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Trastorno mixto del sodio: un reto
diagndstico

Mixed sodium disorder: A diagnostic
challenge.

Estefania Guadalupe Olea-Sanchez,* Susy Wuotto-Alvarado,! Barbara Pérez-Aguilar,?
Daniel Ramén Hernandez-Salcedo,® Raul Valencia-Lopez*

Resumen

ANTECEDENTES: La hiponatremia es una de las alteraciones hidroelectroliticas
mds comunes en la practica hospitalaria, definida como sodio sérico menor a
135 mEg/L. Entre las causas, el sindrome de secrecién inadecuada de hormona
antidiurética es la mas comun; sin embargo, existen otros trastornos menos comu-
nes, como la nefropatia perdedora de sal, por lo que se ha creado un dilema en
el abordaje diagnéstico y en la terapéutica prescrita, pues el tratamiento de estas
dos afecciones es opuesto.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 88 afios, quien ingresé a hospitalizacién por
traumatismo craneoencefalico severo con sodio sérico de 133 mEg/L; durante los
primeros dias de hospitalizacién la paciente tuvo una disminucién sdbita de 10 mEg/L
de sodio sérico acompanada de deterioro del estado neurolégico, se establecié el
diagnéstico de nefropatia perdedora de sal, contra la que se le dio tratamiento y se
observé alivio de los sintomas neurolégicos. Posteriormente tuvo nueva disminucién
de sodio sérico, por lo que al realizar el abordaje diagnéstico de nueva cuenta, se
concluy6 el diagnéstico de sindrome de secrecién inadecuada de hormona antidiu-
rética, manejandose con restriccion hidrica, con lo que tuvo concentraciones séricas
de sodio dentro del rango normal con alivio completo de los sintomas neurolégicos,
concluyendo el diagnéstico de trastorno mixto del sodio.

CONCLUSIONES: Este trastorno expuesto en el caso clinico es una afeccién rara y
poco identificada, representando un reto para su diagnéstico y tratamiento.

PALABRAS CLAVE: Hiponatremia; sodio; osmolaridad; diagnéstico; tratamiento.

Abstract

BACKGROUND: Hyponatremia is one of the most common electrolyte alterations in
hospital practice, defined as serum sodium lesser than 135 mEg/L. Among the causes,
the syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion is the most common;
however, there are other less common disorders, such as sodium-wasting nephropathy,
which has created a dilemma in the approach diagnosis and the therapy used, since
the treatment of these two entities is opposite.

CLINICAL CASE: An 88-year-old female patient, who was admitted to hospital for
severe head trauma, upon admission with serum sodium of 133 mEq/L; during the
first 48 hours of stay she presented a sudden decrease of serum sodium of 10 mEqg/L
accompanied by deterioration of the neurological state, making the diagnosis of salt-
wasting nephropathy, for which management was given, with which improvement of
neurological symptoms was observed. Subsequently, she presented a new decrease
in serum sodium, so when performing the diagnostic approach again, causes, the
syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion was concluded, managing
with fluid restriction, maintaining serum sodium levels within the normal range with
complete resolution of neurological symptoms, concluding mixed sodium disorder.

CONCLUSIONS: This disorder exposed in this clinical case is a rare and little identified
entity, representing a challenge for its diagnosis and treatment.

KEYWORDS: Hyponatremia; Sodium; Osmolar concentration; Diagnosis; Therapeutics.
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ANTECEDENTES

