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Syndrom neprimeranej antidiurézy (SIAD)
a su¢asny manazment hyponatriemie

Ivica Lazurova
. internd klinika LF UPJS a UNLP, Kosice, Slovenskd republika

Suhrn

Hyponatriémia definovana hladinou sérového natria < 135 mmol/l sa povazuje za najcastejsiu elektrolytovu po-
ruchu ako u ambulantnych, tak aj u hospitalizovanych pacientov. Je spojena s vyznamne vy3sou morbiditou, mor-
talitou a dlhsou dobou hospitalizacie a prejavuje sa Sirokou skalou priznakov, od miernych az po Zivot ohrozu-
juce stavy. Najéastejsou formou hypotonickej hyponatriémie je syndréom neprimeranej antidiurézy (SIAD). Clanok
sa venuje jeho etioldgii, diagnostike, diferencidlnej diagnostike a lie¢be v zmysle novych eurépskych odporucani.
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Syndrome of inappropriate antidiuresis and the current management
of hyponatremia

Summary

Hyponatremia defined as serum sodium lower than 135 mmol/L is the most common electrolyte abnormality in
outpatients and also in hospitalized patients. It has been documented that hyponatremia is associated with sig-
nificantly higher morbidity, mortality and longer hospitalization stay. Hyponatremia is manifested by variety of
symptoms, from mild up to life threatening conditions. Syndrome of inappropriate antidiuresis (SIAD) is the most
common type of hyponatremia. This article presents new aspects in the etiology, diagnosis, differential diagnosis
ant treatment of the SIAD according to European guidelines.
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Uvod

Hyponatriémia definovana hladinou sérového sodika
< 135 mmol/l je naj¢astejSou elektrolytovou poruchou
ako u ambulantnych, tak aj u hospitalizovanych pacientov
avyskytuje sa u 15-30 % akutne prijatych pacientov do ne-
mocnice [1]. Je spojena so zvysenou morbiditou, mortali-
touasdlhsou dobou hospitalizacie [2-4]. Hyponatriémia je
primdrne poruchou vodnej homeostazy s relativnym exce-
som vody v porovnani s celkovym obsahom natria a kdlia.
Donedavna sa jej pripisoval mensi vyznam nez hypokalié-
mii, bola ¢asto nerozpoznana a nebola adekvatne lie¢ena,

Tab. 1. Hlavné diagnostické kritéria SIAD [5]

S < 275 mOsm/kg alebo S, < 134 mmol/I

osi

U,,., = 100 mOsm/kg

pacient je klinicky euvolemicky
U,V > 30 mmol/I

vylicenie hypotyreozy, deficitu glukokortikoidov a vplyvu diuretic-
kej liecby

resp. nebola lie¢ena vébec. Vzhladom na jej vysoku preva-
lenciu a nejednotnost v diagnostickom a terapeutickom
pristupe k pacientom bolo nevyhnutné vytvorit odpora-
¢ania pre diagnostiku a liecbu hyponatriémie. Uvedeny
¢lanok podava prehlad najnovsich poznatkov o diagnos-
tike, diferencidlnej diagnostike a manazmente pacientov
v zmysle sucasnych eurépskych guidelines.

Epidemioldgia hyponatriémie

V randomizovanej skupine zdravych os6b vo veku nad
70 rokov sa vyskytovala hyponatriémia v 4 %, zatial ¢o
v danskej studii bola prevalencia este vyssia (11 %), ak
sa pouzila hranica pre hyponatriémiu 137 mmol/l [5].
U hospitalizovanych chorych je vyskyt hyponatriémie
este vyssi. Mierna hyponatriémia sa detekuje u 20-30 %
hospitalizovanych pacientov, prevalencia strednej a za-
vaznej hyponatriémie, tj. S| < 129 mmol/l, sa udava u asi
7 % hospitalizovanych [6]. Prevalencia zavisi aj od typu
oddelenia, z ktorého udaje sa ziskali. Stadia u 7 965 cho-
rych s pneumoéniou dokumentovala 8% vyskyt hypo-
natriémie, ktord sa vyvinula pocas hospitalizacie. Hannon



a Thompson uvadzaju, ze az 56 % pacientov so suba-
rachnoidalnym krvacanim malo pocas hospitalizacie do-
kumentovanu hyponatriémiu a u 20 % z nich bol pokles
sodika v sére pod 125 mmol/I [5]. Na I. internej klinike
UNLP v Kosiciach sme v neselektovanom subore hospi-
talizovanych pacientov nasli stredne zavaznu a zavaznu
hyponatriémiu s hodnotou S, < 130 mmol/l u 6,6 %, <o
je v sulade s publikovanymi udajmi [7].

