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SUMARIO

O manejo da hiponatremia é um desafio, pois nao é possivel estabelecer a
conduta adequada apenas a partir do diagndstico laboratorial. Para isso, é
preciso ter conhecimento basico a respeito do equilibrio da dgua corporal, e
avaliar com cuidado o quadro clinico do paciente. Este artigo visa orientar o
manejo da hiponatremia, principalmente em contexto hospitalar.

SUMMARY

The management of hyponatremia is a challenge, since is not possible to
establish a proper approach using only laboratorial parameters. In order to
manage it correctly, basic knowledge regarding water balance and careful
evaluation of the patient's clinical status are needed. This article aims to provide
guidance for the management of hyponatremia, focusing mainly in inpatient
treatment.

INTRODUCAO

O sédio plasmatico é o principal determinante da osmolaridade plasmatica
(massa total de soluto dividida pelo volume total de solvente ou sédio corporal
total/dgua corporal total); sendo assim, a hiponatremia sempre representa um
problema do balan¢o da agua, e reflete um excesso da agua corporal total em
relacdo ao conteddo de sédio e potdssio corporal total. Frente a uma
osmolaridade plasmatica diminuida (hiponatremia, excesso de agua), o centro
osmorregulador no hipotalamo reage inibindo a sede e diminuindo os niveis



plasmaticos de arginina vasopressina - horménio antidiurético (ADH)-, o que
proporciona uma maior excrecido de dgua livre na urina.b?

HIPONATREMIA

Hiponatremia é definida como sddio sérico <135 mEg/L.** Antes de
instituir-se um tratamento, é necessario definir se € uma hiponatremia com a
osmolaridade plasmatica normal (isotbonica), baixa (hipotbnica) ou elevada
(hipertdnica). A osmolaridade plasmatica normal varia de 275 - 280 a 290 - 295
mOsm/L.Y%> A Figura 1 ilustra as condi¢cdes de hiponatremia em relacdo ao

volume corporal total de agua.
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Figura 1 — Classificagdao das hiponatremias.

HIPONATREMIAS HIPERTONICA E ISOTONICA

As hiponatremias hipertonicas sao mais comumente vistas nas sindromes
diabéticas, em que a glicose sérica aumentada exerce seu efeito tbnico,
provocando saida da agua intracelular para o meio extracelular, e causando
uma diluicdo do sdédio sérico e, consequentemente, uma aparente
hiponatremia.? A corre¢do do sédio pode ser feita através da férmula: > *
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Observa-se que o fator de correcdo 2,4 tem sido considerado mais
adequado que o 1,6, anteriormente descrito; e que a relagao entre glicose e
sédio sérico ndo é linear: para valores de glicose < 400 mg/dL, o fator 2,4
funcionou bem; porém, para valores acima de 400 mg/dL, o fator 4,0 é mais
adequado.* 12 Na grande maioria dos casos, o [Na+] corrigido corresponde a um
estado isonatrémico, ndo necessitando de tratamento. Trata-se a causa de base.



Em doentes renais com hiponatremia por incapacidade de excretar agua
livre na urina, a azotemia severa contrabalanca a diluicao do sddio, podendo
resultar em um laboratério de hiper ou normotonicidade. No entanto, a ureia
nao contribui para a tonicidade efetiva, pois assim como a agua, atravessa
livremente as membranas celulares.? Calculando-se a osmolaridade plasmatica
efetiva, torna-se aparente a baixa osmolaridade dos pacientes hiponatrémicos
com faléncia renal.? Pacientes com doenca renal, bem como aqueles em uso de
diurético, podem ter o diagndstico etioldgico da hiponatremia dificultado, pois a
avaliacao da concentracao de sédio na urina fica prejudicada e passa a ser
pouco esclarecedora.’
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Em pacientes alcoolistas com hiponatremia e intoxicagdao alcodlica, o
raciocinio € o mesmo: osmolaridade total elevada (pelo etanol), mas
osmolaridade efetiva baixa (hiponatremia hipoténica).?

As hiponatremias isotonicas em geral correspondem a pseudo-
hiponatremia, que resulta de um artefato laboratorial relacionado ao método
espectofotométrico em pacientes com hiperlipidemia ou hiperproteinemia
importantes. N3ao causa qualquer repercussdao clinica, ndo necessitando
tratamento.l3*

O uso de contrastes radioldgicos e manitol, conforme a sua formulagao,
pode causar hiponatremia dilucional do tipo hiperténico (analoga a
hiperglicémica) ou isotdnico, e também n3o requer tratamento.?

HIPONATREMIA HIPOTONICA

As hiponatremias hipotonicas correspondem, verdadeiramente, aos
disturbios do sédio. Para que seja instituida a terapia, o primeiro passo é
determinar o estado volémico do paciente.

HIPONATREMIA HIPOTONICA HIPOVOLEMICA

Quadro 1 — Causas de hiponatremia hipotonica hipovolémica.

Principal causa: perdas gastrointestinais (vomito e diarreia).

