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RESUMO

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) é uma condi¢do neuroldgica grave que repre-
senta a segunda principal causa de morte e a terceira principal causa de incapacidade
em todo o mundo. Entre as complicacdes do AVC, os disturbios do sédio sdo comuns
e podem influenciar significativamente o progndstico do paciente. Isso porque o sodio
desempenha um papel essencial na regulacao da pressédo osmatica, equilibrio hidrico
e funcdo neuronal. O objetivo do presente estudo € avaliar a associacao entre 0s ni-
veis séricos de sodio e os desfechos clinicos de pacientes internados com diagnostico
de AVC, incluindo mortalidade intra-hospitalar entre outras variaveis clinicas e labora-
toriais em pacientes de um Hospital Universitario no Vale do S&o Francisco. Trata-se
de um estudo de corte transversal, retrospectivo e analitico, sendo analisados 840
pacientes no periodo entre janeiro e novembro de 2021. Os resultados mostraram que
79,05% dos pacientes apresentavam normonatremia, 16,67% hiponatremia e 4,28%
hipernatremia. O sexo masculino predominou em todos 0s grupos, mas sem diferenca
estatisticamente significativa (p=0,1140). A mediana de idade foi maior nos pacientes
com disturbios eletroliticos, sugerindo uma associacdo com o envelhecimento
(p=0,0009). O subtipo isquémico foi o0 mais frequente em todos os grupos (p=0,5324),
enquanto a pressao arterial sistélica foi mais elevada nos pacientes com hipernatremia
(p<0,0001). O principal achado deste estudo foi a associacdo da hipernatremia com
maior mortalidade hospitalar (p=0,0006), evidenciando a relevancia do monitoramento
dos eletrélitos para aprimorar o0 manejo clinico e reduzir os ébitos intra-hospitalares.
Dessa forma, os resultados obtidos reforcam a necessidade de uma vigilancia rigorosa
dos distarbios eletroliticos, a fim de otimizar a conduta terapéutica e minimizar a mor-

talidade em pacientes acometidos por AVC.

Palavras-chaves: acidente vascular cerebral;, disnatremia; sédio; hiponatremia;

hipernatremia; desfechos



ABSTRACT

Stroke is a severe neurological disorder and constitutes the second leading cause of
mortality and the third leading cause of disability worldwide. Among its complications,
sodium imbalances are prevalent and may significantly impact patient prognosis, given
sodium’s essential role in osmotic pressure regulation, fluid homeostasis, and neuronal
function. This study aims to investigate the association between serum sodium levels
and clinical outcomes in hospitalized stroke patients, including in-hospital mortality,
length of stay, and relevant clinical and laboratory parameters, in a university hospital
in the S&o Francisco Valley. A retrospective, analytical, cross-sectional study was con-
ducted, analyzing 840 patients admitted between January and November 2021. The
results indicated that 79.05% of patients presented normonatremia, 16.67% had hypo-
natremia, and 4.28% exhibited hypernatremia. Although males predominated across
all groups, this difference was not statistically significant (p = 0.1140). Patients with
sodium imbalances had a higher median age, suggesting an association with aging (p
= 0.0009). The ischemic stroke subtype was the most prevalent in all groups (p =
0.5324), while patients with hypernatremia exhibited significantly higher systolic blood
pressure (p < 0.0001). The main finding of this study was the association between
hypernatremia and increased in-hospital mortality (p=0.0006), highlighting the impor-
tance of electrolyte monitoring to improve clinical management and reduce hospital
mortality rates. Therefore, the results emphasize the need for strict surveillance of elec-
trolyte disturbances to optimize therapeutic approaches and minimize mortality in pa-

tients affected by stroke.

Key-words: stroke; dysnatremia; sodium; hyponatremia; hypernatremia; outcomes
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1 INTRODUCAO

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) representa a segunda principal causa
de morte e a terceira principal causa de incapacidade em todo o mundo (FEIGIN, et
al. 2021). Nos pacientes hospitalizados por AVC, a hiponatremia (sédio sérico menor
gue 135 mmol/L) é o distarbio eletrolitico mais comum, tanto no momento da admissao
guanto ao longo da hospitalizacdo (RODRIGUES, B., et al, 2014; POTASSO, et al,
2022). Esse desequilibrio atua como fator de risco e preditor de mau progndstico, es-
tando fortemente associado a hemorragias intracerebrais, hemorragias subaracnoi-
deas e acidentes vasculares cerebrais isquémicos (SOIZA, R. L., et al, 2015; KHAN,
A., et al, 2023).

Por outro lado, a hipernatremia (sodio sérico maior que 145 mmol/L) é me-
nos frequente na préatica clinica, apresentando prevaléncia entre 1% e 6%
(TURGUTALP, et al, 2012; GIRARDEAU, et al., 2017) e incidéncia de até 3% entre
pacientes hospitalizados (PALEVSKY, 1996). Devido a sua menor ocorréncia, poucos
estudos abordaram esse disturbio eletrolitico, muitas vezes com limitacées metodol6-
gicas significativas. Apesar das lacunas na literatura sobre as implicacdes prognosti-
cas da hipernatremia, alguns estudos apontam uma associagao relevante com maior
mortalidade em pacientes criticos, particularmente em casos de hemorragia subarac-
néidea (LINDNER, et al, 2007; VEDANTAM, et al, 2017).

