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Suhrn

Hyponatriémia patri medzi najcastejsie elektrolytové dysbalancie v beznej klinickej praxi, ktord je asociovana so
zvysenou morbiditou a mortalitou pacientov. V stcasnosti je podrobnejsie prebadana patofyzioldgia vzniku hypo-
natriémie pri jednotlivych vyvolavajucich pri¢indch, medzi ktorymi hlavnu ulohu zohréva antidiureticky hormon
a osmoregulaéné mechanizmy. Clanok oboznamuje pre klinicku prax s relativne novym delenim hyponatriémie na
zdklade zavaznosti klinickych priznakov a efektivnej osmolality séra, ponuka zjednodusené postupy pri diagnos-
tike a lie¢be hyponatriémie, ktoré su zaloZzené na aktualnych odporacaniach svetovych odbornych spolo¢nostia na
podklade mediciny dékazov.
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The most recent aspects of diagnosis and therapy of hyponatraemia

Summary

Hyponatraemia is the most common electrolyte disbalance in clinical practice, which is associated with increased
patients morbidity and mortality. At present the pathophysiology of hyponatraemia is explored in more details, an-
tidiuretic hormone and osmoregulation play the major roles. This article informs about relatively new classification
of hyponatraemia for clinical practice based on the severity of clinical symptoms and based on the effective serum
osmolality. It also offers diagnostic and treatment guidelines of hyponatraemia, which are based on current recom-

mendations of the world experts and on the evidence based medicine.
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Uvod

Sodik je zékladnym iénom v ludskom organizme, tvori
viac ako 90 % katidnov v extracelularnej tekutine u do-
spelého ¢loveka a s prislusnymi aniénmi udrziava osmo-
ticky tlak, podmieriuje objem extracelularnej tekutiny
a podiela sa na udrziavani homeostazy vnutorného pro-
stredia. Hyponatriémia je definovana ako zmena mnoz-
stva sodika v extraceluldrnej tekutine a zmena velkosti
extracelularnej tekutiny v neprospech sodika. Z labora-
térneho hladiska je hodnotena ako pokles koncentracie
sodika v plazme pod 135 mmol/l. Hyponatriémia patri
medzi najcastejsie elektrolytové abnormality v beznej
klinickej praxi, jej prevalencia u hospitalizovanych pa-
cientov je 15-20 % [1-3]. Hoci u vacsiny pacientov ide
o lahky pokles sodika, hyponatriémia ma v klinickej praxi
svoj vyznam. Zo $tudii je zrejmé, Ze hyponatriémicki pa-
cienti s réznymi pridruzenymi ochoreniami maju vyssiu
mortalitu a morbiditu [4-8], u pacientov s koncentraciou
sodika < 120 mmol/l stupa pravdepodobnost iumrtia az
na 50 % [9,10]. V nasej nedavno publikovanej praci sme
kontrolovanou retrospektivnou Studiou z prostredia

bezného interného oddelenia potvrdili, ze v porovnani
s pacientmi bez hyponatriémie stipa umrtnost hypo-
natriémickych pacientov az 3-nasobne, a preto mozno
hyponatriémiu povazovat za nezdvisly prognosticky
faktor nemocnic¢nej mortality [2]. Problematika hypo-
natriémie je aktualna, ¢o dosvedcuje fakt, ze v priebehu
roku 2014 vysli odporucania eurépskych [11] aj americ-
kych endokrinologickych spolo¢nosti [4] ohladom dia-
gnostiky a liecby hyponatriémie, pricom sa tieto odporu-
¢ania odlisuju v niektorych postupoch. V nasom ¢lanku
vychadzame z eurépskych odportcani.

Patofyziolégia a klinické priznaky
hyponatriémie

Hyponatriémia je primarne poruchou vodného hospo-
darstva s relativnym nadbytkom telesnej vody oproti
obsahu telesného sodika a draslika a je zvycajne aso-
ciovand s poruchou vylucovania antidiuretického hor-
moénu - vazopresinu. Zmeny sérovej koncentracie natria
a s nim spojenych aniénov spésobuji zmeny sérovej os-
molality. V ramci patofyziolégie hyponatriémie je do-
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lezité odliSovat pojem celkovej sérovej osmolality od
efektivnej osmolality — tonicity séra. Celkovd osmo-
lalita je koncentracia vietkych ¢astic v danom mnoz-
stve vody (mmol/kg), bez ohladu na to, ¢i ¢astice mézu
alebo nemo6zu prechddzat cez biologické membrany.
Tonicita séra je pocet Castic, ktoré sa podielaju na pre-
sune vody medzi extraceluldrnym a intracelularnym
priestorom, u membran oddelujucich extracelularny
aintraceluldrny priestor funk¢ne vyjadruje ich relativnu
priepustnost pre castice [12]. Iba osmoticky efektivne
Castice vytvaraju osmoticky aktivny gradient cez bun-
kové membrany a spésobuju pohyb vody medzi intra-
celuldrnym a extraceluldrnym priestorom. Vo vacsine
pripadov hyponatriémia vznika v doésledku hypotoni-
city séra, ¢o sposobuje priznaky opuchu buniek, hoci
vzacne sa moze hyponatriémia vyskytovat aj pri izo-
tonickom alebo hypertonickom sére, ak sérum obsa-
huje vela pridavnych osmoticky aktivnych ¢astic, ako je
glukdza ¢i manitol. Pri hyponatriémii sa stretdvame aj
so stavmi, pri ktorych je objem extraceluldrnej tekutiny
znizeny, normalny alebo zvyseny. Hoci klinické zhod-
notenie objemu vody u pacienta je v praxi ¢asto ob-
tiazne, ukazalo sa, ze koncept objemového statusu je
uzitoc¢ny, pretoze pomaha pochopit diagnostiku a na-
slednu lie¢bu hypoosmolarnej hyponatriémie.

