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RESUMO EM 1 MINUTO

Comecaremos fazendo um breve resumo sobre os principais conceitos cobrados nas provas:

RESUMO PRATICO

Representa o nimero de osmoles de soluto por litro de solucdo, atuando
como a forca osmética que atrai as moléculas de agua entre os comparti-
mentos. No organismo, o sédio é o principal responsavel por determinar a
osmolaridade plasmatica.

0 valor de referéncia normal da osmolaridade no plasma humano varia de 285
a 295 mOsm/L. Desvios nesses valores indicam estados de concentracdo de
solutos (como na hipernatremia) ou de diluicao hidrica (como na
hiponatremia).

A osmolaridade é rigidamente controlada pela integracdo entre o estimulo da
sede (que dita a ingestéo de dgua) e a liberacao de ADH (que dita a reabsor-
cdo renal de dgua). Pequenas variacées de apenas 1% a 2% na osmolaridade
plasmatica sdo prontamente detectadas por osmorreceptores hipotalami-
cos para ativar esses mecanismos de defesa.

Produzido no hipotalamo e secretado pela neuro-hipéfise, o ADH atua nos re-
ceptores V2 dos tubulos coletores renais. Sua ligagdo estimula a insergao de
canais de aquaporina-2 na membrana apical, promovendo reabsorcao ativa
de agua livre e concentrando a urina.

A agua corresponde a cerca de 60% do peso corporal em homens adultos e
50% em mulheres adultas e idosos, variando conforme a proporcéo de te-
cido adiposo. Em estados de desidratacdo crénica ou deplecdo grave de flui-
dos, o percentual real de agua corporal diminui, devendo ser ajustado nos

calculos clinicos.

Aproximadamente 2/3 da dgua corporal total estdo no espaco intracelular
(LIC) e 1/3 esta no extracelular (LEC). Do volume extracelular, cerca de 75%
preenche o espaco intersticial, enquanto os 25% restantes correspondem
ao intravascular (plasma).

€ a concentracdo plasmatica de sédio abaixo de 135 mEq/L, representando ti-
picamente um excesso de agua livre em relacéo ao sédio corporal. Provoca
sintomas predominantemente neurolégicos por edema cerebral, e sua corre-
¢do continua deve ser limitada a 10 mEq/L em 24 horas para evitar a mielino-
lise pontina (desmielinizacdo osmética).
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E definida pelo sédio sérico acima de 145 mEq/L, sendo caracterizada por um
déficit de agua livre que acarreta desidratacao e retracao celular. Os sinto-

Hipernatremia mas clinicos também s&o de origem neurolégica, e a taxa de reducéo do sédio
deve respeitar o limite de 10 mEq/L por dia para afastar o risco de edema ce-
rebral agudo e convulsdes.

ANa = (Sédio da solucao - Sédio do paciente) / (ACT + 1)

Férmula de Adrogué
0 resultado é quanto sera a variacao do sédio se for administrado 1 litro da

solucao.

Déficit de sddio = ACT = Variacao de sddio desejada

Déficit de sadio 0 resultado é quantos mEq de sédio precisam ser administrados para atingir a

concentracdo de sédio desejada.

Déficit de dgua livre = ACT x (Sédio medido/Sédio desejado - 1)
Déficit de agua livre
0 resultado é quantos litros de agua precisam ser administrados para atingir

a concentracsdo de sddio desejada.
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INTRODUCAO

Saudagdes anestésicas!

Neste material, vamos abordar os principios basicos sobre os fluidos e eletrélitos no corpo. Come-
caremos falando sobre a agua, principal componente do corpo humano, e como ela se divide entre
os compartimentos. Desvendaremos palavras que mais parecem um trava-lingua (osmolaridade e
osmolalidade) e entenderemos os mecanismos que garantem uma regulacao perfeita entre os com-
partimentos, ions e liquidos.

Depois, vamos focar nos disturbios do sédio, o ion mais abundante do plasma. Em muitas situacgoes,
precisaremos identificar e corrigir prontamente um disturbio do sédio no intraoperatério para evitar
uma disfuncao neurolégica grave. Mas até nisso precisamos ter cuidado: vocé vera que, se a corregao
for rapida demais, podemos causar uma verdadeira catastrofe ao nosso paciente. E por isso que o
anestesiologista precisa dominar esses conceitos! Mas n&o se preocupe, o DEX vai te ajudar nessa
jornada. Vamos la!

\.F/'
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A FISIOLOGIA DOS COMPARTIMENTOS E SEUS IONS

A compreenséao de qualquer disturbio de agua e eletrdlitos comecga pela analise de como o volume de
fluidos do nosso organismo esta distribuido e protegido dentro de barreiras anatdémicas e funcionais
especificas. Vamos agora nos aprofundar nesse assunto.

A DISTRIBUICAO DA AGUA CORPORAL TOTAL (ACT)

O corpo humano funciona, de forma simplificada, como uma solugéo aquosa altamente compartimen-
talizada. A Agua Corporal Total (ACT) representa aproximadamente 60% do peso corporal total de um
homem adulto. Contudo, essa proporgéo de agua nao € estatica e varia amplamente de acordo com
trés variaveis bioldgicas centrais: idade, sexo e composicao corporal.

1. Idade: Os recém-nascidos sdo extremamente “Umidos”, com a ACT representando de 70% a
80% do seu peso corporal total. A medida que envelhecemos, perdemos massa magra e ganha-
mos tecido gorduroso, o que reduz de forma progressiva a ACT. Em pacientes idosos, a agua
passa a representar apenas cerca de 52% do peso nos homens e 45% nas mulheres.

2. Sexo: Mulheres adultas possuem, fisiologicamente, uma proporgdo maior de tecido adiposo e
menor de massa muscular em relagdo aos homens. Como o tecido adiposo é hidrofébico e con-
tém pouca agua (~10%) em comparagéo ao tecido muscular magro (~75%), a ACT média de
uma mulher adulta corresponde a cerca de 50% de seu peso.

3. Composicao Corporal: Em individuos obesos, a ACT pode cair para até 45% do peso corporal
total, enquanto em individuos magros ou caquéticos a agua pode representar até 75% da massa
total do organismo.
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il Calcular as necessidades hidricas ou as ta- \

' xas de correcgao eletrolitica baseando-se es- fis

tritamente no peso real de um paciente obeso

€ um erro. Como o tecido adiposo tem pou-

ca agua, o calculo pelo peso real superesti-

ma drasticamente a ACT do paciente, o que

leva a prescricdo de volumes excessivos de

fluidos, provocando sobrecarga intravascular,

edema pulmonar e prejuizo na cicatrizagao

de anastomoses cirurgicas. Em obesos, o

calculo deve sempre ser ajustado para o peso

ideal ou basear-se em um percentual de ACT
reduzido para 45%.

A DIVISAO DOS COMPARTIMENTOS HiDRICOS

Atotalidade da agua do nosso organismo esta separada em dois grandes compartimentos anatémicos
e funcionais pela barreira da membrana celular: o espaco intracelular e o espaco extracelular.

« Liquido Intracelular (LIC): Corresponde a aproximadamente 2/3 da ACT. E o ambiente fluido
interno das células, onde ocorrem as reacdes enzimaticas e o metabolismo oxidativo vital.

* Liquido Extracelular (LEC): Representa o 1/3 restante da ACT e é subdividido em subcompar-
timentos separados pela barreira da membrana capilar endotelial:

1. Intersticio: Banha o espaco entre as células e representa cerca de 75% do LEC.

2. Liquido Intravascular (Plasma): E a porco liquida do sangue contida dentro dos vasos,
correspondendo a cerca de 25% do LEC.

Atencgdo: essa proporg¢do entre plasma e intersticio varia um pouquinho entre as principais referéncias.
Para facilitar, recomendamos que vocé guarde essa relagdo de 25% de plasma e 75% de intersticio
que é super comum e citada pelo Barash.
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1/3 NO LIQUIDO EXTRACELULAR
(LEC). DISTRIBUIDO ASSIM:

75% NO INTERSTICIO

2/3 DAAGUA: LiQuIDO
INTRACELULAR (LIC)

25% NO INTRAVASCULAR

} DICA PRATICA
L

Para memorizar de forma rapida a distribuicdo hidrica no seu paciente classico de \o
75 kg:

+ ACT (60% do peso no homem adulto): 45 litros.
* LIC (2/3 da ACT): 30 litros.
* LEC (1/3 da ACT): 15 litros.

Grave essa proporcao de 2:1entreo LICe o LEC.