A relacao entre o AVC e as disnatremias pode ser explicada por diversos
fatores. No caso da hiponatremia, as causas podem ser divididas em relacionadas
diretamente ao AVC e aquelas ndo diretamente associadas ao evento (LIAMIS, et al,
2019; YUEN, et al, 2022). Entre as causas diretamente relacionadas, destacam-se a
SIADH (sindrome da secrecéo inapropriada do horménio antidiurético), a CSWS (sin-
drome cerebral perdedora de sal) e a insuficiéncia adrenal secundéaria (MAHESAR, et
al, 2019; LIAMIS, et al, 2019; YUEN, et al, 2022). Dentre essas, a SIADH € a mais
comum, seguida pela CSWS. Estudos mostram que a hiponatremia causada por
SIADH ou CSWS esta associada a um pior prognoéstico (SALEEM et al., 2014).

Ja os fatores nao diretamente relacionados ao AVC incluem comorbidades,
como insuficiéncia renal e insuficiéncia cardiaca, o uso de medicamentos, como diu-

réticos, carbamazepina e inibidores seletivos da recaptagdo de serotonina (ISRS),



além de condicdes hospitalares frequentes, como a administracdo excessiva de solu-
cOes hipotbnicas (LASEK-BAL, A. et al, 2014; LIAMIS, et al, 2019; YUEN, et al, 2022).

A relacdo entre hipernatremia e AVC é menos estudada, mas as principais
causas sugeridas incluem hipodipsia primaria (decorrente de baixa ingestdo de agua
ou rebaixamento do nivel de consciéncia), diabetes insipidus e, menos frequente-

mente, hipodipsia secundaria a lesdes no centro da sede (YUEN, et al, 2022).

Diante disso, o presente estudo objetiva-se investigar a relagdo entre os
niveis séricos de sodio na admisséo hospitalar e os desfechos clinicos de pacientes
internados com diagnéstico de AVC, incluindo mortalidade intra-hospitalar, tempo de
internacao, e outras variaveis clinicas e laboratoriais em um Hospital Universitario de

referéncia em pacientes neurocriticos da cidade de Petrolina/PE.

2 FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1 ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL

O AVC é uma condicao neuroldgica grave caracterizada pela interrupcéo
do fluxo sanguineo para o cérebro, resultando em danos as células cerebrais
(BRASIL, 2020). O AVC pode ser classificado em dois tipos principais: isquémico e
hemorragico. O AVC isquémico ocorre devido a obstrucdo de uma artéria cerebral,
geralmente por um trombo ou émbolo, sendo responsavel por cerca de 80% dos casos
(GOLDMAN; SCHAFER, 2021). J4 o AVC hemorragico ocorre quando ha ruptura de
um vaso sanguineo cerebral, levando ao extravasamento de sangue para o tecido
cerebral, podendo ser causado por hipertensao arterial descontrolada, aneurismas ou

malformacgdes vasculares (ADAMS et al., 2013).

Os fatores de risco para o AVC incluem hipertenséo arterial, diabetes mel-
litus, dislipidemia, tabagismo, sedentarismo e doencas cardiovasculares. Os sintomas
variam de acordo com a regido afetada do cérebro e podem incluir fraqueza ou para-
lisia em um lado do corpo, dificuldades na fala, perda de coordenacgéo, confusdo men-
tal e alteracdes na visdo. O diagnostico € realizado por meio de exames clinicos e de
imagem, como a tomografia computadorizada e a ressonéancia magnética. O trata-
mento pode envolver trombdlise medicamentosa, trombectomia mecénica, controle da
presséo arterial e reabilitacdo multidisciplinar (AMERICAN HEART ASSOCIATION,
2022).



2.2 DISNATREMIAS

As disnatremias referem-se as alteragbes nos niveis de sodio no orga-
nismo, podendo ser classificadas em hiponatremia e hipernatremia (POTASSO et al.,
2022). O sodio desempenha um papel fundamental na regulacédo osmdética, na trans-
missao nervosa e na fungdo muscular, tornando seu equilibrio essencial para o funci-
onamento adequado do organismo (EL-FAWAL, et al., 2019; ORRINGER et al., 2020).

A hiponatremia pode ser causada por perda excessiva de sédio (como em
vomitos, diarreia e uso de diuréticos), excesso de ingestdo de agua ou disturbios en-
docrinos, como a sindrome da secrecdo inapropriada do horménio antidiurético
(SIADH). Os sintomas incluem cefaleia, confusédo mental, letargia, convulsdes e, em
casos graves, coma (MAHESAR et al., 2019). O tratamento depende da causa subja-
cente e pode incluir restricdo hidrica, administracéo de solucdes salinas hipertbnicas
e correcao gradual dos niveis de sodio para evitar complicacbes como a mielindlise
pontina central (RONDON-BERRIOS, et al., 2014).

