incidéncia de hiponatremia muitas vezes pode estar ligada ao volume de
solucdo administrada e ndo ao seu contetido sodico.'® Outro autor relatou a presenca de
encefalopatia em criancas submetidas a cirurgia que haviam recebido fluido hipotdnico no
periodo perioperatorio, porém a maioria havia recebido volume maior do que o

19
recomendado.

Um estudo prospectivo e randomizado comparou fluido endovenoso
isotonico versus hipotdnico e volume de manutengdo 50% ou 100%, concluindo que a solugdo

. A - ~ e, . . . 14
isotonica € ndo o volume diminuia o risco de hiponatremia.

Na ultima década, a prevencdo da hiponatremia adquirida no hospital tem sido
exaustivamente debatida, com alguns autores recomendando fortemente o uso de solugdo
isotdnica e outros recomendando o uso de fluidos isotdnicos associados a restri¢do hidrica.**
Outros ainda se opdem ao uso de fluido isotonico, alegando que a hiponatremia resulta
principalmente da hemodiluicdo e portanto a restrigdo de fluidos poderia prevenir a
hiponatremia.”’ O principal objetivo deste estudo foi avaliar e comparar o uso de solugdes

hipotdnicas e isotdnicas na manutencao (2.000 ml/m2) de pacientes submetidos a

apendicectomia.

Métodos

Entre margo de 2012 e janeiro de 2013 realizamos um estudo prospectivo, duplo cego

e randomizado aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Pontificia Universidade
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Catolica do Rio Grande do Sul (CEP 11/05688) e pelo Departamento de Ensino e Pesquisa do
Hospital Universitario de Santa Maria, onde foi realizada a coleta dos dados. Para a inclusao
no estudo foi assinado Termo de Consentimento Livre e esclarecido pelo responsavel e,
quando possivel, pela crianca. Foram incluidas criancas de 1 a 14 anos de idade com
diagnostico de apendicite aguda submetidas a tratamento cirurgico de apendicectomia. Foram
excluidos um paciente com diagnostico diferente de apendicite aguda durante a cirurgia, um
paciente com quadro de septicemia grave e cinco pacientes por quebra do protocolo. O tipo de
apendicite foi classificado como nao complicado naqueles casos em que o apéndice
apresentava-se integro e complicada nos casos de perfuracdo do apéndice e/ou peritonite. Os

pacientes foram pesados na admissao e 48 horas ap6s o procedimento cirurgico.

Os participantes eram sorteados para utilizar solucdo isotbnica ou hipotbnica no
momento da internacdo no Pronto-Socorro Pediatrico. A randomizacdo foi realizada em
blocos de 10 pacientes, cinco para cada uma das solucdes. O pesquisador ndo conhecia o
contetido da solucdo e a enfermeira da Unidade de Pronto Socorro preparava as solugdes com
rotulo A ou B, e a prescricdo médica incluia o nome da solucdo e o volume a ser infundido
por hora. Em caso de disturbios de Sédio e Potassio, 0 médico assistente era informado do
contetdo. Foi considerada isot6nica a que continha Cloreto de s6dio 150 mEg/L, Cloreto de
potassio 30 mEg/L Glicose 5%, e Hipotonica, aquela com NaCl 30 mEg/L com mesmo

conteudo de glicose e potassio, com volume total de 2000 ml/m2/24h.

No momento da randomizagéo foi realizada a coleta dos exames. Todos 0s pacientes
receberam reposicao inicial de perdas com solugéo fisiologica 0,9% com volume de 20 ml/kg
antes das solugdes especificas. No momento transoperatorio foi utilizada SF 0,9% e o volume

era estabelecido pelo anestesiologista.

A solucéo foi administrada desde a internagéo até 48 horas do periodo PO, exceto no

transoperatdrio. Amostras para exames laboratoriais (Na*, K*, Ca*™, Cloro’, Glicose, Ureia,
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Creatinina e Bicarbonato) foram colhidas 24 e 48 horas ap0s a cirurgia. Diurese e balango
hidrico foram realizados em trés intervalos: admissdao até a cirurgia, 24 e 48 horas ap6s a
apendicectomia. As demais medidas do cuidado ao paciente foram realizadas pela equipe

médica assistente.

