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Resumen

Hiponatremia: Analisis epidemioldgico de una cohorte. Roldan-De la O I
! Toiber D* Departamento de Medicina Internal y Servicio de Nefrologia®,
American British Cowdray Medical Center, IA.P. México, D F.

La Hiponatremia, se define como la concentracidn plasmatica de sodio de mencs
de 135 mEg/litro. La cual ocurre en multiples enfermedades sistémicas v es la
alteracién electrolitica mas frecuente detectada en los hospitales generales, con
una inadencia del 1% al 4%. Se sugiere que aproximadamente el 10% al 15% de
los pacientes hospitalizados tienen una concentracidn plasmatica de sodio baja en
algin momento de su estancia. Con estos antecedentes, se estudié una cohorte de
150 pacientes hospitalizados en un centro médico-quirurgico, con hiponatremia
(concentracion sérnica de sodio <130 mEg/l) de enero a junio de 2002, para
evaluar prevalencia, causas y prondstico La prevalencia de hiponatremia fue del
1.5% Una cuarta parte de todos los pacientes desarrollaron esta entidad posterior
a su ingreso al hospital. E! estado normovolemico fue el mds comin en la
presentacién clinica de hiponatremia. El prondstico fue fatal para el 21 % del total
de los casos, siendo mayor en el grupo de hiponatremia hipervolemica. La
poblacién geridtrica fue quien desarrolié menor frecuencia de hiponatremia
durante procedimientos quirurgicos que adultos jévenes, asi mismo, su mortalidad
fue 50% menor que en pacientes de menos de 65 afos. La hiponatremia es la
alteracidn electrolitica mas comun adquirida en el hospital y puede ser indicador de
pobre prondstico, por lo que se sugiere estandarizar el estudio, diagndstico y
tratamiento de la misma.

Palabras clave: sodio, hiponatremia, ancianos



INTRODUCCION

La Hiponatremia, se define como la concentracidn plasmatica de sodio menor a
135 mEqg/litro (1,2,3) Esto ocurre en multiples enfermedades sistémicas y es la
alteracidn electrolitica més frecuente detectada en los hospitales generales, con
una inaidencia del 1% al 4% .(2) Se sugiere que aproximadamente del 10% al
15% de los pacientes hospitalizados tienen una concentracidn plasmatica de sodio
baja en alglin momento de su estancia, a diferencia de los enfermos ambulatorios
en los cuales es una entidad mucho menos frecuente, y por lo general se asocia a

una enfermedad crénica. (1)

Las consecuencias potenciales de hiponatremia no tratada son crisis convulsivas,
coma y muerte cerebral. Incuestionablemente esta anormalidad electrolitica
demanda un diagndstico oportuno y un tratamiento efectivo. Sin embargo, si su
corteccion es demasiado rapida, tiene el mismo potencial para desarrollar secuelas
neuroldgicas, como lo es el sindrome de desmielinizacion osmdtica y encefalopatia
hiponatremica. (4, 5, 6,7,8,9) El presente estudic se realiza para determmnar la
prevalencia, caracteristicas clinicas y prondstico de fos pacientes con hiponatremia
en un hospital médico-quirurgico general



MARCO TEORICO

Antecedentes Historicos

La frecuencia, causas, evolucdn y mecanismos de la hiponatremia se han
esclarecido con mayor certeza en los ultimos 15 afios. Anteriormente se
consideraba de poco valor clinico; sin embargo, con el desarrollo de multiples
estudios se ha documentado que se asocia frecuentemente con morbiidad vy
mortalidad de los pacientes (10).

Epidemiologia

La incidencia de hiponatremia depende de la poblacién estudiada v de los
criterios para establecer ef diagndstico (11). La incidencia intrahospitalaria varia del
15- 22% cuando se considera una concentracion sérica de sodio menor a 135
mEg/L. En la mayoria de los estudios sblo del 1 al 4% de los pacientes tiene
niveles séricos menores a 130 meEg/L. (2, 11, 12, 13)

El impacto clinico de fa concentracidn sérica de sodio disminuida en un rango
moderado, como se presenta en la mayoria de los casos; implica que s ésta se
adquiere en forma aguda y/o su severidad es mayor, causa gran morbilidad y
mortalidad Asi mismo, la correccidn rdpida en un estade crénico de hiponatremia,
puede producir severas alteraciones neurolégicas e incluso muerte, (2, 11)
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Distribucion de Solutos, Osmelaridad y Tonicidad

Recordemos que el agua es el compuesto mds abundante en el cuerpo humano
(40 a 80% del peso corporal) y el unico solvente, donde mudltiples solutos se
disuelven constituyéndose una solucion acucsa que se distribuyen en
compartimentos gue varian en tamafio y se une a lipidos de membranas. El agua
tiene un papel clave en el transporte de nutrientes, el desecho de productos de
degradacidn, regular ef volumen celular y ef control térmico. (4, 3)

La distribucion de agua en los diferentes compartimentos cotporales depende de
la permeabilidad de las barreras al agua entre los compartimentos v de la cantidad
de solutos Para fines préacticos todas las membranas corporales son permeabies al
agua (4,13), con 2 excepciones: tubulo distat renal y ductos de glandulas
sudoriparas. Por lo que la distribucién del agua en los diferentes compartimentos
esta determinada por el contenido de solutos en los compartimentos, La
distnbucidn de estos depende principalmente de los mecanismos y fuerzas de
transporte en ias barreras compartamentales. (4)