La hiponatremia es el trastorno hidroelectrolitico
mas comun en pacientes hospitalizados en todo
el mundo; se define como una concentracion
sérica de sodio menor a 135 mEg/L." Ocurre
en el 30% de los pacientes hospitalizados y
afecta al 15-20% de los pacientes admitidos
en el servicio de urgencias.? La prevalencia en
la poblacién general es de alrededor del 8%,
incrementando significativamente en relacién
con la edad; se asocia de manera indepen-
diente con aumento en el riesgo de mortalidad
por cualquier causa, incluso en pacientes asin-
tomaticos.>* Las causas mas comunes son el
sindrome de secrecién inadecuada de hormona
antidiurética y cerebro perdedor de sal, como se
le conocia en el pasado; actualmente se sabe
que la denominacién correcta de este trastor-
no es nefropatia perdedora de sal debido a su
mecanismo fisiopatolégico, que se acompana
o no de sintomas neurolégicos.* A pesar de que
ambas afecciones son clinica y bioquimicamente
parecidas, el tratamiento es opuesto, por lo que
es esencial distinguirlas. Ademads de ser de difi-
cil diagnéstico, tanto el sindrome de secrecién
inadecuada de hormona antidiurética como la
nefropatia perdedora de sal suelen ser causas
de hiponatremia resistente y representan un reto
terapéutico.®

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 88 afos, con antecedente
de hipotiroidismo primario, hipertensién arterial
sistémica y consumo crénico de benzodia-
zepinas. Inicié su padecimiento al sufrir un
traumatismo craneoencefélico posterior a caida
de un metro y medio de altura, acudiendo a va-
loracién donde se realizé tomografia de craneo
simple que reporté un hematoma temporo-occi-
pital derecho, hematoma subdural y hemorragia
subaracnoidea Fisher 3. La paciente se encontré
estable, a la exploracién fisica con escala de

coma de Glasgow de 14 puntos (O4M6V4), equi-
mosis y edema de la regién temporo-occipital
derecha con respuesta plantar extensora izquier-
da. No mostré alteraciones en los pares craneales
o en la fuerza muscular. Los estudios paraclinicos
al ingreso fueron los siguientes: Hb 15.2 g/dL,
Hto 46.7%, plaquetas 332,000/pL, leucocitos
13,900/pL, glucosa 106 mg/dL, BUN 6.9 mg/
dL, urea 14 mg/dL creatinina 0.80 mg/dL, calcio
9.6 mEq/L, fésforo 3.4 mEqg/L, sodio 133 mEq/L,
potasio 4.1 mEq/L. Seis dias posterior al ingreso,
curs6 con deterioro stbito del estado neurol6gi-
co documentando escala de coma de Glasgow
de 9 puntos (O3M4V2); los estudios paraclinicos
mostraron lo siguiente: Na sérico 114 mEqg/L,
osmolaridad sérica: 232 mOsm/kg, osmolaridad
urinaria: 266 mOsm/Kg, sodio urinario: 76 mg/
dL, fraccién excretada de urea: 55%, fraccién
excretada de 4cido drico: 18%, fraccion excre-
tada de fésforo: 13%, en los cuales resalté una
hiponatremia hipovolémica severa hipoosmolar,
osmolaridad urinaria elevada, sodio urinario
elevado, fraccién de excrecién de urea normal,
fraccion de excrecion de urato elevada y fraccion
excretada de fésforo normal y, asociado con la
clinica, se establecié el diagnéstico de nefropa-
tia perdedora de sal vs sindrome de secrecién
inadecuada de hormona antidiurética, por lo que
se inicié tratamiento con reposicion de solucién
salina al 0.9% intravenosa y aporte de sodio via
oral con objetivo de llevar a la euvolemia y eu-
natremia en las siguientes 48 horas; al conseguir
dichos objetivos se realizé nuevamente aborda-
je, en donde se reportd Na sérico 127 mEq/L,
fraccion excretada de acido Grico postcorrecién
16.3%, se concluyé inicialmente diagndstico de
nefropatia perdedora de sal. La paciente cursé
con alivio de los sintomas neurolégicos. A las 72
horas la paciente cursé con nuevo descenso de
sodio sérico de 120 mEq/L, se realiz6 de nueva
cuenta abordaje; al considerar el estado de vole-
mia y los valores bioquimicos de los electrélitos
urinarios y séricos, se concluyé el diagnéstico de
sindrome de secrecion inadecuada de hormona
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antidiurética. Se inicio restriccién de liquidos y
se aumento la ingesta de sal por la via oral como
tratamiento durante la estancia hospitalaria, con
lo que se obtuvo Na sérico de 130-135 mEg/L. La
paciente fue egresada con alivio de los sintomas
neurolégicos y con tratamiento a domicilio.