Regulacia prijmu vody a homeostaza

Sérova koncentracia sodika je dand relativnym mnoz-
stvom extracelularnej vody k sodiku, méze byt regu-
lovand prijmom a vydajom vody. Hlavnymi mecha-
nizmami reguldcie vodného metabolizmu su smad
a vylucovanie vazopresinu, slizia na minimalizaciu os-
moticky indukovanej disrupcie buniek. Osmoreceptory,
neurdny lokalizované v prednom hypotalame, detekuju
zmeny v rozpinani buniek v désledku zmien systémovej
efektivnej osmolality. Znizenie rozpinania buniek spusti
signalizaciu osmoreceptivnych neurénov, ¢o vedie
k vzniku sméadu a vyplavovaniu vazopresinu z podmoz-
govej zlazy. Vazopresin zvysuje reabsorpciu vody z pri-
marneho mocu v distalnych tubuloch nefrénov a mo¢
sa stava viac koncentrovany. Aby u ¢loveka nepretrva-
val neustdle smad, prah na vyplavovanie vazopresinu
je nizsi ako prah na spustenie smadu [12]. Za beznych
okolnosti vyplavovanie vazopresinu zo zadnej ¢asti hy-
pofyzy zavisi na efektivnej osmolalite séra. Informaciu
o osmolalite séra prenasaju centrélne a periférne osmo-
receptory, ktoré exprimuju na povrchu svojich buniek
idnové transmembranové kanaly nazvané tranzientny
receptorovy napatovy vanilloid 1 a 4 (TRPV1 a TRPV4)
[13,14]. Katiénové kandly TRPV1 a TRPV4 premienaju
osmoticky navodené zmeny v bunkovom objeme na
funkéne relevantné zmeny v membranovom potenciali.
Osmoticky aktivovany kanal TRPV1 sa tvori v magno-
celuldrnych bunkach a v cirkumventrikularnych struk-
turach mozgu, ktoré produkuju aj vazopresin [15,16].
TRPV4 bol nedavno identifikovany v torakalnych gan-
gliach zadnych miechovych povrazcov [14]. Cirkulujuci
objem snimaju na rozpinanie buniek citlivé receptory
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v lavej predsieni, karotickom sinuse a aortalnom obluku.
Pri vzostupe cirkulujuceho objemu aferentné nervové
impulzy inhibuju sekréciu vazopresinu [12], naopak pri
poklese objemu sa spomali vytokova rychlost v oblasti
receptorov a stupa vazopresinova sekrécia [17]. Znize-
nie tlaku krvi uz iba o 5 % meni sérovu koncentréciu va-
zopresinu, pricom vazopresin v krvi stupa, tak ako tlak
krvi postupne klesd, a predpoklada sa zavislost expo-
nencidlneho tvaru medzi sérovou koncentraciou va-
zopresinu a percentudlnym poklesom stredného tepno-
vého tlaku krvi. Pretoze osmoreguldcia a baroregulacia
sekrécie vazopresinu su navzajom zavislé mechanizmy,
je exkrécia vody oblickami udrziavana na nizsej hod-
note sérovej osmolality, ktora predstavuje osmolalitu
ako pri mierne znizenom cirkula¢nom objeme [18]. Ako
sa cirkula¢na hypovolémia zhorsuje, sérova koncen-
tracia vazopresinu dramaticky stupa a baroregulacia
prevazi nad osmoregula¢nym systémom. Osmosenzi-
tivne neurdny su lokalizované v mozgu v subfornickej
Strukture a v organum vasculosum lamina terminalis.
Tieto neurdny lezia navonok od mozgovo-krvnej ba-
riéry, a preto integruju informdcie o osmolalite s endo-
krinnymi signalmi vdaka horménom ako angiotenzin
Il a atridlny natriureticky peptid. Angiotenzin Il priamo
vplyva na osmoregula¢né neurény, zosilfiuje pomerny
vztah medzi osmolalitou, receptorovym a akénym po-
tenciondlom neurénov supraoptického jadra, hovo-
rime o osmosenzorickej transdukcii [19]. Zadna cast
hypofyzy je jedinym orgdnom, kde dochadza k regu-
lovanému uvolfiovaniu vazopresinu. Za patologickych
okolnosti mézu bunky hypofyzy aj iné bunky synte-
tizovat a uvolfiovat vazopresin nezdvisle od sérovej
koncentracie alebo cirkulujuceho objemu. Tento stav
po prvykrat Schwartz a Bartter nazvali ako syndréom
neadekvatnej sekrécie antidiuretického hormoénu
(SIADH) [20]. Dnes uz vieme, Ze genetické a farmakolo-
gické vplyvy moézu tiez zvysit permeabilitu vody v zber-
nych kandlikoch obli¢iek za absencie vazopresinu,
preto sa v sucasnosti preferuje termin syndrém ne-
adekvatnej antidiurézy (SIAD). Aby sa mohla reabsor-
bovat voda v zbernych kandlikoch oblic¢iek a koncen-
trovat mo¢, musia sa stat zberné kanaliky permeabilné
pre vodu. Bazolateralna membrana buniek je vzdy per-
meabilnd pre vodu prostrednictvom vodnych kana-
lov akvaporinu 3 a 4. Vazopresin reguluje permeabilitu
cez apikadlnu membranu inzerciou akvaporinu 2. Vdaka
priestorovej konfiguracii Henleho sluciek prechadzaju
soluty z kory obli¢ky do drene a naslednd vysoka osmo-
lalita drene obliciek zabezpecuje hnaciu silu potrebnu
pre reabsorpciu vody zo zbernych kandlikov [11]. Vzhla-
dom na reabsorpciu sodika a urey z [limenu, osmola-
lita Spicky drene méze dosiahnut v pripade deplécie
vody az 1 200 mosm/I. Drefiovi osmolalitu uré¢uje maxi-
malna osmolalita mocu a je ovplyvnend vazopresinom.

