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Bevezetés és módszertan

A hyponatraemia a klinikai gyakorlatban a leggyakrabban elôforduló
folyadék- és elektrolitzavarral járó kórkép. Definíció szerint hypo -
natraemiáról beszélünk, ha a szérumnátrium-koncentráció ≤135
mmol/l, ami a sürgôsséggel történô kórházi felvételek 15–20%-ának
hátterében kimutatható, és a kritikus állapotú betegek 20%-ában iga-
zolható. A hyponatraemia az igen enyhétôl a súlyos, és akár az életet
is veszélyeztetô klinikai tünetek széles skáláját okozhatja, emellett a
mortalitási, morbiditási kockázat és a kórházi tartózkodás idôtartamá-
nak növekedését eredmé nyezi a betegségek széles spektrumával
jelentkezô betegek kö rében. Dacára a fentieknek, ellátása továbbra is
problematikus. A legkülönfélébb kórképekben kialakuló hyponat -
raemia gyakori elôfordulása, és az, hogy a hyponatraemia keze lését
végzô klini kusok szakmai háttere igen változatos, magyarázza, hogy a
hyponatraemia diagnosztikájának és kezelésének egymástól el té rô
intézményi és szakmaspecifikus megközelítéseivel talál kozhatunk. 

A European Renal Best Practice (ERBP) által képviselt Euró pai
Intenzív Terápiás Társaság (European Society of Intensive Care
Medicine, ESICM), az Európai Endokrinológiai Társaság (European
Society of Endocrinology, ESE) és az Európai Vese Társaság, Európai
Dialízis és Transzplantációs Társaság (Euro pean Renal Association,
European Dialysis és Transplant Association, ERA-EDTA) a
körülmények szem elôtt tartásával dolgozta ki a hyponatraemia diag-
nosztikus megkö ze lítését és terápiás lehetôségeit tartalmazó klinikai
szakmai irányelvet mint a három társaság közös állásfoglalását. A szi -
gorú módszertani és szakmai megközelítésen túlmenôen az útmu-
tatásban a betegorientált klinikai eredményekre kívántunk összpon-
tosítani úgy, hogy az a mindennapi orvosi gyakorlatban hasznos és jól
alkalmazható legyen. Ez a dokumentum, mely a „Hyponatrae mia
diagnosztikájának és kezelésének gyakorlati irányelve” („Clinical
Practice Guideline on Diagnosis and Treatment of Hyponatraemia”)
magyarra fordított tömör változata, a hyponatraemia diagnózisára és
terápiájára vonatkozó ajánlásokat tartalmazza. Az összeférhetetlen-
ségeket, a célkitûzéseket és az alkal mazási területet, az irányelv
kidolgozásának menetét és a hyponatraemia patomechanizmusát
illetôen utalunk a szakmai irányelv teljes verziójára, mely ingyenesen
hozzáférhetô az alábbi weboldalon (http://ndt.oxfordjournals.org/con-
tent/29/suppl _2/i1.full.pdf+html).

A hyponatraemia kórisméje 

A hyponatraemia felosztása 

A hyponatraemia biokémiai súlyosság alapján történô felosztása

Enyhe mértékû hyponatraemiáról beszélünk, ha a biokémiai
úton, ionspecifikus elektródával mért szérumnátriumszint
130–135 mmol/l közé esik.

Közepes mértékû hyponatraemiáról beszélünk, ha a bioké -
miai úton ionspecifikus elektródával mért szérumnátrium-
szint 125–129 mmol/l közé esik.

Jelentôs mértékû hyponatraemiáról beszélünk, ha a bioké -
miai úton ionspecifikus elektródával mért szérumnátrium-
szint 125 mmol/l alatt van. 

A hyponatraemia kialakulásának idôtartama alapján történô felosztása 

Akut hyponatraemiáról beszélünk, ha az dokumentáltan ke -
ve sebb mint 48 órája áll fenn. Krónikus hyponatraemiáról be -
szé lünk, ha az dokumentáltan több mint 48 órája áll fenn.

Ha a hyponatraemia fennállásának idôtartama a beosztás
sze rint nem meghatározható, akkor krónikusnak tartandó,
hacsak a klinikai vagy anamnesztikus adatok az ellenkezôjét
nem bizo nyítják (1., 2. táblázat).

A hyponatraemia tünetek szerinti felosztása

Közepesen súlyos tünetekkel járó hyponatraemiáról akkor be -
szé lünk, ha közepesen súlyos klinikai tünetek állnak fenn a hy -
ponatraemia mértékétôl függetlenül (1. táblázat).

Súlyos tünetekkel járó hyponatraemiáról akkor beszélünk, ha
súlyos klinikai tünetek állnak fenn a hyponatraemia mértékétôl
függetlenül (1. táblázat).

A hyponatraemia több szempont szerint osztályozható, úgy -
mint a szérumnátrium-koncentráció, a hyponatraemia kiala kulá -
sának idôtartama, a tünetek súlyossága, a szérumozmolalitás és a
volumenstátus. Célunk olyan klasszifikáció elkészítése volt,
amely a betegellátásban közvetlenül alkalmazható, a terápiás
stratégiákat azonban nem lehet egyetlen kritériumra hivatkozva
kialakítani. Ezért a terápiás irányelveket e feltételrendszerek
kombinációit felhasználva határoztuk meg.

