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Avaliacdo do nivel sérico de sédio em pacientes hospitalizados na enfermaria da clinica médica do Hospital Universitario da Universidade

Federal de Sergipe

Resumo

Objetivo: Avaliar a frequéncia, o impacto sobre o tempo de internagcéo, evolugao
clinica, fatores associados e obitos desta condigao clinica em nosso meio. Métodos:
Estudo transversal observacional descritivo, realizado em amostra de 80 individuos,
composta por 39 (48,7%) pacientes do sexo feminino e 41 (51,3%) do sexo masculino.
Dados demograficos, clinicos, laboratoriais, comorbidades, medicagbes em uso e
tempo de internagao foram coletados. Resultados: Durante o periodo de estudo, 44
(55%) pacientes apresentaram hiponatremia. O tempo de hospitalizagdo dos
pacientes admitidos com hiponatremia, (29,5 + 29,7 dias), foi maior quando
comparado ao tempo de hospitalizagao dos pacientes admitidos com eunatremia, que
tiveram tempo de hospitalizagdo médio de 20,8 dias. Nenhum paciente do estudo foi
a oObito. Foi proposto algum tipo de tratamento para 22 (50%) dos pacientes
hiponatrémicos. Na alta hospitalar, 30 (37,5%) pacientes encontravam-se em
hiponatremia. 20 (80%) dos 25 pacientes em uso de diuréticos tiveram hiponatremia.
12 (70,5%) dos 17 pacientes que fizeram uso de antidepressivos tiveram
hiponatremia. Cinco (71,4%) dos sete pacientes com diagndstico de Insuficiéncia
Cardiaca Congestiva eram pacientes hiponatrémicos. Quatro (80%) dos cinco
pacientes com diagndstico de cirrose hepatica eram hiponatrémicos. Quatro (80%)
dos cinco pacientes com diagnéstico de Doenga Renal Crénica eram hiponatrémicos.
Conclusao: A hiponatremia é um disturbio eletroliico comum em pacientes
hospitalizados no HU-UFS, implica no maior tempo de hospitalizacdo e readmissao
hospitalar. Infere-se que o uso de diuréticos, antidepressivos e patologias prévias
apresentadas pelos pacientes como Insuficiéncia Cardiaca Congestiva, Doenca Renal
Cronica e Cirrose contribuem para o surgimento da hiponatremia.

Palavras-chave: Hiponatremia. Mortalidade Hospitalar. Tempo de Internacéo.

Abstract

Objective: To evaluate the frequency, impact on length of hospital stay, clinical
progression, associated factors and deaths of this clinical condition in our setting.
Methods: A descriptive observational cross-sectional study was conducted in a
sample of 80 individuals, consisting of 39 (48.7%) female patients and 41 (51.3%) male
patients. Demographic, clinical, laboratory data, comorbidities, medications in use and
length of hospital stay were collected. Results: During the study period, 44 (656%)
patients presented hyponatremia. The length of hospital stay of patients admitted with
hyponatremia (29.5 £ 29.7 days) was longer when compared to the length of hospital
stay of patients admitted with eunatremia, who had a mean hospital stay of 20.8 days.
No patient in the study died. Some type of treatment was proposed for 22 (50%) of the
hyponatremic patients. At hospital discharge, 30 (37.5%) patients were hyponatremic.
20 (80%) of the 25 patients using diuretics had hyponatremia. 12 (70.5%) of the 17
patients using antidepressants had hyponatremia. Five (71.4%) of the seven patients
diagnosed with Congestive Heart Failure were hyponatremic patients. Four (80%) of
the five patients diagnosed with liver cirrhosis were hyponatremic. Four (80%) of the
five patients diagnosed with Chronic Kidney Disease were hyponatremic. Conclusion:
Hyponatremia is a common electrolyte disorder in patients hospitalized at HU-UFS,
resulting in longer hospital stays and hospital readmissions. It is inferred that the use
of diuretics, antidepressants and previous pathologies presented by patients such as
Congestive Heart Failure, Chronic Kidney Disease and Cirrhosis contribute to the
onset of hyponatremia.