Viacero s$tudii sa v poslednych rokoch zaoberalo aj
mortalitou pacientov s hyponatriémiou. Mnohi autori
dokumentovali signifikantne vy3siu mortalitu u hypo-
natriemickych chorych v porovnani s normonatriemic-
kymi. Riziko mortality pritom stupalo s poklesom séro-
vého natria a u pacientov s hladinou S, < 115 mmol/|
bola mortalita az 50 % [3,4]. Dal3ie $tudie sa zaoberali
nemocni¢nou mortalitou a dokumentovali, ze asi 20 %
chorych s S, <125 mmol/l zomrelo pocas hospitaliza-
cie v nemocnici a 45 % tychto pacientov zomrelo do
6 mesiacov od prepustenia [8].

Ini autori sa zaoberali aj mortalitou hyponatriemic-
kych chorych v zavislosti na lie¢be hyponatriémie. Vac-
Sina z tychto $tudii potvrdila, Ze nelieceni chori mali
signifikantne vy3$siu mortalitu v porovnani s pacientmi,
u ktorych bola hyponatriémia korigovand [9]. Najcastej-
Sou pri¢inou hyponatriémie vo vdcsine studii bol syn-
drém neprimeranej sekrécie vazopresinu (syndrome of
inappropriate antidiuretic hormone secretion - SIADH).
V studiach u kriticky chorych pacientov prijimanych na
jednotku intenzivnej starostlivosti bol SIADH zisteny
u 36,25 %, pricom veducou pri¢inou bola pneuménia.
Hyponatriemicki pacienti vykazovali vyssiu mortalitu,
dlhsiu dobu hospitalizacie a dlhsiu umelu ventilaciu [4].

Typy hyponatriémie

Pseudohyponatriémia

Pseudohyponatriémia je laboratérnym artefaktom a vy-
skytuje sa pri vyrazne vyssich hladinach lipidov a bielko-
vin v krvi. Vyskytuje sa zriedkavo a zavisi od metodiky
stanovovania S, .

Nehypotonicka hyponatriémia
U vacsiny pacientov s hyponatriémiou je sérum hypoto-
nické, tj. osmolalita séra je nizka. Za urcitych podmienok

Tab. 2. Najéastejsie pric¢iny SIAD. Doplnené podla [1]
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vsak sérum obsahuje iné osmoticky aktivne latky, ktoré
vedu k vyssej osmolalite, a tym, Ze tahaju vodu do intra-
vaskularneho priestoru, vedu k poklesu S, . Prikladom
je hyperglykémia, podanie manitolu alebo glycinu, ¢o
vedie k hyponatriémii, ale pri normalnej (izotonicka
hyponatriémia), alebo zvysenej osmolalite séra (hyper-
tonickd hyponatriémia) [1].

Hypotonicka hyponatriémia

= so znizenym extracelularnym objemom krvi (ECV) -
tato hyponatriémia je spésobend rendlnymi alebo ne-
rendlnymi stratami sodika (vomitus, diarea, nadmerné
potenie a pod), rendlne straty sodika su najcastejsie
sposobené diuretikami, chorobou obliciek (salt-losing
nephropathy), resp. adrenokortikdlnou insuficienciou
Cerebral Salt Wasting (CSW) je syndrom spojeny
s excesivnymi rendlnymi stratami sodika u pacientov
s intrakranidlnymi Iéziami, napr. subarachnoidalnym
krvacanim a pod. Tito pacienti maju vysoké hladiny
BNP v sére, ¢im sa vysvetluje patogenéza syndrému
[10]. CSW je velmi zriedkavy a obvykle sa za nim skryva
ina pric¢ina hyponatriémie a solnych strat, napr. adre-
nokortikélna insuficiencia [11].