Pseudohyponatriémia
Pseudohyponatriémia je laboratérny artefakt, ktory vznika
pri abnormalne vysokej koncentracii lipidov alebo pro-
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teinov v krvi, ¢o interferuje s presnym meranim sodika.
S pseudohyponatriémiou sme sa casto stretavali v mi-
nulosti pri meraniach sodika pomocou plameriovej fo-
tometrie, v sucasnosti sa koncentracia sodika meria
podstatne senzitivnejsie i6n selektivnymi elektréda-
mi. Pseudohyponatriémia sa v3ak stdle vyskytuje aj
v dnesnej dobe [21]. Dovodom je, Ze pri laboratérnom
vysetreni su vietky vzorky Zilovej krvi nariedené a pri po-
¢itani koncentracie sodika sa vyZaduje konstantna distri-
bucia medzi vodou a pevnou fazou séra. Sérova osmo-
lalita sa meria v nerozriedenej vzorke, a preto vysledok
bude v medziach normy aj v pripade pseudohyponatrié-
mie [21]. Ak meranie sérovej osmolality nie je k dispozicii,
priama potenciometria s pouzitim analyzéatora krvnych
plynov odhali skuto¢nu koncentraciu sodika, pretoze
toto vysetrenie tiez prebieha v nerozriedenej vzorke krvi.

Syndrém ,reset osmostat"

Pricinou chronickej hyponatriémie v niektorych pod-
mienkach je zmena nastavovacieho bodu a sklonu os-
moregula¢nej krivky v mechanizme reguldcie osmolality,
pricom reakcia osmoreceptorov na vylu¢ovanie vazopre-
sinu ostava nedotknutd [12]. S tymto javom sa streta-
vame napr. v tehotenstve, pocas ktorého je sérova kon-
centrécia sodika znizend len o 4-5 mmol/I.

Izotonicka hyponatriémia

U vacsiny pacientov sa stretdvame s hypotonickou hy-
ponatriémiou, CiZze su znizené sérova koncentracia
sodika ako aj efektivna osmolalita. Niekedy sérum ob-
sahuje dalsie castice, ktoré zvysuju efektivnu osmola-
litu a znizuju sérovu koncentraciu sodika pritiahnutim
vody z intraceluldrneho priestoru. Prikladom su glukéza
(hyperglykémia pri nekontrolovanom diabetes melli-
tus) [22], manitol a glycin (absorpcia zavlazovacich te-
kutin pocas urologickych a gynekologickych operécii)
[23,24]. Vysledkom je, Ze ,transloka¢nd” hyponatriémia
sa ¢asto mylne povazuje za pseudohyponatriémiu, hoci
pri pseudohyponatriémii je sérova osmolalita v norme
a nevyskytuju sa Ziadne presuny vody.

Hypertonicka hyponatriémia

V pripadoch hyponatriémie indukovanej hyperglyké-
miou je hyponatriémia spésobend diluciou v dosledku
hyperosmolality. Je délezité odlisovat merant osmola-
litu séra od efektivnej osmolality [25]. Ako sa voda vracia
do intraceluldrneho priestoru pocas lie¢by hyperglyké-
mie, mala by sa sérovéd koncentracia sodika zvysovat,
¢o vedie ku konstantnej efektivnej osmolalite. Ak tomu
tak nie je, méze vzniknut edém mozgu v désledku prilis
rychleho znizenia efektivnej osmolality [26].

Hypotonicka hyponatriémia so znizenym
objemom extracelularnej tekutiny

Pri hypotonickej hyponatriémii je znizeny extracelu-
larny objem tekutin s alebo bez deficitu sodika, ¢im
sa moOze vyrazne zvysit sekrécia vazopresinu. To vedie
k zadrziavaniu vody napriek hypotonicite séra. Z hla-

diska osmoreguldcie je toto uvolnenie vazopresinu sice
nevhodné, ale je délezité na zachovanie intravaskular-
neho objemu.

Extrarenalne straty sodika

K stratdm sodika gastrointestinalnym traktom docha-
dza pri hnackéch a zvracani. Pri pocetnych hnackach ob-
licky zadrziavaju sodik v snahe zachovat potrebnu hla-
dinu sodika, preto koncentracia sodika v mod¢i je nizka.
V pripade zvracania metabolicka alkal6za spdsobi straty
sodika obli¢kami, pretoze sodik sprevadza bikarbonat
odchadzajuci mocom napriek aktivovanému renin-an-
giotenzinovému systému. Transdermalne straty sodika
pozorujeme pri porusenej koznej bariére pri rozsiah-
lych popéleninach a pri cystickej fibréze, kedy dochadza
k porucham reabsorpcie sodika v potnych zlazach.

Renalne straty sodika

Diuretika, najma tiazidové, vedu k strate sodika, ku zni-
zeniu objemu extraceluldrnej tekutiny a nasledne sa
uvoliiuje vazopresin. Predpoklada sa, Ze tiazidy dokazu
priamo indukovat uvolnenie vazopresinu alebo zvysuju
vnimavost zbernych kanalikov na cirkulujuci vazopre-
sin. Tento efekt diuretik sa prejavi len u casti pacientov
[27]. Slu¢kové diuretikd hyponatriémiu sposobuju iba
vynimocne, pretoze redukuju osmolalitu v dreni obli-
Ciek a znizuju ich schopnost koncentrovat mo¢ [28]. Pri
primarnom hypoaldosteronizme sa hypovolemicka
hyponatriémia vyskytne ako prvy a ¢asto jediny priznak
ochorenia. Syndréom cerebralnej straty soli (CSWS -
cerebral salt-wasting syndrome) pri subarachnoidal-
nom krvacani, traumach hlavy, nddoroch centrélnej
nervovej sustavy (CNS), neurochirurgickych zakrokoch
vznikd v dosledku zvysenych hladin natriuretického
peptidu. Diagnostika CSWS je obtaznd, preto je v kli-
nickej praxi naddiagnostikovanym ochorenim, casto
sa zamiena za syndrom inadekvatnej diurézy a sekun-
darnu adrenalnu insuficienciu [29]. Nefropatie asocio-
vané so stratou soli ako tubulopatie po chemoterapii,
analgetické nefropatie ¢i cystické ochorenie oblic¢iek su
stavy, pri ktorych obli¢ka stratila schopnost reabsorbo-
vat primerané mnozstvo sodika [30]. Straty do tretieho
priestoru mozu vyrazne znizit cirkulujuci objem tnikom
tekutiny z ciev s naslednou aktivaciou baroreceptorov
a uvolnenim vazopresinu, ¢o moze mat za nasledok zni-
Zenie sérovej hladiny sodika. Patria sem ile6zne stavy,
pankreatitidy, sepsa alebo traumy, pricom podavanie hy-
potonickych tekutin hyponatriémiu len prehibi.