La concentracién de potasio y sodio depende de transporte activo via Na-K
ATPasa, esto con la suma de la tendencia al equilibrio de agua segun la
concentracién de solutos (Equilibrio de Gibbs-Donnan) permitira el movimiento de

solutos y agua Esgquema 1

Se estima que el agua corporal total (ACT) constituye el 60% del peso corporal
ideal y se distribuye en 2 compartimentos principales: intracelular y extracelular

El agua extracelular (liquido extracelutar, LEC) por definicion se refiere a aquélla
que no estd dentro de las células: agua plasmatica, hquido intersticial y linfatico,



agua transcelular y agua intradsea Esta se estima en 33% del ACT y tres cuartas
partes conforman el liquido intersticial y una cuarta parte el intravasculat. El agua
intracelular (liguido intracelular, LIC) constituye 66% del agua corporal total (3, 4)

En circunstancias normales, la osmolaridad plasmatica se define como la

concentracion de un soluto o particula en un fluido (3) Esta medida se utiliza en la
clinica para determinar la concentracidn de solutos en el LEC  (4)
La presion osmotica, es aquella que provoca movimento de agua al crear un
gradiente transcelular (4), depende exclusivamente del numero de solutos por
unidad de volumen de solvente; en este contexto es irrelevante el peso, tamafio y
caracteristicas de las particulas Bioldgicamente, esta presidn se define por el
numero de millosmoles {numero de milimoles = miligramos divididos entre el peso
molecular o atomico de una sustancia de soluto (mosmeol) por kilogramo de agua

La osmolaridad total tiene componentes efectivos € mefectives, donde [os
primeros son osmoles que no pasan libremente las membranas celulares y por
tanto estdn restringidos al LIC o LEC Si extste un acimulo de osmoles efectivos en
LEC (Na+, glucosa, manitol y ghcina) o en LIC (K+, amincacidos y acidos
organicos), se provoca un movimiento de agua transcompartamental; asi, la
osmolaridad efectiva de una solucién es sindmimo de su fonicidad. (3,4) Los
osmoles inefectivos {urea, etanol y metanol) al cruzar bremente las membranas
son incapaces de provocar un movimento de agua a traves de las membranas
celulares (4), por lo que sélo la concentracion efectiva de solutos en plasma
determina la significancia clinica de hiposmolalidad presente en estados de
hipohatremia. (11)

la presidn osmolar plasmatica, puede ser medida directamente por un
osmometro o bien, ser estimada en base a la siguiente férmula (4,11):

P osm ( mOsmol/kg H20) = 2 x [Na’ J; mEq/L + glucosa (mg/dlL)/18
+ BUN (mag/dL)/2.8



Donde P osm = presidon osmolar (mOsmol/kg H20) es igual a 2 veces la
concentracién sénca de sodio en mEq/L (2 x fNa™ ] s mEg/L), mas |a concentracion
sérica de glucosa en mg/dL dividida entre 18, mas el nitrogeno ureico en
mg/dL(BUN) dvidida entre 2.8, Ambos métodos tienen resultados comparables en
la mayoria de las condiciones.

3

Esquema 1 El flujo de una solucién a través de una membrana semipermeable resulta de
la combinaciéon de presiones hidrostatica y osmética, de las que su diferencia provoca un

gradiente
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En condiciones fisioldgicas, la concentracién plasmatica de sodio se mantiene en
limites muy estrechos {entre 138 a 142 mEqg/L), pese a las grandes variaciones en
la ingesta de agua. (1)

La concentracion de sodio sérico v 1a osmolandad plasmatica se mantienen en
limites normales por la funaién de un osmoreceptor que controla la secrecién de la
hormona andiurética (arginina-vasopresina) en forma estrecha. A su vez, esta
hormona tiene una funcidn critica al determinar la excrecidn de agua, permitiendo
la dilucidn de ia orma en su ausencia y la concentracion uninaria cuando esta
presente Es asi, que cuando el aporte de agua excede la capacidad dilutoria renal
del paciente se provoca un estado de hiponatremia. (1, 14)

En fa mayoria de las circunstancias clinicas, el descenso de sodio sérico refleja
un estado hiposmolar, con dos importantes excepciones (1, 4, 11):

a) Pseudohiponatremia, Esta se produce por una marcada elevacién de la fase
sélida det plasma, donde la concentracidn de Na+ por litto de agua no
cambia, pero la concentracién de Na+ esta disminuida por un incremento
relativo en la proporcion ocupada por lipidos (6%) o proteinas (8%). La
medicidn sérica de la concentracion de sodic en la actualidad en la mayoria
de los laboratorios clinicos, emplea una técnica de electrodos 1on-especifica
que permite que con altas concentraciones de lipidos o proteinas séricas se
tenga menor rango de error que por fotometria de flujo (11), Se estima
gue una elevacion de lipidos en plasma de 4.6 g/l o de las proteinas
plasmaticas de 10 g/dL disminuyen la concentracién sérica de sodio en 1
mEgq/L(1).

b) Hiperghcemia. Las altas concentraciones de solutos efectives pueden causar
disminucion relativa de la concentracidn sénica de sodio, como ocutre con
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elevacién de la glucosa sanguinea, que por cada elevacidn de 100 mg/dL de
la glucosa sanguinea, se produce una caida de 16 mEg/L de la
concentraciéon plasmatica de sodio y un aumento de osmolandad de 5
mOsm/L; secundaro a un desplazamiento de agua hacia el LEC (1, 11)