DISCUSION

La diferenciacién entre sindrome de secrecion
inadecuada de hormona antidiurética y nefro-
patia perdedora de sal debe su complejidad
a los hallazgos clinicos similares entre ambos
sindromes, suelen manifestarse secundarios a
trastornos neuroldgicos y en pacientes con fun-
cién renal, suprarrenal y tiroidea conservadas;
se caracterizan por hiponatremia, hipouricemia,
orina concentrada y sodio urinario elevado. El
estado de volemia del paciente es uno de los
factores que diferencian el sindrome de secre-
cién inadecuada de hormona antidiurética y la
nefropatia perdedora de sal. En el sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética,
la volemia se encuentra normal o elevada y en la
nefropatia perdedora de sal, ésta esta disminui-
da. El estado de volemia del paciente puede ser
valorado de manera clinica, identificando sinto-
mas como hipotensién postural, aumento en la
frecuencia cardiaca, mucosas secas, entre otros.
Sin embargo, objetivarlo en algunas ocasiones
representa un reto debido a que estos signos o
sintomas no siempre son evidentes.

La fisiopatologia de la nefropatia perdedora
de sal se basa en la disrupcién en el eje hipo-
talamico-renal, disminucion de la actividad
simpdatico-mimética renal y aumento en la pro-
duccién de péptidos natriuréticos cerebrales.?
Los péptidos natriuréticos inhiben la secrecion
de renina y aumentan la tasa de filtrado glome-
rular, promoviendo un defecto en la reabsorcion
proximal de sodio, acido urico y fésforo.> Con
este evento, se ocasiona una natriuresis ina-
propiada, existe mayor excrecion que ingesta y
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como consecuencia se observa disminucién del
volumen arterial efectivo y se desencadena una
respuesta neurohumoral adaptativa, estimula la
secrecion de ADH, activacién del eje renina-
angiotensina-aldosterona y disminucién de la
tasa de filtrado glomerular. Por dltimo, se alcanza
un estado de equilibrio en donde la excrecion de
aguay sal serd igual a su ingesta con un volumen
intracelular menor.?

Las manifestaciones clinicas se relacionan con
el grado de hiponatremia. A medida que la dis-
minucion de la concentracién sérica de sodio
reduce la osmolaridad sérica, se desarrolla un
gradiente de tonicidad a través de la barrera
hematoencefélica que causa edema cerebral.*
Los sintomas incluyen letargo, agitacion, cefa-
lea, alteracion de la conciencia, convulsiones y
coma. La gravedad de los sintomas generalmente
refleja el grado y la rapidez de la disminucion de
la concentracién sérica de sodio. En la relacion
con la reduccion del volumen intravascular, las
caracteristicas que sugieren hipovolemia inclu-
yen sed, pérdida de peso abrupta, disminucién
del volumen urinario y equilibrio negativo de
liquidos.*

Para el diagnéstico, hay que considerar que
ambos sindromes estdn asociados con enfer-
medades intracraneales, se manifiestan con
hiponatremia, hiperuricemia, orina concentrada,
sodio urinario elevado y fraccion excretada de
urato alta. Una pauta importante para lograr la
diferenciacién entre ambos trastornos es el esta-
do de volemia, ya sea euvolémico en el sindrome
de secrecién inadecuada de hormona antidiuré-
tica e hipovolémico en nefropatia perdedora de
sal.>* Al considerarse un diagndstico de exclu-
sion, y por tanto, todo un reto al manifestarse con
superposicion de las principales caracteristicas
clinicas entre sindrome de secrecién inadecuada
de hormona antidiurética y nefropatia perdedora
de sal como se observa en el Cuadro 1, debe
determinarse una historia clinica minuciosa,

https://doi.org/10.24245/mim.v39i1.4773
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Cuadro 1. Lista de caracteristicas comunes al sindrome de secrecién inadecuada de hormona antidiurética (SIADH) y nefropatia

perdedora de sal (NPS)