Hypotonicka hyponatriémia s normalnym
objemom extracelularnej tekutiny

Euvolemickd hyponatriémia je zapric¢inend absolut-
nym zvysenim telesnej vody z nadmerného prijmu te-
kutin a zaroven je pritomna porucha exkrécie cistej
vody, a to bud z dévodu neprimeranej sekrécie va-
zopresinu alebo z nedostato¢ného prijmu solttov. Pri
SIAD je vylucovanie vazopresinu nezavislé od tonicity
séra a celkového objemu tekutin, pricom sa vazopresin
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uvoliiuje z hypofyzy ¢i z ektopického loziska. Even-
tualne SIAD vznikd zo zvysenej aktivity vazopresinu
v zbernych kandlikoch alebo pri mutéacii napatového
receptora 2 [31]. SIAD ostava exkliznou diagnézou
a stale su platné diagnostické kritérid navrhnuté Bart-
terom a Schwartzom [20] (tab. 1). Celkova anestézia,
nauzea, bolest, stres a rozlicné medikamenty su u hos-
pitalizovanych pacientov nespecifické, ale potentné
stimuly pre sekréciu vazopresinu, ktoré su castymi
pricinami SIAD. Najcastejsimi pri¢cinami SIAD su malo-
bunkové karcinémy pluc, karcinémy traviaceho traktu,
zépaly pluc, ochorenia CNS a lieky ako selektivne inhi-
bitory spatného vychytavania serotoninu, antiepilep-
tika, chemoterapeutika, analégy vazopresinu [32]. Ne-
davno boli zistené aj genetické poruchy spdsobujuce
SIAD [33]. Pri sekundarnej adrenalnej insuficiencii nie
je znizenie aldosterénu tak vyrazné ako pri primarnej
forme, a preto nie su dévodom hyponatriémie straty
sodika oblickami, ale hypokorticizmus pri nedostatoc-
nej sekrécii adrenokortikotropného horménu. Za nor-
malnych okolnosti kortizol potlaca tvorbu vazopresinu
v hypotalame. Trvale nizke hodnoty kortizolu nedokazu
adekvatne potlacit tvorbu vazopresinu a k hyponatrié-
mii dochddza podobne ako pri SIAD [34]. Hypotyre-
6za je iba zriedkavo pri¢inou klinicky zavaznej hypo-
natriémie, hoci je zahrnutd vo vietkych diagnostickych
postupoch. Zistilo sa, ze znizenie sérovej koncentracie
sodika o 0,14 mmol/l je sprevadzané vzostupom tyreo-
stimula¢ného horménu o 10 mU/I [35]. Hyponatriémia
sa mdze vyskytnut pri myxedéme ako nasledok znize-
ného srdcového vydaja a glomerularnej filtracie. Prici-
nou euvolemickej hyponatriémie je aj nadmerny prijem
bezsolutovej vody. Aktivita vazopresinu chyba, osmo-
lalita mocu je velmi nizka, zvycajne pod 100 mmol/kg.

Tab. 1. Diagnostické kritéria syndromu neadekvatnej

antidiurézy. Upravené podl'a [20]

zakladné
kritéria

tonicita séra < 275 mosm/kg
osmolalita mocu > 100 mosm/kg
klinicka euvolémia

koncentracia sodika v moci viac ako 30 mmol/I pri
normalnom peroralnom prijme solutov a vody

absencia nedostatoc¢nosti nadobliciek, obliciek,
stitnej zlazy a hypofyzy

Ziadne uzivanie diuretik v blizkej minulosti

podporné
kritéria

sérova kyselina mocova < 240 pmol/I
sérova mocovina < 3,6 mmol/I

neuspesna korekcia hyponatriémie po 0,9%
fyziologickom roztoku

frak¢nd exkrécia sodika > 0,5 %
frakéna exkrécia mocoviny > 55 %
frak¢nd exkrécia kyseliny mocovej > 12 %

korekcia hyponatriémie po restrikcii tekutin
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Pri primérnej polydypsii, ¢asto v ramci zakladného psy-
chiatrického ochorenia, prijme pacient viac vody ako
mozu oblicky vylucit. Na hyponatriémii sa v tomto pri-
pade najviac podiela prijem nadmerného mnozstva
vody, ale mézu sa pridruzit aj straty solitov oblickami
alebo ziskané zhorsenie exkrécie ¢istej vody [36]. Mnoz-
stvo vody, ktord mozu obli¢cky denne odstranit, zavisi
od vylu¢ovania solutov, a tym aj od ich prijmu. Ak je
prijem solutov relativne nizky vzhladom k prijatej vode,
médze dochddzat k hyponatriémii znadmerného prijmu
vody, ktord pozorujeme napr. u pacientov s anorexiou,
s takzvanou ,¢aj a toast” hyponatriémiou a pivnou po-
tomaniou (hyponatriémia pri notorickom piti piva).

Hypotonicka hyponatriémia so zvySenym
objemom extracelularnej tekutiny

Renalne zlyhavanie

Pri poklese glomerularnej filtracie sa znizuje schopnost
obliciek vylucovat ¢istd vodu a v pokrocilom $tadiu obli¢-
kového ochorenia sa uz osmolalita mocu priblizuje osmo-
lalite séra. Na vylu¢ovani ¢istej vody sa nepodiela vazopre-
sin, ale zavisi od poctu vylucenych solutov. Pri nedodrzani
restrikcie tekutin dojde lahko k rozvoju hyponatriémie.

Srdcové zlyhavanie

Priblizne 20-30 % pacientov s chronickym srdcovym
zlyhdvanim triedy NYHA llI-IV ma hyponatriémiu, ¢o je
spojené so zavaznejsim zlyhavanim srdca. U takychto
pacientov stupa mortalita, pricom ostava neobjas-
nené, ¢i hyponatriémia odrdza zavaznost ochorenia,
alebo je jeho nasledkom [37]. Hoci retencia sodika ob-
lickami vedie k zvyseniu objemu extraceluldrnej teku-
tiny, efektivny objem cirkulujucej krvi je znizeny v do6-
sledku nedostato¢ného srdcového vydaja, a to vyvola
vylucovanie vazopresinu hypofyzou cez baroreceptory
mediovani humordlnu aktivitu. Sucasne sa aktivuje
systém renin-angiotenzin a zvysené vylucovanie va-
zopresinu sposobi retenciu sodika oblickami a zvysi os-
molalitu mocu. Ku vzniku hyponatriémie u pacientov so
srdcovym zlyhanim méze prispiet aj uzivanie diuretik.