PATOGENESIS

La presencia de hiposmolalidad siempre indica un exceso de agua en relacion con
el soluto en el LEC Debido al movimiento libre de agua entre el liguido extracelular
y el liquide intracelular hay un exceso de agua corporal total relativo con raspecto
a los solutos totales corporales Un desequilibrio entre agua y solutos puede
generar dilucién de los solutos corporales, secundario a un incremento del agua
corporal, Este concepto es muy utl porque simplifica el estudio del diagndstico
diferencial y el tratamiento de estados hiposmolares (4, 11).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El estudio de pacientes con hiponatremia en estado hiposmolar debe incluir 4
puntos especificos:

1. Historia clinica dingida. En particular a farmacos que pueden provocar
hiponatremia ( }: tolbutamida, carbamazepina, duréticos, opioides, atc )

2. Estado volémico del paciente.  Es importante la identificacion clinica del
volumen del liquido extracelular,

3 Evaluacion neuroldgica completa.

1S



4 Laboratorio: electrolitos séricos, glucosa, nitrégeno de urea sanguineo,
creatinina y acdo urico, osmolaridad sérica, electrolitos y osmolaridad
UHnaos.

La hiponatremia puede coexistir con estados hipervolémicos, hipovolémicos o
euvalémicos, Existe evidencia que la inadencia en hospitales universitarios el
estado més frecuente es el euvolémico (33%), seguido de estados hipovolémicos
(20%) e hipervolemicos (20%); la hipenatremia inducida por hiperglicemia se
presenta hasta en el 15% de los casos y por insuficiencia renal en el 10% de los
casos. Bl estado euvolémico constituye el grupo mas grande en el diagndstico
diferencial, inclusive no siempre se puede ilegar a un diagndstico definitivo al
tiempo de presentacién, (10,11)

Es mmportante categorizar de inicio el estado volémico de los pacientes,
porque ello permitird enfocar en pnimera instancia el tratamiento adecuado de la
mayoria de [os casos. (11)

Hiponatremia Hipovolémica (Disminucién de liquido extracelular)

El diagndstico es clinico; el signo mas sensible para determinarla es
ortostatismo, el cual siempre indica cierto grado de deplecion de volumen, La
elevacién del nitrégeno de urea (BUN) correlaciona inversamente proporcional al
volumen El sodio urinario (Nay) orientard para distinguir perdidas renales (Na,
alto) o extrarenales (Na, bajo) La ptincipal causa es dwuréticos, de éstos las
tiazidas se asocCian con hiponatremia severa mas que diuréticos de asa QOtras
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etiologias son clinicamente aparentes, en casos come nefropatias perdedoras de
sal, deficiencia de mineralocorticoides

Hiponatremia Euvolémica (Volumen extracelular normal)

En esta circunstancia la determinacion del estado volémico es dificil determinar
por clinica, por lo que deberd medirse el BUN y acido urico, ya que correlacionan
con un volumen normal en el LEC El Na, bajo sugiere pérdida del LEC con una
reposicidén subsecuente con liquidos hipotonicos v por otro lado cuando este es
menor a 30 mEg/L sugiere un hipotiroidsimo subyacente Na, elevado en general
indica un estado dilucional hiposmolar como Sindrome Inapropiade de Hormona
Antidiurética (SIADH) (12), el cual puede ser secundario a multiples causas
(Tabla A)

Hiponatremia Hipervolémica (Aumento en liquido extracelutar)

Su deteccién es clinica, por la presencia de edema y/o ascitis, las cuales indican
exceso de sodio corporal total v la baja de osmolaridad en estos pacientes sugiere
un aumento relativo en ef volumen intravascular, Generalmente estos casos
presentan Na, bajo por un hiperaldosteronismo secundario, solo en ciertas
condiciones puede estar elevado (glucosuria en diabéticos, uso de diuréticos).
Usualmente la presencia de hiponatremia ocurre en estados avanzados de
enfermedades como insuficiencia cardraca, crrosis vy sindrome nefrdtico (15) En
casos de insuficiencia renal, puede presentarse bajas concentraciones de sodio,
pero en este caso el factor limitante es la disminucion del filtrado glomerular, (11)

\1



Tabla A.

Etiologias comiines de SIADH

Neoplasias

Alteraciones de
SNC
Farmacos

Enfermedades
pulmonares

Carcinoma broncogénico, mesctelioma, timoma, Cancer de
pancreas, Cancer de prdstata, CaCu, leucemia

Tumotes, abscesos, hematoma subdural, encefalitis,
meningitis, LES, Trauma, dellirium tremens

Nicotina, fenotiazinas, triciclicos, inhibidores sintesis de
prostaglandinas, IECAs, clorpropamida, clofibrato,
carbamazepina

Tuberculosis, aspergilosis, neumonia, empiema,
insuficiencia respiratoria aguda, EPOC

CaCu= Cancer cervico-uterino, SNC=Sistema Nervioso Central, LES=Lupus ertematoso Sistémico,
IECAs= Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina, EPOC=Enfermedad Pulmonar

Obstructtva Crénica

MANIFESTACIONES CLINICAS

Existe un espectro muy amplio de manifestaciones neuroldgicas, que van desde
sintomas moderados inespecificos (cefalea, nausea) hasta alteraciones que pueden
comprometer ia vida del paciente (agitacion, crisis convulsivas, coma), En los casos

mas severos la muerte ocurre por falla respiratoria postenior a herniacién cerebral.

