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Mujer

e 52 ANOS

e Fumadora + EPOC severo agudizador ( FEV1 36%)
o Broncodilatadores ( +- prednisona sin furosemida)

e Ingreso 2016: NAC + | resp Igobal .
o NO Cor pulmonale
o 2016 Ecocardio normal

e NO IQs

o Deterioro general en ultima (s) semana (s) con EDEMAS >
ATB + furosemida (MAP)




Ingreso 1... 24/3/2017

e Deterioro con alucinaciones y caida la manana del
INngreso.

e HTA 200/100

o EF:
o roncus y sibilantes
o Edemas sin fovea
o Normaliza tension a TA 120/70




Ingreso 1... 24/3/2017

e BQ:
- Na <100
o Cl 62 meg/L
K normal
Osm pl 217 mOsm/kg > URCC
BNP 2769

Na orina 35 meqg/L ( diuréticos)
- Sin diuréticos con Osm pl 243, Osm or 312 y Na 117 = Na orina < 20

Hg y HTCO elevado - Il
GSA:ph 7,38 pCO251 pO244 (sat 78 %) Bicarbonato 30
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CAUSAS HIPONATREMIA

e Metabdlicas
o |nsuf Suprarrenal
o Hipotiroidismo
o Aldosterona

e AGUA
> SIADH
o Ofras.. congestivas

e Pérdidas
o Renales
o Pept. natriurético




Algoritmo nefrologia - SEN

HIPONATREMIA
Na < 135 mEq/l
|
MEDIR OSMOLALIDAD PLASMATICA
|
NORMAL O ALTA DISMINUIDA: ESTADO HIPOSMOLAR
| Z =
- Hiperglucemia* Na, + Ko < Na, Na, + K, > Na,
- Administracién de manitol I
- Postreseccion transuretral -Polidipsia psicbgena
- Pseudohiponatremias -Administracién oral o endovenosa || VEC{ VEC@OT
~ Hiperlipidemia de liquidos hipoténicos I
Hiperproteinemia - Disminucion del filtrado glomerular .
SIADH*
Hipotiroidismo
*Correccion de hiperglucemia: DA ddison”
(Gluc medida - 100) % 1.6 = [Naj real 1 1
100 o Naoy ClLo Na,y CL, I
< 20 mEg/l > 20
1 I Si SIADH*, buscar
- LEC bajo: pérdidas extrarrenales: Gl, piel, tercer espacio Pérdidas renales: causa:
- LEC elevado: ICC, cirrético, nefrético, etc. Diuréticos - Neurolégica
Nefropatia pierde sal « Pulmonar
Bicarbonaturia .
‘Criterios diagnésticos de SIADH: hipoosmolalidad Cetonuria (1‘?;;::??05
plasmatica, hiperosmolalidad urinaria, Na, elevado con Diuresis osmdtica
ingesta de agua y sal normal y ausencia de insuficiencia sindrome cerebral
suprarrenal, tiroidea, insuficiencia renal o diuréticos. pierde sal
“En el Addison podemos encontrar un VEC normal o bajo.

Gl; gastrointestinal; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; LEC: liquido extracelular; Na,, K., Cl; corresponden a Na, Ky Cl urinario;
SIADH: sindrome de secrecion inadecuada de vasopresina; VEC: volumen eficaz circulante.






algoritmo hiponatremia uptodate.png

INSUFICIENCIA
SUPRARRENAL




INSUF SUPRARRENAL

e PRIMARIA

o Def. Glucocorticoides
o Def. Mineralocorticoides ( HipoTA, HiperK)

e SECUNDARIA
o Def. Glucocorticoides

(Cortisol bajo- ACTH normal- Synacthen patoldgico)




SODIO




SIADH

e SChwartzy F. Bartter en 1957 en dos pacientes
con hiponatremia y carcinoma pulmonar.

e NO se hallan presentes los estimulos
o hiperosmolalidad plasmatica,
o hipovolemia,
o hipotension arterial
o U otros estimulos fisioldgicos.