Hallazgos clinicos en comiin Diferencias entre SIADH y NPS

Asociacion con enfermedad intracraneal

Hiponatremia

Orina concentrada

Sodio urinario usualmente mayor de 20 mEg/L

No edematoso

Hipouricemia, con aumento de la excrecién fraccional de
urato

examen fisico completo y examenes paraclinicos
al momento de ser detectado.>* Algunos biomar-
cadores pueden orientar al diagnéstico preciso y
son de suma importancia al momento de decidir
el tratamiento mas apropiado, como se muestra
en el Cuadro 2.>° Para el abordaje y diagnéstico,
se propone el siguiente algoritmo sistematizado
en pasos e ilustrado en la Figura 1.

Paso 1: La hiponatremia se clasifica como leve
(134 a 130 mEq/L), moderada (129 a 125 mEg/L)
y severa (menor a 125 mEq/L).>? Paso 2: Clasifi-
car los sintomas como moderadamente graves
o graves dependiendo de la manifestacién de

Estado de volemia:

normal a alto en SIADH

bajo en NPS

Fraccion excretada de fosforo:
normal en SIADH

alto en NPS

los mismos. Lo anterior basado en la premisa
que incluso los pacientes sin sintomas apa-
rentes tienen anomalias clinicas como caidas,
alteraciones de la marcha o déficit cognitivo
leve.? Paso 3: Calcular osmolaridad sérica
efectiva, la hiponatremia hipoténica es aquella
que se manifiesta con osmolaridad menor de
275 mOsm/kg.?? Paso 4: Determinar tiempo
de evolucién, se define como hiponatremia
aguda cuando tiene inicio menor a 48 horas y
como crénica cuando es mayor a 48 horas.? Sin
embargo, no sera posible determinar el tiempo
de evolucion en todos los pacientes, por lo que
debe determinarse como hiponatremia crénica.

Cuadro 2. Diferencias entre nefropatia perdedora de sal y sindrome de secrecién inadecuada de la hormona antidiurética

. . Sindrome de secrecion inadecuada de
Biomarcador Nefropatia perdedora de sal A
la hormona antidiurética

Volumen intravascular sodio sérico Bajo Normal a alto
Sodio urinario Alto Alto
Acido drico sérico Bajo Bajo
Fésforo sérico Normal a bajo Normal
Concentraciones de AVP Alto Alto
Diuresis Normal o alta Normal a baja
FeAU inicial Alto Alto
FeAU después de corregir el sodio Alto Normal
Osmolaridad urinaria Alto Alto
Péptido natriurético cerebral Alto Normal
Fraccion excretada de f6sforo Alto Normal

AVP: arginina vasopresina; FeAU: fraccién excretada de dcido drico:; BNP: péptido natriurético cerebral.
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4 N\
Identificar paciente con hiponatremia: Estudi . ]
ce e studios complementarios
Sodio sérico menor a 135 mEq/L
\ J ‘ +
Paso 1: Clasificar segtn la severidad Estudios séricos: Na, K, Cl, Estudios urinarios:
Leve: 134 a 130 mEq/L Ca, P, Mg, glucosa, BUN, electrélitos urinarios (Na,
Moderada: 129 a 125 mEq/L urea, creatinina, écio!o K, P),_ osr}nglariée_ld
Severo: menor a 125 mEqyL url.co,TSH, T3, T4,.cortlsol urinaria, aC|do'ur|co
. J sérico, concentraciones de urinario, creatinina
Ve ~N ADH, BNP, renina y urinaria
Paso 2: Clasificar los sintomas aldosterona
Moderadamente grave: natseas, confusion y cefalea
Grave: vomito, somnolencia, convulsiones y coma
4 N\
Paso 3: Calcular osmolaridad sérica Osmolaridad sérica efectiva
Hiposmolar: menor a 275 mOsm/kg » (2 x Na sérico) + glucosa sérica/18
| J
Paso 4: Determinar tiempo de evolucién
Aguda: menos de 48 h de evolucion
Cronica: mas de 48 h de evolucion