Pecenové zlyhanie

Systémova vazodilatacia a arteriovendzne skraty pri
cirhéze pecene znizuju cirkulujici objem a uvolnenim
vazopresinu dochadza k retencii vody, pricom ku vzniku
hyponatriémie prispieva aj uzivanie diuretik [38].

Nefroticky syndrom

Pri nefrotickom syndréme znizeny onkoticky tlak méze vy-
volat pokles objemu cirkulujucej krvi a naslednd sekrécia
vazopresinu sa podiela na vzniku hyponatriémie. Sklon ku
zadrziavaniu vody je spojeny s retenciou sodika, ¢o vyza-
duje casto intenzivnejsiu diureticku liecbu.

Diagnosticky algoritmus hyponatriémie

Na zaciatku celého diagnostického procesu je nutné za-
klasifikovat hyponatriémiu. Hyponatriémiu delime z via-
cerych hladisk. Podla biochemickej zavaznosti na lahku
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(130-135 mmol/l), stredne tazka (125-130 mmol/l) a tazka
(pod 125 mmol/l). Podla doby trvania na akttnu (doku-
mentovana existencia < 48 hod) a chronicku (dokumen-
tovana existencia > 48 hod). Ak z ¢asového hladiska ne-
mozno hyponatriémiu urcit jednoznacne, povazujeme
ju za chronickd dovtedy, kym nepreukazeme opak (tab. 2).
Priznaky hyponatriémie sa lisia od lahkych (apatia, poru-
cha pozornosti), cez stredne zavazné (bolest hlavy, zma-
tenost, dezorientdcia, nauzea, kognitivny deficit, instabi-
lita, pady) az po tazké (vracanie, ki¢e, kardiorespiracné
poruchy, porucha vedomia az smrt) (tab. 3). Podla klinic-
kych priznakov delime hyponatriémiu na stredne za-
vazne symptomatickt a zavazne symptomaticku, co
znamena akykolvek biochemicky stupen hyponatriémie
v pritomnosti stredne zdvaznych alebo zdvaznych
symptomov hyponatriémie [11]. Zavaznost priznakov hy-
ponatriémie zavisi aj od rychlosti jej vzniku. Pacienti
s chronickou hyponatriémiou su dobre adaptovani na
nizsie hodnoty sodika, mavaju zvycajne lahké prejavy.
U pacientov s akutnou formou hyponatriémie sa mézu
prejavit aj tazsie priznaky pri hodnotach sodika v rozme-
dzilahkého az stredne tazkého stupna. Zavazné priznaky
akutnej hyponatriémie su vyvolané opuchom mozgu
a zvy$enym intrakranidlnym tlakom. Pri chronickej hypo-
natriémii sa mozgové bunky prisposobia znizenému

Tab. 2. Lieky a stavy spojené s akuatnou

hyponatriémiou. Upravené podl‘a [11]

pooperacné obdobie

obdobie po resekcii prostaty, endoskopickej resekcii maternice
polydipsia

cvicenie, fyzicka zataz

nedavny predpis thiazidovych diuretik
3,4-metyléndioxy-N-metylamfetamin (droga extaza)

priprava na kolonoskopické vysetrenie

cyklofosfamid intravenézne

oxytocin

nedéavno zacata lie¢cba dezmopresinom

nedavna liecba terlipresinom, vazopresinom

Tab. 3. Klasifikacia priznakov hyponatriémie.

Upravené podla [11]

zavaznost .
e priznak
priznakov
stredne zédvazné nauzea bez zvracania
zmatenost
bolest hlavy
zavazné zvracanie

kardiorespira¢né tazkosti
abnormalna a hiboka somnolencia
neurologické zachvaty

kéma (GCS < 8)

mnozstvu sodika a uvolnia z intraceluldrych priestorov
do svojho okolia osmoticky aktivne castice (sodik, draslik,
chloridy a organické latky), ktoré redukuju opuch mozgu.
Tento proces trva zvycajne 24-48 hod. Pri neopatrne rych-
lej korekcii natriémie sa voda z mozgovej bunky presunie
do extracelularneho priestoru, dochadza k prudkému
zmen3eniu mozgovych buniek a k osmotickej demyelini-
zacii, predilekéne v ponse a predizenej mieche (pontinna
a extrapontinna myelinolyza). Najviac su ohrozeni pacienti
v septickom stave, s abuizom alkoholu, s malnutriciou
aonkologicki pacienti [39]. Od pojmu asymptomaticka hy-
ponatriémia sa v sucasnosti upusta, pretoze v striktnom
zmysle slova hyponatriémia nie je nikdy bez priznakov.
Velmi limitované a subklinické znaky ako napr. mierne po-
ruchy sustredenia st pozorované pri lahkych hyponatrié-
midch [40]. Mnoho tradi¢nych diagnostickych algoritmov
hyponatriémie ako aj americké odporucania zacinaju
zhodnotenim objemového statusu pacienta lekdrom na
zaklade anamnézy, klinického vysetrenia a laboratérnych
ukazovatelov. Nasledne sa zatriedi hyponatriémia na hy-
povolemicky, euvolemickd alebo hypervolemicku [4].
Casto viak nie je jasné, ¢i objemovy status znamena objem
extracelularnej tekutiny, cirkulujuci efektivny objem alebo
celkové mnozstvo telesnej vody. Navyse senzitivita a Spe-
cificita klinického zhodnotenia objemového statusu su
nizke, ¢o potenciondlne vedie k nespravnej diagnostike
pricin hyponatriémie [41]. Dolezité je uvedomit si, ze dia-
gnostika hyponatriémie je zlozitd, Ziadna klasifikacia nie je
stopercentne spolahlivd a pri¢iny hyponatriémie mozu
byt aj kombinované. Podla eurépskych odporucani je
nutné potvrdit hypotonicku a vylucit non-hypotonicku
hyponatriémiu. Tonicitu séra mozno vypocitat pomocou
rovnice:

efektivna osmolalita (mmol/kg H,0) =

= 2 X [sérova koncentracia Na (mmol/l) + sérova kon-
centracia K (mmol/l)] + sérova koncentracia glukézy
(mmol/l)