0S ELETROLITOS DENTRO DOS COMPARTIMENTOS

Para manter a eletroneutralidade, a soma total das cargas positivas (cations) deve ser exatamente
igual a soma das cargas negativas (anions) em cada compartimento. Entretanto, a composigao eletro-
litica especifica do LIC e do LEC é mantida de forma profundamente assimétrica.

* No Extracelular (LEC): O sédio (Na+) é o cation dominante, com concentragao plasmatica fisio-
l6gica de 135 a 145 mEg/L. Os principais anions que garantem o equilibrio elétrico no LEC séo
o cloreto (Cl-) (~97-107 mEq/L) e o bicarbonato (HCO3-) (~24 mEq/L).

* No Intracelular (LIC): O Potassio (K+) é o cation dominante, apresentando uma concentragéo
celular de 140 a 150 mEg/L. Ja as cargas negativas sdo determinadas por anions organicos,
representados por fosfatos e proteinas celulares carregadas negativamente, que estao retidos
no interior da célula devido a impermeabilidade da membrana celular.

ANEST-REVIEW DISTURBIOS HIDROELETROLITICOS (PARTE 1)




LIC LEC

Afinal, quem é que mantém esse gradiente de concentragao tao intenso entre soédio e potassio?

A estrela aqui € a Na+/K+ ATPase (bomba de sddio e potassio), que transporta esses ions contra
seus gradientes de concentragdo, consumindo energia celular (ATP). Ela ejeta trés ions sédio (Na+)
do interior da célula para o meio extracelular e importa dois ions potdassio (K+) para o liquido intrace-
lular. Ao manter esses gradientes idnicos, a bomba preserva a polarizacao elétrica e o potencial de
repouso da membrana celular.

Essa diferenca de carga elétrica serve como uma fonte de energia potencial que é absolutamente vital
para a deflagracao de potenciais de acéo e o funcionamento adequado de todos os tecidos excitaveis
do corpo, como os neurdnios, os musculos esqueléticos e o miocardio. Quando ha deplecao de ATP,
como em situacdes de hipoxia ou isquemia tecidual, essa atividade cessa, resultando em edema ce-
lular e extravasamento de potassio para o espaco extracelular.

;.9-9 ' 4 I l""l.
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Agua, solutos e osmolaridade

Para compreender como a agua se move entre os compartimentos do corpo e o impacto das solugdes
que infundimos no paciente, precisamos dominar a fisico-quimica da osmose e da osmolaridade.

OSMOSE, PRESSAO OSMOTICA, OSMOLARIDADE E OSMOLALIDADE

Esse titulo parece até um trava-lingua, mas agora tudo vai fazer sentido!

A osmose ¢ o fluxo espontaneo de agua através de uma membrana semipermeavel de uma regido de
baixa concentragédo de soluto para uma de maior concentragdo. E como se a agua “quisesse” equili-
brar a concentragcao dos dois lados.

Aforga necessaria para resistir a esse movimento € a pressao osmética, que depende unicamente do
numero de particulas ativas em solugdo. Ela é medida em miliosmoles (mOsm).
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As distingdes entre osmolalidade e osmolaridade s&o cruciais:

@

« OsmolaLidade: E o nimero de osmoles de soluto por quilograma de solvente (H20) (unidade:
mOsm/kg). E medida diretamente no laboratério por meio da depressdo do ponto de congela-
mento (crioscopia) ou pressdo de vapor e nao sofre influéncia da temperatura. O valor de
referéncia fisiologico normal varia de 285 a 295 mOsm/kg.
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« OsmolaRidade: E o nimero de osmoles de soluto por litro de solugdo (unidade: mOsm/L). E
um valor estimado por equacdes matematicas e sofre influéncia de variagcées de temperatu-
ra devido a diluicdo provocada pela expansido do volume liquido sob o calor. Na vida real, nés
calculamos a osmolaridade usando as concentragdes de substancias que obtemos faciimente,
conforme vocé vera a seguir.

CALCULO DA OSMOLARIDADE PLASMATICA
Como o sédio (Na+) e seus anions extracelu-
lares acompanhantes respondem pela maior OSMOLARIDADE PLASMATICA

parte da for¢ga osmética do LEC, ele é o deter-
minante primordial da osmolaridade plasma- ﬁ_@ GLICOSE UREIA
2 X o —_—

tica. Podemos estimar esse valor a beira do
leito utilizando a férmula padrdo baseada nos
principais solutos do LEC:

18 6

Nessa formula, o sédio € multiplicado por 2 para representar tanto o cation quanto os anions que man-
tém a eletroneutralidade no plasma (principalmente o cloro e o bicarbonato).

Observagéo: na literatura médica estadunidense, utiliza-se a dosagem do nitrogénio ureico sanguineo
(BUN) em mg/dL no lugar da ureia, alterando o divisor para 2,8.

o
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ATENCAO NA PROVA: OSMOLARIDADE EFETIVA (TONICIDADE)

Existe uma diferenca entre osmolaridade e osmolaridade efetiva, também chamada \o
de tonicidade. Esse parametro refere-se a concentragcédo de solutos que influenciam
o movimento e a distribuicdo de agua entre os espacgos intracelular e extracelular. A
férmula € bem parecida, porém removemos o valor da ureia. Isso acontece porque a
ureia € uma molécula pequena e lipossoluvel que atravessa livremente as membranas
celulares por difusdo passiva, equilibrando-se nos compartimentos. Por causa disso,

ela ndo gera um gradiente osmoético real para deslocar agua de um compartimento
para o outro.

Na pratica, a ureia costuma

contribuir com cerca de 5-6 OSMOLARIDADE EFETIVA (TONICIDADE):
mOsm/L para a osmolaridade
total. Por isso, os valores de Y GLICOSE

osmolaridade total e efeti- 2Xx & + —_— @ UREIA
va podem ser préximos, mas :

nao sao equivalentes!

18
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A regulacao da osmolaridade

Para manter a osmolaridade plasmatica rigorosamente na faixa fisiolégica (275 - 295 mOsm/L), o
hipotalamo anterior atua como um maestro metabdlico altamente sensivel.

Imagine-se caminhando sob o calor intenso na beira da praia. Através do suor (que € um fluido hipo-
tbnico), vocé perde proporcionalmente muito mais agua livre do que eletrdlitos. Como consequéncia
dessa perda, a concentragéo de sédio (natremia) e a osmolaridade do LEC sobem rapidamente.

AUMENTA
OSMOLARIDADE

PERDA DE = [::
LiQuiDo @

No cérebro, osmorreceptores especializados na regido anterior do hipotalamo detectam esse aumento mi-
nimo na tonicidade e encolhem por osmose. Esse encolhimento celular dispara duas respostas imediatas:

1. Ativacao do Centro da Sede: Gera um estimulo cortical consciente que nos for¢a a buscar e
ingerir agua livre para reidratar o organismo. E claro que o mecanismo da sede é ineficaz em
pacientes anestesiados e bebés, além de outros pacientes que ndo conseguem solicitar ou cap-
tar agua de forma auténoma.

2. Secreg¢ao de ADH (hormonio antidiurético): Os neurbnios dos nucleos supradptico e para-
ventricular do hipotalamo sintetizam o ADH. Ele é transportado e liberado pela neuro-hipdfise
(pituitaria posterior) diretamente na circulagao.

CENTRODASEDE ——= N.PARAVENTRICULAR
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AACAO RENAL DO ADH

O ADH circula pelo plasma e liga-se aos receptores V2 localizados na membrana basolateral das
células principais do néfron distal (porcao final do tubulo distal e tubulo coletor). Essa ligacao ativa a
proteina G estimulatéria, elevando os niveis intracelulares de cAMP, o que promove a translocagao
fisica e a fusdo de vesiculas contendo canais de dgua chamados aquaporina-2 (AQP2) na membrana
apical (luminal).

A membrana luminal do néfron distal, que antes era impermeavel, torna-se altamente permeavel a agua. A
medula renal apresenta um intersticio extremamente hiperosmolar (chegando a até 1.200 a 1.400 mOsm/
kg devido & atividade contracorrente mantida ativamente pela alca de Henle). E essa altissima osmolarida-
de medular que “suga” a agua livre através dos canais de aquaporina-2 abertos pelo ADH, concentrando
aurina e preservando a agua livre no plasma. Diuréticos de alga, como a furosemida, reduzem a formagao
desse gradiente medular e prejudicam a capacidade de concentrar a urina.