Outras causas: perdas para o terceiro espago (obstrucdo intestinal, pancreatite, trauma muscular, queimaduras), perdas pelo suor
com clinica de desidratagdo (exercicio extenuante), terapia com diuréticos, sindrome cerebral perdedora de sal, deficiéncia de
mineralocorticoides, nefropatia perdedora de sal, bicarbonaturia, glicosuria, cetondria.>>

A correcdo das hiponatremias hipovolémicas é feita a partir da correcao do
déficit de volume, e a corregdao do disturbio hidroeletrolitico dar-se-a como




consequéncia.> O mecanismo da correcdo é a diminuicdo do ADH sérico,
diminuindo a retenc¢ao renal de agua livre.

Quando a hipovolemia é muito evidente, sua corre¢dao usualmente é
iniciada antes mesmo de o laboratdrio conseguir acusar a hiponatremia. A
solucdo de escolha é o soro fisioldgico 0,9%° e deve ser continuada até a
normalizacdao da pressao arterial do paciente e este apresentar-se clinicamente
euvolémico.” Com a excecdo da sindrome cerebral perdedora de sal, e casos
iniciados logo ap6s a instituicdo de uma terapia com tiazidicos, a hiponatremia
hipovolémica é usualmente cronica (> 48h de evolugdo), de modo que a solucdo
salina hipertdnica (3%) esta raramente indicada.’

HIPONATREMIA HIPOTONICA NORMOVOLEMICA E HIPERVOLEMICA

Descartada a hipovolemia, restam os pacientes hiponatrémicos com
normovolemia e hipervolemia.

Quadro 2 - Causas de hiponatremia hipotonica normovolémica e hipovolémica.

Hipervolémicas: ICC, cirrose, sindrome nefrotica, alteragdo da fungdo renal.

Normovolémicas: Secregdo inapropriada de hormonio antidiurético (SIADH), deficiéncia de glicocorticoides, hipotireoidismo,
excregdo urindria de solutos diminuida (potomania de cerveja, dieta muito hipoproteica), excesso de ingestdo de agua (polidipsia
primaria, férmula nutricional demasiado diluida, afogamento em dgua doce).*®

Nos euvolémicos, é importante descartar as hiponatremias associadas a
hipotireoidismo e deficiéncia de glicocorticoides, casos em que é necessario
tratar a causa de base com reposicao hormonal especifica.

Feito isso, deve-se diferenciar os pacientes com quadro de instalacao
aguda (<48h),” daqueles com instalacdo crénica (248h)> visto que os de
instalacdo crénica, embora frequentemente menos sintomaticos, correm risco
de sofrer lesdo por desmielinizacdo osmotica®, devendo ter a sua correcdo
natrémica feita com muita cautela.

Manejo Dos Casos Agudos

Quadro clinico: crises convulsivas, deficiéncia do estado mental, coma.®

Utilizar NaCl 3%, pois a excregdo da sobrecarga de solutos promovera
excrecdo obrigatdria de grande quantidade de dgua livre. A furosemida (20-40
mg EV)®> pode ser utilizada co-terapeuticamente tanto para prevenir
hipervolemia quanto para acelerar a correcdo da natremia (pois aumenta a
excrecdo de agua livre na urina).* Elevar a natremia 3 mEg/L em 3 h e até 12
mEq em 24 h (ou seja, 9 mEq nas proximas 21 h).* Monitorizar os niveis séricos
de sddio com intervalos frequentes, a fim de ajustar a terapia, caso necessario,
para que a corre¢do n3o extrapole os limites.”
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Figura 2 — Abordagem da hiponatremia hipotonica.

Como calcular o soro:

1. Calcular a quantidade desejada de NaCl:
NaCl(mEq) = % agua corporal total X massa paciente(kg) X A desejada de
[Na+]

Porcentagem de agua corporal no homem: 0,6; na mulher: 0,5. Em
idosos e obesos subtraem-se 10% da porcentagem de &agua corporal
designada para o sexo.?

A variacao desejada para as primeiras 3 h serd de 3 mEq. A variacao
desejada para as 21 h seguintes serd de até 9 mEq.

2. Calcular o volume de salina 3% (em ml) a ser infundido:
Sabendo que em 1.000 ml de NaCl 3% tem 513 mEq de Na*, basta
realizar uma regra de trés ou calculo de proporcao.

Nao havendo salina 3% disponivel, é possivel preparar 1L de salina das
seguintes maneiras:

- 850 ml de 4gua destilada (0 mEq de Na) + 150 ml de NaCl 20% (510
mEq)

- 850 ml e soro glicosado 5% (0 mEq de Na) + 150 ml de NaCl 20% (510
mEq).*

A Diretriz de Pratica Clinica no Diagndstico e Tratamento da Hiponatremia
(2014), lancada pelo European Renal Best Practice, orienta a administracdo em
bolus de 150 mL de NaCl 3% em 20 min para pacientes apresentando sintomas
neuroldgicos graves, seguida de checagem da concentracao de sddio sérico em
20 minutos e nova infusdo de bolus de 150 mL de NaCl 3% em 20 min. Sugerem



repetir essa terapéutica duas vezes ou até um alvo de 5 mmol/L de aumento no
sodio sérico a ser atingido. Apds melhora do quadro neuroldgico grave,
recomendam interrupgao da infusao de salina hipertonica, orientando infusao
minima de salina 0,9% até o inicio de um tratamento especifico para a etiologia
causadora da hiponatremia.’