Ak je pritomna hyperglykémia, treba korigovat hodno-
tu natriémie vzhladom na hyperglykémiu podla vzorca
[22]:

namerana sérova koncentracia sodika v mmol/l
+ 2,4 x (sérovd koncentracia glukézy v mmol/l
-5,5)/5,5 mmol/Il

Po potvrdeni hypotonickej hyponatriémie sa hodnoti os-
molalita mocu. Vzorka mocu by mala byt odobratd su-
¢asne so vzorkou krvi, pricom osmolalita mocu aj koncen-
tracia sodika v moci sa vysetruju z tej istej vzorky mocu.
Ak je osmolalita mo¢u < 100 mmol/kg, odporuca sa ak-
ceptovat za pri¢inu hyponatriémie relativny nadbytok
prijatej vody, ak je osmolalita moc¢u > 100 mmol/kg, musi
sa zhodnotit koncentracia sodika v moci. Ak je koncen-
tracia sodika v moci < 30 mmol/I, za pric¢inu hyponatrié-
mie sa predpoklada nizky efektivny artériovy objem. Ak
je koncentracia sodika v moc¢i > 30 mmol/l, zhodnoti sa
mnozstvo extraceluldrnej tekutiny, vylucia sa iné priciny
hypotonickej hyponatriémie pred vyslovenim diagnézy
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SIAD, pricom mozno pouzit klasické diagnostické krité-
ria SIAD (tab. 1) a uvazia sa zname priciny SIAD. V ramci
potvrdenia diagnézy SIAD sa uz neodporuca merat kon-
centraciu vazopresinu. Pri diagnostike netreba opominat
primarnu alebo sekundarnu adrenalnu insuficienciu. Pri-
madrna adrendlna insuficiencia sa ¢asto prezentuje hyper-
kaliémiou a ortostatickou hypotenziou, ale tiez sa méze
vyskytovat bez znakov redukovanej extracelularnej te-
kutiny a moéze tak pripominat SIAD. U pacientov uziva-
jucich diuretikd je nutné opatrne hodnotit koncentra-
ciu sodika v mo¢i > 30 mmol/I [42]. U tychto pacientov
na odlienie redukovaného efektivneho cirkulujiceho
objemu od SIAD sa za lepsi parameter povazuje frakéna
exkrécia kyseliny mocovej < 12 % ako mocova koncen-
tracia sodika [43]. CSWS je raritnym ochorenim u pacien-
tov s intrakranidlnym poskodenim, pri ktorom sa v do-
sledku velkej natriurézy redukuje objem extracelularnej
tekutiny, preto patognomické pre CSWS st velmi vysoka
koncentrécia sodika v moci, vysoka sérova koncentracia
urey, ortostatickd hypotenzia a nizky centralny venézny
tlak (tab. 5).

Tab. 4. Diagnostické rozdiely medzi SIADH a CSWS.

Upravené podla [29]

SIADH CSWS
sérova koncentracia urey normalna - normalna -
nizka vysokd
sérova koncentracia kyseliny nizka nizka
mocovej
objem mocu normalny - vysoky
nizky
mocova koncentracia sodika > 30 mmol/I > 30 mmol/I
tlak krvi normalny normalny -
ortostaticka
hypotenzia
centralny venozny tlak normalny nizky
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Terapeuticky algoritmus hyponatriémie

Pri zostavovani najnovsich odportcani ohladom liecby
hyponatriémie eurdpski klinicki a vedecki pracovnici
vychddzali z uvahy, Ze pri vyskyte hyponatriémie so
zavaznymi alebo so stredne zavaznymi klinickymi pri-
znakmi prevazi riziko opuchu mozgu nad rizikom os-
motickej demyelinizacie [11]. Tieto skuto¢nosti odo-
vodiuju urgentné podanie lietcby bez ohladu na
biochemicku zévaznost a dobu trvania hyponatriémie.
Krucidlne pre spravnu interpretaciu liecebného algo-
ritmu je spravne zatriedit hyponatriémiu podla zavaz-
nosti priznakov, a preto musi byt isté, ze priznaky su
naozaj sposobené hyponatriémiou.

3% roztok NaCl pouzivany v lie¢cbe hyponatriémie nie
je v nadich podmienkach komercne vyrabany, preto je
nutné si ho v beznej klinickej praxi pripravit z dostup-
nych foriem roztokov NaCl: 320 ml 3% roztoku NaCl zis-
kame pridanim 70 ml 10% NaCl do 250 ml 0,9% NacCl.

Lie€ba hyponatriémie so zavaznymi
priznakmi

Lie¢ebny manazment pocas 1. hodiny za¢ina bez ohladu
na dobu trvania hyponatriémie podanim 150 ml 3%
hypertonického solného roztoku intravendzne v prie-
behu 20 min s naslednou kontrolou sérovej hladiny
sodika. Tieto dva kroky, podanie roztoku a kontrola
natriémie, sa opakuju dovtedy, kym sa nedosiahne
vzostup sérovej koncentracie sodika o 5 mmol/l pocas
1. hodiny. Lie¢ba pacientov so zavaznymi priznakmi hy-
ponatriémie musi prebiehat za sicasného monitorova-
nia klinického stavu a kontroly biochemickych ukazo-
vatelov. Ak po navyseni natriémie o 5 mmol/l dojde ku
zlepseniu klinického stavu a zmierneniu priznakov, pre-
rusi sa podavanie hypertonického roztoku a pokracuje sa
vo vnutroZilovom podavani 0,9% roztoku NaCl az do zis-
tenia priciny hyponatriémie s cielom stabilizovat hladinu
sodika. V priebehu prvych 24 hod sa odporuca vzostup
sodika o 10 mmol/I, pocas dalsich 24 hod o 8 mmol/l za