Tabla 1. Definiciones principales

SIADH

Sindrome de secrecidon inadecuada de la hormona
antidiurética

Hiponatremia con euvolemia clinica:

- Descartado volumen circulante eficaz bajo (TO normal,
PV normal, no ortostatismo, no ascitis ni edemas)

- No toma de diuréticos

- No insuficiencia adrenal, no hipotiroidismo, no insuficiencia
renal

- No situaciones de estimulo fisiol6gico de la vasopresina
(posoperatorio, dolor, etc.)

- [Na* ] < 135 mmol/l

- Osmo_ < 275 mOsm/kg

- Osmo_ > 100 mOsm/kg

- [Na* | > 40 mmol/l en condiciones de aporte suficiente de
sodio




SIADH

e ES OBLIGADO EXCLUIR:

> los estados de hipervolemia, como insuficiencia
cardiaca(lC), cirrosis hepatica (CH) con ascifis, o
sindrome netrotico

o Cuadros de deplecion de volumen.
o Descartar el hipotiroidismo vy la insuficiencia suprarrenal.

> La funcion renal ha de ser normal y no debe haber uso
reciente de diureficos.




NUESTRO CASO
C. Fundamentales

- Disminucion de la osmolalidad plasmatica efectiva (< 275 mOsm/kg)

- Osmolalidad urinaria > 100 mOsm/kg, coincidiendo con la
hipotonicidad plasmdatica

- Euvolemia clinica: ausencia de signos de expansion de volumen
extracelular (edema/ascitis) y de deplecion de volumen extracelular

- Funcion tiroidea y suprarrenal, normales

- No hay tfratamiento reciente con diuréticos




NUESTRO CASO
C. Fundamentales

- Uricemia < 4 mg/dl

- BUN < 10 mg/dl

- Fraccion de excrecion de Na >1%; fraccion de excrecion de urea > 55%

- Prueba de sobrecarga oral de agua alterada: (excrecion <80% después de
aporte de 20 ml/kg en 4 h o dilucion inadecuada de orina (> 100 mOsm/kg de
aguaq)

- Concenftraciones plasmaticas de AVP elevadas a pesar de hipotonicidad
plasmatfica y euvolemia clinica

- Fracaso de la correccion de la hiponatremia con suero salino isoténico (0,9%)
- Correccion de la hiponatremia con restricion de liquidos




A pesar de que el SIADH se considera un cuadro de hiponatremia normovolémica existe una
discreta expansion de volumen con incremento del agua corporal total. Como consecuencia de
ello, la excrecion urinaria de sodio suele hallarse por encima de 40 mmol/l con un aporte normal

de sodio. A ello contribuye también el incremento del factor natriurético atrial (ANP).

Caracteristicamente, no aparecen edemas. Existe normotension arterial v el eje renina-

angiotensinasaldosierona.esta.adecuadamente jnhibido.

Otros criterios suplementarios de SIADH son:

« Uricemia < 4 mg/dl
« BUN < 10 mg/dl
« Fraccion de excrecion de Na > 1%:

[Na Urinario x Creatinina Plasma]

Fraccion de excrecion de sodio (FENa) = 100 x — 1
[Na Plasma x Creatinina Orina]
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Secreccion inadecuvada...

GRAPHICS

Osmotic regulation of ADH release and thirst
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Plasma osmolality (mosmol/kg)

Relation etween plasma AD concentration and plasma osmolalit in normal humans in
whom the plasma osmolalit was changed var ing the state of h dration. The osmotic
threshold for thirst is a few mosmol/ g higher than that for AD

AD  antidiuretic hormone.

Data from Robertson GL, Aycinena P, Zerbe RL. Neurogenic disorders of osmoregulation. Am J
Med 1982; 72:339.

raphic 1 ersion .0




Hypovolemic stimulus to ADH release

Plasma ADH, pg/mL

0 5 10 15 20
Blood volume depletion, percent

Relationship of plasma antidiuretic hormone AD concentrations to isosmotic
changes in lood volume in the rat. Much higher AD levels can occur with

h povolemia than with h perosmolalit , although a relativel large fall in lood
volume is re uired efore this response is initiated.