= so zvySenym ECV - vyskytuje sa pri zlyhani obliciek,
srdca, cirhdze pecene a nefrotickom syndréme, pri-
blizne 20-30 % pacientov so zlyhanim srdca NYHA
triedy lll a IV m& hyponatriémiu [12], v tomto pripade
je hyponatriémia ukazovatelom zdvaznosti srdco-
vého zlyhania a zlej progndzy, ¢i je pri¢inou zévaz-
nosti alebo len markerom, nie je celkom jasné

= s normalnym ECV (euvolemickd hyponatriémia),
najcastejSou nozologickou jednotkou je syndrém ne-
primeranej antidiurézy (SIAD)

Syndrém neprimeranej antidiurézy (SIAD)

V roku 1957 Schwartz et al publikovali prvy dékaz
SIADH u pacienta s bronchogénnym karcinémom a na-
sledne bol tento syndrém popisany u viacerych choréb,
hlavne mozgovych a plticnych. Syndrém neprimeranej
sekrécie vazopresinu (syndrome of inappropriate an-
tidiuretic hormone secretion — SIADH) je najcastejSou
pricinou euvolemickej hyponatriémie [1]. Vzhladom na
to, ze pribudli nové poznatky v etioldgii a patogenéze

maligne ochorenia: malobunkovy karciném pluc, karcinémy GIT, pankreasu, lymfémy, leukémie, nadory genitourinarneho traktu a dalej

vazopresin, terlipresin
antidepresiva - SSRi, tricyklické, MAOI

antikonvulziva - karbamazepin, lamotrigin, natrium valproat

lieky:

protinadorové - vinkristin, platinové preparaty, melfalan, cyklofosfamid, metotrexat
antidiabetika - chlérpropamid, tolbutamid

rézne - opiaty, levamizol, interferén, NSAIDs, klofibrat, amiodardn, inhibitory proténovej pumpy

plticne choroby: pneumonie, TBC, asthma bronchiale, respiracna insuficiencia, umela plicna ventilacia a pod.

intrakranialne procesy a choroby nervového systému: tumory, abscesy, meningitidy, Guillainov-Barého syndrém, subduralny hematém,
subarachnoidélne krvéacanie, trauma hlavy, AIDS, sclerosis multiplex, akutna intermitentna porfyria

iné priciny: hereditarny — mutacia AVPV2 receptora, idiopaticky, celkova anestézia, nauzea, bolest, stres, protilatky proti akvaporinu 4 [14]
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syndrému, sucasné guidelines odporucaju pouzi-
vat termin syndrom neprimeranej antidiurézy (syn-
drome of inappropriate antidiuresis — SIAD). SIAD
je charakterizovany vzhladom na osmoticky a obje-
movy stav organizmu zvysenou sekréciou vazopre-
sinu. T4 pretrvéva aj napriek vyraznému znizeniu osmo-
lality séra a pri pokrac¢ujucom prijme hypotonickych
tekutin ma za nasledok nadmernu retenciu vody, ¢o
sa prejavi klinicky dilu¢nou hyponatriémiou a zvyse-
nou natriurézou (U, V > 30 mmol/l) u klinicky euvole-
mickych pacientov. V tab. 1 si uvedené hlavné znaky
a diagnostické kritérid SIADH/SIAD. Aj napriek tomu, ze
u chorého so SIAD klinicky nezistime expanziu objemu
ECV, retencia vody vedie k zvyseniu sekrécie atridl-
neho nétriuretického peptidu (ANP), ¢o sa prejavi nad-
mernou exkréciou sodika (sodium escape) a osmolali-
tou mocu > 100 mOsm/kg [5]. V pripade euvolemickej
hyponatriémie je doélezité odlisit deficit ACTH (sekun-
darny hypokorticizmus), ktory sa manifestuje iba defi-
citom glukokortikoidov, ale nie deficitom aldosterénu.
KedZe kortizol je potrebny pre exkréciu volnej vody, de-
ficit glukokortikoidov je teda spojeny s retenciou volnej
vody a vyvojom hyponatriémie s obrazom podobnym
SIAD. Pacienti s deficitom ACTH, resp. kortizolu, maju
zvysené hladiny vazopresinu v plazme v désledku ak-
tivacie CRH, s naslednou retenciou volnej vody. Lie¢ba
glukokortikoidmi vedie k supresii AVP sekrécie s ex-
kréciou volnej vody a k uprave sérového sodika [13].
K hyponatriémii vedie zriedkavo aj primarna hypotyre-
6za, preto je potrebné u kazdého pacienta s euvolemic-
kou hyponatriémiou stanovit hladinu TSH.