O desfecho primario foi a hiponatremia (Na< 136 mEq/L) durante a intervencao e ao
final das 48 horas de protocolo. Foi considerada hiponatremia moderada com Na>130 e <136
e grave < 130 mEg/L. Os desfechos secundarios foram os seguintes: (1) hiponatremia severa
e/ou sintomatica,(2) hipernatremia (Na > 145), (3) presenca de hipervolemia (Balanco, ganho

ponderal) sintomatica ou ndo, (4) presenca de outros disturbios eletroliticos.

As variaveis quantitativas de distribuicdo normal foram descritas por média e desvio e
comparadas pelo test t de Student e as varidveis de distribuicdo ndo normal pelo teste Mann
Whitney. As variaveis categoéricas sdo apresentadas como frequéncias relativas e absolutas e a
verificacdo de associacdo foi realizada pelo teste qui-quadrado. Os valores foram
considerados estatisticamente significativos se o valor de p fosse igual ou menor que 0,05. As
analises foram realizadas com o auxilio do Statistical Package for the Social Sciences, versao

17.0 (SPSS Inc. EUA).
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Criangas submetidas a
Apendicectomia

[ Recrutamento ]

Excluidos:

Tumor de Ovario (1)
Sepse (1)

‘ Quebra de protocolo (5)

‘ Randomizacéo

s> | Colcta exames |

v

[ Pré-Operatério ]

hd b

ISOTONICA HIPOTONICA

Glicose 50g/L Glicose 50g/L

Sadio 150 mEg/L 1 Sédio 30 mEg/L

Potassio 30 mEg/L Potassio 30 mEg/L
Solucéo Fisiolégica 0,9% [ Transoperatério ] Soluc&o Fisiolégica 0,9%

o) |

Pos-Operatorio

ISOTONICA HIPOTONICA
Glicose 50g/L Glicose 50g/L
Sadio 150 mEg/L Sadio 30 mEg/L
Potassio 30 mEg/L Potassio 30 mEg/L

- Coleta exames laboratoriais 24 horas

Coleta exames laboratoriais 48 horas

Figura 1 - Fluxograma do estudo

Resultados

No periodo de dez meses foram admitidas consecutivamente 57 criangas com idade
entre 1 e 14 anos submetidas a apendicectomia que foram randomizadas para receber solucao
endovenosa de manutencao isotonica (27) ou hipotonica (30). Cinco pacientes foram
excluidos por quebra de protocolo, um por sepse, € um por apresentar diagnostico de tumor de
ovario no transoperatorio, restando 50 sujeitos no estudo. As carateristicas antropométricas

foram semelhantes nos dois grupos. A dosagem de so6dio na admissdo foi realizada em 49
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criancas, nas 24 horas em 46 ¢ nas 48 horas em 50 pacientes, nao havendo diferenga
significativa entre os grupos. Vinte e quatro (49%) pacientes apresentavam Na' entre 130 e
135 mEq/L na admissao e 25 (51%) pacientes estavam com s6dio normal (Na >136). Houve
predominio do sexo masculino (30 pacientes, 60%) e das apendicites complicadas (30
pacientes, 60%). Caracteristicas antropométricas e bioquimicas sdo apresentadas nas Tabelas

1 e 2, respectivamente.

Tabela 1 - Caracteristicas dos dois grupos de pacientes submetidos a apendicectomia de

acordo com a solu¢ao administrada

Isotbnica Hipotonica E
(N=23) (N=27)
Idade, média, DP, anos 8,8+3,6 10,3+ 2,9 0,106*
Peso, média, DP, kg 35,1 +14,0 37,1+12.2 0,596*
Sexo masculino n (%) 13 (43,3%) 17 (56,7%) 0,643**
IMC, média, DP 18,5+ 34 20,7 +4,7 0,205*
Apendicite Complicada n, % 14 (45,1%) 17 (54,9%) 0,879**
Apendicite ndo Complicada n, % 9 (47,4%) 10 (52,6%) 0,880**
Jejum pré-operatorio, 1Q, horas 5 (3-9) 6 (4-12) 0,190***
Jejum pos-operatério, 1Q , horas 33 (25-48) 38 (28-48) 0,748***
Tempo de internacao, 1Q, dias 6 (4-8) 6 (5-7) 0,745***

Valores de p baseados no teste *t de Student, ** chi -quadrado e *** Mann Whitney; DP, desvio padr&o;
1Q, intervalo interquartil; IMC, indice de massa corporal; kg, quilograma.