Irodalmi adatok alapján az akut és a krónikus hyponatraemia
idôhatára 48 óra, mivel az agyoedema gyakrabban alakul ki, ha a
hyponatraemia 48 óránál rövidebb idô alatt jön létre. Kísérletes
adatok szerint az agy megközelítôleg 48 óra alatt képes alkal -
mazkodni a hypotoniás környezethez. Mielôtt ez megtörténne, az
alacsony extracelluláris ozmolalitás szabadvíz-áramlást indu kál a
sejtek felé, ami növeli az agyoedema kockázatát. Amennyi ben az
adaptáció végbement, az agysejtek károsodásának veszélye ismét
fennáll, ha a szérumnátrium-koncentráció túl gyorsan emel kedik.
A neuronokat borító myelinhüvely károsodását oz mo tikus
demyelinisatiós szindrómának nevezzük. Eszerint fon tos különb-
séget tenni akut és krónikus hyponatraemia között annak eldön-
tésére, hogy az azonnali agyoedema vagy az oz mo tikus demyelini-
satio kockázata nagyobb. A klinikai gyakorlatban, különösen
sürgôsségi osztályon a hyponatraemia idôbeli lefolyása gyakran
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kevéssé tisztázható. Ha az akut vagy krónikus eredet elkülönítése
nem lehetséges vagy bizonytalan, akkor a hyponatraemia krónikus-
nak tekintendô mindaddig, amíg egyéb információ az ellenkezôjét
nem bizonyítja (eredeti dokumentum 10. táblázata).

Az agyoedema mértékét és a fenyegetô akut életveszélyt a tü -
ne tek súlyosságán alapuló osztályozás hivatott jellemezni. Ez
alap ján igazíthatjuk a kezelést a közvetlen kockázat mértékéhez,
azaz súlyosabb tünetek esetén agresszívebb terápia alkalmazása
indokolt. Mindamellett kizárólag a tünetek súlyossága alapján
végzett osztályozás veszélyt rejthet magában, hiszen a beteg a
közepesen súlyos állapotból néhány óra leforgása alatt súlyos
állapotba kerülhet. Mivel a hyponatraemia tünetei aspecifikusak,
mérlegelni kell egyéb, a hyponatraemiától független kórállapo-
tok etiológiai szerepét is. Különösen igaz ez akkor, ha a tünetek
közepesen súlyosak vagy súlyosak, a laboratóriumi mérés ered -
mé nye azonban enyhe hyponatraemiát igazol. 

A hyponatraemia társulhat hypovolaemiával, euvolaemiával vagy
hypervolaemiával; számos tradicionális diagnosztikus algoritmus a
folyadékháztartás klinikai vizsgálatán alapul. A volumenstátus kli -
nikai vizsgálattal történô meghatározásának szenzitivitása és speci-
ficitása azonban alacsony, ami már a diagnosztikus algoritmus alkal -
mazásának kezdetén magában hordozza a tévedés lehetôségét, és a
nem megfelelô kritériumrendszer alkalmazásához vezethet. Ezen
túlmenôen gyakran az sem egyértelmû, hogy melyik folyadéktérre
(a keringô volumenre vagy az extracelluláris volumenre) vonat -
kozik a volumenstátus meghatározása. 

A szövegben a továbbiakban az „effektív keringô volumen” és
az „extracelluláris folyadéktartalom” kifejezéseket használjuk a
pontos értelmezés érdekében. 

A hypotoniás hyponatraemia igazolása, a nem 
hypotoniás hyponatraemia kizárása

Ajánlott a szérumglükózszint mérése azért, hogy a hypergly -
kae mia okozta hyponatraemiát kizárjuk; magas szérum glü -
kózérték esetén a mért szérumnátriumszintet a szé rum -
glükóz értékére korrigálni kell (1D). 

275 mOsm/kg alatti szérumozmolalitás mindig hypotoniás
hy po natraemiára utal (ajánlási szint nélkül).

A hypotoniás hyponatraemia kórisméje akkor állítható fel,
ha a nem hypotoniás hyponatraemia a 3. táblázatban foglaltak
alapján kizárható (ajánlási szint nélkül).

Hyperglykaemia esetén a korrigált szérumnátrium-koncentrá-
ció az alábbi képlettel számítható ki:

[Na+]: szérumnátrium-koncentráció

Ez azt jelenti, hogy a fiziológiás 5,5 mmol/l szérumglükóz-kon-
centráció felett minden további 5,5 mmol/l–es szérumglükóz-
emelkedés esetén a mért szérumnátrium-koncentrációhoz to -
vábbi 2,4 mmol/l-t kell hozzáadni.

Milyen paraméterek alkalmazhatók a hypotoniás hyponat rae -
mia etiológiájának tisztázására? (1. ábra)

Elsô lépésként a vizeletozmolalitás eseti vizeletbôl történô
vizsgálata ajánlott (1D).

Ha a vizeletozmolalitás ≤100 mOsm/kg, a hypotoniás
hyponat raemia oka vízterhelés (1D).

Ha a vizeletozmolalitás > 100 mOsm/kg, ajánlott a nátri-
umkoncentráció egyidejû meghatározása a vérbôl és az eseti
vizeletbôl (1D).

1. táblázat. A hyponatraemia tüneteinek klasszifikációja (az
5. táblázat a teljes online dokumentumban)

Súlyosság Tünetek

Középsúlyos hányinger hányás nélkül

zavartság

fejfájás

Súlyos hányás

keringési-légzési elégtelenség

mély somnolentia

görcsök

kóma [Glasgow Coma Scale (≤8)]

Az irányelvet fejlesztô csoport hangsúlyozza, hogy a tüneteket egyéb állapotok is elô -
idézhetik. A klinikai és anamnesztikus adatok vizsgálata szükséges ahhoz, hogy meg -
állapítsuk az ok-okozati összefüggést a hyponatraemia és a súlyos tünetek kö zött
(például vagy a hyponatraemia okozza a tüneteket, vagy az alapbeteg ség/ál la pot
okoz za a hyponatraemiát). Minél kevésbé kifejezett a hyponatraemia mértéke (például
ha enyhe mértékû), annál fokozottabb gondosság szükséges annak megállapítására,
hogy a hyponatraemia okozza-e a tüneteket. A lista nem teljes, ezért min den olyan
tünetrôl, mely agyoedema következménye lehet, eldöntendô, hogy beleillik-e a hypo -
natraemia által okozott közepesen súlyos vagy súlyos tünetek közé.