Data from Dunn FL, Brennan TJ, Nelson AE, et al. J Clin Invest 1973; 52:3212.
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A pesar de que el SIADH se considera un cuadro de hiponatremia normovolémica existe una
discreta expansion de volumen con incremento del agua corporal total. Como consecuencia de
ello, la excrecion urinaria de sodio suele hallarse por encima de 40 mmol/l con un aporte normal

de sodio. A ello contribuye también el incremento del factor natriurético atrial (ANP).

Caracteristicamente, no aparecen edemas. Existe normotension arterial v el eje renina-

angiotensinasaldosierona.esta.adecuadamente jnhibido.

Otros criterios suplementarios de SIADH son:

« Uricemia < 4 mg/dl
« BUN < 10 mg/dl
« Fraccion de excrecion de Na > 1%:

[Na Urinario x Creatinina Plasma]

Fraccion de excrecion de sodio (FENa) = 100 x — 1
[Na Plasma x Creatinina Orina]
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e 27/3: HD estable

o

o

Na 119
Osm pl 250

Na orina < 20
Osm orina 419

Aldosterona 10 ng/dl ( 1,8-23)
Renina 30 ( 2,8-39)microul/ml
ARP 1,53 ng/ml/h

e 3 abiril

[e]

(e]

Aldosterona 1,99 (1,8-23)
Na 135



La determinacion plasmatica de AVP con frecuencia es de poca ayuda. Ademas de los
problemas metodolégicos, que con frecuencia existen en su determinacion, en la mayor parte
de los laboratorios, pocas veces se dispone del resultado en situacion de hiponatremia grave,
por lo que las decisiones tanto en el diagndstico como en el tratamiento de la hiponatremia se
hacen en la practica sin disponer de los valores plasmaticos de AVP.

Por dltimo, la administraciéon de suero salino isotdnico, solucion hipoténica en relacion con la
tonicidad renal, puede agravar ain mas la hiponatremia, especialmente si la osmolalidad
inari ' 0 mC ' inizaci

Pese a su elevada prevalencia, especialmente en pacientes hospitalizados y ancianos, el
SIADH con frecuencia permanece infradiagnosticado, especialmente en los casos mas leves,
en otros se sobrediagnostica, y en la mayoria se hace de forma inadecuada dado que al revisar
en profundidad los datos que han llevado al diagnostico se comprueba que muchos son
incompletos. El diagnéstico del SIADH es inicialmente sindrémico y de exclusion: exige

siempre, como se ha comentado, descartar otros cuadros causantes de hiponatremia como la
“practica clinica el diagnostico de SIADH se realiza, con frecuencia, de forma precipitada y, en
ocasiones, errdnea.
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Tolvaptdan+ urbason

e Osm orina 416 mMOsm/kg
o Al dia siguiente Osm orina 85 mOsm/kg

e BNP baja a 883 ( 3° dia de ingreso)

e Las posteriores Osm orina > 200 todas




Ingreso 1

Evolucion...

e El 4° - 5° dia (28-29/3)
- Tendencia al sueno y desorientacion
o Diuresis 1300 ml/ 24 h

o Ahora ACIDOSIS RESPIRATORIA- BIPAP
- pCO2llegaa 119
- pH 7,17

o Inician Hidroaltesona

- Previamente con Metilprednisolona (reactividad cruzada del 22%)
- Cortisol basal 5,2

o TAC cerebral: edema difuso
- Manitol ( Y NO EMPEORA LA HIPONATREMIA)