Ja a hipernatremia resulta geralmente da perda excessiva de agua ou da
ingestdo inadequada de liquidos, sendo comum em idosos, pacientes com alteracées
na sede e em estados hipermetabdlicos (ARAMPATZIS et al., 2012). Os sintomas
incluem sede intensa, irritabilidade, fraqueza, confusdo mental e, em casos severos,
convulsdes e coma. O tratamento envolve a reposicao hidrica gradual, com solucdes

hipotdnicas, para evitar complicacdes neurologicas (ORRINGER et al., 2020).

2.3 ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL E DISNATREMIAS

A relacao entre o AVC e as disnatremias € significativa, pois alteracées nos
niveis de sodio podem influenciar a evolucao clinica dos pacientes acometidos por um
evento cerebrovascular. Tanto a hiponatremia quanto a hipernatremia sdo comuns em
pacientes com AVC e podem impactar negativamente o prognostico (ADAMS et al.,
2013).

A hiponatremia, especialmente associada a SIADH, é frequentemente ob-
servada em pacientes com AVC hemorragico ou lesGes cerebrais extensas, podendo
levar a edema cerebral e piora neurologica. Além disso, niveis baixos de sodio podem

aumentar o risco de quedas, comprometendo a recuperacgéo do paciente (GOLDMAN;
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SCHAFER, 2021). Ja a hipernatremia pode estar relacionada a desidratacdo em pa-
cientes acamados, afetando a perfusdo cerebral e aumentando o risco de lesdes is-
quémicas secundarias (ORRINGER et al., 2020).

A monitorizacgado rigorosa dos eletrdlitos e a corre¢cdo adequada das disna-
tremias sao fundamentais no manejo do paciente com AVC, contribuindo para melho-
res desfechos clinicos e recuperacao funcional (AMERICAN HEART ASSOCIATION,
2022). Dessa forma, o reconhecimento precoce das disnatremias e a implementacao
de estratégias terapéuticas adequadas sao essenciais para minimizar complicacfes e

otimizar a recuperacao neurolégica

3 METODOLOGIA

Desenho do estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo e analitico de corte transversal, funda-
mentado em dados registrados nos prontuérios eletrénicos do sistema AGHU (Aplica-
tivo de Gestdo para Hospitais Universitarios). Foram analisadas informacdes referen-
tes as admissdes e internacdes realizadas no Hospital de Ensino Dr. Washington An-
tébnio de Barros, vinculado a Universidade Federal do Vale do S&o Francisco, locali-

zado em Petrolina - PE, no periodo entre janeiro e novembro de 2021.
Amostra de estudo

Foram incluidos todos os pacientes de ambos os sexos admitidos/interna-
dos, com idade maior ou igual a 18 anos, com quadro clinico compativel com AVC,
registrados com a Classificacéo Internacional de Doencas na décima verséo (CID-10)
164, 0 que totalizou 1.000 pacientes do periodo de 01 de janeiro de 2021 a 10 de
novembro de 2021 (Figura 1). Como critérios de exclusédo, foram desconsiderados
pacientes regulados de outras unidades hospitalares, pacientes sem exames de sodio
sérico na admisséo e prontuarios sem informacg0des suficientes acerca do diagnostico

final.
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Figura 1. Fluxograma do processo de selegdo da amostra, com os critérios de exclusio destacados
a direita.

Populagdo inicialmente incluida

n=1000

Auséncia de dosagem de sédio sérico na

admissdo (49)
Obito (4)
n=947
Regulados de outras unidades hospitalares (104)

Dados duvidosos em relacdo a idade (3)

n =840

Coleta de dados

Os pacientes da amostra foram avaliados e acompanhados em sua inter-
nacao hospitalar pelo servi¢co de Clinica Médica em conjunto com o servigo de Neuro-
logia e/ou Neurocirurgia, tendo recebido o diagndstico conforme os critérios clinicos
da OMS (Organizacao Mundial da Saude, 2013) — em anexo, e confirmados por to-
mografia computadorizada (TC) de cranio. Os desfechos priméarios englobam a mor-

talidade intra-hospitalar.

A natremia foi avaliada e classificada em hiponatremia quando os niveis de
sédio sérico foram menores que 135mEqg/L (HOORN, E. J.; ZIETSE, R., 2017); nor-
monatremia quando o0s niveis encontrados de sédio sérico estiveram entre 135 e 145
mEQ/L; e hipernatremia, quando os niveis de sddio sérico foram maiores do que 145
mEg/L. (MUHSIN, S. A.; MOUNT, D. B., 2016; POTASSO et al., 2022). Os niveis de
sédio sérico ndo foram corrigidos para os valores de HGT acima de 100 mg/dl na
admissao. As analises laboratoriais seguiram protocolo padrdo em laboratério da pro-
pria instituicdo hospitalar. Os exames foram processados no equipamento Cobas In-

tegra 400 Plus, da marca Roche, fabricado no ano de 2009.

