Sindrome de “salt wasting” renal:
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Resumo

Um homem de 67 anos foi levado ao Servigo de Urgéncia por um sindrome confusional e traumatismo cranioencefalico, no contexto de uma hiponatrémia
grave, hiposmolar e hipovolémica. Apds iniciar reposicao de volume, verificou-se elevagao progressiva dos niveis de sodio e o desenvolvimento de uma
diurese osmotica, associada a sodio urinario elevado, hipouricemia, excrecao fraccional de sodio diminuida e de fosfato e urato aumentadas, compativeis
com disfuncdo tubular proximal secundaria a uma sindrome de “salt wasting” (SWS).

0 diagnostico diferencial entre secregao inapropriada de hormona antidiurética, SWS e acidose tubular renal proximal é desafiante. A evidéncia clinica da
deplecgdo de volume, as excregGes fraccionais de sddio, fosfato e urato, assim como a resposta a fluidoterapia sdo cruciais para este objectivo.
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Introducéo

A hiponatrémia ¢é o disturbio electrolitico mais comum, al-
cancando uma prevaléncia de 30% em doentes hospitali-
zados. A maioria das causas de hiponatrémia relaciona-se
com a incapacidade de excretar urina apropriadamente di-
luida, causada quer pela secregdo inapropriada da hormona
antidiurética (SIADH), quer pela sua elevacdo em resposta
a patologias como as que condicionam redugéo do volume
arterial efectivo’. A hiponatrémia secundaria a défice do vo-
lume extracelular pode ser causada por diuréticos, diurese
osmoética e nefropatias perdedoras de sal como a deficién-
cia de mineralocorticoides ou a sindrome de “salt wasting”
(SWS), sendo que o diagndstico diferencial desta com a SIA-
DH é frequentemente dificil. A resposta a fluidoterapia ilustra
a importancia do diagndstico correcto porque a hidratagéo
preconizada como tratamento da SWS pode agravar a hipo-
natrémia na SIADH?.

Caso Clinico

Um homem de 67 anos, autdnomo para as actividades da
vida didria, foi levado ao Servico de Urgéncia por um qua-
dro de prostracdo e confusdo com evolugéo indeterminada,
acompanhado de uma queda com traumatismo cranio-en-
cefélico (TGE). Além da desidratacéo clinicamente evidente,
foi documentada hiponatrémia grave (115 mEg/L), eleva-
¢do dos pardmetros de funcdo renal (ureia 112 mg/dL e
creatinina 1,38 mg/dL) e hemoglobina de 16,3 g/dL. Foram
excluidos insuficiéncia respiratéria e distdrbios acido-base
apesar do nivel sérico de hicarbonato ligeiramente eleva-
do, tendo realizado uma radiografia toracica que demons-
trou um padrdo intersticial e uma tomografia computorizada
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(TC) revelando um hematoma epicraniano parieto-occipital
direito, leucoencefalopatia isquémica e enfartes lacunares
multiplos. Pela hiponatrémia, foi admitido no internamento
do Medicina Interna apds instituicdo de fluidoterapia com
s0ro hipertonico.

Nao eram conhecidos antecedentes patolgicos ou medi-
cacdo cronica, mas o doente apresentava pesados habitos
alcodlicos (superior a 100 gramas/dia) e tabagicos (superior
a 100 UMA) e uma limitag&o funcional importante por hipoa-
cusia grave e sindrome demencial provavel.

Ao exame objectivo no internamento, salientava-se a desi-
dratagdo e caquexia marcadas e a presenca de crepitagdes
inspiratorias dispersas pelos campos pulmonares. Verificou-
-Se uma resolucdo do quadro de prostragdo nos primeiros
trés dias, acompanhando a correcgdo gradual (inferior a 12
mEg/dia) e completa dos niveis de sddio. Analiticamente, foi
pedido um estudo analitico mais abrangente que revelou
uma anemia ligeira (hemoglobina 11,6 g/dL), glicose sérica
e hemoglobina glicada normais, BNP elevado (269,7 pg/mL)
na auséncia de cardiopatia conhecida ou hipervolémia e com
funcdo renal ja normalizada, assim como hipoalbuminemia
(27,2 g/L) com enzimas hepaticas normais, hipouricemia
(2,3 mg/dL), hipofosfatémia (1,2 mg/dL) e hipomagnesémia
(1,01 mEg/L) na auséncia de distdrbios enddcrinos que justi-
ficassem o quadro de hiponatrémia hiposmolar (268 mQsm/
kg) hipovolémica com osmolaridade urinaria (492 mOsm/
kg) inapropriadamente alta para o grau de contraccdo de
volume, incluindo hipotiroidismo, hipocortisolismo ou défice
de mineralocorticdides.

Aquando da correccdo da hiponatrémia com fluidoterapia, o
doente acabou por desenvolver um quadro de polidria (débitos
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urindrios didrios superiores a 100 mL/kg), tendo a andlise su-
maria de urina demonstrado uma glicostria marcada (19,53
g/L em amostra ocasional) na auséncia de hiperglicemia ou
infeccdo do tracto urindrio. Perante um quadro provavel de
disfungao tubular proximal, foram doseados 0s ides urindrios,
permitindo calcular uma excrecao fraccional de sodio (EF,)
inferior a 1%, consistente com o grau de contracgdo de volu-
me, € por outro lado, excrecdes fraccionais de fosfato (EF, 47,
4%), magnesio (6,1%) e acido Urico (EF, 17,2%) elevadas.
Tratando-se de uma diurese pura de solutos (razio osmola-
ridade urinaria / osmolaridade plasmatica superior a 0,9) e
especificamente de uma diurese de electrélitos ou osmotica
(2 x (s6dio urindrio + potassio urinario) / osmolaridade urinaria
> 0,6), foram admitidas como causas mais plausiveis uma
acidose tubular renal (ATR) proximal ou uma SWS.