J

N

Paso 5: Determinar el estado de volemia
Hipovolémica, euvolémica o hipervolémica
Se valora clinicamente buscando signos y sintomas como
hipotension ortostdtica, taquicardia y deshidratacion de mucosas

/
Paso 6: Medir osmolaridad urinaria
Mayor a 100 mOsm/kg: SIADH, NPS, hiponatremia hipovolémica, deplecién de sal
Menor a 100 mOsm/kg Administracién de diuréticos, potomania de cerveza, polidipsia primaria

-
e N
Paso 7: Medicion de sodio urinario
Pérdidas renales - > 20 mEq/L
Pérdidas extrarrenales - < 20 mEqg/L
\\§
-

Paso 8: Fraccion excretada de acido Grico Fraccionlexcretadaldelacidolirico:
Determina el porcentaje de excrecién de la carga Acido (rico urinario x creatinina sérica
filtrada de urato en el glomérulo, el valor normales [ » X 10
N de 4-11%, observandose elevado en SIADH y NPS )

Acido (rico x creatinina urinaria
i Solucién salina al 3%

Correcci6n con soluci6n salina al 3% 1) Solucién salina al 0.9% 500 mL + 6 dmpulas

—> de 10 mL de NaCl al 17.7%
2) Solucién salina al 0.9% 250 mL + 3 dampulas
En SIADH, la correccién de sodio normalizara la fraccion de 10 mL de NaCl al 17.7%
excretada de acido drico a un valor de 4% a 11%
En NPS permanecerd mayor a 11% a pesar de correccién
de hiponatremia
(. J
N Fraccion excretada de fosforo
Paso 9: Determinar la fraccion excretada de fésforo Fésforo urinario x creatinina sérica
> 20% NPS EEE— X 10
SIADH < 20% Fosforo sérico x creatinina urinaria

. J/

Figura 1. Algoritmo diagnéstico de hiponatremia.
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Paso 5: Estado de volemia del paciente, puede
clasificarse como hipovolémica, euvolémica o
hipervolémica dependiendo del estado de hi-
dratacion del paciente y se valora clinicamente
buscando signos y sintomas como hipotensién
ortostatica, taquicardia y deshidratacion de
mucosas. Sin embargo, estos métodos no son
objetivos, por lo que se puede apoyar de la
presién venosa central, péptido natriurético
cerebral, fraccién excretada de acido drico o
urea. Paso 6: Osmolaridad urinaria, su principal
utilidad es diferenciar las causas de hipona-
tremia hipoténica. Se recomienda medirla en
una muestra al azar de orina y el punto de
corte es de 100 mOsm/kg.” Paso 7: Medicién
de sodio urinario, permite hacer una evalua-
cion del volumen circulante efectivo vy facilita
la discriminacién entre las pérdidas renales y
extrarrenales de sodio. Una concentracién de
sodio mayor de 20 mEq/L sugiere un volumen
circulante efectivo normal o una alteracién que
favorece la pérdida de sodio, mientras que las
extrarrenales tienen un sodio urinario menor de
20 mEq/L. Paso 8: Fraccion excretada de acido
Urico,® determina el porcentaje de excrecion
de la carga filtrada de urato en el glomérulo,
el valor normal es del 4 al 11%, observandose
elevado en sindrome de secrecién inadecuada
de hormona antidiurética y nefropatia perdedo-
ra de sal. En sindrome de secrecién inadecuada
de hormona antidiurética, la correcciéon de la
hiponatremia normalizara la fraccién excre-
tada de 4cido Grico manteniéndolo en rangos
normales y en nefropatia perdedora de sal
permanecera mayor del 11% a pesar de la co-
rreccion de hiponatremia, permitiendo orientar
el diagnostico.”'” Paso 9: Determinar la fraccion
excretada de fésforo, un valor mayor del 20%
se reporta en nefropatia perdedora de sal, es
de utilidad para el diagnéstico diferencial entre
sindrome de secrecién inadecuada de hormona
antidiurética, en donde se encuentra menor del
20%. Con estos elementos se espera concluir
un diagnoéstico definitivo y asi el inicio del
tratamiento de manera segura.