O grupo de pacientes que recebeu solucao isotonica apresentou uma aumento médio de
1,7 mEq/L no periodo entre a admissao e dosagem de 24 horas, e grupo “Hipotonica” 1,2
mEq/L. Entre 24 e 48 horas houve uma queda de 0,8 mEq/L em ambos os grupos. Entre o Na"
inicial e Na' final (48 h) houve um aumento de 0,9 mEq/L no grupo “Isotonica” e 0,4 mEq/L

no grupo “Hipotdnica”. Essas diferencas nao foram estatisticamente significativas.

No grupo de oito pacientes com sédio inicial normal ( >136) e sédio final baixo (<
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135), trés receberam solugao isotonica e cinco solucao hipotonica com variacao inicial 136

a 140mEq/L e final (48h) de 132 a 135mE/L.

No grupo que internou com sdédio baixo (130 a 135 mEq/L), nove criangas
permaneceram hiponatrémicas (132 a 135 mEg/L) no final, quatro receberam solugdo

isotdnica, e cinco, solugao hipotdnica.

Nos 15 pacientes que apresentaram hiponatremia inicial (Na" 130-135 mEq/L) e Na"

normal na hora 48? (136-140 mEq/L, sete receberam solugdo isotonica e 8 solugdo hipotdnica.

Dos 17 pacientes que permaneceram normonatrémicos, oito receberam solucao

isotonica, € nove, solucao hipotdnica.

Na evolucdo do Sédio de 24 para 48 horas, oito criancas que apresentaram sodio
normal (136 a 142) na hora 24" apresentaram hiponatremia na hora 48 horas apos a cirurgia

(132 a 135 mEqg/L); metade delas recebeu solucao isotonica, e metade, solu¢do hipotdnica.

Permaneceram hiponatrémicos oito pacientes (24 h: 131-135 mEq/L e 48 h: 132-135
mEq/L), quatro usaram solucdo isotonica e quatro solugdo hipotonica. As outras 30 criancas
apresentaram sodio normal nas 48 horas apds a cirurgia. Em quatro pacientes nao foi realizada

a dosagem de s6dio nas 24 horas do estudo.

A figura 2 apresenta a evoluc¢ao do sodio durante o periodo de duragao do protocolo.
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Na sérico mEq/L

142

140

138

136

134

132

130

W Sédio Inicial
M sédio 24 horas PO
Osédio 48 horas PO

I |
Solugao Isotdnica Solugao Hipotdnica

Figura 2 - Evolugéo do sodio durante o protocolo
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Tabela 2 - Eletrolitos e osmolaridade iniciais, 24 horas PO e 48 horas PO
Isotbnica Hipotonica
(N=23) (N=27) P
Na inicial (mEg/L) 49/50, média, DP 135,7 + 3,3 1358 +2,9 0,882
Na 24h (mEg/L) 46/50 , média, DP 1374+ 2,2 137,0+ 2,7 0,548
Na 48h (mEg/L) 50/50, média, DP 136,6 + 2,7 136,2 + 2,3 0,593
K inicial (mEg/L) 49/50 média, DP 39+04 39+04 0,846
K 24h (mEg/L) 46/40 média, DP 40+ 04 42+0,3 0,093
K 48h (mEg/L) 50/50 média, DP 43+0/4 42+0,3 0,405
Cloro inicial (mEg/L) 45/50, média, DP 100,3 +2,3 99,0+ 35 0,162
Cl 24h (mEg/L) 46/50, média, DP 103,2+ 2,5 101,4 + 2,7 0,797
Cl 48h (mEq/L) 48/50, média, DP 101,0 + 3,0 99,7+ 2,2 0,085
Creatinina inicial (mg/dL) 49/50, média, DP 0,6+0,1 0,6+0,1 0,157
Creatinina 24h (mg/dL) 46/50, média, DP 0,5+0,1 05+0,1 0,797
Creatinina) 48h (mg/dL) 50/50, média, DP 05+ 0,2 06+ 0,2 0,146
Osmolaridade 24h (mOsm/L) 42/50, média, DP 281,7+45 280,2+5,4 0,356
Osmolaridade 48h (mOsm/L) 50/50, média, DP 279,5+59 279,3+ 4,2 0,853

*Valores de p baseados no teste t de Student; DP, desvio padrdo; mEg/L , miliequivalentes por litro; mg/dL,

miligramas por decilitro; mOsm/L, miliosmois por litro.