Toda esta gama de sintomas neuroldgicos se denomina encefalopatia

fMponatremica

1



Generalmente los sintomas significativos ocurren cuando la concentracidn sérica
de sodio disminuye a menos de 130 mEq/L (hiponatremia moderada) y son mas
severos con niveles menoires a 125 mEg/L (hiponatremia severa) (10, 11, 16)

La severidad de los sintomas correlaciona con el grado de hiposmotaridad, sin
embargo, el peniodc en el que se desarrclla la hiponatremia influye para la
manifestacion de sevendad de los sintomas, esto por un proceso llamado
reguiacion de volumen que tiene el cerebro al contrarestar el edema celular al
excretar solutos (electrolitos y osmoles organicos). (11)



HIPOTESIS

La prevalencia y caracteristicas de hiponatremia de este hospital son similares a
las reportadas en [a literatura,

OBJETIVOS GENERALES

1. Determmar la prevalencia, caracteristicas clinicas y la evolucion de los
pacientes que presentan hiponatremia en un hospital general médico-
quIrurgico.

2. Establecer propuestas especificas para ef manejo adecuado de hiponatremia
en los pacientes hospitalizados.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

a. Establecer las causas de hiponatremia en 10$ pacientes ingresados al
Hospital ABC

b. Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes ingresados con
hiponatremia

¢ Investigar la evolucidn de los pacientes con hiponatremia internados
en el Hospital ABC

d Determinar las complicactonas neuroldgicas relacionadas con el
manejo de hiponatremia

e. Establecer una pauta de tratamiento protocolizado para e manejo
Optimo de hiponatremia en la poblacién del Hospital ABC
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DISENO

Cohorte
Retrospectivo
Longitudinal
Observacional

o o o O &

Chinico

MATERIAL Y METODOS

Poblacion de Estudio:
Pacientes adultos del Hospital ABC ingresados de Enero a Junio de 2002

Criterios de Seleccion:
Inclusidn -

0 Pacientes ingresados al Hospital ABC, del 1° de enero al 30 junio de
2002

0 Pacientes adultos mayores de 17 afios

0 Ambos sexos

1 Niveles séricos de sodio menor a 130 mEqg/L determinados por la técnica
de electrodo de 1on selectivo (ISE), Abbott Aeroset, 1999 (Chicago,
liinois USA) (4, 10, 16)

pa
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de electrodo de 1on selectivo (ISE), Abbott Aeroset, 1999 (Chicago,
liinois USA) (4, 10, 16)
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Exclusién -
0 Hiponatremia por error de laboratorio  (determinaciones subsecuentes
no congruentes con estado clinico y evolucion del paciente),

Eliminacion.-
1 Pacientes sin reporte completo en el expediente clinico |
0 Pacientes sin datos completos establecidos en la hoja de recoleccidn de
datos {anexo I}

Grupos de estudio:

Se agrupard a los pacientes, segun los siguientes critenos:

0 Hiponatremia normovolemica Definida como la  ausencia de
manifestaciones clinicas v ausencia de deplecidén yfo secuestro del
volumen extracelular; con ausencia de edema o ascitis v niveles séricos
de glucosa menores a 299 mg/dL

0 Hiponatremia hipervolemica o edematosa. defimida como la presencia de
edema o ascitis; con ausendia clinica o histérica de deplecién de volumen
extracelular y niveles séricos de glucosa menores a 299 mg/dL.

0 Hiponatrerrva hipovolemica. Que incluye a pacientes con la evidencia
clinica o historica de deplecién de volumen; ausencia de ascitis 0 edema
v glucosa sérica menor a 299 mg/dL



0 Hiponatrernia  hiperghcemica,. Que  incluye a  pacientes con
concentraciones sanguineas de glucosa mayores o iguales a 300 mg/dL
con la concentracidn de sodio corregido mayor a 130 mEg/L (el factor de
correcaidn para la concentracion plasmética de sodio secundario a
hipergliceia fue estimado en que 16 mEg/L de sodio plasmatico
dismunuyen por cada 100 mg/dL de incremento en la glucosa sérica (10).

0 Hiponatremia secundaria a falla renal, definida por la presencia de la
concentracién de creatinina sérica mayor a 4.0 mg/dL

0D A su vez estos 5 grupos antes descritos se analizaron en pacientes
quirirgicos y no quirurgicos; asi como poblacidn geridtrica (definida
como pacientes adultos mayores a 65 afios, Organizacién Mundial de la
Salud).

Metodologia :

Se identificaron todos los pacientes adultos ingresados al Hospital ABC de enero a

Junio de 2002 con evidencia de hiponatremia <135 mEq, de los cuales sdlo se
incluyeron en el estudio los que presentaron niveles de concentracion plasmatica
menor a 130 mEg/L (10,11), ya que a este nivel habitualmente es cuando nicia la
presentacién clinica.

La recoleccién de datos se realizé medante una ficha para cada paciente que
registré los siguientes datos: ficha de identificacion, antecedentes de alcoholismo ,
tabaquismo y desnutricion; estados morbidos al ingreso del paciente, diagndstico
de ingreso, farmacos de uso en casa que modificaran niveles séricos de
sodiofhasta un mes antes de internamiento} (3), manifestaciones clinicas al
determinatse hiponatremia, niveles plasmaticos de glucosa, nitrdgeno de urea,
creatinina, formula blanca, formula roja, concentracion de colesterol y triglicénidos,
electrolitos urinarios y osmolaridad urinaria, nivel de colesterol y triglicéridos, perfil



tiroideo, nivel de volemia de cada pacente, tratamiento de hiponatremia
(restriccion de liquidos, solucion y farmacos utlizados para la correccién de los
niveles séricos de sodio), complicaciones y mortalidad (ANEXO I)