3. táblázat. A nem hypotoniás hyponatraemia okai (a 10. táb -
 lázat a teljes online dokumentumban)

Szérum-
Alapkritériumok ozmolalitás Példa

Olyan effektív izotóniás vagy glükóz 
ozmolok jelenléte, hypertoniás mannitol 
melyek emelik a glicin 
szérumozmolalitást hisztidin-triptofán-ketoglutarát 
és hyponatrae- hiperozmoláris kontrasztanyag 
miához vezetnek. maltóz

Olyan ineffektív izotóniás vagy urea 
ozmolok jelenléte, hiperozmoláris alkohol 
ami melyek emelik etilén-glikol
a szérumozmo-
lalitást, de nem 
okoznak 
hyponatraemiát.

Olyan endogén izotóniás triglicerid, 
oldható anyag jelen- koleszterin, 
léte, ami pseudo- fehérje, 
hyponatraemiát IVIG, 
okoz (laboratóriumi monoklonális gammopathia
méréstechnikából 
származó eltérés).

2. táblázat. Akut hyponatraemiával kapcsolatos gyógysze rek és
állapotok (<48 óra) (a 8. táblázat a teljes online dokumentumban)

Hyponatraemia (<48 óra)
Posztoperatív idôszak
Prostatareszekció, endoszkópos uterusreszekció 
Polydipsia
Fizikai megterhelés
Közelmúltban elkezdett tiazidszedés
3,4-metilén-dioximetamfetamin (MDMA, XTC)
Kolonoszkópiás vizsgálat elôkészítése
Cyclophosphamid (intravénás)
Oxitocin
Közelmúltban elkezdett dezmopresszin-, terlipresszin-, 
vazopresszin-terápia
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Ha a vizeletnátrium-koncentráció ≤30 mmol/l, a hypo-
toniás hyponatraemia okaként alacsony effektív keringô arté -
riás volumen valószínûsíthetô (2D).

Ha a vizeletnátrium-koncentráció > 30 mmol/l, javasolt az
extracelluláris folyadék mennyiségének klinikai meghatáro zá -
sa, továbbá vízhajtó alkalmazása a hyponatraemia további
lehetséges okainak elkülönítésére (2D).

Vazopresszin-meghatározás nem javasolt a SIADH diag-
nózisának megerôsítésére (2D).

Gyakorlati tanácsok: 
A laborvizsgálatok korrekten akkor értékelhetôk, ha a vér- és

vizeletvizsgálat azonos idôben történik. 
Gyakorlati szempontból a legjobb, ha a vizeletozmolalitást és

vizeletnátrium-koncentrációt ugyanazon vizeletmintából hatá -
roz zuk meg. 

Ha a fizikális vizsgálat nem utal jelentôs extracelluláris folya -
déknövekedésre, és a vizeletnátrium-koncentráció > 30 mmol/l, a
SIADH felvetése elôtt a hypotoniás hyponatraemia egyéb okait is
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1. ábra. A hyponatraemia diagnosztikus algoritmusa (az online teljes verzió 6. ábrája)
Megjegyzés: az ábra hivatkozása a teljes online dokumentumra utal. 
ECV: extracelluláris volumen
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ki kell zárni. A mérlegelendô diagnosztikus kritériumokat a 4.
táblázat, a SIADH ismert okait az 5. és 6. táblázat tartalmazza. 

Hypotoniás hyponatraemia hátterében primer és szekunder
mellékvese-elégtelenség is állhat.

Vesebetegség esetén a hyponatraemia differenciáldiagnosz -
tikája komplikált. Csakúgy, mint diuretikumok alkalmazása ese -
tén, vesebetegségben a vese vizeletozmolalitásának és a vizelet-
nátrium kiválasztásának a szabályozása károsodhat, mely egyfelôl
maga is oka lehet a hyponatraemiának, másfelôl pedig diagnosz -
tikus nehézséget okoz. Vesekárosodás esetén a vizelet ozmolali -
tása és nátriumkoncentrációja nem tükrözi a folyadék- és elekt -
rolit-háztartás fiziológiás szabályozását, ezért a diagnosztikus
algoritmusok alkalmazása körültekintést igényel. 

A hypotoniás hyponatraemia differenciáldiagnosztikájában
nem segít, sôt veszélyes is lehet a vízterhelés diagnosztikus
teszt  ként történô elvégzése.

A hypotoniás hyponatraemia kezelése 

A szakmai irányelvek alkalmazásának módja 

A hyponatraemia kezelésének egyedi gyakorlati ajánlásait és az
állásfoglalásokat csak a 2. ábrán vázolt folyamat figyelembevéte -
lével érthetjük meg és alkalmazhatjuk helyesen. 

Az irányelv megfogalmazói szerint súlyos és középsúlyos tüne -
tek esetén az agyoedema veszélye felülírja az ozmotikus de -
myeli nisatiós szindróma kialakulásának kockázatát. Véleményük
szerint ezekben az állapotokban, függetlenül a hyponatraemia
mértékétôl és idejétôl (akut vagy krónikus), indokolt az azonnali
kezelés. Ezzel szemben súlyos és középsúlyos tünetek hiányá -
ban elég idô áll rendelkezésre a diagnosztikus lépésekre, és a
kóroki kezelés a legmegfelelôbb meg közelítés.