Tratamiento

Los cambios rapidos en el volumen celular como
consecuencia de la hiponatremia pueden tener
efectos nocivos en el sistema nervioso central;
una rapida reduccién de la concentracion de
sodio plasmatico puede provocar edema celular
y sintomas neurolégicos. Si la concentracion de
sodio disminuye rapidamente por debajo de 120
a 115, lainflamacién encefélica puede conducir
a convulsiones, coma, dafio permanente y muer-
te.""? Para la correccion de las concentraciones
de sodio, un limite aceptado es de 10 a 12 mEg/L
en 24 horas y no mas de 18 mEg/L en 48 horas,
esta velocidad de correccién permite que el en-
céfalo se recupere de la pérdida de osmoles, sin
riesgo de causar daio neurolégico.”™ Cuando la
hiponatremia evoluciona durante varios dias, el
encéfalo y otros tejidos responden mediante el
transporte de sodio, cloruro, potasio y otros so-
lutos organicos, esta respuesta disminuye el flujo
osmoético de agua a las células y la inflamacién
de los tejidos. También es importante tomar en
cuenta que las complicaciones pueden producir-
se cuando existe una sobrecorreccion de sodio,
por lo que el paciente debe ser estrechamente
monitoreado de electrdlitos séricos y urinarios;
acompafiado de la clinica neurolégica debera
determinarse el tratamiento a seguir.™

Respecto a la administracion de tratamiento en
bolo intravenoso con solucién salina al 3% vs
la infusion intravenosa continua de solucion
salina al 3% en 24 horas, se ha observado que
la terapia con bolos causa una elevacién mas
rapida del sodio a las 6 horas, con mejoria en
la escala de coma de Glasgow a las 6 horas; sin
embargo, al término de 24 horas la concentra-
cién media de sodio fue similar en los tratados
con bolo y los tratados con infusién continua.’
Por lo que en los pacientes con sintomas severos
estd justificada la correccion de sodio mediante
bolos de 100 mL con solucion salina al 3%, con
un maximo de administracién de 3 bolos en
24 horas, con el objetivo de restaurar el estado
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neurolégico de manera rdpida buscando evitar
complicaciones irreversibles." En quienes cur-
san con sintomas moderadamente graves, puede
considerarse la administracién de solucion sa-
lina al 3% en infusién continua para 24 horas
con la finalidad de evitar la sobrecorreccién y
complicaciones asociadas. Debe realizarse mo-
nitoreo cada 4 a 6 horas de electrélitos séricos
y urinarios, valoracién del estado neurolégico
mediante la escala de coma de Glasgow vy, en
caso de objetivar cambios abruptos, debera
realizarse resonancia magnética para descartar
complicaciones.

CONCLUSIONES

La importancia de esta revision radica en que
no existe ninguna guia especifica con niveles de
recomendacién confiables para el tratamiento
de pacientes con trastornos mixtos del sodio; el
tratamiento siempre debe ser individualizado
y basado en metas de reposicién de sodio, las
cuales recomendamos se establezcan segin
la severidad de los sintomas. Se propone un
abordaje sistematizado por pasos para lograr la
correcta distincion entre ambas afecciones; sin
embargo, debe tenerse en mente que el diagnos-
tico puede alternar entre ambas causas a través
del tiempo, como en el caso comunicado, y el
éxito en el tratamiento dependera de la identifi-
cacién oportuna de ambos trastornos.
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