Analisis Estadistico:

Los datos se analizaron con ¢l programa para PC SPSS (Scientific Public Social
Statistics) v 11 0 para Windows, Las variables categdricas se estudiaron con una
prueba para con andlisis univariado con X% 0 prueba exacta de Fisher, segun el
caso; las variables continuas se analizaron ¢on prueba t de Student. El valor de p
se considero estadisticamente significative <0.05 en prueba de dos colas

RESULTADOS

Se registraron 6, 656 Ingresos de pacientes adultos at Hospital ABC en 181 dfas.
De los cuales, ciento once pacientes presentaron una concentracion plasmatica de
sodic menor @ 130 mEg/L, con una prevalencia del 1.5%. De estos 6 ¢asos se
excluyeron debido a tener expediente incompleto.

Del total de casos incluidos (105 pacientes), su distribucion por sexo fue: 60
% pacientes de sexo femenino y 40% masculino. (Grafica 1)
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Hiponatremia en el Hospital ABC
distribucién por sexo

EBMujeres
HEHombres

Grafica 1

La edad promedio fue de 69.23+15.08 afios, con un minimo de 28 afios y maximo
de 99 afios. Sesenta y ocho por ciento de los pacientes se categonzaron como
ancianos. (Grafica 2). La principal causa de internamiento fue por padecimientos

gastrointestinales (24%). (Tabla 1, Gréfica 3)

Hiponatremia en el Hospital ABC
distribucién de poblacion geriatrica
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Tabla 1. Diagnostico de ingreso de pacientes con hiponatremia

Dragnostico n (%)
Gastroenterologia 25 (24)
Nefrologia 19 (18)
Cardiologfa 13 (12)
Neurologia 11 (10)
Céncer 10 (9)
Ortopedia 9(9)
Neumologia 6 (7)
Endocrionologia 4 (4)
Infectologfa 2(2)
Ctros 6 (7)




Grafica 3. Diagnéstico de Ingreso de Pacientes con Hiponatremia.
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El 70% de los ingresos se internd para recibir manejo médico y el resto
tuvieron tratamientos quirdrgicos, la prevalencia de hiponatremia para estos rubros
fue de 2.1% y 0.9%, respectivamente. (Gréfica 4) Sin embargo, del 22% de todos
los pacientes que desatrcllaron hiponatremia posterior a su ingreso, dos tercios
correspondieron a cirugfa, (Gréfica 5)
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Hiponatremia en el Hospital ABC
Condicion al Ingreso

Cirugia Hospitahizactén

Gréfica 4.
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Grafica 5. Distribucidn de Hiponatremia adquitida en el Hospital

El promedio de enfermedades subyacentes que presentaron los paclentes a
su ingreso fue de 2 104137 (minimo 0 y maximo 6 enfermedades); la que con
mayor frecuencia se presentd fue hipertension arterial en el 38% de los ¢asos,
seguida en orden descendente por enfermedades gastrointestinales (36%),
cardiopatias (34%), alcoholismo (32%), hipotiroidismo (30%), alteraciones del
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sisterna nervioso central (22%), diabetes mellitus (19%), desnutnicion (18%),
oncologia (17%) y neumopatfas (10%). (Tabla 2)

Tabia 2 Enfermedades Concomitantes

ENFERMEDAD N %
Hipertension Artenal 4038
Enfermedades Gastrointestinales 3836
Cardiopatias 3634
Alcoholismo 3432
Hipetirordismo 3230
Alteraciones del Sist Nervioso Central 2322
Diabetes Mellitus 2019
Desnutricion 1918
Oncologia 1817
Neumopatias 1312

El promedio de uso de farmacos previos a su internamiento (que
potencialmente modifican las concentraciones séricas de sodio) fue de 1 39103
(mirimo 0 y maximo 6 farmacos), el de mayor uso fueron analgésicos (50%). El
15% de los pacientes presentd polifarmacia (Tabla 3)

l.as manifestaciones clinicas de los pacientes mas frecuentes fueron anorexia y
nausea en un 94%, seguido de somnolencia y letargia (78%); las alteraciones a
nivel de SNC se presentaron en 43% de los casos y 32% desorentacidon y/o
agitacion



Tabla 3 Uso de Farmacos® Previo a Internamiento

n %
Dwréticos 50 48
Hipoglucemiante Oral 9 10
Analgésicos 53 50
Farmacos accién SNC 11 10
Quimioterapeuticos 7 7
Clofibrato 8 7
Laxantes 10 9

* Potenctalmente causan hiponatremia; SNC=Sistema Nerviosa Central

El rango de la concentracion plasmaética de sodio de los casos incluidos fue de
124 33%4.72 mEg/L. (minimo 112 y maximo 129 mEg/L). Se encontrd hiponatremia
severa (<120 mEg/L) en 22 (21%) pacientes, con una asociacidn clinica
estadisticamente significativa de niveles séricos de sodio bajo, con desorientacién-
agitacidon y manifestaciones de SNC (hipotermia, reflejos patolégicos, etc)
p<0 012 y p<0.001, respectivamente. (Tabla 4)



Tabla 4 Manifestaciones Clinicas de Hiponatremia

Sintomas / Signos % Valor de P
Ancrexia / Nausea 93 <0 19
Somnolencia / Letargia 77 <0 10
Desorentacién / Agitacion32 <0 012*
Manifestaciones det SNC 41 <0 001*
*p<(0.05

Los grupos clinicos en los que se dividieron los casos (10) para su analisis se

muesttan en la tabla Tabla 5. De los cuales:

1

La insuficiencia renal severa se presentd en el 2.8% del total de casos y en
la mayoria se prsentaron con euvolemia

La hiperglicemia fue causa de hiponatremia en 4.7% de los casos (con fa
concentracién sanguinea de glucosa promedio fue de 5924 mg/dL),
asociado con concentraciones séricas de sodio promedio de 125.6 mEg/L.
Sélo un tercio de los pacientes tenia historia de diabetes mellitus.

