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RESUMEN

La hiponatremia es un trastorno multifactorial definido como una disminucién en la concen-
tracién plasmatica de sodio. Su diagnéstico diferencial requiere una evaluacién adecuada
del volumen extracelular. Sin embargo, la determinacién del volumen extracelular, simple-
mente basada en la historia clinica, las constantes vitales, el examen fisico y los hallazgos
de laboratorio, conducen en ocasiones a un diagnéstico erréneo por lo que el enfoque tera-
péutico puede ser equivocado. El empleo de ecografia a pie de cama (Point-of-Care Ultrasound
[PoCUS]), mediante la combinacién de ecografia pulmonar (Lung Ultrasound [LUS]), Venous
Excess UltraSound (VExUS) y la ecocardioscopia (Focused Cardiac Ultrasound [FoCUS]) permi-
ten, en combinacién con el resto de los parametros, una valoracién holistica mucho mas
precisa del estado del volumen extracelular del paciente.
© 2023 Sociedad Espaiola de Nefrologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).
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Precision medicine: “Point of Care Ultrasound” (PoCUS) in the diagnostic
approach to the patient with hyponatremia

ABSTRACT

Keywords:

Hyponatremia

Point of Care Ultrasound
Point-of-Care Ultrasound
(PoCUS)

Venous Excess UltraSound
(VEXUS)

Lung Ultrasound (LUS)
Focused Cardiac Ultrasound
(FoCUS)

Hyponatremia is a multifactorial disorder defined as a decrease in plasma sodium con-
centration. Its differential diagnosis requires an adequate evaluation of the extracellular
volume. However, extracellular volume determination, simply based on the clinical his-
tory, vital signs, physical examination, and laboratory findings can leads to misdiagnosis
and inappropriate treatment. The use of Point-of-Care Ultrasound (PoCUS), through the
combination of Lung Ultrasound (LUS), Venous Excess UltraSound (VExUS) and Focused Car-
diac Ultrasound (FoCUS), allows a much more accurate holistic assessment of the patient’s
extracellular volume status in combination with the other parameters.

© 2023 Sociedad Espariiola de Nefrologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an
open access article under the CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introduccién

La hiponatremia se define como una concentracién de sodio
plasmatico < 135mEq/], afectando en torno a un 6-7% de la
poblacién general y hasta al 15-30% de los pacientes adultos
hospitalizados'—>.

Su transcendencia radica en que ha demostrado asociarse
de forma independiente a mayor mortalidad, un aumento
en la estancia hospitalaria, alteraciones de la marcha, cai-
das, osteoporosis y un deterioro significativo de la calidad de
vida*°. Por ello, su correcta identificacién junto con una ade-
cuada aproximacién diagnéstica y terapéutica es esencial, y
en algunos casos continda siendo una necesidad médica no
cubierta.

La concentracién de sodio plasmatico depende del conte-
nido de sodio intercambiable con relacién al agua corporal
total. La hiponatremia se relaciona con un exceso relativo
de agua respecto al sodio extracelular (lo mas comun) o una
pérdida absoluta de sodio (poco frecuente). La hormona anti-
diurética (ADH) es la principal reguladora de la excrecién renal
de agua, encontrandose elevada en la mayoria de los escena-
rios clinicos de hiponatremia®.

Caso clinico

Mujer de 71 anios entre cuyos antecedentes personales des-
tacaba Unicamente consumo de tabaco hasta hace 2 anos
(exposicidén 29 paquetes-ano), dislipidemia y gonartrosis bila-
teral. Su tratamiento habitual solo incluia atorvastatina 20 mg.