Kulcsfontosságú annak megértése, hogy a tünetek közepesen
súlyos vagy súlyos kategóriákba történô helyes besorolásához kel-
lôképpen bizonyosnak kell lenni abban, hogy a tünetek oka valóban
csak maga a hyponatraemia. Enyhe mértékû hyponatraemia esetén,
ha a tünetek súlyosak vagy középsúlyosak, az irányelv csak kivételes
esetekben tanácsolja a hyponatraemia oki szerepének elfogadását.
Következésképpen a 3.1, 3.2 és 3.3 fejezet általában nem alkal -
mazható enyhe mértékû hyponatraemia esetén (lásd 7.1, 7.2 és 7.3
fejezet a részletes irány elv ben). Alapvetô fontosságú emellett, hogy
az irányelv szerkesztôi különbséget tesznek a célértékek és a
határértékek között. Cél értéknek tekintjük a kívánt eredményt, azt
a szérumnátrium koncentráció-változást, melyet elérni szándékozunk
és elvárunk az alkalmazott kezelés során.. Ezzel szemben, a
határérték az a szérumnátriumkoncentráció-változás, melyet nem
akarunk túllépni, és amennyiben ez mégis megtörténik, gyors kor-
rekciót célzó beavatkozás szükséges. Kiegészítésképpen szem elôtt
kell tartani azt is, hogy a célértékként, illetve határértékként meg -
adott abszolút számok mindig csak az adott beteg klinikai álla po tával
összefüggésben értelmezhetôek.

Súlyos tünetekkel járó hyponatraemia

Kezelés az elsô órában, függetlenül attól, hogy a hyponatraemia akut
vagy krónikus

150 ml 3%-os hipertóniás sóoldat (vagy ezzel ekvivalens
mennyi ség) azonnali intravénás beadása ajánlott 20 perc alatt
(1D).

Javasoljuk a szérumnátrium-koncentráció ellenôrzését 20
perc múlva, az ismételt, 20 perc alatt beadandó 150 ml 3%-os
hi per tóniás sóoldat (vagy ezzel ekvivalens mennyiség) alkal -
mazása mellett (2D).

Javasoljuk az elôzô lépés ismétlését kétszer vagy addig,
amíg a szérumnátrium-koncentráció változása az 5 mmol/l
célértéket el nem éri (2D).

A súlyos tünetekkel járó hyponatraemiás beteget szoros
biokémiai és klinikai monitorozására alkalmas helyen kell
kezelni (ajánlási szint nélkül).

További kezelés, amennyiben a klinikai tünetek javultak az elsô óra alatt
elért 5 mmol/l-es szérumnátriumkoncentráció-emelkedés során – függetle-
nül attól, hogy a hyponatraemia akut vagy krónikus
Ajánlott a hipertóniás sóoldat leállítása (1D).

Ajánlott a lehetô legkisebb volumenû 0,9% sóoldat alkal -
ma zása fenntartó intravénás cseppinfúzióban, az oki terápia
meg kezdéséig (1D).

Ajánlott a specifikus oki kezelés megkezdése (ha lehet-
séges) a nátriumkoncentráció lehetôség szerinti stabilizálásá-
nak érdekében (1D).

Az elsô 24 órában összesen 10 mmol/l, azt követôen pedig 24
órán ként további 8 mmol/l a nátriumszint emelkedésének felsô
ha tá ra, amíg a szérumnátrium-koncentráció a 130 mmol/l-t el
nem éri (1D).

A szérumnátrium-koncentráció ellenôrzése 6 és 12 óra
eltel té vel javasolt, majd naponta, amíg a szérumnátrium-kon-
centráció a beállított kezelés mellett stabilizálódik (2D).

További kezelés, amennyiben a tünetek nem javulnak az elsô óra alatt elért
5 mmol/l-es szérumnátriumkoncentráció-emelkedést követôen,  függetlenül
attól, hogy a hyponatraemia akut vagy krónikus

3%-os hipertóniás sóoldat (vagy ekvivalensének megfelelô)
int ra vénás alkalmazása ajánlott további 1 mmol/l/h szé rum -
nát rium kon centráció-emelés céljából (1D).

A 3%-os hipertóniás sóoldat (vagy ekvivalensének) felfüg -
gesz té se ajánlott, ha a tünetek javulnak, ha a szé rum nát rium -
kon cent ráció-emelkedés (összességében) eléri a 10 mmol/l-t,
vagy ha a szérumnátrium-koncentráció eléri a 130 mmol/l
értéket füg get lenül, attól, hogy melyik változás valósul meg
elsôként (1D).
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4. táblázat. A túlzott antidiuretikus hormonelválasztás szind -
róma (SIADH) diagnosztikus kritériumai (a 6. táblázat a tel-
jes online dokumentumban)

Alapkritériumok
– Effektív szérumozmolalitás <275 mOsm/kg
– Vizeletozmolalitás >100mOsm/kg csökkent effektív 

szérumozmolalitás mellett
– Klinikailag euvolaemia
– Vizeletnátrium-koncentráció >30 mmol/l, normális diétás 

nátrium- és vízbevitel mellett
– Mellékvesekéreg, pajzsmirigy, hypophysis vagy 

veseelégtelenség hiánya
– Vízhajtó alkalmazásának hiánya

Kiegészítô kritériumok
– Szérumhúgysav <240 µmol/l 
– Szérumurea <3,6 mmol/l 
– A hyponatraemia 0,9%-os sóinfúzióval nem korrigálható 
– Frakcionális nátriumexkréció > 0,5%
– Frakcionális ureaexkréció > 55%
– Frakcionális húgysavexkréció > 12%
– A folyadékbevitel korlátozásával a hyponatraemia korrigálható.