Ingreso 1... ...
«31/3/2017

o Diuresis ( con manitol, sin tolvaptan) de unos 5 L/dia
o Osm pl 267 y Na 128

e Mejoria y alta HIPONATREMIA HIPOSMOLAR
CON INSUFICIENCIA SUPRARRENAL A
DESCARTAR SIADH + EPOC:

o GCE a dosis sustitutivas
o EPOC




CONSULTA ENDOCRINO - MAYO

e Hipotension

e Hipocalcemia ( Trousseau+)- HipoMg — HipoK e Hipovit
D. PTH normal

o Test Synacthen patoldgico

o Durante 1°ingreso: ya suplementado cortfisol 13 y ACTH
normal

o Cortisol basa bajo- diagndstico

o SE inician mineralocorticoides por la clinica, pensando
en |. suprarrenal Primaria




2° INGRESO JUNIO 2017

e Hiponatremia 118

e Acidosis pH 7,22 pCO2 89 Bicarbonato 36
e Osm pl 257

e Hipotension

e Edemas

e Diuresis espontdnea elevada

e Soporte ventilatorio VMNI intermitente

e Dia siguiente sin edemas y BNP mejora muchisimo 1156>325

e Se pide Vasopresina- Reference ( ELEVADA)
e RMN normal

e Alta con mismo tratamiento que ingreso




3° ingreso Julio 2017- No hiponairemia

« ANASARCA e insuf renal aguda- hipoalouminemia- alt PFH
o fiazidas

e Alcalosis metabdlica

SE RETIRAN MINERALOCORTICOIDES
o acetazolamida- ( ver ficha técnica- ClI)
o Gasometria

Neumonia — Broncoscopia — No malignidad

Reaparecen edemas
Alta con BNP 99 ( el mejor)



edemox.pdf

AR | A AR 0 A et

BIOQUIMICA SANGRE

GLUCDSA 88 _me/dL (70-105)
UREA 30 _mg/dL (14-49)
CREATININA (IDMS) 0,48 I _medl (0,60-1,10)
TASAFILTEADC GLOMERULAR Mayor de &00.

TFG Estimada NORMAL o compatible con ERC astadio 1 6 2(si persiste mis de 3 mesas).(Cileulo segin MDED-4 IDMS)
S0DI0 132 1 meg/L (134 -144)
POTASIO 23 Ll meqg/L (34-52)

Iones comprobados
Validacidn Facultativa por Sectiones,

GASES EN SANGRE

CASOMETRIAVENOSA
pH (Vanasza) 742 (735-743)
pCO2 (Venosa) 103 T mm da Hz {533-43)
Pigina 1 oe 2
e
Laboratorio general 1) E
SC
AREAS 3 y 4 (TorrelaVega y Reinosa) markes, 27 marzo, 2018
NOMERE: GONZALEZ MARIN, ANAMARIA No RETICION: 06403203
MHC: 4001671 FECHA 17072017 7:06:37
C.LP.: GNMEE20737906011 SEXO: Mujer
ORIGEM: PLANTAI"A EDAD: 52
DOCTOR/A: EANTIAGO RULZ, GEEVASIO CAMA:
P02 (venosa) 26 mm de Hz
Bicarbanato (Venoso) 66,3 Tt mmolL (22,0-260)
Bicarbanato ext. (Venoso) 30,3 Tt mmolL (22,0-260)
Contenide de COZ (Venoso) 70,0 T mmolL {23,0-260)
EEanLEC. (Venoza) 42,3 mmolL
EE en Sangre (Venoso) 344 mmolL
Zamiracion de 02 (Venozao) 42 %

Validacidn Facultativa por Seceiones,




3° ingreso Julio 2017- No hiponairemia

« ANASARCA e insuf renal aguda- hipoalouminemia- alt PFH
o fiazidas

¢ No

o Alcalosis metabdlica hiponatremia ?