Acude a urgencias por un cuadro de 2 meses de evo-
lucién de astenia progresiva, pérdida de apetito, debilidad,
y edematizacién progresiva de ambas extremidades inferio-
res. A la exploracién fisica se encontraba afebril, con presién
arterial de 135/86 mmHg, frecuencia cardiaca 85 latidos por
minuto y saturacién de oxigeno del 96%. Hipoventilacién en
base pulmonar derecha y edema con févea bilateral hasta
raiz de miembros inferiores. En los andlisis, hiponatremia
122mEq/]1 (no disponemos de controles en el Ultimo ano,
pero sabemos que el sodio sérico era normal previamente),
con funcién renal y glucosa normal. Osmolalidad plasmaética

baja 252 mOsm/kg consistente con hiponatremia hipoosmo-
lar. Péptido natriurético de tipo B N-terminal (NT-proBNP
745 pg/ml. Na, <20 mmol/L, K, 36 mmol/l y una osmolaridad
(Osm) urinaria de 295 mOsm/kg. La radiografia de térax mos-
traba la presencia de derrame pleural derecho (no se disponia
de estudios de imagen de térax previos) con un indice cardio-
tordcico normal, sin claras condensaciones, masas, ni signos
de redistribucién vascular.

Aproximacion diagnéstica

La aproximacién diagnéstica mas utilizada en la practica cli-
nica se basa en la realizacién de 3 preguntas (fig. 1):

1. ;Cdémo estdla osmolalidad plasmatica? Permite diferenciar
las hiponatremias hipotdnicas de las seudohiponatremias
(hiperlipidemia o hiperproteinemia) y de las hiponatremias
con osmolalidad normal o aumentada (hiperglucemia,
administracién de sustancias parenterales con poder
osmolar como el manitol).

2. ;Cémo estd la osmolalidad urinaria o el aclaramiento de
agua libre de electrélitos (Na, y Ko)? Permite distinguir
entre las hiponatremias en las que el rifidn elimina agua
libre de forma adecuada y las hiponatremias en las que
la respuesta renal es inadecuada, habitualmente por un
exceso de ADH circulante.

3. ¢Cémo esta el volumen extracelular (VEC)? Permite orientar
sobre la causa ultima que ha desencadenado la hiponatre-
mia.

Para ello, es fundamental conocer la Osm plasmatica, la
Osm urinaria, los principales iones en orina (Nao, Ko) y estimar
el VEC, siendo este Gltimo punto en ocasiones un auténtico
reto para el clinico. Lamentablemente, la exploracién fisica
aislada utilizando pardmetros como el grado de hidratacién
de mucosas o de turgencia de la piel, el tono ocular, o la
presencia o no de crepitantes pulmonares y edemas, tiene
una baja sensibilidad y en algunos casos se asocia a un diag-
néstico incorrecto’. Chung et al. demostraron en un estudio
con 58 pacientes, todos ellos con hiponatremia (concentra-
cién Nap <130mEq/l), que solo identificaron adecuadamente
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ESTADO HIPOOSMOLAR

‘ 0sm, disminuida ’

Media Osm, y/o iones en orina
(Nap +Ko)

Osm, > 100 mOsm/kg
Na, + K, > Na,

(e? Estimacion del volumen extracelular (VEC)

« Polidipsia psicégena

o Administracion oral o endovenosa

Osm, < 100 mOsm/kg
de liquidos hipoténicos

Na, + K, < Na,

o Enfermedad Renal Crénica
Avanzada

VOLUMEN EXTRACELULAR AUMENTADO

VOLUMEN EXTRACELULAR NORMAL

VOLUMEN EXTRACELULAR DISMINUIDO

|

HIPONATREMIA HIPERVOLEMICA

« Insuficiencia cardicada
* Cirrosis
« Sindrome nefrético
« Insuficiencia renal

« SIADH
 Hipotiroidismo severo
« Insuficiencia suprarrenal, hipocortisolismo

HIPONATREMIA EUVOLEMICA l

Na, / Cl, <20 mEq/I Na, / Cl, >20 mEq/I

HIPONATREMIA HIPOVOLEMICA
PERDIDAS EXTRARRENALES  PERDIDAS RENALES
Vomitos, diarreas, Diuréticos, bicarbonaturia,

quemaduras, hemorragia, cetonuria, diuresis osmotica,
tercer espacio cerebral pierda sal, etc

Figura 1 - Algoritmo clasico para el diagndstico de hiponatremias hipoténicas.

el 47% de los pacientes hipovolémicos y el 48% de los pacien-
tes euvolémicos®. Este hecho pone de manifiesto la necesidad
de empleo de otras herramientas para una valoracién mas
precisa del VEC.