Adaptálva: Schwartz WB, et al. Am J Med 1957;23:529-43.; Janicic N, et al.
Endocrinol Metab Clin North Am 2003;32:459-81.
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Ajánlott további diagnosztikai lépések megtétele a tünetek hy -
po natraemiától független lehetséges okainak tisztázására (1D).

Javasoljuk a szérumnátriumszint négyóránkénti ellenôrzé -
sét, mindaddig, amíg a 3%-os hipertóniás sóoldatot (vagy
annak ekvivalensét) intravénásan alkalmazzuk (2D).

Gyakorlati tanácsok: 
A hipertóniás sóoldat azonnali alkalmazása életmentô lehet. A 3%-

os sóoldat elkészítése azonban idôigényes, és a szükséges nátrium
mennyiségének kiszámítása hibalehetôséget hordoz ma gában. Ezért
hasznos elôzetesen elkészített 3%-os hiper tó niás sóoldat tárolása a
gyógyszertárban/osztályon. Ez biztosítja az oldat megfelelô, steril kö -
rülmények között történô elkészítését (a gyógyszerész vagy a gyártó
által) és lehetôvé teszi az azonnali felhasználást.

Megfontolandó a 3%-os hipertóniás sóoldat testsúly alapú (2
ml/kg) mennyiségének számolása a fix dózis (150 ml) helyett
átlagostól eltérô testösszetétel esetén. 

Nem várható, hogy a beteg súlyos tünetei azonnal megszûn-
nek, mivel az agy regenerációja idôigényes folyamat. Legyünk
tudatában annak, hogy bizonyos helyzetekben (például intubált,
szedált beteg) nem lehetséges a tünetek javulásának meg íté lé -
se. Ezekben az esetekben a 3.1.2 pontban leírt iránymutatást
javasoljuk. (7.1.2 fejezet a részletes irányelvben)

Ne feledkezzünk meg arról, hogy hypokalaemia esetén a hy -
po kalaemia korrekciója hozzájárulhat a szérumnátrium-koncen-
tráció emelkedéséhez.
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5. táblázat. A túlzott antidiuretikus hormonelválasztás szindróma  (SIADH) lehetséges okai (a 7. táblázat a teljes online doku-
mentumban)

Malignus betegségek Légúti betegségek Idegrendszeri betegségek Gyógyszerek Egyéb okok

Carcinoma Fertôzések Fertôzések Vazopresszin-szekréciót Örökletes 
tüdô bakteriális tüdôgyulladás encephalitis vagy hatását stimulálók vazopresszin 
száj-garat virális tüdôgyulladás meningitis antidepresszánsok V2-receptor 
gyomor-bél rendszer tüdôtályog agytályog – szelektív szerotoninvisszavétel-gátlók funkciónyerô 
– gyomor tuberculosis Sziklás-hegységi foltos láz – triciklusos vegyületek      mutációja 
– vékonybél aspergillosis AIDS – monoaminoxidáz-gátlók idiopathiás 
– hasnyálmirigy asthma malária – venlafaxin átmeneti 
genitourethralis cystás fibrosis vascularis/terime antikonvulzánsok fizikai aktivitással 
traktus pozitív nyomású subduralis haematoma – karbamazepin összefüggô 
– húgycsô lélegeztetés légzési subarachnoidalis vérzés – oxakarbama zepin hyponatraemia 
– húgyhólyag elégtelenségben stroke – nátrium-valproát általános anesztézia 
– prostata agytumorok – lamotrigin hányinger 
– endometrium koponyatrauma antipszichotikumok fájdalom 
endokrin thymoma egyéb – fenotiazidok  stressz
lymphomák vízfejûség – butiroferonok 
sarcomák sinus cavernosus thrombosis 
– Ewing-sarcoma sclerosis multiplex – vinca alkaloidák 
olphactoricus Guillain–Barré-szindróma – platinavegyületek 

neuroblastoma Shy–Drager-szindróma – ifoszfamid 
delirium tremens – melfalan 
akut intermittáló porphyria – ciklofoszfamid 

– methotrexat 
– pentostatin 
antidiabetikumok 
– klór-propamid 
– tolbutamin 
egyéb 
– opiátok 
– 3,4-metilén dioxi-metamfetamin 
– levamizol
– interferon
– non szteroid gyulladáscsökkentôk 
– klofibrát 
– nikotin 
– amiodaron 
– protonpumpagátlók 
– monoklonális antitestek 
vazopresszin analógok 
– dezmopresszin 
– vazopresszin 
– oxitocin 
– terlipresszin

6. táblázat. A SIADH és a centrális sóvesztés elkülönítése (a 11.
táblázat a teljes online dokumentumban)

Vazopresszin-
túltermelés Cerebralis
szindróma (SIADH) sóvesztés

Szérumurea-koncentráció normális-alacsony normális-magas

Szérumhúgysav-koncentráció alacsony alacsony

Vizelet mennyisége normális-alacsony magas

Vizeletnátrium koncentrációja >30 mmol/l/l >30 mmol/l/l

Vérnyomás normális normális-
ortosztatikus 
hipotenzió

Centrális vénás nyomás normális alacsony

Adaptálva: Sherlock M, et al. Clin Endocrinol 2006;64:250-4.; Brimioulle S et al.
Intensive Care Med 2008;34:125-31.
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A 3.1.3. pontban javasolt 1 mmol/l/h-ás szérumnátriumkon-
centráció-emelkedés elérése céljából (7.1.3. fejezet a részletes
irányelvben) az Adrogué–Madias-képlet alkalmazható, annak fi -
gye lembevételével, hogy az aktuális emelkedés meghaladhatja a
kalkulált emelkedést:

† [Na+], nátriumkoncentráció mmol/l; [K+], káliumkoncentráció mmol/l

§ Az 1. képlet számlálója a 2. képlet egyszerûsítése. A becsült teljes víztér

(literben) a testtömegbôl arányosan kalkulált érték. Ez az arány nem idôs fér-

fiaknál 0,6; nem idôs nôknél 0,5; idôs férfiaknál 0,5; idôs nôknél 0,45.