Nos dois grupos (isotdnico e hipotdnico) houve aumento de peso durante as primeiras

48h, mas a diferenca entre eles ndo foi significativa. O balango hidrico calculado no periodo

pré-operatorio foi significativamente maior no grupo que recebeu solugdo hipotbnica

(medianal9,4 1Q 12,6;24,9) do que no grupo que recebeu solucdo isotdnica (mediana 12,0, 1Q

4;19,9) (p:0,021). Neste intervalo, que foi semelhante nos dois grupos, o grupo isotdnico

apresenta uma tendéncia a maior diurese (p: 0,097).

A expansdo volumétrica apds a cirurgia foi necessaria em 4 pacientes, 3 usando

solucdo isotonica e 2 solugdo hipotdnica. No segundo dia do protocolo apenas 1 paciente

necessitou expansao volumeétrica rapida.




Artigo Original 57
Tabela 3 - Volumes infundidos, balanco hidrico e diurese no dois grupos.

Variaveis Isotbnica Hipotbdnica p
Peso, média + DP, kg 35,1+ 14,0 37,1+12,2 0,596*
Peso 48h 35,62 + 14,6 37,56+ 12,5 0,615*
Expansao pré-operatoria, mediana 1Q, ml/m2  347,8 (285,7;500) 363,6 (286,6;571,4) 0,740**
Volume pré-operatério , mediana 1Q, ml/m2  246,7 (86,3;653,3) 353 (166,5;695,0) 0,280**
Volume transoperatério, mediana 1Q, ml/m2  555,5 (384,6;750) 649,4 (357,1;833,3) 0,413*
Volume 24h PO, média + DP, ml/m? 1956,3 + 369,7 2029,4 + 252,0 0,290*

Volume 48h PO, média + DP, ml/m?2
Balanco hidrico pré-operatorio, mediana 1Q,
ml/kg

Balango hidrico 24h PO, mediana 1Q, ml/kg,
Balanco hidrico 48h PO, mediana 1Q, ml/kg
Diurese pré-operatdria, media + DP, ml/kg/h
Diurese 24h PO, média + DP, ml/kg/h
Diurese 48h PO, média + DP, 1Q, ml/kg/h

2010,6 + 262,1
12,00 (4;19,9)

22,6 (8,7;33,6)
9,8 (-12,9;+17,9)
1,92 +2,91

1,99 + 1,01
27+13

2020 +190,0 0,880*
19,4 (12,6;24,9) 0,021**

24,8 (4,4:275)  0,647**
6,82 (-11,0;+19,4) 0,808**

0,85+141 0,097*
1,98+0,8 0,957*
26+12 0,780*

Valores de p baseados no *teste t de student, **Mann Whiney.

Discussao

Nesse estudo duplo cego randomizado envolvendo criangcas submetidas a

apendicectomia, observamos que: (a) a administracdo de solucdo hidrica de manutencao

hipotdnica ndo aumentou o risco de hiponatremia quando comparada a solucdo isotonica; (b)

a infusdo de solucéo isotbnica ndo preveniu o aparecimento de hiponatremia no periodo pés-

operatorio, e também ndo aumentou a ocorréncia hipernatremia no periodo poés cirdrgico; (c)

boa parte do grupo que apresentava hiponatremia na admissdo (24 pacientes) teve seu sédio

normalizado (15) sem relagdo com o tipo de solucdo recebida; (d) a retencdo hidrica no

periodo pré-operatorio foi maior naqueles pacientes que receberam solucdo hipotonica.