Também foram coletados e analisados dados demograficos e fatores de risco prévios
(Hipertensao Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus, tabagismo, etilismo, Ataque Isqué-
mico Transitério, AVC prévio, Fibrilag&do Atrial e Doenca Renal Cronica), relacionando-
0s a apresentacao de disnatremias, além da funcéo renal e estado hemodinamico na

admissao.
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Andalise Estatistica

As medianas com intervalos interquartis foram utilizadas como medidas de
tendéncia central. O teste Qui-quadrado ou teste exato de Fisher foi utilizado para
comparar frequéncia entre os grupos estudados; variaveis continuas foram compara-
das usando o teste de Kruskal-Wallis (para maior que 2 grupos sem correspondéncia).
O valor de P foi considerado com significancia estatistica se menor do que 0,05. In-

tervalo de confianca (IC) de 95% foi considerado, quando utilizado.

Como instrumento de pesquisa foram utilizados ©Microsoft Excel 2016 (Mi-
crosoft Corporation, Redmond, Washington, EUA) e o GraphPad 9® (GraphPad Sof-
tware Inc., San Diego-CA, EUA) e SPSS (Statistical Package for the Social Sciences),
©R 4.4.2 (The R Foundation for Statistical Computing, Viena, Austria) e ©RStudio

v.467 (RStudio, Boston-MA, EUA) para tratamento e geracdo dos resultados.
Considerac0es éticas

O projeto foi submetido e aprovado ao Comité de Etica em pesquisa (CEP)
da Universidade do Vale do S&o Francisco sob o nimero do Certificado de Apresen-
tacdo de Apreciacdo Etica 74847317.8.0000.5196. As etapas do estudo foram segui-
das de acordo com as definicbes preconizadas pela Declaracao de Helsinque, respei-
tando as recomendacdes éticas constantes nas resolucdes 466/12 e 510/16 do Con-
selho Nacional de Saude, que consiste em diretrizes e normas que regulam as pes-

quisas com seres humanos.
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4 RESULTADOS

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas dos participantes do estudo, agru-
pados com base nas concentracdes séricas de sddio: normonatremia, hiponatremia e
hipernatremia. Observa-se que a maior parte dos participantes apresentava concen-
trac6es normais de sodio (n=664, 79,05%), enquanto 140 pacientes (16,67%) tinham
hiponatremia e 36 (4,28%) apresentavam hipernatremia.

Em todos os grupos, o sexo masculino foi predominante, mas sem dife-
renca estatisticamente significativa (p = 0,1140, Tabela 1). Ja mediana de idade au-
mentou progressivamente entre 0s grupos: 65 anos (intervalo interquartil — IQR: 58-
74) no grupo com normonatremia, 70,5 anos (IQR: 61-81) no grupo com hiponatremia
e 74 anos (IQR: 63-85) no grupo com hipernatremia (Tabela 1). Essa diferenca foi
estatisticamente significativa (p = 0,0009, Tabela 1), sugerindo uma possivel associa-

cao entre idade avancada e alteracfes nas concentracdes sericas de sodio.

Em relacdo a classificagcdo do AVC, o subtipo isquémico foi predominante
em todos os grupos, ocorrendo em 76,22% dos pacientes nhormonatrémicos, 73,21%
dos hiponatrémicos e 66,67% dos hipernatrémicos. N&o foi observada diferenca esta-
tisticamente significativa entre os grupos (p = 0,5324, Tabela 1), confirmando relativa
homogeneidade nessa apresentacdo. A pressao arterial sistélica foi maior no grupo
com hipernatremia (140 mmHg, IQR: 112,5-150), enquanto a pressao arterial diast6-
lica foi menor nesse mesmo grupo (80 mmHg, IQR: 70-97,5), ambas com p < 0,0001
(Tabela 1).

Outros marcadores bioquimicos também diferiram significativamente entre
0s grupos (Tabela 1). Os niveis séricos de potassio foram mais elevados no grupo
com hipernatremia (3,75-4,35 mmol/L, p < 0,0001), assim como 0s niveis de ureia
(58,7 mg/dL, IQR: 35,45-98,05, p < 0,0001) e creatinina (1,25 mg/dL, IQR: 0,8-1,8, p
= 0,0018). Esses achados sugerem que alteracdes na funcéo renal podem estar rela-
cionadas a disturbios no equilibrio eletrolitico, particularmente em casos de hiperna-

tremia.

Em relacdo as internacdes em Unidade de Terapia Intensiva (UTI), obser-
vou-se uma maior propor¢cdo de pacientes com hipernatremia internados na UTI

(19,44%) em comparacédo aos demais grupos (p = 0,0356, Tabela 1). Além disso, a
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mortalidade foi significativamente maior no grupo com hipernatremia (38,89%) em re-
lacdo aos grupos com normonatremia (12,65%) e hiponatremia (22,86%), com p =
0,0006. Esses dados indicam que a hipernatremia estd associada a um estado clinico

mais critico e a pior evolugéo clinica.

