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Souhrn

Hyponatremie se vyskytuje v klinické praxi ¢asto. Clanek shrnuje zakladni mechanizmy regulace natremie a pficiny poklesu hladiny sodiku v séru. Je uveden
diagnosticky postup pfi zjisténi hyponatremie a zakladnfi principy jeji terapie na zakladé soucasnych guidelines a literatury.
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Abstract

Hyponatraemia is common in clinical practice. This article summarises the principal mechanisms of natremia regulation and causes of decreased sodium level.
The diagnostic approach in patients with hyponatraemia is discussed and basic principles of its treatment are summarised.
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Sodik je hlavnim faktorem urcujicim osmola-
litu extracelularni tekutiny. Protoze voda mUze
volné prechazet pres sténu bunék, zvyseni os-
molality vede k bunécné dehydrataci a jejf sni-
Zeni k otoku bunék. Rychly pokles osmolality
vede k cytolyze. Dalsi klinicky vyznamnou os-
moticky aktivni latkou, kterd nemdze volné
prechéazet do bunék, je glukodza.

Regulace osmolality, resp. natremie, je dana
predevsim regulaci pfijmu a vydeje vody. Os-
moreceptory v hypotalamu jsou velmi citlivé na
zménu osmolality a normalné zastavi sekreci an-
tidiuretického hormonu (ADH) a pocit zizné pfi
natremii pod 135 mmol/l. To vede k vylouceni
bezsolutové vody ledvinami a ke korekci nat-
remie. K Utlumu sekrece ADH nedojde, pokud je
stimulovéna podnéty presorickymi (pfi nizkém
tlaku) a objemovymi (pfi intravaskuldmi hypovo-
lemii napt. pfi terapii srde¢niho selhani ¢ijaterni
cirhézy s ascitem diuretiky). Podminkou Gtlumu
je také normalni sekrece kortikoidd. Vyluc¢ovani
sodiku moci je naopak do zna¢né miry nezvislé
na hladiné sodiku v séru a je dano predevsim
objemem intravaskularni tekutiny. Pfi hypovo-
lemii se aktivuje systém renin-angiotenzin-al-
dosteron a vylucovani sodiku klesa. Pfi expanzi
objemu je naopak tato osa utlumena, je zvysena
hladina natriuretickych faktord, které vedou ke
ztrdtam sodiku [1].

Hyponatremie je v klinické praxi casta.
Vyskytuje se az u 30 % hospitalizovanych ne-
mocnych [2]. Vétsinou je mirnd a asymp-
tomatickd. Priznaky hyponatremie zavisi jednak
na jejim stupni, ale hlavné na rychlosti jejiho
vzniku. Pokles osmolality vede ke zvétseni viech
bunék v téle, piiznaky jsou ale hlavné v dlsledku
postizeni mozku — tedy neurologické. Podle re-
centnich guidelines Evropské endokrinologické
spole¢nosti [3] se déli na mirné a tézké (tab. 1).

| t87kd hyponatremie mUZe byt asymp-
tomatickd. Bunky se totiz dokdzi pfizpUsobit
béhem 24-48 hod poklesu osmolality zevniho
prostied( snizenim koncentrace osmoticky ak-
tivnich latek v burikdch. Jde zejména o neio-
nogennf osmoly — glutamat, taurin a myo-ino-
sitol, které vystupuji z bunék otevienim kanald
citlivych na objem bunky a dochazi ke snizenf
expresi aktivnich transportér téchto latek do
burky. Nové syntéza transportérd mize trvat
az tyden [4]. Astrocyty, které tvoff hematoence-
falickou bariéru, dokazi mezibunécnym trans-
portem rychle pfijmout taurin z neurond, takze
chranijejich objem, zatimco samy zdufi. Béhem
24 hod se jejich objem postupné normalizuje
vyplavenim organickych osmold. Pokud potom
dojde k rychlé korekci hyponatremie, podlé-
haji astrocyty apoptdze s naslednou poruchou
hematoencefalické bariéry a demyelinizaci [5].

Priciny hyponatremie
Pseudohyponatremie

Je falesné nizka hladina sodiku zjisténd ve
vzorku séra s vysokym obsahem lipidd nebo
bilkovin. Pfi pouziti iontové selektivnich elek-
trod je nyni méné castd. Osmolalita séra je
normalni.