Artigo Original 58

Nossos achados ndo confirmam os resultados da recente publicacdo de Choong (2011)

onde a maioria dos pacientes eram cirirgicos e apresentaram hiponatremia significativamente
. x . £ q: 10

maior no grupo que recebeu solugcdo com menor conteudo de sédio.™ Deve-se ressaltar que no

presente estudo o0s pacientes utilizaram o mesmo volume no periodo pds-operatorio

(2000ml/m?). Entretanto, como a maioria deles veio encaminhado de outros hospitais, ndo ha

como ter certeza da padronizacao de infuséo de liquidos no periodo pré-hospitalar.

Observamos hiponatremia mesmo no grupo que recebeu manutencdo de solucdo
isotdnica o que pode ser explicado pela possivel elevacdo de ADH em todos os pacientes
submetidos a cirurgia, conforme demonstrado no estudo de Choong com a dosagem sérica
deste horménio e dos eletrélitos urinarios.”® Varios estudos randomizados, controlados,
cegados ou ndo, apresentam evidéncias da protecdo da solucdo isotbnica quanto a
hiponatremia no periodo proximo a cirurgia (antes, 12, 24, 48 horas apds o procedimento). A
maioria deles apresenta grupos heterogéneos de pacientes, incluindo situacdes clinicas de
maior ou menor gravidade e/ou cirurgias de maior ou menor porte o que torna a comparacao
com o presente estudo mais dificil.>*>**1"2% Apgs a publicacdo de Hoorn em 2004 alguns
autores questionaram a validade dos resultados que demonstravam superioridade da solucéo
isotdnica em prevenir hiponatremia, principalmente porque 0s grupos receberam a mesma
solucdo hipotdnica sem levar em conta seu sodio inicial. Este estudo demonstrou claramente
que os pacientes hiponatrémicos também haviam recebido um volume muito maior de solucéo
e que a hiponatremia poderia ser derivada deste fator. **2* Nosso estudo evidenciou um maior
balango hidrico prévio a cirurgia no grupo que recebeu solucéo hipoténica e ao mesmo tempo
uma maior diurese no grupo isotébnico no mesmo periodo. A hiponatremia pode ser explicada

pelo aumento do conteddo extracelular e consequente dilui¢do dos solutos.

O volume infundido também exerce importante papel na ocorréncia de hiponatremia e

muitos estudos apesar de focarem no conteudo sodico também oferecem aos pacientes um
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volume acima do que é recomendado habitualmente. *% Um estudo transversal publicado em
2007 por Armon, avaliou criancas de 17 hospitais em um Unico dia que estavam recebendo
solucdo endovenosa de manutencdo. A grande maioria recebia solugdes hipotdnicas (77/99) e
38% recebiam manutencdo maior que 105% do volume recomendado. Vinte e um de 86

pacientes apresentavam hiponatremia (< 135 mmol/L).%®

Nosso estudo foi desenhado na intencdo de analisar um grupo de pacientes com
caracteristicas semelhantes e submetidos a procedimento cirdrgico do mesmo porte, quanto a
importancia da prevencao da hiponatremia com o uso da solucdo de manutencéo isotonica. No
entanto este grupo de pacientes demonstrou diferenca apenas na retencdo hidrica. (BH maior
no grupo hipoténico e diurese maior no grupo isotdnico) o que provavelmente demonstra

possivel interferéncia da acdo do ADH nestes pacientes.

A principal limitacdo do presente estudo refere-se ao tamanho amostral, com poder
insuficiente para testar se a ocorréncia de hiponatremia estava relacionada ao tipo de solucgédo
infundida. Além disso, uma grande parte dos pacientes apresentava apendicite complicada
(30/50) com evolucéo arrastada e tempo de jejum prolongado, o que ndo pode ser controlado.
Uma outra limitacdo é o fato de ndo ter sido mensurado o ADH, nem os eletrélitos urinarios o
que impossibilitou inferéncias sobre a presenca de urina hipertonica e retencdo de liquidos

atribuida ao hormonio.