En los dltimos anos emerge el concepto de la valoracién
multiparamétrica de la congestién en la que se ha propuesto
el empleo de biomarcadores séricos de congestién como el
NT-proBNP producido en respuesta al estrés al que se ven
sometidos los miocardiocitos por una sobrecarga de volumen
y/o de presién, siendo a dia de hoy el biomarcador mas amplia-
mente utilizado para el diagnéstico y pronéstico de la IC. Su
elevacién predomina en pacientes con disfuncién diastélica
del ventriculo izquierdo (VI). Factores como la edad y filtrado
glomerular, entre otros, influyen en los niveles circulantes de
NT-proBNP, por lo que su uso se ve limitado en un elevado
numero de pacientes. Otro biomarcador novedoso, reciente-
mente descrito, es el antigeno carbohidrato 125 (CA 125) que
se produce en las serosas como la pleura, el peritoneo y el
pericardio en respuesta al aumento de presiones hidrostaticas
tisulares y/o inflamacién, y que muestra una asociacién més
fuerte que el NT-proBNP con el resto de los pardmetros de con-
gestién ademads de no verse influido por el filtrado glomerular.
Pese a ello, parece razonable que su uso combinado podria
aportar informacién complementaria, siendo el NT-proBNP
una «ventana bioquimica al corazén izquierdo», mientras que
el CA 125 tanto una «ventana al corazén derecho» en IC como
un marcador de congestién en otros estados hidrépicos®*.

Incluir la insonacién, como el quinto pilar de la exploracién
fisica'?, mejora la sensibilidad y especificidad en la determi-
nacién del VEC. El estudio ecografico incluye la realizacién de
la ecocardioscopia para la valoracién morfolégica y funcional

del corazén, ademas de permitir una valoracién del volumen
sistélico y del gasto cardiaco, el Venous Excess UltraSound
(VExUS) permite fenotipificar y graduar la congestién venosa,
y por ultimo, el estudio de liquido libre, tanto pulmonar
mediante ecografia pulmonar (Lung Ultrasound [LUS]) como
abdominal'®. Por ello en los dltimos afios se han publicado
diferentes trabajos donde se resalta la utilidad de la ecografia
a pie de cama (Point-of-Care Ultrasound [PoCUS]) en el paciente
con hiponatremia®*'8,

Con ello, sugerimos la implementacién del PoCUS en la
valoracién rutinaria del paciente con hiponatremia, asi como
una actualizacién en el algoritmo diagnéstico de esta (fig. 2),
teniendo presente que no todos los hallazgos ecograficos estan
siempre presentes y que con frecuencia la hiponatremia tiene
un origen multifactorial.

Ademas, aunque no es objeto de esta revisién una descrip-
cién de los principios basicos del VEXUS en la determinacién
del VEC, es importante reconocer las principales limitaciones
del mismo con el objetivo de minimizar los errores tanto en la
adquisicién de las imagenes como en su correcta interpreta-
cién (fig. 3).

