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Resumo

Introducédo: A Covid-19 é uma doenca causada pelo novo coronavirus, denominado SARS-CoV-2, um RNA virus, que
apresenta um espectro clinico variando de infecgdes assintomaticas a quadros de insuficiéncia respiratéria aguda grave.
Responsavel por mais de 421.316 ébitos no Brasil desde a sua descoberta. Estudos apresentam significativas diferencas
entre 0s pacientes sobreviventes e ndo sobreviventes relacionadas a contagem total de linfdcitos, ureia, niveis de PCR
e dimero-D na admissdo, sendo que, pacientes ndo sobreviventes apresentaram intmeras alteracdes, dentre elas a
hipernatremia. O objetivo do estudo visa revisar bibliograficamente a hipernatremia nos pacientes com diagnostico de
Covid-19 confirmado. Método: Trata-se de uma revisdo literaria com buscas nas bases de dados Scielo e Pubmed, por
artigos dos Gltimos 5 anos que contemplassem os critérios de inclusdo estabelecidos. Resultados e Discussao: Estudos
hospitalares relatam aumento da mortalidade em unidades de terapia intensiva associada a hipernatremia. Evidenciando
uma associagdo entre a hipernatremia e maior taxa de mortalidade para pacientes com pneumonia em geral. A
hipernatremia ¢é frequentemente um reflexo da perda de agua e nao do ganho de sodio, principalmente devido a
desidratagao pelo ao aumento da temperatura corporal. Conclusdo: Pacientes hipernatremicos apresentam maior taxa de
efeitos adversos como eventos trombdticos e aumento na taxa de mortalidade. Protocolos de controle da hipernatremia
sdo estimulados.

Palavras-chave: Disturbios hidroeletroliticos na COVID-19; Hipernatremia e COVID-19; Disnatremia na SARS-CoV-
2.

Abstract

Introduction: Covid-19 is a disease caused by the new coronavirus, called SARS-CoV-2, an RNA virus, which presents
a clinical spectrum ranging from asymptomatic infections to severe acute respiratory failure. Responsible for more than
421,316 deaths in Brazil since its discovery. Studies show significant differences between surviving and non-surviving
patients related to total lymphocyte count, urea, CRP levels and D-dimer at admission, and non-surviving patients
presented numerous alterations, including hypernatremia. The objective of the study is to review the bibliographical
analysis of hypernatremia in patients with a confirmed diagnosis of Covid-19. Method: This is a literature review with
searches in the Scielo and Pubmed databases for articles from the last 5 years that met the established inclusion criteria.
Results and Discussion: Hospital studies report increased mortality in intensive care units associated with
hypernatremia. Evidencing an association between hypernatremia and a higher mortality rate for patients with
pneumonia in general. Hypernatremia is often a reflection of water loss rather than sodium gain, mainly due to
dehydration due to increased body temperature. Conclusion: Hypernatremic patients have a higher rate of adverse
effects such as thrombotic events and an increased mortality rate. Hypernatremia control protocols are encouraged.
Keywords: Hydroelectrolytic disorders in COVID-19; Hypernatremia and COVID-19; Dyshatremia in SARS-CoV-2.