Mesmo considerando as limitagdes metodoldgicas, podemos concluir baseados em
nossos resultados que a manutencdo hidrica com solucdo isotdnica em pacientes submetidos a
apendicectomia ndo aumenta a incidéncia de hipernatremia e causa menor retencao hidrica do

que o observado com solugdes hipotonicas.
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Conclusao

A terapia endovenosa exerce importante papel no cuidado a crianca doente e ao
mesmo tempo a coloca em risco para o desenvolvimento de hiponatremia, com potencial
evolucdo para complicacdes neurologicas. Provavelmente tanto a infusdo de fluidos
hipotdnicos, volume hidrico excessivo e acdo do ADH contribuem no processo que resulta em
hiponatremia, portanto estudos que avaliem profundamente estes topicos sao necessarios para
gue sejam estabelecidas novas diretrizes para solucdes de manutencdo endovenosas nos

pacientes pediatricos.
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CAPITULO IV

CONCLUSOES
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4.1 CONCLUSOES

O uso de solucdo de manutencdo hipotdnica ou isotbnica ndo alterou

significativamente a evolucao do sodio nas criangas submetidas a apendicectomia.

Solucdes de manutencdo isotonicas podem ser consideradas seguras, sem efeitos

adversos importantes.

A infusdo de fluidos hipoténicos, volume hidrico excessivo e a acdo do ADH

contribuem para o processo que resulta em hiponatremia.

S&0 necessarios estudos que avaliem o tipo de solucdo, o volume hidrico e o ADH
para que sejam estabelecidas novas diretrizes para solugcbes de manutencéo

endovenosas, seja para pacientes pediatricos clinicos ou pacientes cirirgicos.
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do uso de solugcdo isotonica ou hipotdnica na incidéncia de

disturbios hidroeletroliticos em criancas submetidas a
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ANEXO 2 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Influéncia do uso de solugdo Isotdnica ou Hipotonica na incidéncia de disturbios
hidroeletroliticos em Criangas submetidas a Apendicectomia

Toda crianga que vai ser operada necessita permanecer em jejum para evitar
complicagdes durante a cirurgia. Para ndo sofrer desidratagdao ou alteracao de glicose e outros
eletrolitos, como sodio e potdssio, a crianga deve receber soro na veia. As criangas com
apendicite aguda recebem um soro que ¢ calculado conforme o peso com sdédio e potassio. Ha
muitos anos, em todo o mundo, vem sendo usado um soro com quantidades menores de sédio,
mas estudos atuais j& demonstram que a infusdo de soros com maiores quantidades de sodio
pode ser vantajosa para as criangas no periodo de pds-operatorio. Neste estudo vamos
comparar dois soros (com mais sodio, e o tradicional com menos so6dio) e avaliar a evolugao
no poés-operatorio de criangas com apendicite. Os trabalhos ja realizados sobre este assunto
em outros paises demonstraram ser uma pratica segura ¢ benéfica para as criangas. Os exames
que vao avaliar o sodio ja fazem parte da rotina nos casos de apendicite e serdo coletados
antes e apos a cirurgia, o que pode causar desconforto e dor. Os beneficios dessas coletas
incluem o diagnostico precoce de alteracdes nos eletrolitos bem como seu tratamento.
Ressaltamos que a concordancia em participar deste estudo ndo implica necessariamente em
qualquer modificagdo do tratamento do seu filho. Da mesma forma, a ndo concordancia em
participar do estudo ndo ird alterar de nenhuma maneira o tratamento ja estabelecido.

Bl e (pai ou responsavel),
reSponSaAvel Pelo PACIENE ......c..coeviiiiiiiieiiieeiie e e , fui informado
dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e detalhada. Recebi informag¢do acerca do
tratamento e esclareci minhas davidas. Sei que em qualquer momento posso solicitar novas
informagdes e modificar minha decisdo, se assim desejar. A Dra. Maria Clara Valadao
certificou-me de que, se houver danos a saude do meu filho causados diretamente por este
trabalho, estes terdo pronto tratamento médico. Caso eu tenha novas duvidas sobre este
estudo, posso entrar em contato com a Dra. Maria Clara no telefone (55) 9971 3645. Autorizo
a participagdo do meu filho na pesquisa e declaro que recebi copia do presente Termo de
Consentimento.