Tabela 1: Caracteristicas dos participantes do estudo

. Disnatremia Valor de
Variaveis Normonatremia Hiponatremia Hipernatremia P
N 664 140 36 -

Masculino— n. (%) 356 (53.36) 62 (44.29) 17 (47.22) 0.1140
Idade— anos. (11Q) 2 68 (54-78) 70.5 (61-81) 74 (63-86.75) 0.0009
Classificagdo:*
Isquémico— n. (%)* 282 (76.22) 41 (73.21) 16 (66.67) 0.5324
Presséao Arterial

Sistélica— mmHg (I1Q) 2 155 (130-180) 138 (120-160) 140 (112.5-150) <0.0001

Diast6lica— mmHg (11Q) 2 90 (80-100) 80 (70-100) 80 (70-97.5) 0.0014
Potéassio— mmol/dL (11Q) P 4.1(3.7-4.4) 4.3 (3.8-5.0) 3.75 (3.32-4.45) <0.0001
Ureia— mg/dL (11Q) 30.8 (23.0-40.2)  36.7 (25.15-54.3) 58.7 (35.48-95.08)  <0.0001
Creatinina— mg/dL (IIQ) 0.8 (0.7-1.1) 0.8 (0.65-1.2) 1.25 (0.8-1.8) <0.0001
UTI=n. (%)* 49 (7.41) 12 (8.70) 7 (19.44) 0.0356
Obitos— n. (%) 84 (12.65) 32 (22.86) 14 (38.89) <0.0001

*Do total de pacientes, apenas 450 possuiam dados referentes a classificagdo do AVE (dos quais, 370
pacientes do grupo em normonatremia, 56 pacientes com hiponatremia, e 24 com hipernatremia).

** Do total de pacientes, cinco ndo possuiam dados disponiveis sobre necessidade de tratamento em
UTI (trés pacientes do grupo em normonatremia, e dois pacientes com hiponatremia).
a = As diferencas foram estatisticamente significativas entre os grupos de pacientes com disnatremia
como um todo e aqueles em normonatremia.
b= As diferencas foram estatisticamente significativas entre os grupos de pacientes com hiponatremia

quando comparados aqueles com hipernatremia ou em normonatremia.
Dados de frequéncia foram analisados através do Teste do Qui Quadrado. Variaveis continuas foram
comparadas através do teste de Kruskal-Wallis.

A Tabela 2 traz dados sobre histérico meédico dos pacientes estudados. Os
resultados indicaram que 69,78% dos participantes normonatrémicos e em 75,74%
daqueles com disnatremia apresentavam histérico de hipertenséo arterial, sem dife-
rencga estatisticamente significativa entre os grupos (p = 0,1496). Quanto ao histérico
de diabetes mellitus, foi observado maior prevaléncia entre os participantes com dis-
natremia (44,16%) em comparagcdo ao grupo normonatrémico (34,80%), com dife-

rencga estatisticamente significativa (p = 0,0375). Ja dados de historico de dislipidemia
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foram encontrados em 5,63% dos individuos normonatrémicos e em 2,14% daqueles

com disnatremia, sem diferenca estatistica entre os grupos (p = 0,0805).

Quanto ao tabagismo, foi identificada uma frequéncia menor entre os par-
ticipantes com disnatremia (18,54%) em relacdo ao grupo normonatremia (27,82%),
com uma diferenca estatisticamente significativa (p = 0,0207, Tabela 2). Em relac&o
ao etilismo, a prevaléncia foi semelhante entre os grupos, sendo de 28,07% no grupo
normonatrémico e de 28,10% no grupo com disnatremia, sem diferenca estatistica-
mente significativa (p > 0,9999, Tabela 2). O histérico de AVE apresentou prevaléncias
similares entre os grupos, com 28,07% no grupo normonatrémico e 28,10% no grupo

disnatrémico, com semelhancga confirmada estatisticamente (p > 0,9999, Tabela 2).

Tabela 2: Visdo geral de antecedentes médicos dos participantes do estudo

Variaveis Normonatremia Disnatremia Valor de P
N-n. (%)* 664 140 -
Hipertenséo Arterial 418 (69.78) 128 (75.74) 0.1496
Diabetes Mellitus 190 (34.80) 68 (44.16) 0.0375
Dislipidemia 28 (5.63) 3(2.10) 0.0805
Tabagismo 148 (27.82) 28 (18.54) 0.0207
Tabagismo** 148 (27.82) 25 (20.83) 0.1367
Etilismo - - -
AVC Prévio 151 (28.07) 43 (28.10) >0.9999
AIT Prévio 9(1.84) 1(0.70) 0.4695
Fibrilagéo Atrial 23 (4.63) 7 (4.90) 0.8257
Doenca Renal Crénica 30 (6.07) 8 (5.59) >0.9999

* Devido a perda de dados referentes as variaveis relacionadas ao histérico de condi¢des médicas dos partici-
pantes do estudo, parte dos grupos de pacientes ndo pdde ser incluida nas andlises. Para cada variavel estu-
dada, a distribuic@o de pacientes em normonatremia ou disnatremia foram, respectivamente: 599 e 169 pacien-
tes com histéria de Hipertensédo Arterial; 546 e 154 pacientes com histdria de Diabetes Mellitus; 497 e 143
pacientes com histéria de Dislipidemia, 532 e 151 pacientes com histéria de Tabagismo; 499 e 146 pacientes
com historia de Etilismo; 538 e 153 pacientes com histéria prévia de AVC; 489 e 153 pacientes com histéria
prévia de AIT; 497 e 143 pacientes com histéria de Fibrilagcao Atrial; 494 e 143 pacientes com histéria de Doenga
Renal Cronica.