Tab. 5. Rozdiely medzi americkymi a eurépskymi algoritmami v diagnostike a v lie¢be hyponatriémie

europske odporucania [11]

diagnostika v popredi urcenie tonicity séra
zatriedenie hyponatriémie na hypotonicku
a non-hypotonicku

lie¢ba

150 ml 3% NaCl/20 min i.v.
ciel' t Na o 5 mmol/l za 1. hod

t Na max. o 10 mmol/l za 1. defy
t Na 0 8 mmol/l za dalsie dni

akutna hyponatriémia

chronicka hyponatriémia ciel max t Na o 10 mmol/l za 24 hod

pouzitie vaptanov nie

pouzitie demeklocyklinu nie
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americké odporucania [4]
v popredi zhodnotenie objemového statusu pacienta

zatriedenie hyponatriémie na hypovolemickd,
euvolemicku a hypervolemicku

100 ml 3% NaCl/10 min i.v.
ciel' t Na 0 4-6 mmol/l za 1. hod

1 Na max 0 8 mmol/l za 1. deri s vysokym rizikom
demyeliniza¢ného syndrému, inak t Na o 12 mmol/I
za 24 hod

ciel t Na 0 4-8 mmol/l za 24 hod s vysokym
rizikom demyeliniza¢ného syndrému,
inak t Na o 10-12 mmol/l za 24 hod

ano

ano
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den az do dosiahnutia hladiny sodika 130 mmol/I. Kon-
troly sodika su potrebné kazdych 6 hod, po stabilizacii
hladin sta¢ia denne laboratérne kontroly. Ak nedéjde ku
zlepSeniu priznakov po navyseni natriémie o 5 mmol/I
za 1. hodinu, pokracuje sa v podavani 3% hypertonic-
kého solného roztoku. Kontrola hladiny sérového sodika
pocas podavania 3% roztoku je nutnd kazdé 4 hod. Za-
roven je potrebné patrat po dalSich moznych pri¢inach
stavu. Infuziu prerudime pri zlep3eni priznakov, zvyseni
hladiny celkového sodika o 10 mmol/l alebo ak koncen-
tracia sodika dosiahne 130 mmol/I.

Obr. 1. Diagnosticky algoritmus. Upravené podla [11]

Lie€ba hyponatriémie so stredne zavaznymi
priznakmi

Nutné je rychle diagnostické zhodnotenie pricin hypo-
natriémie, odstranit mozné vyvolavajuce faktory a zacat
$pecificku liecbu. Lie¢ba sa zacina jednorazovym poda-
nim 150 ml 3% hypertonického solného roztoku vnutro-
zZilovo v priebehu 20 min, nasledne je snaha dalSou lie¢-
bou zvysit hladinu sodika o 5 mmol/I za prvych 24 hod,
maximalne vsak do 10 mmol/I. Pocas dal3ich 24 hod sa
pokracuje v liecbe s cielom zvysit natriémiu 0 8 mmol/laz
do dosiahnutia sérovej koncentracie sodika 130 mmol/I.

hyponatriémia

|

vylu¢ hyperglykémiu a iné priciny
non-hypotonickej hyponatriémie

hypotonicka hyponatriémia

4_I<_

akutne alebo zdvazné symptomy?
l nie
osmolalita mocu

|

> 100 mmol/kg

I

koncentracia sodika v moci

< 30 mmol/I

|

I

nizky efektivny arterialny objem krvi

|

ak je ECT expandovana
- srdcové zlyhavanie
- cirhéza pecene
- nefroticky syndrém

ak je ECT redukovana
- hnacky a zvracanie
- Unik do tretieho priestoru
- diuretika

zvaz okamzité podanie
hypertonického roztoku

ano T

- diuretika
- ochorenie obliciek

vsetky iné priciny
«— —

- primarna polydypsia
- nizky prijem solutov
- pivna potomania

< 100 mmol/kg

> 30 mmol/I

|

diuretika alebo
ochorenie obliciek?

. .

ak je ECT redukovana
- zvracanie
- primdrna adrendlna
insuficiencia
- CSWS

- okultné diuretika

ak je ECT normalna
-SIAD
- sekundarna adrenalna
insuficiencia
- hypotyreéza
- okultné diuretika
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Obr. 2. Terapeuticky algoritmus
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150 ml 3% NacCl/
/20 min i.v.
kontrola natriémie

TNao5 mmol /lza 1 hod

nie

ano nie L
jednorazovo 150 ml 3% NaCl /20 min i.v.
liecba priciny hyponatrémie
kontroly natriémie 1,6 a 12 hod
1 Na 5-10 mmol/l za 1 den
1 Na o 8 mmol/l za dalSie dni
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zlepsenie prlznakov7 akudtna hyponatrlem|a7
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kontroly natriémie zistuj pricinu
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1 Nao 10 mmol/l ak T Na
za 1.den 0 10 mmol/I
1 Na o 8 mmol/I alebo
za dalsie dni 130 mmol/I Na

ciel 130 mmol/l Na
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kontroly natriémie

stop 3 % NaCl i.v.
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ur¢i pri¢inu hyponatriémie
nasad' specificku liecbu

ak bol | Na o> 10 mmol/I
jednorazovo 150 ml 3 % NaCl/20 min i.v.
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v
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redukovany cirkulujuci expandovand normalny objem
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liecba vyvolavajuicej priciny hyponatriémie

lietba SIAD

pri stredne tazkej hypoNa max 1 Na

o 10 mmol/l za 24 hod
kontroly natriémie po 6 hod

Laboratérne kontroly sa realizuju po 1, 6 a 12 hod. Ak sa
pri zvySovani hladin sodika nezlepsuje klinicky stav pa-
cienta, musia sa prehodnotit iné priciny klinickych taz-
kosti pacienta.

Lie€ba akutnej hyponatriémie bez zavaznych
a stredne zavaznych priznakov

Ak sa vylici mozna laboratérna chyba, eliminuju sa vy-
volavajuce faktory, neodkladne sa diagnosticky zhod-
noti pri¢ina hyponatriémie a nasadi sa Specificka lie¢ba.
Ak je pokles sodika viac ako 10 mmol/l, lie¢ba sa za¢ne
jednorazovo podanim infuzie 3% hypertonického sol-
ného roztoku v priebehu 20 min s kontrolu sérovej hla-
diny sodika o 4 hod.