Fenotipo no congestivo

En presencia de hipovolemia es habitual identificar un patrén
de lineas A (artefactos horizontales, paralelos a la linea
pleural) mediante LUS, acompanado de la disminucién del
volumen sistélico medido por la determinacién del tamano
del tracto de salida del VI y la integral de la velocidad res-
pecto al tiempo calculada en dicho punto, ademads de un ratio
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Osm, disminuida
ESTADO HIPOOSMOLAR

Media Osm, y/o iones en orina

(Nap + Ko)

Osm, > 100 mOsm/kg
Na, + K, > Na,

Estimacion del volumen extracelular (VEC)
multiparamétrica:
Exploracion fisica, POCUS, Biomarcadores

81

» Polidipsia psicégena

* Administracion oral o endovenosa

de liquidos hipotdnicos

Osm, < 100 mOsm/kg
Na, + K, < Na,

» Enfermedad Renal Crénica
Avanzada

Lineas A (artefactos horizontales)
Ausencia de derrame pleural

VExXUS SCORE 0:

VCl no dilatada. Colapsabilidad >50%
VSH: Onda S>D (posible fusién S-D)
Porta: Pulsatilidad <30%

Rifién: Flujo venoso continuo

FENOTIPO NO CONGESTIVO

Valoracién cardiaca
(FOCus)

FENOTIPO CONGESTIVO

Lineas A (artefactos horizontales)
Lineas B (artefactos verticales) si
aumento de presiones de llenado del VI

Lineas B (artefactos verticales)
Derrame pleural

&

VExXUS SCORE 1-3:

VCI dilatada. Colapsabilidad <50%

VSH: Onda D>S, S reversa

Porta: Pulsatilidad >30%

Rifion: Ausencia de flujo venoso continuo

VEXUS SCORE 0:

VClI no dilatada. Colapsabilidad >50%.
Posible pulsatilidad.

La pulsatilidad portal puede reflejar HTP
y no aumento de presion en AD.

Disfuncién VI sistdlica

Gasto cardiaco variable
Aplanamiento septo interventricular
VD dilatado

VI hiperdindmico
Gasto cardiaco aumentado

FENOTIPO REDISTRIBUTIVO

|

Gasto cardiaco
(Doppler: LVOT x VTI x FC)

PROBABLE HIPONATREMIA HIPERVOLEMICA

Si la situacién se

G . perpetua en el tiempo
« Insuficiencia cardicada

o Cirrosis
« Sindrome nefrético
« Insuficiencia renal

VTI<14 cm
Bajo gasto cardiaco VTI18-22 cm

Gasto cardiaco normal

l

)
(Probable hipovolemia en ausencia de
alteracion 2D con repercusion
hemodindmica)

PROBABLE HIPONATREMIA PROBABLE HIPONATREMIA
HIPOVOLEMICA EUVOLEMICA
SIADH

Pérdidas extrarrenales: Vémitos, diarrea,

pérdidas cuténeas Insuficiencia suprarrenal*

Hipotiroidismo*

Pérdidas renales: diuréticos,
bicarbonaturia, cetonuria, nefropatia
pierde sal, diurésis osmética, sindrome
cerebral pierde sal

*El hipotirodismo y la insuficiencia suprarrenal presentan una base fisoipatoldgica compleja,

en la que seguin que caso, puede encuadrarse en diferentes fenotipos (ver texto completo).

diametro LVOT (d)
o r=dn2
Area LVOT = mr?

5 camaras

| Paraesternal eje largo

| Volumen eyectivo = Area LVOT x LVOT VTI
Gasto cardiaco = Volumen eyectivo x Frecuencia cardiaca

Figura 2 - Nuevo algoritmo para el diagnéstico de hiponatremia.

ventriculo derecho/VI preservado en el plano paresternal eje
corto y la presencia de una vena cava inferior (VCI) no dilatada
y con una colapsabilidad <50% (presién en auricula derecha
baja).

La presencia de una VCI de didmetro y colapsabilidad
normal, en ausencia de liquido libre, indica ausencia de
congestién venosa. Sin embargo, como normal general, no
permite diferenciar per se al paciente hipovolémico de aquel
en situacién de euvolemia, aunque hallazgos extremos como
una VCI completamente colapsada nos pueden orientar
al primer escenario. En esta situacién, la estimacién del

volumen sistélico resulta de ayuda, estando disminuido en
caso de hipovolemia como se menciond anteriormente.