e SE RETIRAN MINERALOCORTICOIDES
o acetazolamida- ( ver ficha técnica- ClI)

o Gasometria

e« Neumonia - Broncoscopia - No malignidad

Reaparecen edemas
Alta con BNP 99 ( el mejor)
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4° ingreso Diciembre 2017 ( Tres Mares)

e Hiponatremia 116- astenia
e HIDOTA

e Hipok

e EPOC

e SIN edemas




5° ingreso enero 2018

e Hiponatremia de nuevo severa Na 100
o Acidosis respiratorio

e Encefalopatia hipercdpnico

o |OT




INGRESOS

e 1 abr e 2 juni e 3 Ul e 4 dic e 5 ene
HooNA - Anasarca HroNA
- HipoNa - MiPo Alcalosis HinoNA - MiPo
- Edemas metabolic PO - Ac
Edemas - ' i
HipoTA aleve -HipoK respiratoria
EPOC2 EPOC?2 - Na normal -EPOC HipoTA
y pCO2 L
* normal HIpOTA
-Neumonia
Polidrica - Osm
Osm BAJA Osm BAJA Osm NEIRAL
: N . Osm NORMAL Na orina *“
No.ormo a oring NORMAL alto”
bajo 39



“ FACTORES DE CONFUSION y OTROS”

e EDEMAS y FUROSEMIDA

e INSUF. SUPRARRENAL

e +- POTOMANIA

e EPOC

e Edemox- “acidifica y pierde Na/ K"




CONCLUSIONES

e Hiponatremia severa hipoosmolar
- Edema cerebral

e EPOC con componente de SIADH
o Retiene CO2 a medida que mejora Na+ 3¢

e INsuficiencia suprarrenal 52

e Na corrige sin Tolvaptdn en ingresos




V 4
T U B U L O P AT I AS Tabla 2. Caracteristicas de las principales tubulopatias localizadas en el asa de Henle

Enfermedad Herencla  Gen OMIM Proteina Plasma  Orina Otros
Bartter tipo | AR SLC12A1  #601678  NKCC2 K| EFK, EFNa Renina ¢
HCO,t  yEFCIt Aldosterona 1
Cat Nefrocalcinosis
Bartter tipo ll AR KCNJ1 #241200 ROMK K.d| EFK,EFNay  Renina t
HCO, 1 EFCI Aldosterona {
Tabla 1. Caracteristicas de las principales tubulopatias localizadas en el tibulo proximal Cat Nefrocalcinosis
Enfermedad Herencia  Gen OMIM Proteina Plasma Orina Otros Bartter tipo lll AR CICNKB  #607364 CLCKB K| EFK, EFNay Renina {
Glucosuriarenal  AD,AR SLC5A2 #323100  Transportador Glucosa Glucosa E HCO, 1 EFCI Aldosterona t
SGLT2 normal Canormal
Cistinuria AR SIC3A1 #220100  rBAT - Cistina 1 - of
g b0, AT E:ET f BarttertipoVA AR BSND  #602522 Barttina  K,.C1|  EFK,EFNa  Renina!
Arginina 1 HCO3t  yEFClt Aldosterona 1
— ; : Cat Sordera neurosensorial
Hipouricemia AR SIC22A12  #220150  Transportador Ac.drico]  EFAc dricot -
renal URAT1 Bartter tipo IVB Digénica  CICNKA  #613090 - Kd| EFK, EFNa Sordera neurosensorial
Raquitismo ligadoaX PHEX 307800  FGF23? 0, | RTP | - CLCNKB HCO,t  yEFCIt
hipofosfatémico 1-25(0H).D, TmP/GFR | Gt
igadoaX pomal Bartter tipoV AD CaR  #601198 Receptor  K.Cl|  EFKEFNa  Ca Mgl
sensible al HCO3t  yEFdt Renina {
Acidosistubular AR SIC4A4 8604278  NBC1 HCO, | EFHCO, >15% Retraso m caldio Ca,Mg | Aldosterona |
proximal (tipo Il) at AnionGap ()  Anomalia !
oculares Hipomagnesemia AR (IDN16 #248250 (Claudinale Mg EFMg | Afectacién ocular
Acidosistubular AR A2 #267200 Anhidasa  HCO, | EFHCO, ¢ Osteopet €O hipercalciuria y CIDN19  #610036  Claudina19 Gt (CLDN19)
tipolll carbonica ats nefrocalcinasis
tipoll AR: autostmica recesiva; AD: autosdmica dominante; EF: excrecion fraccionada; HCO3: bicarbonato; Na: sodio; K: potasio; Ca: caldio; Cl: cloro;
Sindrome de AR SIC34A1  #182309 - PO, | EF deNa,K, PTHnorm  Mg: magnesio.
De Toni-Debré- AD EHHADH  #615605 HCO, | HCO,, Ac. oalta
Fanconi K| (rico 1-25(0H),0,
Ac.drico|,  TRPD.Cat normal 0
Clucosuria disminuida
Aminoaciduria
Prot. bajo peso
molecular 1