Resumen

Introduccion: Covid-19 es una enfermedad causada por el nuevo coronavirus, denominado SARS-CoV-2, un virus
ARN, que presenta un espectro clinico que va desde infecciones asintométicas hasta insuficiencia respiratoria aguda
grave. Responsable de méas de 421.316 muertes en Brasil desde su descubrimiento. Los estudios muestran diferencias
significativas entre los pacientes supervivientes y los no supervivientes en relacion con el recuento total de linfocitos,
los niveles de urea, PCR y dimero D al ingreso, y los pacientes no supervivientes presentaron numerosos cambios,
incluida la hipernatremia. El objetivo del estudio pretende revisar bibliograficamente la hipernatremia en pacientes con
diagnéstico confirmado de Covid-19. Método: Se trata de una revisidn literaria con bisquedas en las bases de datos
Scielo y Pubmed, de articulos de los ultimos 5 afios que cumplieron con los criterios de inclusion establecidos.
Resultados y Discusion: Estudios hospitalarios reportan aumento de mortalidad en unidades de cuidados intensivos
asociado a hipernatremia. Destacando una asociacién entre hipernatremia y una mayor tasa de mortalidad de pacientes
con neumonia en general. La hipernatremia suele ser un reflejo de la pérdida de agua més que de la ganancia de sodio,
principalmente debido a la deshidratacién debido al aumento de la temperatura corporal. Conclusion: Los pacientes
hipernatrémicos tienen una mayor tasa de efectos adversos como eventos trombaticos y una mayor tasa de mortalidad.
Se recomiendan protocolos de control de la hipernatremia.

Palabras clave: Trastornos hidroelectroliticos en COVID-19; Hipernatremia y COVID-19; Disnatremia en SARS-
CoV-2.

1. Introducgéo

A COVID-19 é uma patologia descoberta ha 5 anos, na cidade de Wuhan — China (Bastug et al., 2020). O agente
etiologico, € um beta-coronavirus de RNA envelopado, intitulado como Coronavirus — 2 que possui potencial de causar Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SARS-CoV-2) (Cunha et al., 2021). Foram confirmados mais de 160 milhdes de casos no mundo

durante a pandemia pelo virus (Asghar et al., 2020). Os Estados Unidos foram o pais com o maior namero de casos acumulados
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(32.686.358), seguido pela india (22.296.081), Brasil (15.145.879), Franca (5.829.166) e Turquia (5.016.141) (Colli et al., 2022).
Dentre os acometidos, 3.283.031 6bitos foram confirmados no mundo em maio de 2021(Brasil, 2021).

Em relagdo ao quadro clinico, comumente é acometido o trato respiratério, cursando com uma clinica branda, podendo
apresentar tosse, febre, letargia e dispneia (Elshazli et al., 2020). Em menor quantidade, pacientes evoluem com pneumonia
grave. A patologia em questdo ndo se restringe apenas ao sistema respiratorio, afetando também o sistema cardiovascular,
hematopoiético, imunolégico, neurolégico e gastrointestinal (Simadibrata; Lubis, 2020).

No tangente a fisiopatologia, os quadros graves de SARS-CoV-2 séo caracterizados por vias dependentes desencadeadas
por hipercitocinemia, com destaque de TNF-alfa e IL-6, gerando hipercoagulabilidade, inflamacdo sistémica, e disfuncéo de
multiplos érgaos (Pecly et al., 2021). A endotelite e o tropismo viral direto aos poddcitos e as células tubulares proximais renais
sdo mecanismos fisiopatoldgicos que levam a lesdo renal em pacientes com infec¢do mais critica, com apresentagdo clinica
variada, podendo apresentar hemataria glomerular, proteindria e lesdo renal aguda fulminante (Asghar et al., 2020). A leso renal
aguda esta associada a maior mortalidade (Argenziano et al., 2020). Sendo as principais complica¢des renais da COVID-19 os
distarbios hidroeletroliticos como hiponatremia, hipercalemia e hipernatremia (Akalin, 2020).

Segundo Asghar et al. (2020) houve significativas diferencas entre os pacientes sobreviventes e ndo sobreviventes
relacionadas a contagem total de ureia, linfécitos, niveis de PCR e dimero-D na admissdo. Pacientes ndo sobreviventes mostraram
leucocitose significativa, elevacdo de Dimero-D, ferritina, DHL e elevacéo de ureia e creatinina (Asghar et al, 2020).