Zména nastaveni osmostatu

Je pfitomna mirnd hyponatremie, Utlum se-
krece adiuretinu nastdva pfi nizsi hladiné
sodiku, ale potom je normalni. Fyziologicky

Tab. 1. Priznaky hyponatremie.

Tize Ptiznaky

pfiznak

Mirné nauzea bez zvraceni
bolesti hlavy
zmatenost

Tézké zvraceni

cirkulacni a respiracni
nestabilita

abnormalni a hluboka
somnolence

kfece
kéma (Glasgow Comma
Scale < 8)
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Tab. 2. Diagnosticka kritéria SIADH.

Nezbytna kritéria
efektivni osmolalita séra
< 275 mOsmol/kg
osmolalita moci > 100 mOsmol/kg
klinicky euvolemie
koncentrace sodiku v moci > 30 mmol/I|
(normalnf prfjem sodiku a vody)
nepfitomnost hypokorticizmu a
hypotyredzy
vylouceno uzivani diuretik

Podporujici kritéria
kyselina mocova v séru < 240 nmol/I
mocovina < 3,6 mmol/|
nemoznost korigovat hyponatremii
fyziologickym roztokem
frakénf exkrece sodiku > 0,5 %
frakéni exkrece mocoviny > 55 %
frakénf exkrece kyseliny mocové > 12 %
korekce hyponatremie restrikcf tekutin

je pfitomen tento stav v téhotenstvi, kdy nat-
remie byva o 4-5 mmol/I nizsi.

Izotonicka a hypertonicka
hyponatremie

Ne kazda hyponatremie je spojena s hypoos-
molalitou séra. Je-li v séru vysokd hladina os-
moticky aktivnilatky, kterd volné nepronika do
bunék (glukdzy), je osmolalita normalni nebo
zvysend. Prestup vody z nitrobunécného pro-
storu zpUsobf dilu¢ni hyponatremii. Mocovina
volné prostupuje pres buné¢nou sténu, pfi re-
nalnf insuficienci je proto pfitomna hyperos-
molalita séra, ale ne hyponatremie.

Hypotonicka hyponatremie

se snizenim objemu extracelularni
tekutiny

Jak bylo uvedeno vyse, adiuretin je stimulovan
kontrakcf objemu i pfi snizené osmolalité séra.
Je to nepfimérené vzhledem k osmolalité, ale
napomaha to udrzenfintravaskularniho objemu.
Ztraty tekutiny mohou byt gastrointestinalnim
traktem. Pri prljmech je koncentrace sodiku
v moci velmi nizkd, pfi ztratach zvracenim mize
byt vyssi, protoze alkaldza vede k vylu¢ovani bi-
karbonatu, ktery je doprovazen sodikem. Ztraty
klize prichdzeji pfi popalenindch (pomineme-li
cystickou fibrézu se ztratou sodiku).

Ztraty mocdi jsou principem diuretické
|écby. Hyponatremie castéji pfichazi po thia-
zidovych diureticich a je obtizné vysvétlitelna
jen kontrakci objemu. Je mozné, Ze thiazidy sti-

muluji ADH [6]. Klickova diuretika pasobi hy-
ponatremii vzacné, protoze snizuji koncent-
ra¢ni schopnost ledvin. Hypovolemie a ztraty
sodiku modi jsou pficinou hyponatremie pfi
nedostatku aldosteronu u primarni insufici-
ence nadledvin. Ztraty moci jsou samoziejmé
mozné pti onemocnénich ledvin (tubularnf
léze po chemoterapii, analgeticka nefropatie,
medularni cysty ledvin). Takzvané mozkové
ztraceni sodiku (Cerebral salt wasting syn-
drome) bylo popsano u onemocnéni CNS jako
u subarachnoidélniho krvaceni. Nenfjasné, zda
je onemocnéni zplsobeno vyplavenim moz-
kového natriuretického faktoru.

Ztraty do tfetiho prostoru mohou nastat pfi
ileu, pankreatitidé, sepsi, po Urazu svalu.