AQUAPORINA-2

: REABSORCAO :
“ DE AGUA S
RECEPTOR V2 = =
| (oo
-
URINA

CONCENTRADA w

No pos-operatoério imediato de cirurgias de grande porte, ocorre liberacao nao-os- \

maética massiva de ADH pelos seguintes mecanismos: estimulos dolorosos, inflama-
cao sistémica (via liberagdo de interleucina-6), pneumoperiténio e hipotensao. Isso
forga o rim a reabsorver muita agua livre nos tubulos coletores, gerando uma oligtiria
pos-operatdria funcional e fisiolégica. Injetar litros de cristaloides de forma intem-
pestiva para “bater uma meta de diurese” nesse momento nao “abrira o rim”, mas
apenas rompera o glicocalix endotelial, provocara edema tecidual e agravara a hipo-
natremia dilucional do paciente.

o
¥,
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DE OLHO NA PROVA

Homem de 38 anos, previamente higido, vitima de acidente automobilistico, encontra- \
-se internado ha 72 horas na UTI para suporte ventilatério por trauma toracico com con-
tusédo pulmonar. Apresenta estabilidade hemodinamica, hiponatremia e reducao do débito
urinario. O mecanismo que explica a provavel causa para essas alteragdes € o (a):

A) Diminui¢cdo do inotropismo cardiaco

B) Aumento da pressao da artéria pulmonar

C)Aumento da secregao de arginina-vasopressina

D)Aumento da secrecéo do peptideo natriurético atrial
Comentario:

O estresse decorrente do trauma toracico e da contus&do pulmonar, somado ao suporte
ventilatério, atua como um potente estimulo ndo osmético para o aumento da secre-
cao de arginina-vasopressina (é outro nome para o ADH). Essa hipersecregao hor-
monal age nos tubulos coletores renais promovendo uma avida reabsorgéo de agua
livre, o que justifica a redugao do débito urinario. O consequente acumulo de agua no
compartimento extracelular dilui o sédio plasmatico e gera a hiponatremia dilucional

caracteristica, confirmando a Alternativa C.
Gabarito: Letra C
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DISTURBIOS DO SODIO

Para entender os disturbios do sddio, vamos lembrar que ele é o principal cation extracelular e o
principal determinante da osmolaridade plasmatica. Por isso, ao avaliar alteragbes da natremia,
nds sempre analisamos também o volume do LEC, pois isso ajuda a inferir a causa do disturbio e o
conteudo corporal total de sédio.

3 PULO DO GATO

A concentracao sérica de sédio nao reflete, necessariamente, a quantidade to- \
tal de sédio no organismo. Leia de novo essa frase, porque esse € o grande pulo

do gato desse assunto! Podemos ter hiponatremia com muito sédio no corpo, assim
como podemos ter hipernatremia com pouco sddio no corpo. A explicagao para isso €
que a concentracado de qualquer substancia depende da sua quantidade dividida pelo
volume no qual ela esta diluida.

E isso que explica uma HIPOnatremia mesmo com sédio corporal aumentado, que
ocorre quando o ganho de agua é proporcionalmente maior. O mesmo vale para HI-
PERnNatremia com sdédio total reduzido, que ocorre quando ha perda de agua livre.

<
o QUANTIDADE
J

@ DE SODIO

' [ Na*] ~140
- :

LiQUIDO

EXTRACELULAR

Vamos entender melhor esse conceito com alguns exemplos:

Se ocorre perda de agua e sodio, o resultado depende da proporcao entre essas perdas. Se a perda de
agua predomina, ocorre hipernatremia, como na diurese osmotica ou nas perdas cutaneas importantes.
Se a perda de sodio é maior, pode surgir hiponatremia, como na diarreia secretora ou no uso de diuré-
ticos. Ja quando as perdas s&o proporcionais, ou quando ha reposi¢ao hidrica adequada (por exemplo,
qguando vocé se hidrata depois de uma corrida), a concentragcao de sédio permanece normal.

ANEST-REVIEW DISTURBIOS HIDROELETROLITICOS (PARTE 1)




Da mesma forma, o aumento do sédio corporal total também pode gerar diferentes alteragdes na
natremia. Pode haver hipernatremia quando ha oferta excessiva de sédio, especialmente se a funcao
renal estiver comprometida. Por outro lado, em condi¢des como cirrose e insuficiéncia cardiaca, ha
retencao de sddio e agua, mas o ganho de agua predomina, levando a hiponatremia. Ja em individuos
com fungao renal preservada, o excesso de sodio tende a ser compensado pelos rins, que aumentam
sua excregao e ajudam a restaurar o equilibrio.

HIPERNATREMIA HIPONATREMIA

[, - - -

—> HIPOVOLEMICA €&—

- L . >
Ex.: perda cutanea, Ex.: 1 diuréticos,
diurese osmdtica. diarreia.

[

' —> EUVOLEMICA ¢— ’
- -,

Ex.: Diabetes insipidus. Ex.: SIADH.
i A @t
) —> HIPERVOLEMICA é&— | N
e < P
Ex.: 1 infusdo salina. Ex.: IC, cirrose,
DRC, IRA, sindrome
nefrética.

Moral da histéria: podemos ter qualquer um dos dois disturbios a depender da propor¢ao entre sodio
e volemia. E por isso que se tornou comum dizer que "os disturbios do sodio” sdo, na verdade, distur-
bios da agua.

Vamos terminar essa parte introdutoria sobre os disturbios do sédio com uma questao:

£\
&

/ DE OLHO NA PROVA

)
4
1

5

Homem de 63 anos, 170 cm, 70 kg, apresenta no pré-operatorio de tumor cerebral um \o
sédio sérico = 120 mmol/L. E portador de insuficiéncia renal nao dialitica e miocardiopatia.
Esta em uso de carvedilol (6,25 mg/dia), losartana (50 mg/dia) e prednisona (40 mg/dia).
Qual desses achados no pré-operatorio € associado a etiologia da hiponatremia?
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A) Sindrome de Cushing pelo uso da prednisona.

B) Bloqueio alfa e beta adrenérgico pelo carvedilol.

C)Diabetes insipidus central decorrente do tumor cerebral.

D)Expansao do volume plasmatico pela disfungéo cardiaca e renal.
Comentario:

A disfuncao cardiaca (miocardiopatia) e a insuficiéncia renal reduzem o volume ar-
terial efetivo, estimulando de forma persistente a liberacdo de ADH e a ativagao do
sistema renina-angiotensina-aldosterona. Essa cascata neuro-hormonal impede a ex-
crecao renal de agua livre, gerando uma expansao do volume plasmatico que dilui
0 sodio corporal e resulta em uma hiponatremia hipervolémica. Por outro lado, o
diabetes insipidus e a sindrome de Cushing/corticosteroides estao classicamente as-
sociados a perda de agua livre e ganho de sddio, gerando hipernatremia.

Gabarito: Letra D
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HIPONATREMIA

Seja bem-vindo(a) ao disturbio eletrolitico mais comum no hospital! A hiponatremia é classicamente
definida como a concentracao plasmatica de sédio menor que 135 mEq/L.

Como ja vimos, uma concentragao baixa de sédio significa que ha um excesso relativo de agua livre
em relacado ao sédio corporal total no compartimento extracelular, diluindo o ion. Esse disturbio
pode ser dividido quanto a sua gravidade nas seguintes faixas, segundo o Miller:

GRAVIDADE SODIO (MEQ/L)

O LEVE 130-134

- MODERADA 120 -130

GRAVE 120
\0 = %

E ja que o sédio é o grande determinante da osmolaridade do plasma, a hiponatremia geralmente vem
acompanhada de hipo-osmolaridade plasmatica (€ o que chamamos de "hiponatremia hipotonica”.

LOGO, A HIPONATREMIA GERALMENTE TERA
OSMOLARIDADE BAIXA! (HIPOTONICA)

No entanto, existem algumas situagdes de hiponatremia que terédo tonicidade normal ou até aumenta-
da! Fique atento a essas duas excecoes importantes:

DISTURBIOS HIDROELETROLITICOS (PARTE 1)
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* Hiponatremia Hiperténica: Ocorre quando solutos osmoticamente ativos (como a glicose e o ma-
nitol) acumulam-se no liquido extracelular. Eles geram um gradiente osmaético que “puxa” a agua
de dentro das células para o LEC, diluindo o sddio plasmatico. O exemplo classico é a hiperglice-
mia grave. Para vocé ter ideia, a cada 100 mg/dL de glicose acima do valor normal de 100 mg/dL,
0 sodio medido cai aproximadamente 2 mEq/L.

DE GLICOSE

NORMAL HIPONATREMIA HIPERTONICA
“PUXA” AGUA

- - -
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EXCESSO
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Para cada 100 de glicemia acima de
100mg/dL o sédio diminui 2 mEq/L.