Lie€ba chronickej hyponatriémie bez
zavaznych a stredne zavaznych priznakov
Hned na zaciatku sa vylucia faktory prispievajice ku
vzniku hyponatriémie a zacne sa Specifickd lie¢ba. Pri
hyponatriémii lahkého stupna je cielom lie¢by hlavne
korekcia natriémie. Pri stredne tazkej a tazkej hypo-
natriémii nesmie byt korekcia o viac ako 10 mmol/l za
den s biochemickou kontrolou hladin sodika kazdych
6 hod. V pripade nelep3enia stavu je nutné prehodno-
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tit diagnosticky postup a konzultovat so $pecialistami.
Pri zvy$enom objeme extracelularnej tekutiny je nutna
restrikcia tekutin, aby sa zabranilo dalSiemu pretazova-
niu tekutinou, a lie¢ba zdkladného ochorenia. Antago-
nisty V2-receptorov vazopresinu (vaptany) sa v lie¢be
hyponatriémie podla eurépskych expertov neodpo-
rdcaju. U pacientov lie¢enych vaptanmi bol zazname-
nany zvyseny pocet Umrti v porovnani s pacientmi lie-
¢enych placebom [44,45]. Vaptéany sa spdjaju s vysokym
rizikom rapidnej korekcie hyponatriémie a s nasled-
nym rizikom neurologickych komplikacii. Tiez existuju
obavy z toxicity vaptanov, napr. z hepatotoxicity tol-
vaptanu podla vyhlaseni amerického uradu Food and
Drug Administration z roku 2013. Rovnako sa pri akej-
kolvek zadvaznosti hyponatriémie neodporuca pouzit
litium ani tetracyklinovy derivat demeklocyklin, pre-
toze boli hlasené viaceré neziaduce ucinky [46,47]. Pri
liecbe pacientov so SIAD so stredne tazkou az tazkou
hyponatriémiou sa pristupuje najskor ku restrikcii teku-
tin. Rovnaky efekt sa dosiahne zvysenim peroralneho
prijmu solutov: 0,25-0,50 g urey na kg telesnej hmot-
nosti (1 vrecusko urey zarobené lekdrnikom obsahuje
10 g urey + 2 g NaHCO, + 1,5 g kyseliny citrénovej +
200 mg sacharézy v 50-100 ml vody) alebo kombina-
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cia nizkych davok slu¢kovych diuretik a kuchynskej soli.
Ani u SIAD sa podavanie vaptanov, demeclocyklinu
a litia neodporuca. V pripade nizkeho extracelularneho
objemu je dolezitd nahrada tekutin vo forme intrave-
nézneho podania 0,9% fyziologického roztoku alebo
iného vhodného krystaloidu v davke 0,5-1,0 ml na kg
telesnej hmotnosti za hod. Zabrani sa tak zaroven hro-
ziacemu poklesu hladiny sodika v plazme. V pripade
rychlej korekcie sodika o viac ako 10 mmol/l za prvych
24 hod a viac ako 8 mmol/I za dalsie dni sa odporuca
prerusit podavanu terapiu a zvazit podanie bezsoluto-
vej vody, napr. roztokov glukézy, event. sa odporuca in-
travendézne podanie dezmopresinu. Pri tejto korekcii
je nutné prisne sledovat bilanciu tekutin (obr. 2). Ame-
rické odporucania ohladom lie¢by hyponatriémie tiez
vychddzaju zo zadvaznosti symptoémov hyponatriémie
a jej dizky trvania. Od eurépskych algoritmov sa odli-
3uju prevazne v malych detailoch (tab. 5), hlavhym roz-
dielom je, ze sa v nich stéle odporuca pouzivanie vap-
tanov a demeklocyklinu pri chronickej hyponatriémii.

Zaver

Hyponatriémia je v klinickej praxi ¢astym fenoménom,
ktory zvysuje morbiditu a mortalitu pacientov nezavisle
od pridruzenych komorbidit. Novymi a stéle prebieha-
jucimi badaniami sa dopifaju informacie o zloZitom
patofyziologickom mechanizme vzniku hyponatrié-
mie. Posledné eurdpske odporucania z roku 2014 ohla-
dom diagnostiky a lie¢by hyponatriémie st dostato¢ne
vycerpavajuce a su uzito¢nym nastrojom pre leka-
rov v klinickej praxi. Odstranenie vieobecne pouziva-
ného pojmu asymptomaticka hyponatriémia sa zda byt
dobrym krokom v problematike hyponatriémie. Odpo-
rdcania proti uzivaniu vazopresinovych antagonistov
v liecbe chronickej hyponatriémie su adekvatne z via-
cerych uz spominanych pri¢in, v neposlednom rade je
to nedostatok komparativnych studii vaptany versus
standardna lie¢ba a vysoka ekonomickd zataz tychto
medikamentov. V algoritmoch je odporiuc¢ané okam-
Zite podat hypertonicky roztok sodika u pacientov so
zavaznymi a stredne zavaznymi priznakmi, ¢o je dost
praktické v porovnani so zlozitym prepocitavanim vzor-
cov, ako bolo odporuc¢ané v minulosti. Problematické
sa v odporucaniach javi pouzivanie 0,9% roztoku NaCl
tzv. fyziologického roztoku, ktory ma nefyziologicku
vysoku koncentraciu sodika a chloridov. Jeho pouziva-
nie je spojené s rizikom prestrelenia korekcie natriémie,
pricom to plati najma pre stavy spojené s deficitom ex-
traceluldrnej tekutiny, kedy potlacenie vazopresinu
vedie ku zvysenej exkrécii bezsolutovej vody oblickami
s rizikom prudkého vzostupu natriémie. Vhodnejsie
a stéle viac akceptované riesenie je pouzivanie balan-
covanych krystaloidov s fyziologickou koncentraciou
sodika, hoci definitivne vedecké dokazy ndm nateraz
chybaju. Nevyhodou tychto eurépskych algoritmov je,
Ze nie vsetky odportcania maju najvyssi stupen medi-
ciny dékazov, ¢o zdéraznuje potrebu dalSieho vyskumu,
najma vo forme prospektivnych kontrolovanych studii.
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