Élettani körülmények között a test teljes vízmennyiségének
40%-a extracellulárisan, 60%-a intracellulárisan helyezkedik el. 

Közepesen súlyos tünetekkel járó hyponatraemia 

Az azonnali gyors kivizsgálás megkezdése ajánlott (1D).
Lehetôség szerint függesszük fel a hyponatraemia kialaku lá -

sá hoz hozzájáruló vagy azt elôidézô gyógyszerek adását és az
egyéb, hyponatraemiához vezetô tényezôket (nem osztályo -
zott).

Javasolt oki terápia alkalmazása (1D).
Javasolt egyszeri 150 ml 3%-os hipertóniás sóoldat (vagy

ekvivalensének) azonnali alkalmazása 20 perc alatt (2D).
Célként 5 mmol/l/24 h szérumnátriumkoncentráció-

emelke dés elérése javasolt (2D).
A szérumnátriumkoncentráció-emelkedés ne legyen több

mint 10 mmol/l az elsô 24 órában, és ezt követôen ne haladja
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2. ábra. A hypotoniás hyponatraemia kezelési algoritmusa (az online teljes verzió 7. ábrája)
Megjegyzés:az ábra hivatkozásai a teljes online dokumentumra utalnak.
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meg 24 óránként a 8 mmol/l emelkedést, amíg a szérumnát -
rium a 130 mmol/l koncentrációt el nem éri (2D).

Javasoljuk a szérumnátrium-koncentráció ellenôrzését az
6. és a 12. órában (2D).

További diagnosztikus lépések javasoltak a tünetek okának
tisztázására, amennyiben a tünetek nem javulnak a szé rum -
nát  rium-koncentráció emelkedésével (2D).

Javasoljuk, hogy a beteg állapotát súlyos tünetekkel járó hy -
po natraemiaként kezeljük, ha a szérumnátrium-koncentráció
az alap betegség kezelése ellenére tovább csökken (2D).

Akut hyponatraemia súlyos vagy közepesen súlyos tünetek nélkül 

Meg kell gyôzôdni arról, hogy a szérumnátrium-koncentráció mé -
rését a korábbiaknak megfelelô módszerrel végezték, és nem
történt a minta kezelésével kapcsolatos hiba (nem osztályo zott).

Lehetôség szerint függesszük fel a hyponatraemia kialaku -
lá sához hozzájáruló vagy azt elôidézô folyadék, illetve gyó-
gyszerek alkalmazását és küszöböljük ki az egyéb ismert eti-
ológiai té nye zô ket (nem osztályozott).

Ajánlott a kivizsgálás gyors megkezdése (1D).
Javasolt oki terápia alkalmazása (1D). 
Ha a szérumnátrium-koncentráció akut csökkenése meghal-

adja a 10 mmol/l-t, egyszeri intravénás 150 ml 3%-os hipertóniás
sóoldat alkalmazása javasolt 20 perc alatt (2D).

A szérumnátriumszint ellenôrzése javasolt négy óra
elteltével, ugyanazzal a technikával, amit az elôzô mérésnél
alkalmaztunk (2D).

Krónikus hyponatraemia súlyos vagy közepesen súlyos tünetek nélkül 

A kezelés alapjai

Le kell állítani a hyponatraemia kialakulásához hozzájáruló vagy
azt elôidézô, a feltétlenül szükséges mennyiséget meg haladó fo -
lya dékbevitelt és gyógyszeres kezelést, valamint ki kell kü szö -
bölni az egyéb ismert etiológiai tényezôket (ajánlási szint nél kül).

Javasolt oki terápia alkalmazása (1D).
Enyhe mértékû hyponatraemia esetén a nátriumkoncen-

tráció öncélú emelésére irányuló terápia ellenjavallt. 
Közepes és jelentôs mértékû hyponatraemia esetén a szé -

rumnátrium-koncentráció emelkedésének ajánlott mér téke a
kezelés elsô 24 órájában ≤10 mmol/l, minden azt követô 24
órában ≤8 mmol/l (1D).

Közepes és jelentôs mértékû hyponatraemia esetén hatórán -
ként javasolt a szérumnátriumszint ellenôrzése addig, amíg a
beállított kezelés mellett annak szintje stabilizálódik (2D).

Ha a hyponatreamia nem rendezôdik, a diagnosztikus pro -
to kollt újra kell értékelni, és szakértô tanácsát kell kérni
(ajánlási szint nélkül).

Extracelluláris folyadéktúlterheléssel járó állapotok 

Enyhe és közepes mértékû hyponatraemiában ellenjavallt ki -
zá rólag a szérumnátrium-koncentráció emelésére irányuló te -
rápia alkalmazása (1C).

A további folyadéktúlterhelés elkerülésére folyadék meg -
szo rí tás javasolt (2D).

Vazopresszinreceptor-antagonisták használata ellenjavallt (1C).
Demeclocyclin használata ellenjavallt (1D).

A nem megfelelô antidiuretikus hormontermelés tünetegyüttese (SIADH)

Közepes és jelentôs mértékû hyponatraemiában elsôvonalbe-
li terápiaként folyadékmegszorítás javasolt (2D).