Keywords: Hyponatremia. Hospital Mortality. Length of Hospital Stay.
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1. Introdugao

A hiponatremia € definida como uma concentragao de sodio sérico [Na+] abaixo
do limite inferior da normalidade. Na maioria dos laboratérios, isso se traduz por uma
[Na+] < 135 mEq/l. Contudo, o ponto de corte [Na+] < 136mEqg/L também é muito
utilizado (Rocha, 2011).

Pode ser detectada em 15 a 20% das internagcbdes no departamento de
emergéncia, em 15 - 30 % dos pacientes aguda ou cronicamente hospitalizados,
constituindo-se no disturbio hidroeletrolitico mais frequente na pratica clinica
(Filippatos; Elisaf; Liamis, 2018; Rocha, 2011; Verbalis et al., 2013).

A hiponatremia esta associada a piores prognosticos, incluindo aumento da
mortalidade, aumento no tempo de hospitalizagdo, institucionalizagdo, quedas,
fraturas e prejuizo cognitivo (Kovesdy et al., 2012; Soiza et al., 2015; Verbalis et al.,
2013).

Os custos diretos estimados com tratamento de hiponatremia nos Estados
Unidos variam de 1,6 a 3,6 bilhdes de ddlares anualmente. Analises de bases de
dados de hospitalizagdes nos Estados Unidos indicaram que a hiponatremia esta
associada com um aumento de 7,6% no tempo de internagdo, um aumento de 8,9%
nos custos hospitalares e um aumento de 9% nos custos das Unidades de Terapia
Intensiva (UTI)." (Verbalis et al., 2013).

Diferentes condi¢des clinicas estdo fortemente relacionadas ao quadro de
hiponatremia. E conhecido o aumento da prevaléncia deste distirbio em pacientes
fragilizados, a exemplo dos pacientes idosos, pacientes com insuficiéncia cardiaca,
cirréticos, pacientes com sindrome nefrética, pacientes em uso de antidepressivos,
entre outras condi¢cdes (Kovesdy et al., 2012; Lien, 2018; Soiza et al., 2014).

Apesar dos conhecimentos atuais referentes a hiponatremia, estudos
realizados em 225 servicos meédicos na Unido Européia e nos Estados Unidos
mostraram que testes laboratoriais apropriados para verificar a causa etiolégica da
hiponatremia foram realizados em menos de 50% dos pacientes, e que 78% dos
pacientes receberam alta hospitalar ainda com o diagnostico de hiponatremia
(Filippatos et al., 2017).

Tendo em vista a elevada prevaléncia da hiponatremia, suas comorbidades e
implicagdes clinicas, realizamos o estudo de avaliagdo do nivel sérico de sodio em
pacientes hospitalizados na enfermaria de clinica médica do Hospital Universitario da
Universidade Federal de Sergipe (HU-UFS), com o objetivo de avaliar a frequéncia, o
impacto sobre o tempo de internag&o, evolugao clinica, fatores associados e 6bitos
desta condicdo em nosso meio.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo descritivo, observacional e transversal, com abordagem
guantitativa e amostragem por conveniéncia, de pacientes internados nas unidades
de enfermaria de Clinica Médica do HU-UFS; hospital publico terciario do estado de
Sergipe. O estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
da Instituicdo e aprovado sob CAAE 88961418.9.0000.5546 e Parecer 2.965.533 e
todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Para a realizacdo do estudo foram coletados dos prontuarios dos pacientes
dados demograficos, clinicos e laboratoriais, duragao da internagdo e medicagdes em
uso. Os critérios de inclusdo do estudo foram pacientes admitidos na enfermaria de
clinica médica do HU-UFS, ter idade superior a 18 anos e que o proprio paciente
autorizasse a participagao no estudo. Os critérios de exclusédo foram idade inferior a
18 anos de idade, recusa em participar do estudo, ou auséncia de dosagem de sodio
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sérico durante o tempo de hospitalizacdo. Foram coletados dados de 107 pacientes
no total. Apds aplicagéo dos critérios de excluséo, foram selecionados 80 pacientes
para compor a amostra do presente estudo.