Este formulario foi lido para

Assinatura do Responsavel

Assinatura do Pesquisador

Assinatura de Testemunha
Santa Maria , de ,de20

Termo de Assentimento da Crianca

Eu fui convidado a participar de uma pesquisa, onde vou receber soro na veia € vou
coletar exames de sangue algumas vezes durante os dias em que estiver internado no Hospital
Universitario de Santa Maria. Concordo em participar desta pesquisa.

Assinatura do paciente
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ANEXO 3 - TERMO DE COMPROMISSO DE CONFIDENCIALIDADE

Maria Clara da Silva Valadao, brasileira, casada, médica, inscrita no CPF/MF sob o n°
39462170010, abaixo firmada, assume o compromisso de manter confidencialidade e sigilo
sobre todas as informagdes técnicas e outras relacionadas ao projeto intitulado: “Influéncia do
uso de solugdo Isotdnica ou Hipotdnica na incidéncia de disturbios hidroeletroliticos em
Criancas submetidas a Apendicectomia”, do qual ¢ pesquisadora, aluna de Mestrado em
Saude da Crianga e Pediatria, a que tiver acesso durante a execucao do Projeto.

Por este Termo de Confidencialidade compromete-se:

e a ndo utilizar as informagdes confidenciais a que tiver acesso, para gerar beneficio
proprio exclusivo e/ou unilateral, presente ou futuro, ou para uso de terceiros;

e a ndo efetuar nenhuma gravacdo ou cépia da documentacdo confidencial a que tiver
acesso relacionada a tecnologia acima mencionada;

e a ndo apropriar-se para si ou para outrem de material confidencial e/ou sigiloso que
venha a ser disponibilizado atraves da tecnologia ora mencionada;

e a ndo repassar o conhecimento das informacdes confidenciais, responsabilizando-se
por todas as pessoas que vierem a ter acesso as informacdes por seu intermédio, e
obrigando-se, assim, a ressarcir a ocorréncia de qualquer dano e/ou prejuizo oriundo
de uma eventual quebra de sigilo das informagdes fornecidas.

Neste Termo, as seguintes expressoes serdo assim definidas:

“Informa¢do Confidencial” significard toda informagdo revelada relacionada ao
projeto acima descrito, através da execu¢do do projeto, a respeito de, ou associada com a
Avaliagdo, sob a forma escrita, verbal ou por quaisquer outros meios.

\

“Informagao Confidencial” inclui, mas nao se limita, a informagado relativa as
operacdes, processos, planos ou intengdes, informagdes sobre producdo, instalagoes,
equipamentos, segredos de negdcio, segredos de fabrica, dados, habilidades especializadas,
projetos, métodos e metodologia, fluxogramas, especificagdes, componentes, formulas,
produtos, amostras, diagramas, desenhos, desenhos de esquema industrial, patentes,
oportunidades de mercado e questdes relativas a negocios revelados durante a execucdo do
projeto.

“Avaliacdo” significard todas e quaisquer discussdes, conversagdes ou negociagdes
entre, ou com as partes, de alguma forma relacionadas ou associadas com a apresentacao da
proposta acima mencionada.

A vigéncia da obrigagdo de confidencialidade, assumida por mim mediante este
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Termo, terd validade por 20 anos, ou enquanto a informagao nao for tornada de conhecimento
b b

publico por qualquer outra pessoa, ou ainda, mediante autorizagdo escrita, concedida & minha

pessoa pelas partes interessadas neste Termo.

Pelo ndo cumprimento do presente Termo de Confidencialidade, fica o abaixo
assinado ciente de todas as san¢des judiciais que poderdo advir.

Em 00/00/00

TESTEMUNHAS:

Nome:
CPF:

Nome:
CPF:
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ANEXO 4 - FORMULARIO DE COLETA DOS DADOS

Numero Solugdo

Nome: SAME
DN:__ / / Data da admissdo: __ / / Sexo

PESO: kg ESTATURA: m SC: m2
Data Cirurgia: Inicio: Término:

Anatomo-patologico:

Tempo de jejum:

periodo pré-operatdrio: horas
periodo pos-operatorio: horas
Data
Pré Trans 24 h 48 h
inicio inicio
término término
total h total h
Expansdes ml
ml/m2
Volume ml
ml/m?
Na
K
Ca
Cl
Glic
Ureia
Creatinina

Bicarbonato

Diurese

BHT

Peso