Közepes és jelentôs mértékû hyponatraemiában a követ ke zôk

javasoltak egyenrangú, második vonalbeli terápiaként: az oldott -

anyag-bevitel növelése 0,25–0,5 g/kg/nap ureával, vagy kis dózisú

kacsdiuretikum kombinálása orális nátrium-kloriddal (2D).

Közepes és jelentôs mértékû hyponatraemiában lítium

vagy demeclocyclin alkalmazása ellenjavallt (1D).

Közepes mértékû hyponatraemiában vazopresszinreceptor-

antagonisták alkalmazása kerülendô (1C).

Jelentôs mértékû hyponatraemiában vazopresszinreceptor-

antagonisták alkalmazása ellenjavallt (1C).

Csökkent keringô volumennel járó állapotok

Az extracelluláris volumen helyreállítására 0,9%-os intravénás
só infúzió vagy egyéb balanszírozott izoozmoláris krisztal-
loidoldat ajánlott 0,5–1 ml/kg/h dózisban (1B).

A hemodinamikailag instabil betegeket szoros laboratóriu-
mi és klinikai monitorozásra alkalmas helyen tanácsos ellátni
(aján lási szint nélkül).

Hemodinamikailag instabil állapotú betegek ellátásakor a
gyors volumenpótlás szükségessége felülírja a szérumnátri-
um-kon centráció túlságosan gyors emelkedésének kockázatát
(nem osztályozott).

Gyakorlati tanácsok:
A vizeletmennyiség hirtelen > 100 ml/h-ra emelkedése elôre jelzi

a szérumnátrium-koncentráció túl gyors emelkedését. Ha a vazo-
presszin-aktivitás hirtelen gátlás alá kerül – amely akkor következik
be, ha hypovolaemiában az intravascularis volument helyreállítják – a
szabadvíz-clearance drámaian megnôhet, amely a szérumnátrium-
koncentráció vártnál sokkal gyorsabb emel ke dé séhez vezethet. Ha a
vizeletmennyiség hirtelen megnô, a szérumnátrium-koncentrációt
tanácsos kétóránként mérni addig, amíg az stabilizálódik. A vizelet-
mennyiség monitorozása nem jelenti automatikusan állandó
hólyagkatéter alkalmazását. E célból a legtöbb beteg képes spontán
vizeletürítésre és annak gyûjtésére monitorozás céljából.

Az oldottanyag-bevitel átlagos növelésére napi 0,25–0,5 g/kg
urea alkalmazása javasolt. A keserû íz csökkenthetô, ha az ureát
édes anyaggal kombináljuk. A gyógyszerész elôállíthatja az aláb-
bi keveréket: urea 10 g + NaHCO3 2 g + citromsav 1,5 g +
szuk róz 200 mg, amit 50–100 ml vízben feloldva kell elfogyasz-
tani. Így ízletesebb, enyhén pezsgô oldatot kapunk.

Mit tegyünk a hyponatraemia túl gyors korrekciója esetén?

Azonnali beavatkozás ajánlott a szérumnátriumszint csökken-
tésére, ha az az elsô 24 órában >10 mmol/l-rel, vagy minden
azt követô 24 órában >8 mmol/l-rel emelkedett (1D).

Javasolt a folyamatban lévô aktív terápia megszakítása (1D).
Szakértôvel való konzultáció ajánlott, hogy szükséges-e egy

óra alatt 10 ml/ttkg dózisban elektrolitmentes infúzió (pél -
dául glükóz) indítása a vizeletmennyiség és a folyadékháztar -
tás szoros monitorozása mellett (1D).

Szakértôvel ajánlott konzultálni, hogy indokolt-e 2 µg int -
ra vénás dezmopresszin beadása, figyelembe véve, hogy az
nem ad ható gyakrabban, mint nyolcóránként (1D).

a.
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A
European Renal Best Practice testülete engedélyezte a
Nephrology Dialysis and Transplantation-ban 2014. ápri-
lisában publikált Clinical Practice Guideline on Diagnosis

and Treatment of Hyponatraemia (1) rövid változatának magyar
fordítását és közzétételét „A hyponatraemia diagnosztikájának és
kezelésének gyakorlati irányelve” címmel (a továbbiakban: Irányelv).

Az Irányelv ebben a tömör és lényegretörô formában az egyes
klinikai helyzetekben követendô ajánlásokra fokuszál, melyhez
rövid gyakorlati tanácsokat fûz, de terjedelmi korlátok miatt, és
a könnyû áttekinthetôség érdekében részletes magyarázatokba
nem bocsátkozik. 

A jelen összefoglaló célkitûzései a következôk: 
– bizonyos összefüggések mélyebb megvilágítása a gyakorlati

lépések hátterének jobb megértése céljából, 
– extracelluláris folyadéktúlterheléssel járó hyponatraemia

esetén a kacsdiuretikumok alkalmazásával kapcsolatos szempon-
tok áttekintése és ajánlások adása,

– egyes, az Irányelvben nem tárgyalt klinikai helyzetekre
(pél dául az ozmotikus demyelinisatiós szindróma fokozott koc-
kázata; hemodinamikai instabilitás hypovolaemiás hyponatrae-
mia esetén; a szérumnátriumszint kezelés hatására meginduló
jelentôs vízdiuresis miatt bekövetkezô gyors emelkedésének
megelôzése) vonatkozó kezelési javaslatok adása, 

– extracelluláris folyadéktúlterhelés és hyponatraemia esetén
a vazopresszinreceptor-antagonista kezelés alkalmazásával kap-
csolatos, az Irányelvben megfogalmazottól eltérô, egyesült álla-
mokbeli és kanadai szabályozás bemutatása és újabb, az
Irányelvben még figyelembe nem vett adatok ismertetése,

– javaslat felvetése nem megfelelô antidiuretikus hormonterme-
lés tünetegyüttesének (SIADH) szelektált eseteiben a vazopresz-
szinreceptor-antagonista kezelés alkalmazására, mely bár nincs
összhangban az Irányelvnek azzal az állásfoglalásával, mely a
SIADH minden esetére kiterjedôen közepes mértékû hyponatraemia
fennállásakor kerülendônek tartja, míg jelentôs mértékû hyponat-
raemia fennálláskor ellenjavallja a vazopresszinreceptor-antagonis-
ta kezelést, azonban a szerzôk megalapozottnak, indokoltnak és
biztonságosnak tartják ezt a kezelést egy rászoruló, szûkebb beteg-
csoport részére.