« Hiponatremia Isoténica (Pseudohiponatremia): E um erro laboratorial que ocorre em estados
de hiperlipidemia ou hiperproteinemia grave (como no mieloma multiplo). Proteinas e lipidios
ocupam uma fragdo maior do volume plasmatico total, mas n&o contém soédio. Os aparelhos de
laboratorio antigos mediam o sodio por litro de plasma total (incluindo a fragao lipidica/proteica),
gerando um resultado falsamente baixo, embora a osmolalidade medida real do plasma e a con-
centracao de sddio na fragdo aquosa estejam normais.
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Causa mais comum de hiponatremia hipertdnica: \o
A) Diarreia
B) Vémitos
C)Hipertensao arterial sistémica

D) Diabetes mellitus mal controlado




Comentario:

A chave para responder essa questao era ter atengao ao termo “hipertdénica”. Acaba-
mos de ver que a hiperglicemia significativa atrai agua de dentro das células para o
espaco extracelular por osmose, diluindo a concentracado de soddio plasmatico. Essa é
a causa mais comum de hiponatremia hipertdnica. Diarreia e vémitos até podem cau-
sar hiponatremia, mas na forma hipoténica, como veremos em breve.

Gabarito: Letra D

SAIBA MAIS

Uma causa perioperatéria importante de hiponatremia € a Sindrome da Ressecg¢ao \o
Transuretral da Préstata (RTU). Durante o procedimento cirurgico, grandes volumes

de liquidos de irrigagao (contendo solutos como glicina, sorbitol ou manitol) podem ser
absorvidos de forma rapida através dos seios venosos prostaticos abertos. A absorcao
maciga de agua dilui o sddio plasmatico, resultando em hiponatremia, cuja tonici-
dade pode ser variavel: segundo o Miller, a absor¢ao de agua livre tende a provocar
hipotonicidade, mas a presenga dos solutos como glicina e manitol pode manter a
osmolaridade plasmatica proxima do normal.

FISIOPATOLOGIA CELULAR E ADAPTACAO NEURONAL

A partir de agora, vamos focar na hiponatremia hipotonica, que é a forma mais comum e que cursa
com baixa osmolaridade plasmatica. As principais consequéncias desse disturbio envolvem justamen-
te os efeitos da hipo-osmolaridade nas células, principalmente nos neurdnios.

Como as membranas celulares sao altamente permeaveis a agua, a agua move-se do meio menos
concentrado (LEC hipotbnico) para o meio mais concentrado (LIC) por osmose. O resultado celular
desse deslocamento de agua para dentro das células € o edema celular. Praticamente todos os teci-
dos do corpo sofrem com esse inchago, mas o cérebro € o 6rgao que apresenta maior vulnerabilidade.

Como o tecido cerebral esta confinado no interior de uma caixa éssea rigida (o cranio), o edema
cerebral eleva rapidamente a pressao intracraniana, podendo provocar herniagdo de estruturas
cerebrais nobres (como o uncus ou as amigdalas cerebelares) e morte.

Mas atencgao: esse risco € muito maior quando o disturbio € AGUDO! Numa hiponatremia crénica e
insidiosa, o cérebro sofre muito menos devido a adaptacao neuronal.
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HIPONATREMIA EDEMA CEREBRAL
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Agua entra no neurénio que esta
mais concentrado que o LEC.

SAIBA MAIS

Como o cérebro consegue sobreviver a quadros de hiponatremia cronica pro- \
funda sem apresentar sintomas de hipertensao intracraniana?

A resposta esta na capacidade de adaptacao neuronal. Diante de uma queda lenta
e insidiosa na osmolaridade plasmatica, o neurénio ativa mecanismos de autodefesa
para evitar o edema celular. Inicialmente, nas primeiras horas, ha perda passiva de
liquido intersticial para o liquor. Ao longo de 48 horas, o neurénio passa a exportar
ativamente solutos de seu interior para o espaco extracelular. Primeiramente, sao eli-
minados eletrdlitos rapidos (como sédio, potassio e cloro) e, posteriormente, osmalitos
organicos (como glutamato, taurina, mio-inositol e creatina). Com menos solutos intra-
celulares, a osmolaridade interna do neurdnio cai até igualar-se a do plasma hipoto6-
nico, cessando o gradiente osmoético que forgava a entrada de agua. Genial, né? Por
isso, pacientes com hiponatremia crénica (> 48h) costumam ser assintomaticos,
enquanto aqueles com hiponatremia aguda (< 48h) representam emergéncias médi-
cas de alto risco neurologico devido a auséncia de tempo habil para essa adaptagéo.

HIPONATREMIA ADAPTACAO DO NEURONIO
6& @ Sou um génio!

W §

Edema celular

Elimina solutos para “igualar” a
concentracao do LEC, evitando a
entrada excessiva de dgua.
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Os sintomas clinicos da hiponatremia aguda refletem esse edema cerebral e incluem cefaleia, nause-
as, vomitos, confusao mental, letargia, agitacao psicomotora e, em casos graves (sodio < 120 mE-
g/L), crises convulsivas generalizadas, coma, parada cardiorrespiratdria e herniacao cerebral.

HIPONATREMIA AGUDA

> sinais e Sintfomas =
ceFaIeia;

confusdo
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CLASSIFICACAO E ETIOLOGIAS

Uma vez confirmada a presenca de hiponatremia hipotonica (excluindo hiperglicemia grave, por
exemplo), classificamos o paciente de acordo com a sua volemia. Esse diagndstico sindrémico ba-
seia-se na histdria clinica, no exame fisico (turgor da pele, perfusao periférica, pressao arterial, PVC)
e na dosagem do sédio urinario.

Respira fundo e vamos destrinchar logo esse disturbio! A hiponatremia hipotdnica divide-se em trés
grandes grupos, conforme a volemia do paciente (veja o fluxograma a seguir).
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1. Hiponatremia Hipovolémica

POLIDIPSIA

HIPOTIREQIDISMO
INSUFICIENCIA ADRENAL

)

e HIPERVOLEMIA

@ SODIO URINARIO

I
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< 20mEq/L > 20mEq/L
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~— CIRROSE
SINDROME NEFROTICA

INJURIA
@ RENAL

Ocorre quando o paciente perde sddio e agua, mas a perda de sédio € proporcionalmente maior que
a de agua, ou o paciente recebe reposi¢cao com fluidos hipotdnicos livres de sédio (ex: Soro Glicosado
5%). A perda de volume intravascular estimula fortemente os barorreceptores arteriais e venosos, ati-
vando uma liberagdo macica e nao osmaética de ADH pela neuro-hipdéfise para preservar a perfusdo
sistémica. O ADH retém o maximo de agua livre possivel no néfron distal, diluindo o sddio extracelular.

Para diferenciar a origem da perda de sddio, avaliamos o sédio urinario:

* Perdas Extra-renais (sodio urinario <20 mEq/L): O rim esta saudavel e respondendo de forma apro-
priada a hipovolemia, reabsorvendo avidamente sodio e agua para tentar manter o volume intravascular.

« Exemplos: diarreia severa, vomitos incoerciveis, perdas para o terceiro espago (como na

pancreatite ou ileo pds-operatério) e queimaduras.

* Perdas Renais (sodio urinario > 20 mEqg/L): O rim é a propria via de perda de sodio, sendo inca-
paz de reté-lo apesar do cenario de hipovolemia.

ANEST-REVIEW

» Exemplos: uso de diuréticos (tiazidicos ou de alga), insuficiéncia adrenal primaria (doenca
de Addison, com deficiéncia de aldosterona) e Sindrome Cerebral Perdedora de Sal.
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2. Hiponatremia Hipervolémica

Ocorre quando ha um aumento do sédio corporal total, mas acompanhado de um ganho ainda maior
de agua corporal total, levando & diluic&o. E disso que estamos falando quando dizemos que os distur-
bios do sodio sdo disturbios da agua! Repare que a QUANTIDADE de sodio no corpo esta até elevada,
mas temos proporcionalmente muito mais agua, o que dilui a CONCENTRA(;i\O do sadio.

Esse tipo de hiponatremia € marcada pela presenga de edema generalizado e congestao sistémica.
So por ai, vocé ja consegue imaginar as principais doengas causadoras:

* Insuficiéncia Cardiaca Congestiva (ICC) e Cirrose Hepatica: Nesses estados, ha uma redu-
cao acentuada do volume circulante efetivo decorrente da faléncia de bomba ou da vasodilata-
cao esplancnica massiva. O corpo interpreta essa queda como uma “falsa hipovolemia”, ativando
de forma n&o osmotica a liberagdo de ADH e o sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA),
gerando retencéo hidrica intensa. O corpo retém sodio e agua, mas predomina a retengao de
agua. O sédio urinario é tipicamente < 20 mEg/L.