O caélculo do tamanho da amostra para realizacdo do estudo foi realizado
através da utilizagdo da plataforma do Laboratorio de Epidemiologia e Estatistica -
Lee - do |Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia, através do link
http://www.lee.dante.br/pesquisa/amostragem/di_1_pro_est.html,

considerando-se uma propor¢ao de hiponatremia na populacdo de 20%, com
precisao absoluta de 10 e nivel de significancia de 5%, com tamanho de amostra
calculado de 61.

Os pacientes do estudo foram alocados em trés grupos: eunatrémicos,
hiponatrémicos e hipernatrémicos. Para o diagnostico de hiponatremia foi considerado
o valor de concentracédo de sodio sérico [Na+] menor que 135 mEqg/L.

Para a analise estatistica dos resultados obtidos, foi utilizado o programa
GraphPadPrism, versao 7.0 para Windows, 2016 (San Diego, CA, USA). Os
resultados foram apresentados como média e desvio padrao. A analise das variaveis
paramétricas foi realizada com a utilizagao do teste t de Student as ndo- paramétricas
com o teste de Mann Whitney. As correlagdes entre os diversos parametros estudados
foram realizadas por meio de coeficiente de variacdo Pearson para variaveis
paramétricas e Spearman para as variaveis nao-paramétricas. A analise comparativa
das variaveis de contingéncia entre os grupos foi realizada através da utilizagcado do
teste Qui-quadrado.

3. Resultados

No periodo de setembro de 2018 a marco de 2019 avaliamos os prontuarios de
107 pacientes admitidos na enfermaria de Clinica Médica do HU-UFS. Destes 107
prontuarios, 80 foram elegiveis para o estudo. A amostra foi composta por 39 (48,7%)
pacientes do sexo feminino e 41 (51,3%) pacientes do sexo masculino. Neste estudo
foram excluidos 27 pacientes (dois por terem menos de 18 anos de idade, oito por
nao possuirem determinacgao sérica do sddio por ocasiao da admissao hospitalare 17
por ndo possuirem determinagao sérica do sodio por ocasido da alta hospitalar). Cinco
dos pacientes excluidos apresentavam hiponatremia (128 a 134 mEqg/L) por ocasiao
da admissao hospitalar, porém n&o foram realizadas novas dosagens de sédio.

Dos 80 pacientes elegiveis para o estudo, quatro (5%) eram provenientes da
reumatologia, 11 (13,75%) da infectologia, 41 (51,25%) da pneumologia, nove
(11,25%) da oncologia, oito (10%) da gastroenterologia, um (1,25%) da
endocrinologia, quatro (5%) da neurologia, um (1,25%) da dermatologia e um (1,25%)
da cirurgia vascular.

Os dados demograficos da nossa casuistica sdo apresentados na tabela 1. O
tempo médio de hospitalizagao foi de 24,4 + 27,5 dias, variando de 3 a 143 dias. Neste
periodo de estudo s6 houve quatro readmissdes, sendo trés de pacientes com
hiponatremia por ocasido da hospitalizagao anterior. Ndo houve 6bito no periodo
estudado (Tabela 1).

A média da concentragao sérica do sddio foi de 135,2 + 5,3 mEq/L e de 135,6
+ 7,6 mEg/L por ocasido da admissido e alta hospitalar, respectivamente, quando
avaliamos todos os pacientes em conjunto. Por ocasido da admissao hospitalar, como
pode ser observado na tabela 2, 44 (55%) pacientes encontravam- se em eunatremia
(138,5 2,4 mEqQ/L) e 36 (45%) hiponatrémicos (129,8 +.4,2 mEqg/L) e ndo houve
nenhum caso de hipernatremia na admissdo hospitalar.A tabela 2 mostra os
resultados quando agrupamos os pacientes em grupos de pacientes hiponatrémicos,
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eunatrémicos e hipernatrémicos conforme sua concentragdo sérica do sodio na
admissdo e o tempo de hospitalizagdo. Por ocasido da alta hospitalar, como
demonstrado na tabela 3, 49 (61,3%) encontravam-se eunatrémicos (138,3
+.2,1mEq/L), 30 (37,5%) hiponatrémicos (130,6 +.3,5 mEg/L) e um paciente com
hipernatremia de 152 mEq/L (Tabela 2 e Tabela 3).