. Cuarenta y dos pacientes (40%) fueron euvolemicos El 26% presentaron

hiponatremia durante su estancia intrahospitalaria; el 60% se admitieron
por procedimientos quirurgicos, el resto ingresdé a hospitalizacidn
{predominaron las etiologias de SNC).

. La hiponatremia que presentaron los pacientes edematosos (10 con

insuficiencia cardiaca, 2 con hepatopatia, 4 con cancer) fue del 20%.

. Las alteraciones hipovolemicas se presentaron en el 33.3% (18 casos por

pérdidas gastrointestinales y 6 secundario a diuréticos)

3



Tabla 5  CLASIFICACION CLINICA DE HIPONATREMIA EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS EN UN HOSPITAL MEDICC-QUIRURGICO

n %
Euvolemia 42 (40)
Hipovolemica 35 (33)
Hipervolemia (edema) 20 (19)
Hiperglicemia 5(5)
Falla Renal 3(3)

Las caracteristicas climicas de los pacientes hiponatremicos se muestran
comparativamente en la Tabla 6. La importancia de la asociacién del volumen
ntravascular con factores que influyen en la concentracion sérica de sodio, sélo se
encontré en pacientes sometidos a procedimientos quirurgicos (p<0.03), ingesta
de analgésicos previo a ingreso (p<0.029), por otra parte se observd una
asociacion importante con aquellos pacientes portadores de patologias cardiacas,
que ingieren diuréticos y los que tienen polifarmacia (p<0.051, p<0.097 y p<0.07,
respectivamente)
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Tabla 6 Caracteristicas Clinicas y Laboratorio de Pacientes con Hiponatremia
Enfermedad Euvolermia Edematoso  Hipovolemia
Pacientes n (%} 42 (40) 20 {19) 35 (33)

Edad promedio (£ DE), afios
Poblactén genatrica %

Sexo %

Muger

Hombre

Hiponatremia adguinda postenior a imgreso %

Plasma
(EDE){NA];,
meg/L

DEIH*

Comorbilidad Total

Total de Farmacos Usados

Muerte

6596 £ 1687 7077+1261 722141367

64% 64% 74%
34 32 36
62% 59% 58%
38% 41% 42%
24% 23% 18%

12469 £ 429 12359 £5.37 124 34:+4 88

64: 896 768+ 1049 7.55% 7.56

1914144 236104 216 144

155112 1274070  1.28%1.08
9% 32% 18%

* DEIH= dias de estancia intrahospitalaria
La mortalidad del total de pacientes con hiponatremia menor a 130 mEq/L

fue del 21 %. En la mayoria de los casos se presenté dias después de la

correcaidn paulatina de sodio v por progresidn de enfermedades subyacentes. La

mortalidad fue mas alta en pacientes del grupo hipervolemico (32%), que en el

resto de los grupos (hiponatremia euvolemica 9%, hipenatremia hipovolemica

18%) y no existié mortalidad para los grupos de hiperghcemia e insuficiencia renal

Asi mismo [a mortalidad fue menor en los pacientes con concentracién sérica de
sodio menor a 120 mEqg/L (5%), que en el resto (16%). En ninguno de 105 casos
se documentaron complicaciones por correccién de las bajas concentraciones

plasméticas de sodio
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El promedio de estancia intrahospitalaria fue de 7 08+8.77 (minimo 1 y maximo
57 dias), el tiempo mayor de internamiento promedio fue en el grupo  de
hipervolemia (7.68%10 49). (Grafica 6)
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Gréfica 6.

Debido a que se observé en la muestra la mayor parte (68%) de pacientes
geridtricos, se deadid analizar los parametros generales en comparacion con los
adultos jévenes (32%).

Al comparar los grupos clinicos preestablecidos; no se encontraron diferencias en
cuanto a la distribucidn por sexo, la proporcion de hiponatremia adquirida posterior
al ingreso, nivel promedio de concentracidn sérica de sodio (112+129) En ambos
grupos de edad predoming el estado euvolemico.

Sin embargo, la hiponatremia severa (120 mEg/L), fue mayor en pacientes
geridtrnicos (8.57% vs 6.6%) con valor de p<0.11.  Los pacientes quirlrgicos vy
donde se registrd mayor mortalidad fue en el grupo de adultos jovenes (36% vs
27% y 30% vs 15%, respectivamente) con p<0 17 y p<0 51, respectivamente.
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DISCUSION

En este estudio se documenta que fa prevalencia de hiponatremia (<130 mEq/L)
es del 15% de los pacientes hospitalizados en un hospital general médico-
guirurgico, menor a lo reportado por Andersony Natkunam, et al (2.4 %, y 2.8%,
respectivamente) en una poblacidn similar (10, 17,36) Sin embargo, se describe
una variacidn del 1 hasta el 40% en prevalencia de hiponatremia, segun la
poblacién de estudio. (2, 10, 11, 18,} Lo que confirma que la hiponatremia
significativa es relativamente comun.