* Insuficiéncia Renal (Aguda ou Crénica): O rim perde a capacidade de filtrar e excretar agua
livre. O sédio urinario é usualmente > 20 mEq/L devido a incapacidade tubular de reabsorc¢ao.

) SAIBA MAIS: HIPONATREMIA E CIRROSE
g

A presenca de hiponatremia é um sinal de péssimo prognéstico na cirrose. Ela \o
sinaliza um estado avangado de disfungcédo hepatica, representando a redugéo critica

do volume circulante arterial efetivo (uma hipovolemia relativa), e esta relacionada a
sindrome hepatorrenal e a ascite refrataria. Nao por acaso, o sodio faz parte do escore
MELD-NA que é usado para alocar os pacientes na fila de transplante hepatico.

Hiponatremia Euvolémica

Essa aqui é a queridinha das provas! Caracteriza-se clinicamente por pacientes sem sinais de desi-
dratagcdo tecidual e sem edema periférico ou congestao (euvolemia clinica).

As duas principais causas de hiponatremia euvolémica sao:

1. Sindrome da Antidiurese Inapropriada (SIADH / SIAD): Caracteriza-se pela liberagao conti-
nua e inapropriada de ADH desvinculada de estimulos osméticos ou hemodinamicos normais. E
uma causa muito comum apds neurocirurgias por manipulagao hipotalamica ou traumas cranioe-
ncefalicos. Também pode ser uma sindrome paraneoplasica (destaque para o cancer de pulmao
de pequenas células). O excesso de ADH promove reabsorgéo continua de agua livre pelas
aquaporinas-2 no lumen do néfron distal. A urina do paciente fica inadequadamente concentrada
(osmolaridade urinaria > 100 mOsm/kg), e ha perda continua de sodio na urina (sodio urinario >
20 mEq/L) devido a expansao inicial discreta de volume que inibe o SRAA.
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2. Polidipsia Primaria (Psicogénica): O paciente ingere

por conta prépria volumes imensos de agua livre (geral- Vou guardartf’da
. . - essa agua:
mente > 12-15 L/dia) que superam a capacidade maxima 2

de excrecao de agua livre dos rins. Ao contrario da SIA-
DH, a liberagdo de ADH esta fisiologicamente suprimida
pela hipo-osmolaridade sérica, e o néfron distal permane-
ce impermedavel a agua. Portanto, a urina nesses pacien-
tes é extremamente diluida (osmolaridade urinaria < 100
mOsm/kg).
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SAIBA MAIS: SINDROME CEREBRAL PERDEDORA DE SAL

A Sindrome Cerebral Perdedora de Sal (SCPS) é o principal diagndstico diferencial \o
da SIADH em pacientes com patologias intracranianas. Ambas as condi¢gdes se ma-
nifestam como hiponatremia hipotdnica com sédio urinario elevado (> 20 mEq/L), mas
a diferenga esta no volume extracelular: a SIADH cursa com euvolemia, enquanto a
SCPS cursa com hipovolemia real por perda maci¢a de sddio e 4gua na urina. Essa
distingcao é importante porque o tratamento da SIADH (restricao hidrica) agrava a desi-
dratacdo na SCPS, ao passo que a reposigao salina necessaria na SCPS pode piorar
o edema se administrada na SIADH. Porém, ha uma grande controvérsia quanto a real
existéncia da SCPS como entidade independente, visto que diferenciar a euvolemia
da hipovolemia em pacientes neurocriticos a beira do leito é clinicamente dificil. De
toda forma, vale a pena ter esse conceito para as provas.

MANEIJO DA HIPONATREMIA

O tratamento da hiponatremia hipoténica deve ser bastante cuidadoso, porque pode desencadear
uma complicagdo muito grave, principalmente nos casos crénicos.

Se elevarmos muito rapidamente o sddio e, portanto, a osmolaridade do plasma, os neurdnios podem
perder agua de forma abrupta para o LEC por osmose. A desidratagao celular rapida provoca a tragéao
fisica e a desintegragao da bainha de mielina dos neurénios da ponte, desencadeando a temida Sin-
drome de Desmielinizacdao Osmética (ou Mielinélise Pontina). Esta condigdo clinica gravissima se
manifesta de 2 a 6 dias apos a correcido inadequada, cursando com quadriparesia, paralisia pseudo-
bulbar (disfagia, disartria), convulsdes, coma e até obito.
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E atencédo: o risco dessa complicagdo € MUITO MAIOR na hiponatremia cronica (> 48h), em que os
neurdnios ja estavam bem adaptados, conforme ja vimos.

Reveja a seguir um resumo da fisiopatologia por tras da mielindlise pontina:

1. NORMAL

@

2. HIPONATREMIA

b ., @

~EDEMA CELULAR

Neur6nio esta mais concentrado que o LEC.

3. ADAPTACAO DO NEURONIO
N

Elimina solutos para “igualar” a concentracdo do LEC,
evitando a entrada excessiva de agua.

4. MIELINOLISE PONTINA

¥ v ¢ @@

&,

Correcao rapida causa saida brusca de dgua.
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nilil Para evitar a mielindlise pontina, temos um limite maximo seguro de elevagao do \o
' sodio: elevar no maximo 10 mEq/L nas primeiras 24 horas (algumas fontes mais
conservadoras sugerem um alvo ainda mais seguro de 8 mEq/L em 24h em pacientes

de alto risco, como etilistas cronicos e desnutridos).

Evite a mielindlise

pontina!!

Aumento maximodo | [/ ¥,
sodio em 24 horas: &
4
10 mEq/L

Sabendo disso, podemos falar do tratamento propriamente dito, que depende basicamente de dois
parametros: a presenca de sintomas neurolégicos graves e a cronicidade do disturbio. Vamos
focar nos valores citados pelo Miller, considerando que os detalhes de tratamento variam um pouco
entre as referéncias.

1. Tratamento da Hiponatremia Crénica (> 48h ou de duracdo desconhecida)

Quando o paciente € assintomatico ou apresenta quadro crénico, a principio nao é necessario ad-
ministrar sodio. Lembre-se de que esses pacientes ja estdo bem adaptados, por isso, uma corregcao
brusca do sodio tem um risco maior de mielindlise pontina. Sendo assim, o tratamento da hiponatremia
assintomatica foca na causa e no status volémico:

* Hiponatremia Hipovolémica: Ja que o problema é a hipovolemia, basta fazer uma boa hidra-
tacdo na maioria dos casos. Ao restabelecer a volemia, cessa o estimulo hemodinamico para a
secrecao continua de ADH, permitindo que os rins excretem o excesso de agua livre.

* Hiponatremia euvolémica (SIADH): A restricao de agua livre € a terapia de primeira linha
(visando uma reducgao de 0,5 a 1,0 L/dia do volume de agua corporal total). O uso de Vaptans
(antagonistas do receptor V2 de vasopressina) € indicado como segunda linha.

* Hiponatremia Hipervolémica (Insuficiéncia Cardiaca, Cirrose): Restricdo de fluidos e trata-
mento otimizado da doencga de base. Pode-se considerar o uso de Vaptans.

2. Tratamento da Hiponatremia Sintomatica ou Aguda (< 48h)

« Sintomas Graves (crises convulsivas, coma, sinais de herniagao cerebral): Essa é uma
emergéncia medica! A conduta imediata € administrar um bolus de 100 mL de salina a 3% ao
longo de 10 minutos, que pode ser repetido até 3 vezes conforme a necessidade clinica. O
objetivo inicial é elevar o sodio sérico de 2 a 3 mEqg/L para reduzir o edema cerebral de maneira

ANEST-REVIEW DISTURBIOS HIDROELETROLITICOS (PARTE 1)




rapida e segura. Neste momento, ndo estamos preocupados com o risco de mielindlise pontina,
e sim em salvar a vida do paciente. Apos a reversdo dos sintomas neuroldgicos graves, a infusao
agressiva de salina hiperténica deve ser imediatamente interrompida, e o limite de corregéo deve
ser mantido abaixo de 10 mEq/L nas primeiras 24 horas.

+ Sintomas Moderados (cefaleia, confusao mental ou nauseas sem vémitos): Manter uma
taxa de infusdo de salina a 3% de 1 mL/kg/h. O objetivo é aumentar a natremia em no maximo
1 mEq/L por hora nas primeiras 3-4 horas (ou seja, aumento de 3-4). Além disso, precisamos
respeitar o aumento maximo de 10 mEq/L em 24 horas.

Atencao a monitorizagao: o soédio plasmatico deve ser avaliado a cada 4 a 6 horas nas primeiras 24
horas de tratamento, e obrigatoriamente apés cada infusao em bolus de salina a 3%.