Enfermedad ligadoaX CLCNS #300009  CICS HCO, Cat - P E R O E I— S O D | O E N
de Dent OCRL #300555  OCRL-1 normal rnrglt;:lj:rﬁeso O Rl N A N O E S ALT O o

AR: autosémica recesiva; AD: autosémica dominante; EF: excrecion fraccionada; RTP: reabsorcion tubular de fosfato; HCO3: bicarbonato); Na: sodio;
K: potasio; Ca: calcio; PO4: fosfato; GFR: tasa de filtracion glomerular; 1-25(OH),D,: vitamina D; PTH: hormona paratiroidea.
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CARTAS AL DIRECTOR

Reset osmostat o alteracion del osmorreceptor

Sr. Director:

Hemos leido atentamente el interesante articulo de T. Lopez del Val y colaboradores
sobre un caso de intoxicacion aguda acuosa como complicacidn de una urografia
intravenosa (1). Al respecto queremos aportar otra entidad como posible diagndstico
diferencial de hiponatremia hipoosmolar con volumen extracelular normal; el
denominado reset osmostat ¢ alteracion del osmorreceptor.

Este trastorno consiste en una alteracion del umbral de respuesta de los
osmorreceptores, por lo que en presencia de hipoosmolaridad plasmatica se
mantiene la secrecion de ADH. Los criterios diagndsticos son: a) Excrecion de mas
del 80% del volumen administrado en las primeras 4 horas, manteniendo una
osmolaridad urinaria menor de 100 mCOsm/Kg en la sobrecarga acuosa. b)
Mantenimiento de un balance normal de sodio sin correccidn de la hiponatremia
durante la carga de sal; y ¢) Capacidad para concentrar la orina cuando se produce
una elavacion de la tonicidad plasmatica madiante &l tast del suero salino hipertonico
o la deshidratacion.

Se ha descrito de forma idiopatica, asociada a tratamiento diurético y diversos
tumeores, tanto en nifios como adultos (2-11).

En este sentide, y en relacién al caso clinico aportado, la eliminacion de agua fug
mayor del 80% en cuatro horas y la osmolaridad urinaria de 101, lo cual se sitda en
torno al primer criterio de reset osmostat y no es habitual en el SIADH, ya que ante
esta situacion, asi como en la insuficiencia suprarrenal e insuficiencia renal, hay
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incapacidad para eliminar la sobrecarga hidrica. Por otra parte y segun reza la fuente bibliografica citada (12) no se puede
diagnosticar SIADH en caso de dolor, nalseas, strés{como el caso que nos ocupa), hipovolemia, hipotensidn arterial u otros
estados que estimulan de la liberacion de ADH, ya que es algo fisiologico. Por todo ello creemos que no puede descartarse una
alteracion del osmorreceptor.

Creemos que esta entidad debe ser incluida en el diagnostico diferencial de todo paciente con hiponatremia hipoosmolar.

A. Benavente Fernandez, M. A. Pérez Ramos, M. J. Romero-Jiménez, A. Barrios Merino

Servicio de Medicina Intema. Unidad de Endocrinologia y Nutricidn. Hospital Infanta Elena. Huelva
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