Sesenta por ciento de los pacientes fueron de sexo femenino, esto se puede
explicar en base a los hallazgos de la literatura en que demuestra Ayus, et a/en un
estudio de casos y controles que el hecho de ser mujer menstruante tiene 25
veces mas riesgo de desarrollar hiponatremia cuande son sometidas a
procedimientos quirurgicos que un hombre; esto por la deficiencia de adaptacién
de los mecanismos cerebrales ante hiponatremia. (19, 20)

El hecho de existr elevado numeto de pacientes geriatricos en este estudio, en
parte se espera por el ipo de pacientes que se admiten a este hospital o bien
llamado sesgo de referencia. De cualquier modo, el hecho de que exista una
elevada presentacidon de hiponatremia en pacientes geriatricos es multifactorial y
esperable, ya que ésta poblacion tiene un ajuste en osmoreceptores por historia
natural de envejecimiento vy asi como lo describe Orimo, et af un posible
incremento en la secrecion de hormona antidiurética en ancianos. (38) Asi estos
mecanismos participan en la patogénesis de hiponatremia de pacientes de edad
avanzada. (21) Numerosos estudios argumentan que el envejecimiento se asocia
con aumento de riesgo en desarrollar hiponatremia (disminuye 1 mEg/L por
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década), en coniraste ancianos ambulatorios llegan a fener una prevalencia de
hiponatrerma del 8 al 18%, descrito por Miller M, et al (22)

Por otro tado, resalta en este estudio que ia menor mortalidad de pacientes
quirurgicos fue en ancianos comparado con el grupo de adultos jovenes Se infiere
que son [os mecanismos de adaptacion ante hiponatremia aguda, lo que permite
que pacientes ancianos respondan mejor ante un descenso de concentracion sérica
de sodio; tal como se describe por Verbals 7 (20, 23)

Una cuarta parte del total de casos de hiponatremia, fue adquinda posterior al
ingreso al hospital a diferencia de lo descrito en otros estudios gue tienen mayor
proporcidon {(Owen y Campbell) (24); vy puede ser explicado por el numero de la
muestra, pero la diferencia en el nimero de casos no es relevante. (10, 18, 24,
37)

La explicacion a este fendmeno se infiere que es por el grupo de hiponatremia
que con mayor frecuencia se ve en este hospital (hipervolémice) v esto a su vez en
relacién a los padecimientos subyacentes de nuestra poblacion,

La mayor parte de los pacientes que desarrolldé hiponatremia durante su
internamiento, fueron sometidos a procedimientos quirurgicos. La explicacidn se
basa en el gran uso de soluciones hipotdnicas, ya descrito en ofros estudios (14,
25, 26) Los procedimientos neuroguirurgicos, fueron [os que con mayor
frecuencia se encontraron. En un estudio publicado por Shucar W. se evidencia
que la causa mas comun de este fendémeno fue debido a las alteraciones en Ia
excrecion de agua, secundaria a mdiltiples causas  Por otro lado ta examinacién de
los pacientes y de laboratorio ayuda a determinar la situacidn, para ewitar
sobrehidratacidn o deshidratacion vy la urgencia o tipo de tratamiento que se daté a
cada caso en particular (27, 28)



A pesar de que la principal causa de internamiento de los pacientes fue por
padecimientos gastrointestinaies, lo cual no parece tener influencia importante
con el desarrollo de hiponatremia No asi las enfermedades subyacentes, que por
si rmismas o bien por los farmacos con que son tratadas {(diuréticos, antidepresivos,
etc.) son causas mas frecuentes de baja en la concentracion de sodio (29, 30,31)

Llama la atencién que existié una correlacion estadisticamente significativa con
el uso de diuréticos, esto antes descrito por multiples estudios en la literatura; a
pesar de elfo, aun no se esclarecen los mecanismos precisos de esto. Sin embargo,
se suglere que siempre se tealice un diagnostico diferencial con el uso de tiazidas,
pues estas son las que con mayor frecuencia provocan hiponatremia. (30) Mas
aun, Laegeforen, 2001 recientemente publicd un estudio en donde la disminucidn
de fa concentracion sérica de sodio se ve potencializada con el uso de AINES, ya
que se potencia la accion de la hormona antidiurética (3, 32)

En el presente estudio resalta que el 50% de los casos utilizaba AINES, los
cuales inhiben la sintesis de prostaglandinas; éstas junto con la hormona
antidiurética y €l transporte activo de cloro participan directamente en la dilucion
urinaria (31, 33) Asi el uso de éstos farmacos en pacientes susceptibles, como lo
es la poblacién gendatrica, que padecen alteraciones en mecanismos de dilucién
urmnaria por otras enfermedades, se les debe wigilar para evitar hiponatremia con
mavyor facilidad (31)

Por otro lado, los inhubidores de enzima convertidora de angiotensina {IECAS)
son de gran ubilidad en el manejo de la hipertension arterial, padecimiento que se
presentd en mas de un tercio de los casos. El mecamismo atribuible a estos
farmacos para el desarrolio de hiponatremia no es claro, sin embargo en pacientes
susceptibles debe considerarse su potencial efecto adverso, pues va existen
estudios reportados como el de zzegine H, et a/ que pacientes de edad avanzada



con enfermedades cardiacas e ingesta de IECAS presentan niveles sénicos de sodio
tan bajos como 101 a 127 mEqg/L (34,35)

El hecho de que las mamifestaciones clinicas neuroldgicas predomine en este
estudio con valores estadisticamente significativoes, mmplica que el grado de
hiponatremia que se trata en este hospital es severa. Cabe mencionar que este da
un fundamento para realizar estudics posteriores para la mortalidad en ¢asos
concretos

Ei uso de electrodo ion-especifico para las mediciones séricas de la concentracion
de sodio, excluye otras causas de hiponatremia como los son hiperlipidemia o
hiper proteinemia.