RESUMINDOQO, é o seguinte:

HIPONATREMIA AGUDA SINTOMATICA

cusswmm;ﬁn / ELEMENTO CONDUTA / DESCIIII;ﬁB

SINTOMAS GRAVES

- Bolus 100 mL de NaCl 3% (repetir até 3x)
(CONVULSAO, COMA):

SINTOMAS MODERADOS Infusdo 1 mL/kg/h de NaCl 3% (natremia subindo 1
\({IEFALEIA. CONFUSAQ): mEgq/L por hora nas primeiras 3-4 horas) J

Apods essa infusdo inicial para salvar a vida do paciente, o aumento de sddio ndo deve exceder 10
mEq/L em 24 horas.

2N,

3) DICA PRATICA: COMO PREPARAR NACL 3%
=

Primeiro, entenda o seguinte:

Salgadao

) . para os
* 3% significa 3 gramas em 100 mL. ntimos!

* 1gde NaCl = 17,11 mEq de sddio.

* Logo, 3g de NaCl = 51,3 mEq de sodio.
Basta fazer uma continha simples para entender que NaCl 3%
tem uma concentragéo de 513 mEq/L (ou 510, para arredondar).
Sé relembrando, o NaCl 0,9% (soro fisioldégico) tem uma concen-
tracdo de sodio de 154 mEq/L. =
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Existem MUITAS formas de preparar essa solugédo, geralmente usando ampolas de
NaCl a 20% diluidas em agua ou soro fisiolégico. Veja alguns exemplos:

* 150 mL de NaCl a 20% + 850 mL de agua bidestilada
+ 75 mL de NaCl a 20% + 425 mL de agua bidestilada
+ 55 mL de NaCl a 20% + 445 mL de soro fisiolégico

E atencao! Se vocé estiver corrigindo uma hiponatremia e perceber que o sédio plasmatico subiu ra-
pido demais, expondo o paciente ao risco de mielindlise pontina, vocé deve:

1. Interromper imediatamente a infuséo de salina hipertbnica.
2. Substituir por fluidos hipoténicos (como Soro Glicosado 5%).

3. Administrar Desmopressina (DDAVP) na dose de 2 a 4 mcg por via intravenosa a cada 6 a 8
horas para promover a reabsorgao de agua livre renal e reduzir ativamente a natremia de volta
a uma faixa segura.

CALCULO DO VOLUME DE SOLUCAO SALINA

Para garantir a seguranga do tratamento e respeitar um aumento maximo de 10 mEg/L em 24 horas, temos
que “prever”’ o impacto da nossa solugao salina no sodio do paciente. Existem duas formas de fazer isso:

Fonte: Barash

1. A Férmula de Adrogué-Madias

Esta equacéao é utilizada para estimar qual sera a variacao do sodio plasmatico (ANa) do paciente
apos a infusdo de 1 litro (1000 mL) da salina hipertonica.

- o ——
= -
—— e ——— — —
— —

FORMULA DE ADROGUE
T NaCl 3% = 513 mEg/L
Na+ da Na‘ do

solucao ~ paciente

OACT+1

Quanto o sddio vai variar se eu

der 1 litro de alguma solugao
(nesse caso, NaCl 3%)
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Lembre-se de que a Agua Corporal Total (ACT) varia conforme a idade, o sexo e a composicao teci-
dual. Memorize isso aqui:

* Homem Jovem: 60% do peso
* Mulher Jovem e Idosos: 50% do peso

Curiosidade: Esse “+1” que adicionamos a ACT na formula representa esse 1 litro de solugéo que
vamos adicionar a volemia do paciente.

Vamos aplicar isso num exemplo, considerando o paciente Sr. José, 75 anos, peso 60 Kg, sodio de 120
mEq/L.

ACT (idoso) = 50% do peso

- — ACT = 0,5 x 60 =30L
_ N Sr. José, 75 anos, 60
‘é-'/ kg, Na* =120 mEq/L.
\/. A AN + (Na*da solugio —Na"do paciente)
RN | a = (ACT + 1)

_ (513-120)
ANa' = (B30+1)

ANa™ = 12,6mEq/L

Se fizer 1 litro de NaCl 3%, o sédio aumenta cerca de 12,6 mEq/L.

Essa informacdo é super importante, pois agora sabemos que esse paciente NAO PODE receber 1
litro de solugao salina em menos de 24 horas, pois ultrapassaria o limite seguro de 10 mEq/L. Para
saber o volume maximo de solucédo que respeita esse limite, basta fazer uma regra de trés simples:

1000mL — 12,6mEq/L
x — 10mEq/L

x = 793 mL

Logo, esse paciente pode receber, no maximo, 793 mL de NaCl 3% durante 24 horas!
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2. A Formula do Déficit de Sadio

Esta formula calcula a quantidade total de mEq de sddio que deve ser infundida no organismo para
elevar a natremia atual do paciente até o nivel desejado de sédio:

- ACT‘ x  Variacdo de Na®

desejada

: Vai te dar um valor em mEq.
E s6 lembrar que NaCl 3% tem 513 mEq/L
para descobrir quanto de volume precisa fazer.

Vamos ver como fica no exemplo do Sr. José, considerando que queremos aumentar em 10 mEqg/L
sua natremia (maximo permitido em 24h).

( (3 () VARIACAO DE SODIO DESEJADA

Déficit de sédio = 30 x 10 = 300mEq

Ou seja, queremos injetar 300 mEq de sddio no Sr. José. Para saber quanto de NaCl 3% fazer, basta
uma regra de trés simples:

NaCl 3% contém 513 mEq de sédio por litro

1000mL de NaCl 3% — 513 mEq de sédio
X — 300 mEq de so6dio

x = 584mL de NaCl 3%
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Logo, esse paciente pode receber, no maximo, 584 mL de NaCl 3% durante 24 horas! Percebemos que
a férmula do déficit de sddio resulta em um valor um pouco menor de infusao de NaCl a 3% em relagao
a formula de Adrogué. Independentemente do método que vocé escolher, sempre monitorize o valor do
sodio a cada 4-6 horas e va titulando sua infusdo de acordo com o aumento real que acontecer.

DE OLHO NA PROVA

Paciente masculino, 100 kg, com concentragéo sérica de sodio de 105 mEg/L. Qual \
a quantidade de sddio (em mEQ) necessaria para elevar sua concentragao sérica até
120 mEq/L?

A) 600

e
=
|

n)

o
©
Q‘\v L,_»?Y/

B) 900

C)1200

D)2400
Comentario:

O que essa questao pede é justamente a férmula do déficit de sédio! Para este pa-
ciente do sexo masculino, vamos considerar uma ACT de 60% em relag&o ao peso (ou
seja, 60 litros). Colocando na férmula, teremos o seguinte:

Dé¢f Na™ = ACT x (Na+desejado — Na+paciente)
Déf Na™ = 60 x (120 — 105)

Dé¢f Na™ = 900mEq
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HIPERNATREMIA

A FISIOPATOLOGIA DA HIPEROSMOLARIDADE E O NEURONIO DESIDRATADO

Agora que vocé ja entendeu a hiponatremia, vamos para o outro extremo: a hipernatremia. Ela é defi-
nida como a concentragdo plasmatica de sddio acima de 145 mEq/L e representa um déficit de agua
livre. Diferentemente da hiponatremia, que pode se apresentar com osmolaridade plasmatica baixa,
normal ou alta, toda hipernatremia é hiperténica por definicao, ja que o sddio é o principal determi-
nante da osmolaridade do plasma.

Quando o LEC se torna hipertbnico, cria-se um gradiente osmético em relagdo ao LIC. Logo, a agua
livre move-se rapidamente de dentro das células (menos concentrado) para o espago extracelular
(mais concentrado) por osmose. O resultado celular imediato desse fluxo de agua é a desidratacao
celular, e quem mais sofre (de novo) sdo os neurénios.

NORMAL HIPERNATREMIA

Saida de agua do neurdnio para
o LEC (mais concentrado)

A medida que a 4gua abandona os neurdnios, ocorre uma retracdo fisica do parénquima cerebral.
Essa retragao pode provocar o estiramento e ruptura de pequenos vasos, o que pode causar hemorra-
gia subaracnoide espontanea, hemorragias subcorticais e até trombose dos seios venosos durais.

Os sintomas clinicos da hipernatremia refletem essa desidratacdo neuronal e incluem alteracéo do es-
tado mental, irritabilidade, letargia, fraqueza muscular, hiperreflexia, espasticidade, crises convulsivas
€, em casos graves, coma e morte.