Pelas alteragOes descritas a auscultagdo pulmonar e imagio-
l6gicas, realizou uma TC torécica que identificou micronddulos
de predominio lobar superior (ver Figura 1), traduzindo uma
bronquiolite respiratoria associada a doenga pulmonar inters-
ticial (BR-DPI). O doente teve alta do internamento, referencia-
do para a consulta externa de Medicina, com indicacéo para
cessacao tabagica como tratamento primério e prednisolona
(40 mg/dia, em esquema de reducéo progressiva) como ad-
juvante, tendo as provas funcionais respiratrias demonstrado
um padrdo misto e predominantemente restritivo. Verificou-se
ainda completa normalizagdo dos valores de sddio, pressu-
pondo algum efeito mineralocorticdide da prednisolona.
Cerca de trés meses mais tarde, o doente acabou por ser
novamente levado ao Servico de Urgéncia por hemato-
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quézias, tendo realizado estudo endoscopico que revelou
a presenca de uma Ulcera sangrante a nivel rectal, cujas
bidpsias confirmaram o diagnostico de adenocarcinoma mo-
deradamente diferenciado, assim como estudo imagioldgico
complementar que permitiu o estadiamento da neoplasia
(pT3N2a). Ap6s ndo adesdo a quimioterapia e radioterapia
neo-adjuvantes propostas, o doente acabou por ser sub-
metido a ressecgdo cirdrgica. Apresentou-se novamente na
consulta cerca de trés meses mais tarde com dptimo estado
geral, tendo realizado controlo analitico e ecocardiograma
que ndo revelaram alteragdes relevantes além de hipouri-
cemia e hipoalbuminemia sustentadas, mas a TC realizada
para reavaliagéo da patologia pulmonar, acabou por revelar,
nos seus cortes mais inferiores, a presenca de metastases
hepaticas multiplas, tendo o doente acabado por falecer al-
guns meses mais tarde neste contexto.

Discussao

Dentro das causas de diurese osmdtica, a acidose tubular
renal proximal poderia explicar o quadro de hiponatrémia, diu-
rese osmotica e disfuncdo tubular proximal (ATR tipo 2) com
EF,.,, elevada e hipoalbuminemia apenas se se tratasse de
uma ATR proximal (sindrome de Fanconi) incompleta dada a
auséncia de acidose metabdlica; contudo esta entidade cursa
geralmente, na auséncia de glicosuria, com proteinuria, hiper-
clorémia e aumento das EF,, EF, e EF, _ .° Foi por isso admiti-
do o diagnéstico de SWS, ainda que uma hiponatrémia hipos-
molar hipovolémica associada a hiperosmolaridade urindria,
sodio urinario aumentado, hipouricemia e aumento da EF

Figura 1. Tomografia computorizada toracica demonstrando micronddulos de predominio lobar superior.
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imponha o diagnostico diferencial com SIADH, ja que estas
sd0 caracteristicas partilhadas por ambas as entidades.*%5 A
Tabela 1 ilustra as principais diferencas clinicas e analiticas
entre SWS e SIADH. A SWS ndo explica unicamente a hipoal-
buminemia presente neste caso, embora esta seja provavel-
mente causada pelo pobre estado nutricional do doente. O
mecanismo etiopatogénico principal que medeia a SWS é a
natriurese e o principal local de transporte anormal de solutos
é 0 tlbulo proximal, tendo sido propostos mecanismos como
a interferéncia na estimulagao simpatica renal, a libertacdo de
peptideos natriuréticos por lesdo cerebral directa ou a secre-
¢do de adrenomodulina.3’

0 termo “cerebral salt wasting” tem caido em desuso em
detrimento da designacdo “renal salt wasting”, pois esta
abrange o0s doentes com patologia cerebral como descrita
classicamente (TCE, hemorragia subaracnoideia, neopla-
sias, infecgbes ou cirurgias intracranianas, deméncia de Al-
zheimer), mas também outras associagdes como fractura da
anca, carcinoma broncogénico, doenca de Hodgkin, carcino-
ma pancreatico metastatico e pneumonia atipica.>*® Des-
conhece-se todavia um eventual papel da doenga pulmonar
intersticial ou do adenocarcinoma colorrectal. Enguanto
sindrome paraneopldsica, a hiponatrémia foi descrita como
podendo ser classificada dentro dos grupos com balango
normal (grupo I) ou anormal (grupo ll) de sddio; neste ltimo,
inclui-se a SWS descrita no contexto de neoplasias intra-

cranianas ou secunddria a quimioterapia®. Pelo contexto e
evolucdo clinicos, o TCE afigura-se por isso como provavel
causa de SWS no presente caso.

Em conclusdo, a distingao entre SIADH e SWS ¢ fundamental
para a instituicdo do tratamento correcto (restricdo hidrica
versus fluidoterapia), sendo numa primeira andlise tal dife-
renciacdo apenas possivel pela evidéncia de desidratacdo e
pela determinacdo da EF,, indicadora de SWS se superior a
20%, e numa segunda andlise pela resposta ao tratamento
de variaveis clinicas como a EF _ e 0 acido Urico sérico®.
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