Se encontré que menos del 10% de los pacientes con hiponatremia en este
estudio, se debid a hiperghcemia e insuficiencia renal severa; lo cual es 3 veces
menor que en estudios previos, aun guardando simiitud en la muestra de
pacientes. (10) Liama la atencidn pocos pacientes para estos grupos; sin
embargo, es posible que si se aumentara la muestra cambiaria la frecuencia para
estos dos subgrupos (17)

Cuarenta y dos por ciento de los pacientes constituyeron el grupo de euvolemia,
formando asi, el mds numetose La mayoria de estos casos se diagnostican como
sindrome de secrecion inapropiado de hormona antidiurética; el cual de ser una
entidad rara, en Ia actualidad conforma la causa mas comun de hiponatremsa en
los hospitales {12)

Por otro lado, 18% de los pacientes conformaron el grupo de hipovolemia, lo cual
es una cifra alta y sugiere mala correccidn de hiponatremia. Como se reporta en
otros estudios el grupo gue menor frecuencia de hiponatremia presenta es el
hipervolemico. (17) La proporcidn en [fa presentacion de la frecuencia para estos



grupos reportada en este estudio es similar a la descrita por Natkunam A, ef af;
los grupos de hiperglicemia e insuficiencia renal son similares a lo reportado por
Anderson R, et al. (10,17)

Gross 2001 descrnibe una alteracién en el estimulo osmético para la secrecién de
hormona antidiurética en presencia de hiponatremia; por lo que ocurre una
secrecidn de ésta hormona por estimulos no osméticos Este fendmeno se observa
en estados avanzados de insuficiencia cardiaca, mnsuficencia hepdtica e
insuficiencia renal (prerenal) (15) Esto pudiera explicar por qué se observan pocos
casos en tos grupos hipervolemico v de insuficiencia renal

El hecho de que la mayor mortalidad se haya registtado en el grupo
hipervolemico, sugiere que estos pacientes tienen enfermedades subyacentes que
comprometen mayormente su pobre prondstico,  Contrastante 2 esto, la
hiponatremia severa presentd menor mortalidad; ta cual pudiera ser explicado en
parte por una muestra pequefia (17)

CONCLUSIONES

La prevalencia en esta institucién de hiponatremia es similar a las descritas en fa
literatura (1 5%).

Es claro que se deben identificar los pacientes susceptibles de hiponatemia:
ancianos, pacientes sometidos a procedimientos quirwrgicos (neurocirugia,
ginecolegia).

Se debe dar seguimiento a la evolucidn clinica de pacientes con sodic menor a 130
mEg/L durante su internamiento v evitar los factores que puedan contribuir a
hiponatremia, segln el caso (soluciones hipoténicas, farmacos que favorecen

disminucidn de sodio).
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Anderson R, et al. (10,17)

Gross 2001 descrnibe una alteracién en el estimulo osmético para la secrecién de
hormona antidiurética en presencia de hiponatremia; por lo que ocurre una
secrecidn de ésta hormona por estimulos no osméticos Este fendmeno se observa
en estados avanzados de insuficiencia cardiaca, mnsuficencia hepdtica e
insuficiencia renal (prerenal) (15) Esto pudiera explicar por qué se observan pocos
casos en tos grupos hipervolemico v de insuficiencia renal

El hecho de que la mayor mortalidad se haya registtado en el grupo
hipervolemico, sugiere que estos pacientes tienen enfermedades subyacentes que
comprometen mayormente su pobre prondstico,  Contrastante 2 esto, la
hiponatremia severa presentd menor mortalidad; ta cual pudiera ser explicado en
parte por una muestra pequefia (17)

CONCLUSIONES

La prevalencia en esta institucién de hiponatremia es similar a las descritas en fa
literatura (1 5%).

Es claro que se deben identificar los pacientes susceptibles de hiponatemia:
ancianos, pacientes sometidos a procedimientos quirwrgicos (neurocirugia,
ginecolegia).

Se debe dar seguimiento a la evolucidn clinica de pacientes con sodic menor a 130
mEg/L durante su internamiento v evitar los factores que puedan contribuir a
hiponatremia, segln el caso (soluciones hipoténicas, farmacos que favorecen

disminucidn de sodio).



No se detectaron casos con complicaciones neurolégicas, relacionadas a manejo de
hiponatremia.

La hiponatremia generalmente se asocia a un amplio espectro de sintomas
neuroldgices, ocasionalmente llevan a muerte en casos severos Se ha esclarecido
gue una rapida correccidn de hiponatremia severa puede causar desmielinizacién
cerebral, io que produce morbilidad y mortalidad neuroldgica en algunos casos A
pesar de las grandes controversias con respecto a lineamientos de tratamiento v
sobrevida de subgrupos especificos de pacientes, se concluye que el tratamiento
de pacientes hiponatremicos demanda equilibrio én las decisiones valorando
riesgos de hiponatremia contra riesgos en la correccidn para cada paciente.

La imphcacién dlinica que tienen estas observaciones, es que el sodic puede ser un
indicador de enfermedad severa y/o de pobre prondstico, como va se ha
establecido en estudios previos. Por lo que es indispensable su deteccién oportuna
y su tratamiento adecuado.
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