Fenotipo congestivo

En caso de congestién, dependiendo de donde predomine esta,
serd posible encontrar derrame pleural o la presencia de lineas
B o «cometas pleurales» en la ecografia pulmonar y/o ascitis
en la insonacién abdominal, una VCI dilatada con colapsabili-
dad <50%, ademads de presencia de congestiéon venosa con un
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PRINCIPALES LIMITACIONES DEL PROTOCOLO VExUS

VENA CAVA INFERIOR (VCI) VENAS HEPATICAS

« Determinar el didgmetro de la VCl en la
confluencia con las venas hepéticas
(sobrestima el didmetro). Se debe medir
unos 2 cm por debajo de la unién con AD.

Insuficiencia tricuspidea significativa:
Posible S<D o D reversa sin congestién
venosa significativa.

Disfuncién del VD sin desplazamiento
del anillo valvular tricuspideo.

Efecto cilindro: El haz de ultrasonido
corta el vaso por su periferia.
(infraestimacién del didmetro méximo).

Aplanamiento - embotamiento ("blunted
waveform") en presencia de cirrosis,
« Los pacientes atletas y/o bajo IMC higado graso, linfoma hepético,

pueden presentar una VCl dilatada (> 2 is VCI, iobra de Val.

cm) sin aumento de presion en AD. de presién

. A de presién abd | pueden « Fibrilacién auricular: pérdida de onda A
colapsar la VCI pese a una presién en AD y posible S<D en ausencia de aumento
elevada. de presion en AD.

Ventilacién mecénica invasiva / no
invasiva.

VENA PORTA VENAS RENALES INTERLOBARES

* Los pacientes delgados pueden
presentar pulsatibilidad sin presentar
aumento de presién en AD.

« Dificultad técnica para localizar el vaso,
derivada de su pequefio tamafio.
Aguantar la respiracién unos segundos
puede ser de ayuda.

Posible ausencia de pulsatilidad pese a
una presién en AD elevada o viceversa
con ausencia de pulsatilidad y presién
en AD normal en pacientes con cirrosis /
hipertensién portal o higado graso.

La evaluacién de los vasos hiliares
puede mostrar pulsatilidad en ausencia
de congestion.

Alteraciones estructurales como las
derivadas de la enfermedad renal
crénica o de la anastomosis del injerto
renal pueden alterar la morfologia de la
onda.

Figura 3 - Principales limitaciones del protocolo VExUS.

VExUS patolégico y en la ecocardioscopia disfuncién sistélica
y/o diastélica del VI (si la etiologia es la IC) tanto con un bajo
gasto cardiaco (siIC sistélica), como un gasto cardiaco normal-
alto, dilatacién del ventriculo derecho y/o aplanamiento del
septo interventricular (predominio en didstole si sobrecarga
de volumen y sistole-didstole si sobrecarga de presién).

Fenotipo redistributivo

Aunque congestién y sobrecarga de volumen suelen ir de
la mano, no son sinénimos. En ocasiones se produce una
redistribucién del liquido desde un reservorio venoso como el
lecho esplécnico, con aumento del gasto cardiaco secundario
y lineas B (solo en caso de aumento de presiones de llenado del
VI), con una VCI con adecuada variabilidad, sin un aumento
inicial del VEC, como puede objetivarse en determinados esce-
narios de insuficiencia cardiaca, en la fase inicial del sindrome
hepatorrenal o en el paciente séptico. Si la condicién que ha
precipitado el desarrollo de este escenario no se revierte, la
elevada avidez por el sodio y agua en el tibulo renal, asi como
del desequilibrio entre las presiones hidrostatica y oncética
del compartimento intravascular e intersticial, conllevaria de
forma mas larvada al aumento del VEC.

Escenarios especiales

Tanto el hipotiroidismo como la insuficiencia suprarrenal han
sido descartados del algoritmo por presentar una base fisiopa-
tolégica compleja en la que segiin qué mecanismo predomine,
podra objetivarse o no congestién, con sus diferentes fenoti-
pos, asi como un volumen sistélico variable.