FISIOLOGIA CELULAR E ADAPTACAO NEURONAL

O cérebro possui mecanismos de defesa para se adaptar aos estados de hiperosmolaridade crénica.
Diante de uma elevacéao progressiva do sodio extracelular (periodo superior a 48 horas), ocorre entra-
da passiva de eletrodlitos (sodio e potassio) para o meio intracelular.

Se a hiperosmolaridade persistir, 0 neurdnio passa a sintetizar e acumular solutos organicos intrace-
lulares de baixo peso molecular, conhecidos como osmédlitos idiégenos ou osmolitos organicos (glu-
tamato, taurina, mio-inositol, sorbitol e creatina). O acumulo dessas substancias eleva a osmolaridade
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interna do neurdnio até igualar-se a do LEC hiperténico, cessando o gradiente osmotico e restabele-
cendo o volume e a hidratagao celular normal. Repare que o raciocinio € basicamente o inverso do
que acontece na hiponatremia.

HIPERNATREMIA ADAPTACAO DO NEURONIO
¥

/ A - g
& - -
® ¢

Acumula solutos para “igualar” a concentracao do
LEC, evitando a saida excessiva de agua

Inclusive, é por isso que nao devemos corrigir rapidamente a hipernatremia (especialmente no quadro
cronico). Como o neurénio ainda possui uma grande quantidade de osmdlitos idiogenos acumulados
em seu interior, uma queda brusca na osmolaridade plasmatica vai fazer com que a agua migre rapi-
damente para dentro dos neurénios, resultando em edema cerebral.

Por essa razao, a velocidade maxima de redugao do sodio deve respeitar o limite de 10 mEq/L em 24
horas (mesma regra da hiponatremia).

AUMENTO MAXIMO DO = ) ey y
SODIO EM 24 HORAS: =\ J& "~ vite o edema

10 mEq/L

cerebral!

0 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DO DEFICIT DE AGUA LIVRE

Assim como na hiponatremia, vamos classificar a hipernatremia de acordo com o status volémico do paciente.

1. Hipernatremia Hipovolémica

Ocorre quando o paciente apresenta perda de agua e de sédio, mas a perda de agua livre é pro-
porcionalmente maior que a de sédio. Caracteriza-se por sinais clinicos classicos de desidratacéo e
hipoperfusdo (taquicardia, hipotensao ortostatica, mucosa oral seca e turgor cutdneo diminuido).

» Causas renais (Sodio Urinario maior que 20 mEq/L): Uso de diuréticos de alga (que impedem
a concentragdo urinaria na alga de Henle) ou diurese osmatica (induzida por glicosuria na diabe-
tes n&o controlada, ureia ou infusdo de manitol).
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+ Causas extra-renais (Sodio Urinario menor que 20 mEq/L): Perdas pelo trato gastrointestinal
(diarreia, vémitos, aspiragdo por sonda nasogastrica) ou perdas cutaneas (queimaduras graves,
sudorese profusa) sem a devida reposi¢cao de agua livre.

2. Hipernatremia Euvolémica (Diabetes Insipidus)

Caracteriza-se por pacientes que apresentam perda isolada de agua livre, sem sinais evidentes de
hipovolemia ou edema na avaliagao fisica inicial.

» Causas principais: Perdas insensiveis aumentadas (febre persistente, hiperventilagdo com ga-
ses anestésicos ndo umidificados) e, fundamentalmente, os quadros de Diabetes Insipidus
central ou nefrogénico. Veremos mais sobre isso em breve.

3. Hipernatremia Hipervolémica

E caracterizada pelo ganho excessivo de sédio, o que atrai 4gua do LIC para o LEC, expandindo o
volume intravascular e gerando sinais de sobrecarga hidrica (edema periférico, aumento da PVC e
estertores pulmonares).

» Causas principais: Administracéo iatrogénica de solug¢des salinas hipertdnicas (NaCl a 3% ou
7,5%) ou ampolas concentradas de bicarbonato de sodio a 8,4% (frequentes no manejo de para-
das cardiorrespiratorias ou acidoses severas), além de quadros de hiperaldosteronismo primario.

O fluxograma a seguir faz um “resumao” dessas causas:

HIPERNATREMIA

{ A )

i Fi N
HIPOVOLEMICA EUVOLEMICA HIPERVOLEMICA
(4 volume extracelular) (volume extracelular normal) (T volume extracelular)

A

AVALIAR AVALIAR CAUSADA POR
| SODIO URINARIO OSMOLARIDADE URINARIA GANHO REAL DE SODIO
( b
‘ BAIXO [ ELEVADO ‘ | BAIXA OU NORMAL [ ALTA CAUSAS:
L (<20 mEq/L) | (>20mEq/l) | | (<300mOsm/kg) | | (>600mOsm/kg) ) » Infusdo de solugées salinas
I i e I g2 h i e e l_ e hipertdnicas ou bicarbonato
- y - - — - — y de sédio concentrado
CAUSAS: | [ causas: ! CAUSA: CAUSA: S fiperldcetemnton
+ Baixaingestdo | » Perdas renais por + Diabetes insipidus « Perdas insensiveis primério
de dgua . . diurese a_sm'nflca respira-torlas » Sindrome de Cushing
» Perdas pelo trato | | = Uso de diuréticos ou cutaneas

gastrointestinal ‘ s Doenga renal
|

« Perdas cutdneas | intrinseca @ 0 @ﬂ% 04
1P &2 &
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DIABETES INSIPIDUS

O Diabetes Insipidus (DI) € uma sindrome clinica de extrema relevancia no paciente neurocritico, in-
clusive durante neurocirurgias. Caracteriza-se pela auséncia de produgao ou de resposta ao Hormo-
nio Antidiurético (ADH / Vasopressina).

Conforme ja vimos, o ADH tem um papel fundamental para permitir a concentragao da urina e reabsor-
cao de agua livre Ia no néfron distal. Se temos um problema nesse mecanismo, o paciente ira perder
grandes quantidades de agua pela urina, o que acaba concentrando o sédio.

O diagnéstico de DI é definido pela presencga de politiria (diurese maior que 250 a 300 mL/h), hiper-
natremia com hiperosmolaridade plasmatica (maior que 300 a 305 mOsm/kg) e uma urina muito
diluida (osmolaridade urinaria menor que 300 mOsm/kg ou densidade urinaria menor que 1.005).

Esse problema na agdo do ADH pode acontecer por dois mecanismos:

* DI central: Ocorre por reducédo da producgao ou liberagdo de ADH. Logo, o problema € no sis-
tema nervoso central. Pode ocorrer por procedimentos neurocirurgicos, principalmente os que
envolvem a hipofise e o hipotalamo; traumatismo cranioencefalico; hemorragia subaracnoide;
tumores cerebrais; etc. Neste caso, o paciente responde bem a desmopressina (DDAVP), que
€ um analogo do ADH. A administracao de DDAVP funciona tanto como teste diagndstico (se a
urina ficar concentrada, confirma DI central) quanto como tratamento. Para isso, o Miller sugere
fazer doses tituladas de 0,4 a 1 mcg.

a \
DIABETES INSIPIDUS

| CENTRAL
|

. «{ RESPONDE A0

N
J produgéo de DDAVP!

ADH =

TRAUMA

MENINGITE
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* DI nefrogénico: A liberagdo de ADH até esta adequada, mas ha resisténcia a acdo do ADH nos
rins. Isso pode ser causado por disturbios eletroliticos (hipocalemia e hipercalcemia); medicamen-
tos como o litio e disfun¢des renais intrinsecas. E aqui esta o pulo do gato: ao contrario do DI cen-
tral, o DI nefrogénico nao responde ao DDAVP, ja que o problema nao esta na falta de ADH. O
manejo principal aqui € tratar a causa.

SFINS)  ANEMIA
> FALCIFORME

i PLACENTA
: Lno Vasopressinase
GENETICO  HIPERCALCEMIA = (VASOPRESSINASE)
Aquaporina ou outros drogas
ou HIPOPOTASSEMIA J’

Receptor ADH Interfere com

a acdo do ADH
no rim

}\ SAIBA MAIS: POR QUE “INSIPIDUS”?

N €ty A s . Y \.
i O termo “insipido” faz referéncia a urina desses pacientes que, ao contrario do dia-

betes mellitus (rico em glicose e doce), apresenta-se extremamente diluida, clara e
sem sabor, comportando-se praticamente como agua pura.