** Dados ndo incluindo pacientes com hipernatremia.

Os dados foram comparados utilizando o Teste Exato de Fisher.

Outras condi¢cbes médicas avaliadas, como o ataque isquémico transitorio
(AIT), a fibrilag&o atrial e a doencga renal cronica, também ndo demonstraram diferen-

cas significativas entre os grupos. O AIT foi relatado por 1,84% dos participantes com



16

normonatremia e 0,70% daqueles com disnatremia (p = 0,4695, Tabela 2). A fibrilacao
atrial foi identificada em 4,63% e 4,90% dos participantes com normonatremia e dis-
natremia, respectivamente (p = 0,8257, Tabela 2). J& a doenca renal cronica esteve
presente em 6,07% dos individuos normonatrémicos e 5,59% dos disnatrémicos, sem
diferenca significativa (p > 0,9999, Tabela 2).

A Figura 2 ilustra graficos de regresséao logistica simples, realizados nos
grupos de pacientes com normonatremia (A), hiponatremia (B), e hipernatremia (C),
para avaliar o desfecho principal (6bito) em relacdo aos niveis séricos de sodio. O
desfecho apresentou coeficiente discretamente negativo nos pacientes com normo-
natremia (A), hiponatremia (B), ambos com valor de p maior do que 0,05. Ja a Figura
1C ilustra uma associacao positiva entre o desfecho com base na elevacédo dos niveis

séricos de sodio, no entanto, novamente com valor de p maior do que 0,05.

Figura 2. Avaliacdo de desfechos associados aos niveis de sddio em pacientes com distdrbios hidro-

eletroliticos
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Gréficos de curva de regresséo logistica simples de grupos de pacientes com normonatremia (A), hiponatremia
(B), e hipernatremia (C), para avaliar o desfecho principal (6bito) em relacdo aos niveis séricos de sédio. A area
sombreada corresponde ao intervalo de confianca (IC) encontrado para cada analise (95%), destacando o resul-
tado principal do coeficiente de cada grupo.

A Figura 3 apresenta comparacfes entre as variaveis pressao arterial sis-
télica (PA Sistélica), pressao arterial diastélica (PA Diastdlica), ureia e creatinina entre
pacientes com disnatremias. O grafico A ilustra o comportamento encontrado da pres-
sao arterial sistolica entre os grupos, evidenciando maior amplitude e valores media-
Nos nos pacientes com normonatremia, quando comparado a ambos o0s grupos de
individuos com disnatremias. Padréo similar pode ser identificado entre os grupos

também em relacdo aos resultados de PA Diastdlica, como ilustrado no grafico B.
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O grafico C da Figura 3 ilustra os niveis séricos de ureia nos grupos de

pacientes estudados, evidenciando aumento gradual nos valores encontrados entre

0S pacientes com normonatremia, hiponatremia e hipernatremia (p < 0,0001). J& em

relacdo ao grafico D, observa-se comportamento similar quanto aos niveis de creati-

nina apresentado pelos grupos, com valores medianos mais elevados nos grupos com

hiponatremia e hipernatremia (p < 0,0001).

Figura 3. Associagéo de disnatremias com pressao arterial e biomarcadores renais.
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Box-plots dos resultados de pressao arterial sistdlica (PA Sistdlica, A), pressédo arterial diastolica (PA Diastélica,

B), Ureia (C) e Creatinina (D). Os dados sobre concentracdes séricas de ureia e creatinina, inicialmente tabulados

e analisados em mg/dL, foram apresentados em escala logaritmica, com base no logaritmo natural (loge), para

melhor visualizacao dos resultados encontrados. As caixas indicam mediana, e intervalos interquartis, enquanto

as linhas indicam a amplitude das variaveis analisadas.
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5 DISCUSSAO

Os achados do presente estudo enfatizam a relevancia dos distUrbios do
equilibrio hidroeletrolitico, com destaque para as alteracdes nos niveis séricos de so-
dio, no contexto do acidente vascular cerebral (AVC). Esses resultados estédo alinha-
dos com a literatura, que demonstra uma associagdo consistente entre hipernatremia
e prognosticos desfavoraveis em pacientes criticos e neurocriticos (LINDNER et al.,
2007; VEDANTAM et al., 2017). Fatores como desidratacéo grave, alteracdes no ba-
lanco hidrico e disfungdes renais séo frequentemente identificados em pacientes com
AVC, contribuindo para o desenvolvimento desses disturbios (FABRIS et al., 1990;
SCHETTINO et al., 2019).

Além disso, a desidratacdo, uma condi¢do predisponente a hipernatremia,
estad associada a piores desfechos clinicos em pacientes acometidos por AVC. O es-
tado hiperosmolar resultante leva a um aumento expressivo na concentracao plasma-
tica de sodio, o que, por sua vez, agrava a hipernatremia e piora o quadro clinico,

comprometendo o prognéstico (SCHETTINO et al., 2019).