Priciny SIAD

Najcastejsie priciny SIAD su uvedené v tab. 2 [1].

Diagnostika SIAD

Je délezité si uvedomit, ze diagnostika a diferencidlna
diagnostika SIAD je velmi tazkd a Ziadna klasifikacia
hyponatriémie nie je schopna zahrnut vietky moznosti,
stavy a typy, s ktorymi sa mozeme stretnut v klinic-
kej praxi. Odhad objemu ECV na zéklade klinického vy-
Setrenia je velmi nepresny a ma velmi nizku senzitivitu
a Specificitu [1]. Naviac diagndza SIAD je aj napriek spl-
neniu diagnostickych kritérii diagnézou per exclusio-
nem, tj. je potrebné vylucit vietky ostatné mozné pri-
c¢iny euvolemickej hyponatriémie. Zakladnym kritériom
je znizenie sérovej osmolality < 275-280 mOsm/kg, resp.
znizenie koncentracie sodika v sére < 135 mmol/I. V dé-
sledku zvysenej exkrécie sodika oblickami (koncentra-
cia Na v moci stupa na > 30 mmol/l) stupa osmolalita
mocu > 100 mOsm/kg. Stanovenie hladiny vazopre-
sinu (AVP, ADH) nepatri medzi diagnostické kritéria SIAD,
a teda nie je nevyhnutné pre jeho diagnézu, za urcitych
okolnosti ale moze byt koncentrécia vazopresinu v krvi
napomocna. Pri stanoveni AVP v plazme viak nardzame
na viaceré preanalytické a analytické problémy (nestabi-
lita, nizka koncentracia, kratky biologicky polcas, vizba
na trombocyty). Potencidlnu alternativu poskytuje me-

ranie koncentracie kopeptinu, ktory je na rozdiel od AVP
stabilny. Jeho zvysenu koncentrdciu pozorujeme pri
deplécii sodika, SIAD a objemovej expanzii [15,16].

Klinicky obraz a désledky SIAD

Pokial je u pacienta zachovand reguldcia prijmu tekutin
aktivaciou a inhibiciou pocitu smadu, nemusi viest
hypervazopresinizmus ku ziadnym klinickym abnorma-
litdm. Za normalnych okolnosti pri poklese osmolality
dochéadza k prirodzenému Utlmu pocitu smadu. V pri-
pade pacientov, ktorych vek alebo zdravotny stav ne-
umoznuje prirodzenu reguldciu prijmu tekutin pocitom
smadu (dojcata, pacienti vo vysokom veku, zadvazné
stavy s poruchami vedomia, resp. pacienti v bezve-
domi) moéze dojst ku klinickej manifestacii SIAD. Hlav-
nym klinickym désledkom hyponatriémie pri SIAD je
edém mozgu, ktory sa prejavi r6znou neurologickou
symptomatolégiou podla jeho zavaznosti. Pri miernom
stupni hyponatriémie obvykle nepozorujeme ziadne
symptomy. Pri hodnotach v rozmedzi 125-130 mmol/I
mava pacient anorexiu, nauzeu, vomitus a bolesti brucha.
Pri vyraznejSom zniZeni S na 115-125 mmol/l sa méze
vyskytnut agitovanost, konfuzie, halucinacie a dalsie pri-
znaky neurologického charakteru. Hladina S, < 115 mmol/|
predstavuje emergentnu situdciu, pri ktorej dochadza
ku kf¢om a rozvoju kémy [17].