En pacientes con mixedema, el acimulo de mucopolisaca-
ridos a nivel intersticial favorece el acimulo de agua a este
nivel, un bajo VCE y la consecuente liberacién no osmética
de ADH™. En el hipotiroidismo grave agudo, como ocurre tras
la suspensién del tratamiento con hormona tiroidea previo a
la administracién de yodo en pacientes con céncer de tiroi-
des, la disminucién del filtrado glomerular y capacidad para
excretar agua libre parecen ser el mecanismo predominante.
En el hipotiroidismo crénico, la liberacién no osmética de ADH

secundaria a un gasto cardiaco disminuido se postula como
el principal mecanismo, aunque no es el Gnico. Sin embargo,
cada vez mas es discutido el hipotiroidismo fuera del mixe-
dema como causa de hipotiroidismo.

En la insuficiencia suprarrenal, los niveles bajos de aldos-
terona, a priori, favorecen la natriuresis, con desarrollo de
hipovolemia y liberacién secundaria de ADH. No obstante,
muchas veces esta reduccién es modesta sumado a que otros
factores como el aumento de angiotensina II o de norepine-
frina aumentan la reabsorcién renal de sodio. Por otro lado,
el déficit de glucocorticoides induce reduccién de las cifras de
presién arterial y del gasto cardiaco con liberacién de ADH no
osmoética, ademds de que el aumento de los niveles de hor-
mona liberadora de CRH actia per se como secretagogo de
ADHZO_ZZ.

Resolucién del caso clinico

Elestudio PoCUS demostraba la presencia de una VCI filiforme,
colapsada, con un VExUS SCORE de 0 puntos. A nivel pulmonar
presentaba un derrame pleural derecho sin lineas B de cuan-
tia significativa. Por ultimo, destacar la presencia de discreta
cuantia de liquido libre abdominal, asi como una masa pél-
vica sugestiva de patologia tumoral. Ampliado el estudio con
una TAC tordcica, abdominal y pélvica urgente, se confirmé
la presencia de una masa uterina con compresién de ambos
territorios iliacos, asi como de derrame pleural derecho y una
lesién pulmonar en base derecha sugestiva de metastasis.

Con todo ello y pese a la presencia de derrame pleural,
edemas y un sodio en orina bajo, que pudieran haber orien-
tado a una hiponatremia hipervolémica con instauracién de
tratamiento diurético, se inicié sueroterapia con suero salino
fisiolégico al 0,9% con normalizacién de las cifras de sodio
sérico a las 72h de ingreso.

Este caso refleja la utilidad del PoCUS en situaciones en los
que los datos clinicos y bioquimicos no orientan con claridad
al diagnéstico. El aclaramiento de agua libre de electrélitos
estimado por la eliminacién de cationes y el aclaramiento
osmolar estimado por la osmolalidad urinaria daban informa-
ciones contradictorias.
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¢ La hiponatremia no es un diagndstico, sino el resultado de
una ganancia de agua libre por una dificultad para excre-
tarla, a causa de una serie de patologias muy variadas que
pueden coexistir.

e La valoracién del VEC constituye un pilar fundamental en
su aproximacién diagnéstica. Sin embargo, determinarlo
Unicamente en base a herramientas clésicas conduce con
relativa frecuencia a una aproximacién diagnéstica y tera-
péutica errénea.

e La ecografia realizada a pie de cama o PoCUS se ha con-
vertido en una herramienta muy util para complementar la
exploracién fisica y los pardmetros analiticos en el paciente
con hiponatremia.

e PoCUS responde a una pregunta concreta de forma rapida,
no invasiva y reproducible. Sin embargo, su realizacién
e interpretacién no estd exenta de limitaciones, por lo
que se considera necesario aumentar su presencia en los
diferentes programas formativos, tanto de la especialidad
como de las sociedades cientificas nefrolégicas.
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