Houve correlacido entre o tempo de hospitalizacdo e a concentragcéo sérica de
sédio comr =0,65¢e p <0,05.

A evolucéo clinica destes pacientes em relacdo a concentragao sérica de sodio,
que pode ser verificada na tabela 4, ocorreu da seguinte forma: dos 44 eunatremicos,
36 pacientes permaneceram eunatrémicos durante a hospitalizagéo e oito evoluiram
para hiponatremia; dos 36 hiponatrémicos: 22 pacientes permaneceram
hiponatrémicos, 13 evoluiram para eunatremia e um paciente apresentou
hipernatremia durante a hospitalizagdo. Na alta hospitalar, 30 pacientes encontravam-
se em hiponatremia, embora 22 pacientes foram submetidos a alguma terapéutica
para esta condicdo clinica.

Durante a internagéao, 25 (31,2%) pacientes fizeram uso de diuréticos. Destes,
20 (80%) apresentaram hiponatremia, sendo que quatro eram eunatrémicos por
ocasiao da admissao. Dos 36 pacientes com diagndstico de hiponatremia por ocasiao
de admissao, 16 (44,4%) ja faziam uso de diuréticos.

Dos 17 pacientes que fizeram uso de antidepressivos durante a internacéo, 12
(70,5%) deles evoluiram para hiponatremia. Dos 36 pacientes com diagnostico de
hiponatremia por ocasido de admissao, nove (25%) fizeram uso de antidepressivos.
Dos oito pacientes que por ocasidao da admissdo encontravam-se em eunatremiae
evoluiram para hiponatremia durante a internacéo, trés (37,5%) fizeram uso de
antidepressivos.

Em relacdo as patologias associadas, como demonstrado na tabela 5,18
(51,4%) dos 35 pacientes com diagnéstico de Hipertensdo Arterial Sistolica (HAS)
eram hiponatremicos; 13 (68,4%) dos 19 pacientes com diagndstico de Diabetes
Mellitus (DM) eram hiponatrémicos. Cinco (71,4%) dos sete pacientes com
diagnostico de Insuficiéncia Cardiaca Congestiva (ICC)eram hiponatrémicos; quatro
(80%) dos cinco pacientes com diagnéstico de cirrose hepatica eram hiponatrémicos;
Quatro (80%) dos cinco pacientes com diagndstico de Doenca Renal Cronica (DRC)
eram hiponatrémicos; dos 10 pacientes com diagnosticos de Transtornos Mentais,
seis (60%) eram hiponatrémicos.

4. Discussao

O objetivo principal do presente estudo foi verificar a prevaléncia de
hiponatremia nos pacientes hospitalizados no HU-UFS, pela sua alta prevaléncia em
pacientes hospitalizados (Asadollahi; Beeching; Gill, 2006; Cawley, 2012; Cumming
et al., 2014; Filippatos et al., 2017; Filippatos; Elisaf; Liamis, 2018; Gankam Kengne;
Decaux, 2018; Gémez-Hoyos et al., 2017; Kuramatsu et al., 2014; Lomte et al., 2017;
Miller et al., 2016; Nankabirwa et al., 2016; Patil; Mukherji; Shetty, 2016; Rafat et al.,
2015; Rocha, 2011; Saha et al., 2019; Schrier; Sharma; Shchekochikhin, 2013; Soiza
et al., 2014, 2015; Sterns; Hix; Silver, 2013; Vaa et al., 2011; Verbalis et al., 2013;
Wald et al., 2010). Na nossa casuistica, a prevaléncia de pacientes com [Na+] < 135
mEqg/L foi de 55%. Este dado difere de outros trabalhos da literatura, onde a
prevaléncia da hiponatremia em pacientes hospitalizados variou de 4,2% a 42%
(Cawley, 2012; Hawkins, 2003; Waikar; Mount; Curhan, 2009; Wald et al., 2010).
Devemos considerar que esta taxa de prevaléncia se mostrou aumentada em relagao
a esses estudos, ainda que o ponto de corte para definicdo de hiponatremia tenha
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sido menor que alguns desses estudos, a exemplo do estudo de Wald et al., (2010)
que considerou hiponatremia quando a concentragcédo sérica do sédio era inferior a
138 mEqQ/L e dos estudos de Hoorn et al. (2006) e Hawkins et al. (2003), que
consideraram hiponatremia valores séricos de sodio inferiores a 136 mEq/L. Esta
diferenca de resultados em relagéo a maioria dos estudos pode ser atribuivel ao fato
de nao excluirmos da pesquisa os pacientes pseudohiponatrémicos e ao fato de boa
parte da nossa amostra ser composta por pacientes com doengas pneumologicas de
base, condicdo esta associada a maiores taxas de hiponatremia (Breuer; Rubinow,
2009; Hawkins, 2003; Schrier; Sharma; Shchekochikhin, 2013).