Vyskyt klinickych priznakov obvykle zavisi aj od rych-
losti poklesu hyponatriémie. Aktatna hyponatriémia sa
zaraduje medzi urgentné stavy s vysokou morbiditou
a mortalitou. Jej najcastejsie priciny su uvedené v tab. 3.
V pripade dlhsie trvajucej hyponatriémie (> 48 hod),
mozgové bunky produkciou osmoticky aktivnych, tzv.
idiogénnych molekul edém mozgu zredukuju. Z tohto
dovodu pacienti chronickii hyponatriémiu dobre to-
leruju a priznaky sa u nich za¢nu objavovat az pri po-
klese koncentracie S, < 115 mmol/l. Dochadza teda
k adaptacii mozgu na znizend osmolalitu. Ani chro-
nicka hyponatriémia vsak nie je bez rizika. Prace z po-
slednych rokov dokumentovali, Ze postmenopauzélne
pacientky s hyponatriémiou maju 4-krat ¢astejsie riziko
padov, a teda aj fraktur, pretoze sa u nich pozoruju

Tab. 3. Najcastejsie priciny akitnej hyponatriémie.

Upravené podla [1]

stavy po operacii

resekcia prostaty

polydypsia

cvicenie

neddvna ordindcia tiazidovych diuretik
metyléndioxymetamfetamin

priprava na kolonoskopiu

i.v. cyklofosfamid

oxytocin

zacatie liecby dezmopresinom, vazopresinom a terlipresinom
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abnormality ch6dze a drzania tela. Taktiez sa uvadzaju
aj poruchy kognitivnych funkcii a vieobecne vyssia
mortalita oproti normonatriemickej populdcii [18].

Diferencialna diagnostika SIAD

Tiazidmi indukovana hyponatriémia

V diferencidlnej diagnostike SIAD je potrebné vylucit
hyponatriémiu navodent tiazidovymi diuretikami (thia-
zide associated hyponatremia — TAH). Jej incidencia je
pomerne vysokd a rastie s vekom. V studii Claytona et
al z celkového poctu tiazidmi lie¢enych pacientov malo
hyponatriémiu 14 %, pricom vek nad 70 rokov bol aso-
ciovany so 4-nasobne vys$sim rizikom hyponatriémie
[19]. Rizikovymi faktormi pre vyvoj hyponatriémie po tia-
zidoch su okrem vyssieho veku aj pritomnost komorbi-
dit, nizsie hladiny S pri zahajeni liecby, hypokaliémia,
nizdia hmotnost, zvyseny prijem vody, Zenské pohlavie,
diabetes melllitus a sicasné uzivanie liekov ovplyviiuju-
cich vodni homeostazu ako aj kalium 3etriacich diuretik
a nesteroidovych antireumatik [20].

Patofyziologickym podkladom tiazidmi indukovanej
hyponatriémie je znizenie reabsorpcie NaCl v distdlnom
tubule obliciek a teda inhibicia dilucie mocu. Klu¢kové
diuretika, tj. furosemid, neporusuju zriedovaciu schop-
nost a obvykle nie st spojené so znizenim natriémie.

Laboratérne charakteristiky TAH st podobné ako pri
SIAD, ¢o sa niekedy uvadza ako SIAD-like syndréom. Je
pritomna hyponatriémia a hypoosmolarita séra, ¢astej-
sie vsak v tomto pripade byva pritomna aj hypokaliémia
[21]. V rdmci diferencidlnej diagnostiky je potrebné vy-
Setrit aj ureu, kreatinin, kyselinu mocovu a TSH. Nizsie
hladiny kyseliny mocovej a vyssia frakénd exkrécia uratov
(> 12 %) favorizuju SIAD, avsak tieto abnormity sa mézu
vyskytnut aj pri TAH. Ur¢itou pomdckou moze byt aj
vyssia exkrécia kalia v modi, ktord je ¢asta pri TAH, resp.
pokles natriurézy < 20 mmol/I po vynechani diuretik [1].

Hyponatriémia starsich odpovedajuica na
mineralokortikoidy

Hyponatriémia starsich odpovedajiica na mineralokor-
tikoidy (mineralocorticoid responsive hyponatremia of
the elderly - MRHE) bola prvykrat popisana japonskymi
autormi Ishikawa et al v roku 1987. Ide o miernu hypo-
volemicku hyponatriémiu spésobent rendlnymi stra-
tami sodika. Vekom podmienené znizZenie reabsorpcie
sodika v proximdlnom rendlnom tubule a hyporeak-
tivita renin-angiotenzinového systému (RAS) vedu ku
trvale vyssej exkrécii natria. V désledku hypovolémie sa
zvysuje sekrécia AVP a vznikd hyponatriémia s obrazom
SIAD. Na rozdiel od SIAD pacienti su hypovolemicki, aj
ked'len mierne, a tato hypovolémia nemusi byt klinicky
detekovatelna. Tento typ hyponatriémie dobre reaguje
na pridanie malej davky mineralokortikoidov (fludro-
kortizén) [22].