O manejo clinico de pacientes com diagnostico de COVID-19 que desenvolvem formas graves da doenca e necessitam
de cuidados intensivos é complexo. As evidéncias disponiveis na literatura para tratamento de pacientes com COVID-19 sdo
escassas e limitadas a estudos ndo controlados (Corréa & Ferras, 2020). Com isso, este estudo visa revisar bibliograficamente a
relagdo da hipernatremia e casos graves de COVID-19, visando direcionar os profissionais de salude que estdo envolvidos

diretamente na assisténcia destes pacientes.

2. Metodologia

Este trabalho discorre uma revisao de literatura com o objetivo de reconhecer e sintetizar as produg¢des bibliograficas a
cerca de um determinado tema (Pereira et al., 2018). Foi realizado no periodo de janeiro de 2024 a junho de 2024 por meio dos
seguintes passos: estabelecimento de uma questdao norteadora; selecdo de artigos; avaliagdo dos artigos pré-selecionadas;
discussao de resultados e formulagao de uma revisao integrativa.

Assim, um levantamento de dados relacionados a hipernatremia na COVID-19, foi realizado consultando artigos nas
bases de dados PubMed e Scielo, por serem bases que dispdem de maior indexacdo de periodicos de saude. As buscas foram
realizadas por meio de descritores que respondiam a pergunta norteadora: Qual a influéncia da hipernatremia em pacientes com
diagndstico de COVID-19? Os critérios de inclusdo foram artigos nos idiomas portugués, inglés e espanhol, completos, que
respondessem a pergunta norteadora. Os descritores utilizados foram: “COVID-19”, “Hipernatremia” e “SARS-CoV-2”. Foram
excluidos artigos que: nao eram encontrados na integra; em idiomas diferentes dos estabelecidos e anais de eventos. Nesta busca
249 estudos foram identificados nas bases de dados. Destes, 226 foram excluidos pelo fato de nao preencherem os critérios de

inclusio. Restando 23 artigos selecionados para compor este trabalho.

3. Resultados e Discussao

Hipernatremia (sodio sérico > 145 mmol/L) é um fator de risco independente para excesso de mortalidade em pacientes
hospitalizados (Eckart et al., 2018). Parece ser um problema comum de COVID-19 em unidades de terapia intensiva,

provavelmente devido a perdas insensiveis de agua pela pirexia constante e a0 aumento da taxa de respiracdo (Christ-Chain et
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al., 2020). A taxa de pneumonia em pacientes hospitalizados com COVID-19 acomete cerca de 91% dos casos (Guan et al.,
2019; Qian et al., 2020). Visto que, a disnatremia ¢ um achado comum em pacientes com pneumonia, consequentemente, torna-
se um distirbio muito presente na populagdo acometida pela infeccdo SARS-CoV-2. Os mecanismos que causam disnatremia
em pacientes com pneumonia ndo sao bem compreendidos e incluem diminuigdo da depuragdo de agua, aumento da terapia
saliurética e aumento da taxa de sindrome de antidiurese inapropriada (SIAD) (Atila et al., 2021). O nivel plasmatico de sodio
em pacientes com pneumonia desempenha um papel importante na avaliagdo da gravidade e, portanto, é usado em pontuagdes
como o indice de gravidade da pneumonia. A hipernatremia ¢ menos frequente com taxa de incidéncia de 3% em pacientes
hospitalizados (Qian et al., 2020).

Tzoulis et al. (2021) relataram em seu estudo, que o0 soédio sérico na apresentacdo nao diferiu entre os sobreviventes e
nao sobreviventes. Em uma analise Hu et al., (2020) discorreram que as duragdes de internagdo para pacientes com hipernatremia
e normonatremia nao foram significativamente diferentes. Isso indica que os pacientes com COVID-19 com hiponatremia
tendem a ter uma doenga mais grave e tiveram resultados clinicos piores em comparagao com pacientes com hipernatremia. Ao
contrario de outros pacientes criticos, até agora, a hipernatremia nao foi destacada como um fator de risco para mortalidade no
COVID-19 (Guo et al., 2019), possivelmente devido ao curto periodo de tempo de observagdo. Além disso, uma hipernatremia
leve (Na < 155) pode ser aceitavel em pacientes especificos visando prevencdo de edema pulmonar (Christ-Chain et al., 2020).