No presente estudo, dos 44 pacientes inicialmente eunatrémicos por ocasiao
da admisséo, oito (18,1%) evoluiram para hiponatremia durante o internamento.
Estudos anteriores demonstraram que a hiponatremia € uma complicagdo clinica
presente em 15 a 30% de todas as hospitalizacdes, com mais de dois ter¢cos dos casos
sendo adquiridos durante a hospitalizagao ou de causa iatrogénica (Miller et al., 2016)
e esta associada com aumento da morbimortalidade (Cawley, 2012).

Na nossa casuistica, a hiponatremia foi associada a maior tempo de
hospitalizagao, assim como descrito por outros estudos (Callahan et al., 2009; Gémez-
Hoyos et al., 2017; Schrier; Sharma; Shchekochikhin, 2013; Verbalis et al., 2013; Wald
et al., 2010). Essa relagdo aumenta a medida que se aumenta a gravidade do quadro
de hiponatremia e culmina em maior uso de recursos hospitalares (Wald et al., 2010).

A hiponatremia ganhou amplo reconhecimento como fator associado a piores
prognosticos em condi¢des clinicas variadas, como as detectadas em pacientes
portadores de Cirrose, Doenga Renal Crénica e Insuficiéncia Cardiaca Congestiva
(Kovesdy et al., 2012; Nankabirwa et al., 2016). Além disso, outros estudos indicam
gue ha um aumento de prevaléncia de hiponatremia em pacientes com comorbidades
crénicas, como nos casos de pacientes hipertensos, diabéticos e com doenca arterial
coronariana (Gankam Kengne; Decaux, 2018; Krishna et al., 2018). Em nosso estudo
podemos observar que tais condi¢des clinicas apresentaram associacdo com a
hiponatremia.

Hiponatremia € um fator de risco independente para mortalidade aumentada
(Allan; Ganguly, [s. d.]; Asadollahi; Beeching; Gill, 2006). Contudo, o0 mecanismo de
associacao entre mortalidade e hiponatremia ainda nao foi esclarecido (Kuramatsu et
al., 2014). Nenhum dos 80 pacientes cujos dados foram coletados em nosso estudo
foi a obito. Portanto, ndo foi possivel estabelecer relacdo de mortalidade entre os
pacientes hiponatrémicos quando comparados aos pacientes eunatrémicos.

Frente a hiponatremia, o diagnéstico etioldgico se faz necessario. Na Literatura
a hiponatremia pode ser classificada como hipovolémica, hipervolémica e euvolémica,
entretanto ndo foi objetivo do nosso estudo definir a etiologia. Contudo, observamos
que 41 pacientes tiveram como causa de internagdo patologias pneumoldgicas 18
(43,9%) deles tiveram hiponatremia. A hiponatremia é comum em pacientes
oncoldgicos, principalmente em tumores de pulmdo, de mama, e de cabecga e
pescoco. Na nossa casuistica, trés (33,3%) dos pacientes com diagndstico de
neoplasia tiveram hiponatremia. Nestas situagcdes, a hiponatremia pode ser
decorrente da sindrome da secrecao inapropriada de hormoénio antidiurético
(SSIADH).