Lie€ba hyponatriémie pri SIAD
Lie¢ba hyponatriémie zévisi od viacerych faktorov,
najma je potrebné rozlisit, ¢i ide o akutnu alebo chro-
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nicki hyponatriémiu. Na zaklade eurépskych odpo-
racani, v pripade akutnej a zdvaznej hyponatriémie
je potrebné ihned' zacat liecbu infuziou hypertonic-
kého roztoku NaCl [1]. Odporuca sa podat 150 ml 3%
NaCl v priebehu 20 min a ak sa hladina S, nezvysi
o 5 mmol/l, tak infiziu mozno zopakovat. Ak sa kli-
nicky stav pacienta nezlepsi, pokracuje sa v infuzii NaCl
v dévke 2 ml/kg hmotnosti. Ak sa klinicky stav pacienta
zlepsuje, odporuca sa prerusit infuziu hypertonického
roztoku NaCl a bud'sa natriémia udrziava infuziou fyzio-
logického roztoku, alebo sa uz pokracuje iba s kauzal-
nou liecbou, ak je zndma pric¢ina. Uvadza sa, ze vzostup
natriémie o 5 mmol/l by mal byt dostato¢ny na zmier-
nenie alebo Ustup symptémov mozgového edému. Ak
po vzostupe natriémie o 10 mmol/I sa klinicky stav ne-
lepsi, treba uvazovat o inej pri¢ine poruchy vedomia
pacienta. Ak je akutna hyponatriémia bez klinickych
priznakov, odporuca sa kauzalna liecba, restrikcia teku-
tin a prechodné podanie 3% NaCl [1,23].

Pri chronickej hyponatriémii s miernymi priznakmi je
zakladnou lie¢bou odstranenie priciny hyponatriémie
(ak je to mozné) a restrikcia tekutin. Ak je hyponatriémia
zavazna, taktiez sa odporuca podat 150 ml 3% NadCl,
avsak je potrebné sa vyhnut vzostupu SNa o >10 mmol/I
pocas prvych 24 hod, a o > 8 mmol/l pocas kazdych dal-
sich 24 hod, pretoze hrozi vznik osmotického demyeli-
niza¢ného syndrému s vysokou mortalitou. Riziko mye-
linolyzy vyrazne stupa u alkoholikov, podvyzivenych
jedincov a mladych stihlych zien [24]. Podla stuc¢asnych
guidelines sa pri lie¢be chronickej hyponatriémie ne-
odporuca podavat dimetylchlértetracyklin a ani litium,
pretoze ich podavanie méze viest k zdvaznej nefrotoxi-
cite. Napriek tomu prilie¢be SIAD sa preferuje podavanie
osmotickych solutov, napr. peroralne podavanie urey. Je
vsak limitované jej vyrazne horkou chutou. Podla do-
stupnych udajov dlhodobd lie¢ba hyponatriémie ureou
bola efektivna a chrénila pred myelinolyzou. V sucas-
nosti stale chybaju klinické studie s pouzitim urey a do-
posial publikovanych niekolko prac ma zna¢né metodo-
logické limitacie [25].

V poslednych 10 rokoch bolo publikovanych viacero
studii s pouzitim antagonistov AVP receptorov — tzv.
vaptanov. Oznacuju sa tiez ako akvaretikd, pretoze za-
braruju reabsorpcii vody v rendlnych tubuloch, pricom
neovplyviuju exkréciu solitov Na a K. Ako prvé boli
uvedené do praxe blokatory V1/V2 receptorov - koni-
vaptan, neskorsie sa zacali pouzivat len V2 antagonisty,
napr. tolvaptan, mozavaptan, lixivaptan, satavap-
tan, ktoré vo viacerych studiach zvysili natriémiu a boli
efektivne pri lie¢cbe SIAD [26]. Systematicky prehlad
a zaroven potvrdenie Ucinnosti vaptanov pri liecbe eu-
volemickej hyponatriémie priniesli metaanalyzy [27]
a na zaklade ich zaverov skupina autorov tvoriaca gui-
delines neodporucila pouzitie vaptanov v lie¢be SIAD.
Dovodom je negativny pomer riziko vs benefit. Za naj-
vacsie riziko sa povazuje riziko rychlej korekcie hypo-
natriémie, ale nemozno neprehliadnut ani dalSie ne-
gativne ucinky vaptanov, napr. hepatotoxicitu. Z tohto
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dovodu vaptany stale nie si odporucané v beznej liecbe
hyponatriémie pri SIAD [1].