Manejo Dos Casos Crénicos

Quadro clinico: fadiga, nauseas, tonturas, disturbios da marcha, esquecimentos,

confus3o, letargia e cdibras musculares.®

Os quadros de instalacdo crbnica, embora frequentemente menos
sintomaticos, correm risco de sofrer lesdo por desmielinizacdo osmética®,
devendo ter a sua correcdao natrémica feita com muita cautela. Na Sindrome de
Desmielinizacdo Osmoédtica (SDO) ha lesdao neuroldgica irreversivel e
potencialmente fatal.” Manifesta-se clinicamente 2-6 dias apds a correc¢io
demasiado abrupta do sédio sérico, com disartria, disfagia, paraparesia ou
guadriparesia, disturbios do comportamento, letargia, confusao, desorientacao,
obnubilacdo e coma.’” O diagndstico pode ser feito através de RNM, que mostra
imagem hiperintensa em T2. A RNM pode ser negativa nas primeiras 4 semanas
do inicio da doenca.’

A taxa de correcao da hiponatremia recomendada atualmente, a fim de
evitar a SDO, é de <10-12 mmol/L nas primeiras 24 h e <18 mmol/L nas
primeiras 48 h.> ® Pacientes severamente desnutridos, alcoolistas ou com
doenca hepdtica avancada podem ser especialmente suscetiveis a SDO.° Nesses
casos, e em casos em que é esperado que a hiponatremia tenha uma
“autocorrecdo” durante o curso do tratamento (pacientes com deplecdo de
liguido, deficiéncia de cortisol, em terapia com acetato de desmopressina ou
tiazidicos...), € melhor almejar por uma correcdo de aproximadamente 8
mmol/L por dia e monitorar o [Na+] e o débito urindrio com regularidade.’

Pacientes com sintomas severos de hiponatremia crbnica, em especial
aqueles com crises convulsivas, podem beneficiar-se de infusGes breves de
salina hipertdnica, elevando o [Na+] em 2-4 mmol/L em 2-4 h, mas respeitando
os limites determinados para os periodos de 24 h e 48 h.> A administracdo em
bolus de 100 mL de NaCl 3% para pacientes com encefalopatia associada a
hiponatremia aumenta rapidamente o [Na+], mas em apenas 1 a 2 mEqg/L, o que
¢ ideal para melhorar o edema cerebral sem incorrer nos riscos de uma
correcdo exagerada.* Nessas situacdes, o débito urindrio e o sddio sérico devem
ser monitorizados com cuidado, pois diurese acima de 100 ml/h pode acarretar




em uma correcao do sddio sérico acelerada, necessitando ajuste terapéutico
para nao exceder os limites diarios.

A abordagem detalhada do manejo dos casos crénicos sem sintomas
importantes ultrapassa a proposta deste artigo. Cabe pontuar a importancia de
tratar as hiponatremias, mesmo quando aparentemente assintomaticas, pois
estudos mostram que se acompanham de déficits neurolégicos discretos, mas
mensuraveis (capacidade mental, social e motora). Nos pacientes idosos com
alteragdes de marcha e déficit de atencdo, dois fatores de risco para quedas, o
tratamento torna-se especialmente importante.3

Orientagées gerais:

1. Identificar e remover possiveis fatores causais (as causas enddcrinas,
baixa ingestdao de solutos, Inibidores Seletivos da Recaptacdo da
Serotonina, carbamazepina, tiazidicos...).>

2. Restringir liquidos.> 1° . Quando a “razdo de eletrélitos urina/plasma” é <
0,5, uma restricio de aproximadamente 1L/dia traria beneficio
terapéutico. Quando essa razdao é > 1, mesmo uma restricdo hidrica
severa dificilmente traria aumento da natremia.> ° Além disso, a
experiéncia clinica mostra que a aderéncia a restricdo severa de agua é
bastante problematica.®

3. Na auséncia de restricdbes, pode-se acrescentar furosemida oral a
restricdo hidrica.* Para prevenir deplecdo de sddio concomitante, pode
ser indicada administrac3do de NaCl, 2-3g/dia, suplementar ao da dieta.'°
Acrescentar diuréticos poupadores de potassio pode ser necessério.*°

4. Na SIADH, é recomendada dieta hipersédica, e administracdao de ureia
30-90 g/dia aumenta a excrecdo urindria de agua livre 1% 1!

Recentemente, o grupo representado pelo European Renal Best Practice
langou a Diretriz de Prdtica Clinica no Diagndstico e Tratamento da
Hiponatremia, focando em hiponatremia hipotonica e com abordagem distinta
da apresentada nesta revisao. A ordem da abordagem difere da recomendacao
tradicional. Além disso, essa nova diretriz ndo recomenda o uso de
demeclociciclina, litio ou antagonistas dos receptores de vasopressina.?
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