O diagnodstico de SSIADH é, na grande maioria das vezes, um diagnostico de
exclusdo. Hiponatremia hipovolémica e hipervolémicas devem ser excluidos. A
SSIADH possui varias etiologias, como tumores, doencgas do sistema nervosa central,
doencas pulmonares e hiponatremia associada ao uso de medicamentos, como os
antidepressivos e diuréticos (Schrier; Sharma; Shchekochikhin, 2013).
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No nosso estudo, 20 pacientes que apresentaram hiponatremia fizeram uso de
diuréticos. O uso de diuréticos confere uma das principais causas de hiponatremia em
pacientes hospitalizados, principalmente os diuréticos tiazidicos (Asadollahi;
Beeching; Gill, 2006). Os tiazidicos produzem a hiponatremia através de, pelo menos,
trés mecanismos. Eles interferem no funcionamento do tubulo distal, diluindo a urina,
produzem deplecdo de volume que estimulam a liberagdo de horménio antidiurético
(ADH) e depletam o potassio sérico, estimulando a aquisicdo celular de sodio
(Adrogué; Madias, 2014). Nao podemos concluir que a hiponatremia apresentada por
estes pacientes tem como causa o uso de diuréticos, porém chama atencao a
associacao deste achado.

Em relacdo ao uso de antidepressivos, observamos que houve também
associacdo do seu uso com o diagndstico de hiponatremia. E bem descrito na
literatura que o uso de antidepressivos, principalmente os Inibidores Seletivos de
recaptacdo de Serotonina (ISRS) e os Inibidores de recaptagdo de serotonina e
norepinefrina, podem causar hiponatremia, mais comumente em pacientes idosos.
Pacientes mais velhos, com inicio recente do tratamento, principalmente os que ja
possuem algum tipo de doenga cardiovascular de base, sdo mais propensos a
evoluirem para hiponatremia. Informar o paciente quanto ao risco de hiponatremia,
orientar quanto a restricdo do consumo de fluidos e ao acompanhamento do sdédio
sérico por uma a duas semanas deve ser considerado (Lien, 2018).

Dos 44 pacientes hiponatrémicos do estudo, 22 (50%) foram submetidos a
algum tipo de proposta terapéutica durante o internamento. O tratamento da
hiponatremia & dependente de varios fatores. Esses fatores incluem os sintomas
presentes, a duracao da hiponatremia e a condi¢cdo volémica do paciente. Embora a
relagdo entre hiponatremia e aumento da morbimortalidade esteja bem descrita na
literatura, os beneficios do tratamento da hiponatremia sdo pouco esclarecidos
(Schrier; Sharma; Shchekochikhin, 2013). A corregédo da hiponatremia € apropriada.
Entretanto, até o momento, ndo ha evidéncia comprovada de que a correcdo de
hiponatremia poderia resultar em melhora dos parametros clinicos do paciente
(Kuramatsu et al., 2014; Schrier; Sharma; Shchekochikhin, 2013).

O presente estudo apresenta algumas limitagbes. Na medida em que o estudo
se propds a ser observacional, ndo foi possivel detectar a causa etioloégica da
hiponatremia e, consequentemente, avaliar o tratamento mais adequado para cada
paciente. Além disso, nem sempre houve dosagem diaria de sddio sérico, 0 que pode
ter dificultado a identificagdo de pacientes que vieram a desenvolver hiponatremia
durante o internamento. Outra limitagdo foi a pequena amostra do estudo, quando
comparado a outros estudos.

Ainda que possua limitagdes, o presente estudo pode contribuir para que esta
condicao clinica seja mais bem avaliada e conduzida, resultando em menor tempo de
internacao e readmissao hospitalar e suas consequéncias em nosso meio e em outros
hospitais gerais.

5. Conclusao

Nossos dados permitem concluirmos que a hiponatremia é um disturbio
eletrolitico comum em pacientes hospitalizados no HU-UFS, além de implicar no maior
tempo de hospitalizagao e readmissao hospitalar.

Podemos inferir que o uso de diuréticos, antidepressivos e patologias prévias
apresentadas pelos pacientes como ICC, Doenca Renal Cronica e cirrose contribuem
para o surgimento da hiponatremia.
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