Pri akutnej hyponatriémii indukovanej tiazidmi je
liecba rovnaka ako pri SIAD, tj. je potrebné zacat infuziou
3% Nadl, alebo 2 ml/kg hmotnosti a pokracovat dal3ej
podla odporucani, ktoré su uvedené vyssie. Cielom je
vzostup S, 0 4-6 mmol/l pocas prvych 6 hod. Rychlej-
Sia korekcia sa neodporuca pre riziko osmotického de-
myelinizacného syndrému. Pri chronickej hyponatriémii
je prvym krokom prerusenie liecby tiazidmi a restrikcia
prijmu vody na maximalne 11 denne. Pri prejavoch hypo-
volémie sa odporuca podanie 0,9% NaCl a zaroven je po-
trebna korekcia hypokaliémie. V lie¢be TAH sa podanie
vaptanov neodporuca [1].

Literatura

1. Spasovski G, Vanholder R, Allolio B et al. Clinical practice guide-
lines on diagnosis and treatment of hyponatremia. Eur J Endocri-
nol 2014; 170(3): G1-G47. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1530/
EJE-13-1020>.

2. Sajadieh A, Binici Z, Mouridsen MR et al. Mild hyponatremia car-
riers a poor prognosis in community subjects. Am J Med 2009;
122(7): 679-686. Dostupné z DOIl: <http:/dx.doi.org/10.1016/j.
amjmed.2008.11.033>.

3. Gill G, Huda B, Boyd A et al. Characteristics and mortality of severe
hyponatremia - a hospital based study. Clin Endocrinol 2006; 65(2):
246-249.

4. Basu A, Ryder RE The syndrome of inappropriate antidiuresis is
associated with excess long-term mortality: a retrospective cohort
analyses. J Clin Pathol 2014; 67(9): 802-806.

5. Hannon MJ, Thompson CJ. The syndrome of inappropriate anti-
diuretic hormone: prevelance, causes and consequences. Eur J En-
docrinol 2010; 162(Suppl 1): S5-S12. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.1530/EJE-09-1063>.

6. Shapiro DS, Sonnenblick M, Galperin | et al. Severe hyponatremia
in elderly hospitalized patients: prevalence, aetiology and outcome.
Intern Med J 2010; 40(8): 574-580. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/
10.1111/j.1445-5994.2010.02217.x>.

7. Rudnay M, Lazurova I. Prevalencia hyponatriémie u pacientov na
internom oddeleni. Vnitt Lék 2013; 59(10): 876-879.

8. Clayton JA, Le Jeune IR, Hall IP. Severe hyponatremia in medi-
cal in-patients: etiology, assessment and outcome. QJM 2006; 99(8):
505-511.

9. Tzoulis P, Carr H, Bagkeris E et al. Improving care and outcomes of
inpatients with syndrome of inappropriate antidiuresis (SIAD): a pro-
spective intervention study of intensive endocrine input v.s. routine
care. Endocrine 2017; 55(2): 539-546. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
0rg/10.1007/512020-016-1161-9>.

10. Oh JY, Shin JI. Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone
secretion and cerebral/renal salt wasting syndrome: similarities and
differences. Front Pediatr 2015; 2: 146. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.3389/fped.2014.00146>.

11. Nakajima H, Okada H, Hirose K et al. Cerebral salt-wasting syn-
drome and inappropriate antidiuretic hormone syndrome after suba-
rachnoid hemorrhaging. Intern Med 2017; 56(6): 677-680. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.2169/internalmedicine.56.6843>.