E importante ressaltar que, como a desidratagao hipernatrémica esta associada a um estado de hipercoagulagio, o risco
de trombose venosa e embolia pulmonar é substancial, principalmente em um paciente imével (Miljic et al., 2014). Por isso
recomendam a prescrigao rotineira de heparina de baixo peso molecular subcutanea profilatica durante episodios de desidratagao
hipernatrémica, até que a eunatremia seja restaurada (Christ-Chain et al., 2020). Isso ¢ particularmente importante, pois a embolia
pulmonar esta emergindo como um dos fatores associados a mortalidade em pacientes com COVID-19. A heparina de baixo
peso molecular também é recomendada em pacientes com estados de hipercoagulabilidade na COVID-19 (Li & Zhang, 2020).

Em contrapartida, estudos hospitalares relatam aumento da mortalidade em unidades de terapia intensiva associada a
hipernatremia (Christ-Chain et al., 2020). Atila et al. (2021) apresentam uma associag&o entre a hipernatremia e maior taxa de
mortalidade para pacientes com pneumonia em geral. A hipernatremia ¢é frequentemente um reflexo da perda de agua e ndo do
ganho de sadio, principalmente devido a desidratagao pelo ao aumento da temperatura corporal (Nigro et al., 2018). A febre foi
um dos sintomas mais comuns em seu estudo e, portanto, poderia explicar em parte a alta taxa de hipernatremia. Outra causa
comum ¢ a desidratacao induzida por drogas, em particular 0 uso excessivo de diuréticos (Oude et al., 2016). Além disso, estudos
em pacientes criticos presentaram altas taxas de desidratagdao por perda insensivel de agua devido ao aumento da frequéncia
respiratoria (Atila et al., 2021). Entre todos os subgrupos no estudo de Atila et al. (2021), pacientes hipernatrémicos em COVID-
19 e controles apresentaram as maiores taxas respiratorias, o que pode ter contribuido para a hipernatremia.

No estudo apresentado por Tzoulis et al. (2021) a analise multivariavel identificou trés fatores de risco independentes
para maior mortalidade relacionada a hipernatremia em qualquer momento durante os primeiros cinco dias de hospitalizagao.
Estratificado por sédio testado na admissdao, a taxa de mortalidade para normonatrémicos, hiponatrémicos e pacientes
hipernatrémicos foram 28,4%, 30,8% e 46,1%, respectivamente. Esses resultados indicaram uma forte tendéncia para uma maior
taxa de mortalidade em pacientes com hipernatremia, apesar da diferenga nao ser estatisticamente significativa (p = 0,07). Tzoulis
et al., (2021) conclui que a hipernatremia em qualquer momento da hospitalizagido foi um preditor de excesso de mortalidade
hospitalar. No entanto, tal achado estd associado a hipernatremia adquirida no hospital, e ndo na hipernatremia verificada na
admissdo. A hipernatremia adquirida no hospital, segundo Tzoulis et al. (2021) foi um preditor de mortalidade intra-hospitalar,

com pior prognéstico sendo relatado em pacientes com o0 maior aumento no sédio sérico nos primeiros 5 dias de internagao.
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4. Concluséao

A hipernatremia tem se mostrado como um fator sem predicéo de gravidade & internacdo do paciente. No entanto, quanto
a hipernatremia com evolugéo intra-hospitalar, estudos apontam consideravel aumento na taxa de mortalidade, o que leva a
importancia da monitorizacdo do sodio plasmatico em intervalos frequentes (a cada 2-4 horas) para pacientes graves. E o
tratamento deste distdrbio hidroeletrolitico deve ser cuidadosamente acordado entre os endocrinologistas e intensivistas.
Protocolos de tratamento visando controle dos distirbios do sédio sdo estimulados.
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