Hypotonicka hyponatremie

s normalnim objemem extracelularni
tekutiny

Pricinou je dilu¢ni hyponatremie pfi poruse
schopnosti ledvin vyloucit vodu v dlsledku
nepfiméfené sekrece ADH nebo nizkého
prijmu sodiku.

ADH (SIADH). Vyskytuje se ¢asto u nadord, z&-
nétlivych afekci mozku, plic, cévnich piihod
CNS a po fadé 1ékl veetné opiatl, valproaty,
karbamazepinu, nékterych antidiabeticich,
antipsychoticich a antidepresivech. Jako pficina
se také uddvajf anestezie, stres a zvraceni. Casto
pficinu nezjistime. Pii kontinudlni sekreci ADH
se retinuje voda, mirné se zvysi extraceluldrni
objem, ale postupné dochdazi k uniku z Uc¢inku
ADH v dUsledku sekrece natriuretickych fak-
torl a suprese osy renin-angiotenzin-aldos-
teron (cozZ zhorduje hyponatremii zvysenim
ztrat sodiku). Dochdzi také k downregulaci
V2 receptorl a aquaporinu-2 v ledvinach [7].

Diagnosticka kritéria se od dob prvniho
popisu v roce 1957 [8] prakticky nezménila
a jsou uvedena v tab. 2 (pfevzato z [3]). Jde
vzdy o diagndzu per exclusionem.

Viysoky prfjem vody vede k polyurii, psycho-
genni polydipsie vétsinou nepUtsobi hyponat-
remii vzhledem ke schopnosti ledvin vyloucit
okolo 20 I vody denné. Podminkou této schop-
nosti je ovsem pfftomnost minerdll. Protoze
v pivu je obsah sodiku maly, byla hyponat-
remie popsana u pijakd piva.

Hypotonicka hyponatremie

se snizenim objemu extracelularni
tekutiny

Hyponatremie se vyskytuje u 20-30 % nemoc-
nych se srde¢nim selhanim NYHA Il a IV [9]

a je ¢astd u nemocnych s jaterni cirhézou a as-
citem [10]. Stupen hyponatremie v obou pfi-
padech koreluje s mortalitou, ale nenf jasné,
zda se na ni podili nebo je jen ukazatelem téz-
$tho postiZzeni. Pficinou hyponatremie je sni-
zenf efektivniho intravaskuldrniho objemu se
stimulaci ADH a uplatiiuje se také |é¢ba diure-
tiky. Podobnym mechanizmem vznikd hypo-
natremie u nefrotického syndromui.

Diferencialni diagn6za

U nemocného s nizkou hladinou sodiku vyset-
fime na prvnim misté osmolaritu séra, kterd by
méla byt nizka (obr. 1). Je-li normélni nebo do-
konce zvysend, jsou pritomny jiné osmoticky
aktivnilatky — glukéza (diabetes) nebo moco-
vina (rendlnf insuficience). Soucasné zjistime
osmolaritu moci. Je-li pfimérené nizka (pod
100 mosmol/kg) jde o nadmérny pfisun teku-
tiny u pijakd piva nebo psychogenni polydipsii.
PFi nepfimérené zvysené osmolarité moci je
stézejnim krokem posoudit efektivniintraarte-
ridlnf objem krve (vyloucit objemovou stimu-
laci ADH). K tomu slouzi hladina sodiku v moci,
kterd je pfi objemové kontrakci nizkd a pfi ex-
panzi, v¢etné SIADH, vyssi — nad 30 mmol/I.
Obtizné je to posoudit pfi terapii diuretiky
liny mocové (pfi expanzi objemu > 12 %) [11].
Jsou-li sodik v moci a exkrece kyseliny mocové
nizké, jde o kontrakci efektivniho arteridlniho
objemu krve bez ohledu na to, je-li pfitomno
prevodnéni (srde¢ni selhani, ascites) nebo ne
(prdjmy, diuretika, cerebralni ztraceni sodiku).
Frakénf exkreci vypocteme z koncentrace ky-
seliny mocoveé ve vzorku moci (U_KM) a v séru
(S_KM), zndme-li soucasné koncentraci krea-
tininu v séru (S_kreat) a v moci (U_kreat), podle
vzorce:

UKM x S_kreat
=X
SKM x U_kreat

KM

Lécba

Klinickych guidelines byla publikovana cela
fada [12], v roce 2014 Evropskou endokrinolo-
gickou spole¢nosti [3] a v roce 2015 v USA [1].
Jakkoli se v detailech lisi, zakladnim principem
lécby je predpoklad, Zze hyponatremie, kterd
pusobi vyrazné klinické pfiznaky (zvraceni,
krece, poruchu védomi), trva ziejmé kratkou
dobu a je ji potfeba rychle korigovat, pro-
toze nebezpedi fatdlniho otoku mozku prevy-
suje hrozbu demyelinizace. Je doporucovano
podat 100-150 ml 3% NaCl (tedy u nds nejlépe
3 x 10 ml ampule 10% NaCl do 100ml F1/1)
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po dobu 20 min. Tato infuze se opakuje tak
dlouho, dokud bud neodezni klinické pfi-
znaky, nebo nestoupne natremie o 5 mmol/|
za 6 hod [1], evropskd guidelines dovoluji
10 mmol/l za 24 hod [3]. Vzdy se infuze ukon-
Cuje pfi zmirnéni pfiznakd a pfi vzestupu
natremie na 130 mmol/I. Zanedbame-li re-
nalnf ztraty vody, potom podani 1T ml 3%
NaCl nakg hmotnosti pacienta zvysi natremii
o 1 mmol/I [13]. Je vSak dlirazné doporuceno
nefidit se vypocty, ale ¢astou kontrolou nat-
remie. Rychlad korekce hyponatremie vede
k myelinolyze. Dojde k nf pomérné casto, a to
proto, ze pricina retence vody ustoupi a ne-
mocny vylouci rychle velké mnozstvi vody.
Je doporuceno neprekrocit prvni den vze-
stup natremie o 10 mmol/I Na* a druhy den
0 8 mmol/I.

Proto bylo doporuceno pouZivat pfi ko-
rekci tézké hyponatremie soucasné infuzi
3% NaCl a podani desmopressinu [14]. Tento
postup neni vseobecné pfijat, ale v guidelines
se zdUraznuje, Ze pfi pfekroceni tohoto limitu
korekce hyponatremie se ma podat voda
a event. i desmopressin, aby se rychly pokles
Na+ korigoval.

Dalsi postup jakoz i 1é¢ba asymptomatické
hyponatremie se ridi pricinou. Pfi dehydrataci
podame fyziologicky roztok. Je-li vsak naopak
pritomen SIADH, fyziologicky roztok vede k po-
klesu natremie. Pokud je soucet koncentrace
sodiku a drasliku v moci vy3si nez 150 mmol/I,
nenf nadéje, ze bychom zkorigovali hyponat-
remii fyziologickym roztokem.

V terapii SIADH z{stava na prvnim misté
restrikce tekutin na 800-1 000 ml denné, coz
vede béhem nékolika dnl k véhovému ubytku
2-3kg a k normalizaci natremie a vydeje sodiku
moci (neadekvétni sekrece ADH se stane adek-
vatni nizkému pffjmu vody). Pokud nemocny
nedokaze pfijem vody omezit, pomUze Furo-
semid. U¢inné jsou inhibitory vazopresino-
vého receptoru V2 - tolvaptan, conivaptan, li-
xivaptan. U chronického srdec¢niho selhani tyto
léky efektivné upravily natremii, ale nezlepsuji
preziti nemocnych [15,16].

Zavér

Hyponatremie je v klinické praxi ¢asta. Zavazna
a zejména rychle vznikld vyzaduje urgentni
lécbu, ale rychld korekce naopak casto zpl-
sobi poskozeni nemocného — myelinolyzu.
Z3akladni principy jeji diagnostiky a terapie by
mél proto ovladat kazdy internista.

primarni polydipsie
pijaci piva

hyperglykemie
rendlni insuficience

efektivni AOK

cerebralni SWS
prdjmy, diuretika

SIADH
hypokorticizmus
hypotyre6za
léky

edémové stavy
(srdecni selhani, cirh6za)

Obr. 1. Diferencialni diagnostika hyponatremie.

S_osmol — osmolarita séra, U_osmol — osmolarita moci, AOK — arterialnf objem krve,
ECT - extracelularni tekutina, SWS — salt wasting syndrome
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