A maioria dos pacientes apresentaram normonatremia (79,05%), enquanto
as proporcoes de hiponatremia e hipernatremia foram menores, correspondendo a
16,67% e 4,28%, respectivamente. Observou-se uma predominancia de individuos do
sexo masculino; no entanto, essa diferenca nao foi estatisticamente significativa (p =
0,1140). Por outro lado, a idade média foi significativamente maior nos grupos com
disnatremias, sugerindo que pacientes idosos apresentam maior predisposicdo a dis-
tarbios hidroeletroliticos (p = 0,0009). Estudos prévios corroboram essa observacao,
indicando que a mortalidade em idosos com hipernatremia é aproximadamente sete
vezes maior em comparacao a individuos mais jovens (KETTRITZ; LUFT, 2011). De
forma semelhante, uma investigagdo multicéntrica demonstrou uma incidéncia seis
vezes maior de hipernatremia em individuos entre 85 e 99 anos, quando comparados
a pacientes com idade entre 65 e 70 anos (WARREN et al., 1994).

Neste estudo, o acidente vascular cerebral isquémico (AVCi) prevaleceu
como o subtipo mais comum em todos os grupos analisados, sem apresentar diferen-
cas estatisticamente significativas (p = 0,5324). A hiponatremia € uma condi¢do co-
mum em pacientes acometidos por AVC agudo (LIAMIS et al., 2019) e esta associada
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a maior tempo de hospitalizacdo, aumento da mortalidade a curto prazo e pior prog-
nostico funcional (SHAH et al., 2019; SHIMA et al., 2020). Essa condicao é frequen-
temente atribuida a sindrome da secre¢do inadequada do hormdénio antidiurético
(SIADH), embora a sindrome da perda de sal cerebral (CSWS) e o manejo inadequado
da reposicdo hidrica também desempenhem um papel relevante (MAHESAR et al.,
2019). Estudos sugerem que a hiponatremia impacta negativamente os desfechos do
AVC, sendo a CSWS associada a um prognostico ainda mais adverso do que a SIADH
(SALEEM et al., 2014). Por outro lado, a hipernatremia em pacientes com AVCi é
menos frequente do que a hiponatremia (ARAMPATZIS et al., 2012) e tende a ocorrer
guando a reposicdo hidrica é insuficiente para compensar as perdas de agua. A hi-
pernatremia também se associa a maior morbimortalidade em pacientes com AVC
agudo, independentemente da presenca de comorbidades subjacentes (VEDANTAM
et al., 2017).

Os resultados deste estudo indicaram que a hipernatremia foi significativa-
mente associada a desfechos clinicos desfavoraveis, como a maior necessidade de
internacdo em unidades de terapia intensiva (com prevaléncia de 19,44%) e o au-
mento da taxa de mortalidade intra-hospitalar (38,89%). Esses valores contrastam ex-
pressivamente com aqueles observados nos grupos normonatrémico (12,65%) e hi-
ponatrémico (22,86%) (p = 0,0006). Achados semelhantes foram relatados em um
estudo observacional conduzido em uma instituicdo da Philips Healthcare, em Balti-
more, Estados Unidos, no qual a mortalidade hospitalar foi de 32% em pacientes com
hipernatremia, em comparacdo a 11% naqueles sem essa condicdo (WAITE et al.,
2013). Além disso, investigacdes prospectivas demonstram que a mortalidade au-
menta proporcionalmente ao incremento dos niveis séricos de sédio (DAGGETT et
al., 1979; MUHSIN; MOUNT, 2016), reforcando que a hipernatremia atua como um
marcador progndéstico negativo em pacientes com AVC, possivelmente devido a desi-

dratacdo, disfungéo hipotalamica ou comprometimento da funcao renal.

Os niveis séricos de ureia e creatinina apresentaram-se significativamente
elevados nos pacientes com hipernatremia (p < 0,0001), sugerindo uma possivel dis-
funcdo renal nesses individuos. Essa correlacdo indica que a insuficiéncia renal pode
contribuir para a exacerbacéo das disnatremias, ou, inversamente, que as alteracdes
no soédio podem comprometer a funcéo renal, agravando o prognostico. Esse achado

€ corroborado por um estudo prospectivo realizado em unidades de terapia intensiva,
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qgue revelou que quase 50% dos pacientes pré-didlise com leséo renal aguda apre-
sentava disnatremias, com predominancia de hipernatremia. O mesmo estudo de-
monstrou um aumento significativo da mortalidade, especialmente nos casos de hi-
pernatremia grave, quando comparados a individuos normonatrémicos (MENDES et
al., 2015).

Diante desses achados, torna-se evidente a importancia do monitoramento
rigoroso da natremia em pacientes com AVC, a fim de prevenir complicacdes e otimi-
zar o manejo clinico. Estratégias para correcao precoce das disnatremias podem con-
tribuir para a reducéo da mortalidade e do tempo de hospitalizacao, especialmente em

individuos idosos e com disfuncao renal.