) I
=

Homem de 30 anos, 80 kg e 1,75 m é submetido a correcao cirurgica de fratura de \o
base de cranio do tipo Le Fort lll. Apds trés horas de procedimento, apresenta-se com
pulso filiforme, presséao arterial de 90 x 40 mmHg, frequéncia cardiaca de 125 bpm e diu-
rese de 3.000 mL. Exames laboratoriais evidenciam: hemoglobina de 16,5 g/dL, sodio
sérico de 150 mEq/L, ureia de 45 mg/dL e glicemia de 180 mg/dL. Que conduta terapéu-
tica sera mais efetiva em reduzir a osmolaridade plasmatica nesse paciente?
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A) Insulinoterapia venosa continua

B) Administragdo de desmopressina

C)Administracao de diurético de alca

D) Administracédo de solucao de cloreto de sodio a 0,45%
Comentario:

A fratura de base de cranio provocou um quadro de Diabetes Insipidus central agudo,
0 que levou a poliuria massiva de 3.000 mL e ao choque hipovolémico. A administra-
cao de desmopressina (DDAVP) é a unica conduta que trata diretamente a causa do
disturbio, pois atua como analogo do ADH para restabelecer a reabsorgéo renal de

agua livre e interromper a perda urinaria.
Gabarito: Letra B

MANEJO DA HIPERNATREMIA

O tratamento da hipernatremia depende da etiologia, veja so:

* Hiponatremia hipovolémica: hidratar o paciente e corrigir a causa associada. Pode ser neces-
sario usar solugdes hipotdnicas para corrigir o déficit de agua (mais sobre isso em breve).

* Hiponatremia hipervolémica: interromper a administragcado de sodio exégeno. O Miller sugere
que pode ser necessario administrar furosemida associada a solug¢des hipoténicas para corrigir
o déficit de agua.

* Hiponatremia euvolémica: novamente, podemos usar solugdes hipoténicas. No caso do DI
central, o DDAVP ¢ a primeira linha de tratamento para reduzir a diurese.

Mas afinal, o que sédo essas solugdes hipotbnicas e pra que elas servem? Pense que o tratamento da hi-
pernatremia baseia-se na reposicao de agua livre para restaurar a osmolaridade fisiol6gica do organismo.

A via de escolha preferencial € sempre a via oral ou por sonda nasogastrica/enteral, utilizando agua
potavel purificada, por ser a forma mais fisioldégica e segura de reidratacdo. Quando a via digestiva
esta impossibilitada, utiliza-se a via endovenosa com essas solucdes hipotonicas, tais como soro
glicosado a 5% (SG 5%) e salina a 0,45% (“meio” soro fisioldgico). E, claro, ndo custa lembrar que o
sodio plasmatico deve ser reduzido em no maximo 10 mEq/L em 24 horas.

Assim como na hiponatremia, temos duas formas de calcular esse volume: pela férmula de Adrogué
e pelo Déficit de Agua Livre.

Antes de falarmos das duas opgdes, um detalhe sobre a Agua Corporal Total (ACT): em condigdes nor-
mais, estima-se que a ACT seja 60% do peso para homens jovens e 50% para mulheres e idosos. No en-
tanto, em pacientes desidratados, o percentual de agua corporal diminui. Por isso, alguns autores sugerem
utilizar 50% do peso para homens e 45% do peso para mulheres para evitar superestimar o déficit.

Dito isto, vamos agora tratar o nosso paciente, Sr. Geraldo:
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Sr. Geraldo, 75 anos
60 Kg

Na* =165 meq/L
Apés AVC

1. A Férmula de Adrogué-Madias

Vocé ja aprendeu que essa férmula diz quanto sera a variacao do sédio se infundirmos 1 litro de
uma determinada solucao. Se usarmos soro glicosado a 5%, sabemos que a concentracao de sodio
dessa solugao é zero. Olha s6:

ACT(idoso) = 50%do peso
ACT = 0,5 x 60 = 30L

Formula de Adrogué

ANa+ _ (Na*da solugio—Na " do paciente)
(ACT+1)

Substituindo para glicose 5%:
(0—165) — Glicose 5% = 0 mEq/L de sodio

ANat =
(30+1)  _3Na*do paciente = 165 mEq/L

ANa® = —5,3 mEq/L

Ou seja, se administrarmos 1 litro da solugao de glicose a 5%, a concentracao de sédio caira 5,3 mEq/L.
Se quisermos uma queda de 10 mEq/L (o maximo em 24 horas), basta fazer uma regra de trés simples:

1000mL — 5,3mEq/L
X — 10mEq/L

x = 1886mL
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Logo, precisamos de 1,8 L de soro glicosado a 5% ao longo de 24 horas para que a natremia desse

paciente caia 10 mEq/L. O raciocinio € muito parecido com o que vimos na hiponatremia, basta saber
a concentragao da solucao que esta usando.

P i
( ) SAIBA MAIS
SN
i Se vocé preferir usar a solucdo de NaCl a 0,45%, € s6 considerar que ela tem uma \o
concentracéo de sédio de 77 mEq/L (metade do soro fisioldgico, que € 154 mEq/L).
Aplicando a férmula de Adrogué, vocé vera que 1 litro de NaCl 0,45% ira reduzir o
sédio do Sr. Geraldo em 2,8 mEq/L (calcule ai e veja se da certo!). Fazendo aquela

mesma regra de trés, isso resultara em um volume total de 3,5 litros dessa solugao
durante 24 horas para que a natremia caia 10 mEq/L.

2. A Férmula do Déficit de Agua Livre

Se la na hiponatremia nds calculamos o déficit de sddio, aqui nés calculamos o volume de agua livre

necessario para corrigir a natremia. A férmula classica utiliza a Agua Corporal Total (ACT) e o sédio
sérico atual do paciente:

DEFICIT DE AGUA LIVRE
= ACT@ x (faamd

~ Na* desejado

Vai te dar um valor em litros.

Vamos aplicar esse raciocinio ao caso do Sr. Geraldo, novamente considerando que queremos dimi-

nuir em 10 mEq/L sua natremia (ou seja, o sédio desejado nesse caso sera de 155 mEq/L). Também
vamos considerar que sua ACT é de 30 litros (50% do peso).
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Substituindo no caso do Sr. Geraldo:

Déficit de aguaem 24 h = 30 x ({22 — 1)

Déficit de 4gua em 24 h = 1,93L

Ou seja, o Sr. Geraldo precisa receber 1,93 L de agua livre (ex: soro glicosado 5%) dentro de 24 horas
para que sua natremia caia de 165 para 155 mEq/L. Repare que esse valor foi bem semelhante ao que
obtivemos com a formula de Adrogué (1,8 L de soro glicosado).

PS: Se vocé quiser usar NaCl 0,45% em vez de soro glicosado, o mais pratico é usar a formula de
Adrogué mesmo.

31 DICA PRATICA: POR QUE USAR (OU NAO) GLICOSE 5%?

A solucao de glicose a 5% funciona como uma forma de administrar agua livre porque, \
embora seja isosmdtica in vitro (para evitar hemdlise na infusdo), a glicose é rapidamente
captada pelas células, restando apenas agua pura e isenta de solutos no organismo.

Mas ATENCAQ! Justamente por se comportar como agua livre, ela é ineficaz para a ex-
pansao volémica intravascular, uma vez que a agua se move sem barreiras por todos os
compartimentos corporais, permanecendo apenas uma fracdo pequena no intravascular.

Além disso, seu uso requer extremo cuidado no periodo perioperatério: o estresse
cirurgico gera um estado de resisténcia a insulina e liberagcdo de hormdnios contrar-
reguladores que propiciam a hiperglicemia; a infusdo de glicose nesse cenario pode
exacerbar essa resposta, induzindo uma diurese osmética renal que agrava a desidra-
tacao e a hipernatremia que se pretendia tratar, além de piorar desfechos neurolégicos
isquémicos ou precipitar uma hiponatremia dilucional grave devido a secregao nao
osmotica de ADH (SIADH pdés-operatoéria fisioldgica). Por tudo isso, a tendéncia atual
é preferir solucées com eletrélitos, como o NaCl a 0,45%.
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/ DE OLHO NA PROVA
o

Em paciente adulto, do género masculino, peso de 70 kg, com concentragao plas- \

matica de sédio de 150 mEq/L, o déficit de agua livre é estimado em:

A) 1000 mL
B) 2000 mL
C)3000 mL
D)4000 mL

Comentario:

Aqui, basta aplicar a formula que ja aprendemos, considerando que a ACT de um ho-
mem adulto € 60% do peso (nesse caso, 42 litros). Vamos considerar 140 como o sodio
desejado (guarde essa dica para quando a questao n&o colocar um valor especifico).

ANEST-REVIEW

Formula:

r o r o bdi A. 1
Déficit de agua livre = ACT x ( —odtual 4
Sodio Desejado

Déficit de agua livre = 42 x (% —

Déficit de agua livre = 3litros
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