12. Gheorgiade M, Abraham WT, Albert NM et al. Relationship
between admission serum sodium concentration and clinical

outcomes in patients hospitalized for heart failure: an analysis from
the OPTIMIZE-HF registry. Eur Heart J 2007; 28(8): 980-988.

13. Faustini-Fustini M, Anagni M. Beyond semantics: defining hypo-
natremia in secondary adrenal insufficiency. J Endocrinol Invest 2006;
29(3): 267-269.

14. Inoue K, Nakayama T, Kamisawa A et al. Syndrome of inappropriate
antidiuretic hormone accompanied by bilateral hypothalamic and an-
terior thalamic lesions with serum antiaquaporin 4 antibody. BMJ Case
Rep 2017 Apr; 2017. pii: bcr-2017-219721. Dostupné z DOI: <http://
dx.doi.org/10.1136/bcr-2017-219721>.

15. Fenske W, Stork S, Blechschmidt A et al. Copeptin in the differential
diagnosis of hyponatremia. J Clin Endocrinol Metab 2009; 94(1): 123-
129. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1210/jc.2008-1426>.

16. Cohen DM, Ellison DH. Evaluating hyponatremia. JAMA 2015;
313(12): 1260-1261. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1001/
jama.2014.13967>.

17. Lazurova I. Syndrém neprimeranej sekrécie vazopresinu. Interna
Med 2015; 15(7-8): 347-349.

18. Verbalis JG, Barsony J, Sugimura Y et al. Hyponatremia-induced
osteoporosis. J Bone Miner Res 2010; 25(3): 554-563. Dostupné z DOI:
<http://dx.doi.org/10.1359/jbmr.090827>.

19. Clayton JA, Rodgers S, Blakey J et al. Thiazide diuretic prescrip-
tion and electrolyte abnormalities in primary care. Br J Clin Pharma-
col 2006; 61(1): 87-95.

20. Liamis G, Filippatos TD, Elisaf MS. Thiazide-associated hyponatre-
mia in the elderly: what the clinician need to know. J Geriatr Cardiol
2016; 13(2): 175-182. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.11909/j.
issn.1671-5411.2016.02.001>.

21. Burst V, Grundmann F, Kubacki T et al. Thiazide-associated hypo-
natremia, report of the hyponatremia registry: an observational mul-
ticenter international study. Am J Nephrol 2017; 45(5): 420-430. Do-
stupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1159/000471493>.

22. Katayama K, Tokuda Y. Mineralocorticoid responsive hyponatre-
mia of the elderly: A systematic review. Medicine 2017; 96(27): €7154.
Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000007154>.

23. Sherlock M, Thompson CJ. The syndrome of inappropriate anti-
diuretic hormone: current and future management options. Eur J En-
docrinol 2010; 162(Suppl 1): S13-S18. Dostupné z DOL: <http://dx.doi.
org/10.1530/EJE-09-1057>.

24, Sterns RH, Capuccio JD, Silver SM et al. Neurologic sequalae after
treatment of severe hyponatriemia: a multicenter perspective. J Am
Soc Nephrol 1994; 4(8): 1522-1530.

25. De Sola-Morales O, Riera M. Urea for management of the syn-
drome of inappropriate secretion of ADH: a systematic review. En-
docrinol Nutr 2014; 61(9): 486-492. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.or-
9/10.1016/j.endonu.2014.04.006>.

26. Schrier RW, Gross P, Gheorghiade M et al. Tolvaptan, a selective
oral vasopressin V2-receptor antagonist, for hyponatremia. New Engl
J Med 2006; 355(20): 2099-2112.

27. Rozen-Zvi B, Yahav D, Gheorghiade M et al. Vasopressin receptor
antagonists for the treatment of hyponatremia: systematic review and
meta-analysis. Am J Kidney Dis 2010; 56(2): 325-337. Dostupné z DOI:
<http://dx.doi.org/10.1053/j.ajkd.2010.01.013>.

prof. MUDr. lvica Lazurova, DrSc., FRCP
P<ivica.lazurova@upjs.sk

I. intern4 klinika LF UPJS a UNLP, Kogice, Slovenska republika
www.upjs.sk

Doruceno do redakce 25. 7. 2017
Prijato po recenzi 4. 9. 2017

597