Adicionalmente, observou-se uma maior prevaléncia de diabetes mellitus
(DM) entre os pacientes com alteracdes nos niveis de sddio, enquanto uma aparente
menor incidéncia de distirbios no sodio foi identificada entre tabagistas. Contudo,
essa diferenca estatistica foi anulada quando os pacientes com hipernatremia foram
excluidos da analise, sugerindo que esse subgrupo pode ter sido influenciado por viés
amostral, possivelmente decorrente do reduzido nimero de individuos analisados e

da inconsisténcia das informacdes fornecidas pelos pacientes.

Este estudo apresenta algumas limitacdes que devem ser consideradas na
interpretacdo dos resultados. O delineamento retrospectivo e transversal restringe a
analise a associa¢cfes, sem permitir a inferéncia de causalidade entre as variaveis.
Além disso, os dados foram obtidos exclusivamente a partir dos prontuéarios eletréni-
cos do sistema AGHU (Aplicativo de Gestdo para Hospitais Universitarios), o que,
embora confiavel, esta sujeito a erros de registro e informacdes incompletas. A au-
séncia de dados sobre comorbidades, terapias em curso e uso de medicamentos com
potencial impacto no equilibrio eletrolitico, como diuréticos, representa outra limitacao

do estudo.

Apesar dessas limitagdes, os achados deste estudo trazem dados inédi-
tos sobre as interagdes entre disnatremias e AVC no interior do Nordeste brasileiro,
uma regido onde essa tematica ainda é pouco explorada. Esses resultados ofere-
cem uma base essencial para futuras pesquisas prospectivas e multicéntricas, ampli-

ando o conhecimento cientifico em um contexto de recursos frequentemente limita-
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dos. A inclusao de variaveis clinicas adicionais e a adocao de estratégias metodol6-
gicas que minimizem vieses fortaleceréo a confiabilidade das analises, contribuindo
para o desenvolvimento de diretrizes mais eficazes no manejo dos disturbios hidroe-

letroliticos em pacientes com AVC.

6 CONCLUSAO

Os achados deste estudo reforcam a importancia da monitorizacdo dos
niveis séricos de sodio em pacientes com AVC, evidenciando sua influéncia nos
desfechos clinicos. A relagéo entre essas alteracdes eletroliticas e fatores como idade
avangada, funcdo renal comprometida e hipertenséo arterial destaca a necessidade
de uma abordagem multidisciplinar para otimizar o manejo terapéutico e reduzir
complicacBes. Em particular, a hipernatremia mostrou forte relagdo com maior
necessidade de internacdo em unidade de terapia intensiva, aumento da mortalidade
intra-hospitalar e piora da funcéo renal, destacando a importancia da identificagao
precoce e da correcdo adequada dessas alteracdes eletroliticas.

Ao trazer dados inéditos sobre essa relagcdo em um contexto regional ainda
pouco explorado, este estudo contribui para a ampliagdo do conhecimento sobre o
impacto do equilibrio hidroeletrolitico no prognéstico de pacientes com AVC. Esses
resultados reforcam a relevancia de estratégias eficazes para a deteccdo e
intervencdo oportunas, subsidiando futuras diretrizes voltadas a melhoria da

assisténcia e dos desfechos clinicos nessa populagéo.
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ANEXOS
ANEXO | - Fluxograma de Atendimento do Acidente Vascular Cerebral Agudo

Chegada ao Servigo de Emergéncia

Tempo zero +
Sinais de AVC: inicio subito de .Q Q
— perda de forga, sensibilidade; i
— dificuldade visual;
= dificuldade de falar;
— cefaleia intensa sibita;
— desequilibrio, tontura.
Inicio dos sintomas
< 4 horas?
Sim v Nio
Sala de Urgéncia ou Unidade de AVC ou Unidade Vascular ou TC sem contraste l
uTi conforme rotina
Meédico emergencista Enfermeira
— Confirmar tempo dos sintomas — Acionar coleta de exames
= Acionar equipe de AVC — Cabeceira reta. sinais vitais (PA,
10 min | — Solicitar TC de cranio sem MCC), HGT, 2 Abocaths
conftraste, hemograma, calibrosos, 3F IV, ECG
plaguetas, TP, KTTP, glicemia, — Tratar Tax | 37,5, hipoxemia,
Ma, K, creatinina hipoglicemia ou  hiperglicemia (i
= Aplicar escala de AVC do NIH 160)
Neurologista
; — Confirmar hipdlesa
30 min — Ravisar inicio dos sintormas Sangramento
— Escala NIH cerebral?
, , ) Sim 4 Nao
) TC com sangue? Neurologista, radiologista
45 min
Mio l Sim
v v
Critérios de e?u.::lusan para Protocolo de Hemorragia
trombdlisa? Carahral
Niao Sim
2 L
80 mi rtPA IV 0,9mglkg, — Administrar AAS 100 a |
i 10% bolus e o 300magidia
restante em 1 hora — Manejar parametros
Trombdlise IV — Administrar AAS 300mg
com rtPA™ — Manejar pardmetros
G0 mir fisioldgicos”

Fonte: Diretrizes Sociedade Brasileira de Doencas Cerebrovasculares 2012 e Portaria n® 664/2012 do
Ministério da Saude.
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