Kiegészítés a 3.1.1. ponthoz:

Volumenterhelés és/vagy balszívfél-elégtelenség (nagyvérkö-
ri és/vagy kisvérköri pangás) tünetei esetén a 3%-os NaCl-oldat
infundálásával párhuzamosan parenteralis furosemid adása
indokolt.

Indoklás: 
Súlyos tünetek esetén az Irányelv 3%-os NaCl azonnali adását

ajánlja, az életveszély idôveszteség nélküli elhárítása céljából.

Pontosan az idôveszteség elkerülése miatt nem javasol diagnosz-
tikus lépéseket ezen a ponton. Ugyanakkor veszélyt jelenthet a
hipertóniás oldat adása volumentöbblet és/vagy balszívfél-elég-
telenség esetén, ugyanis a hipertóniás oldat hatására a vérvolu-
men növekedni fog, ami a szívelégtelenség súlyosbodásához,
tüdôoedemához, légzési-keringési elégtelenséghez, életveszé-
lyes állapothoz vezethet, mely furosemid adásával elkerülhetô
(2, 3). A volumenterhelés és/vagy balszívfél-elégtelenség klinikai
jelei, tünetei fizikális vizsgálattal néhány perc alatt tisztázhatók,
ezzel a vizsgálattal idôveszteség nem keletkezik. 

Kiegészítések a 3.1. Gyakorlati tanácsokhoz:
3.1.A.: Az Adrogué–Madias-képlet az Irányelvben leírt formában
az egyliternyi infúzió adásának hatására bekövetkezô szérumnátri-
um ([Na]se) -szint-változást adja meg. Ettôl eltérô mennyiségû
infúzió adása esetén a képlet: 

[1] ∆ [Na]se = Vinf × ([Na]inf + [K]inf - [Na]se) / (teljes test víz + Vinf) 

∆ [Na]se: a szérumnátriumszint változása (mmol/l), Vinf: az
infúzió mennyisége (l), [Na]inf: az infúzió nátriumkoncentráció-
ja (mmol/l), [K]inf: az infúzió káliumkoncentrációja (mmol/l).

A fiziológiás, 0,9%-os NaCl-oldat nátriumkoncentrációja: 154
mmol/l.

A 3% NaCl készítése: 100 ml 0,9% NaCl + 30 ml 10% NaCl.
A 3%-os NaCl-oldat nátriumkoncentrációja 513 mmol/l.
10 ml 10%-os NaCl-oldatban 17 mmol nátrium van.

3.1.B.: Az infúzió káliumtartalmát hypokalaemia esetén kell figye-
lembe venni, ugyanis hypokalaemia esetén az infundált kálium
belép a sejtbe, miközben azonos mennyiségû nátrium kilép a
sejtbôl az extracelluláris térbe, és így emelkedik a [Na]se. 

10 ml 10%-os KCl-oldatban 13,5 mmol kálium van.

3.1.C.: Annak megítélésére, hogy a diuresis hatására a [Na]se

milyen irányban változik, valamint a [Na]se emelésének szán-
dékával adott infúzió összetételének megtervezése érdeké-
ben a [Na]víz és [K]víz mérése javasolt eseti vizeletbôl. 

Indoklás:
Az Adrogué–Madias-képlet azért nem pontos a legtöbb eset-

ben, mert a [Na]se-szint változása az infúzió adásán kívül az
elektrolitmentes vízclearance-tôl is függ. 

[2] Elektrolitmentes vízclearance: Vvíz[1–([Na]víz + [K]víz)/[Na]se]

Vvíz: idôegység alatti vizeletmennyiség, [Na]víz: a vizelet nátri-
umkoncentrációja (mmol/l), [K]víz: a vizelet káliumkoncentrá -
ciója (mmol/l).

Pozitív clearance (vízvesztés) esetén a [Na]se növekedik,
negatív clearance (elektrolitvesztés) esetén a [Na]se csökken. 

Az elektrolitmentes vízclearance képletébôl adódik, hogy
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adott pillanatban is tájékozódhatunk arról, hogy az éppen zajló
diuresis milyen irányban befolyásolja a [Na]se -t:

([Na]víz + [K]víz) < [Na]se:  a [Na]se emelkedik,
([Na]víz + [K]víz) > [Na]se:  a [Na]se csökken,
[Na]víz és [K]víz: Eseti (nem gyûjtött) vizelet-Na- és -K-kon-

centrációk. 
A következô képlet írja le a nátriumtartalmú infúzió adása és

a diuresis következtében kialakuló [Na]se-változást (4): 

[3] ∆[Na]se=
Vinf × (1,11[Na]inf + [K]inf – [Na]se) + Vviz x [Na]se – Vviz x ([Na]viz + [K]viz) 

Teljes test víz + Vinf – Vviz

A képletbôl a gyakorlat számára az következik, hogy infúzió
adása mellett akkor várható a [Na]se emelkedése, ha az infú-
zió nátrium- (+ hypokalaemia esetén kálium-) koncentráció-
ja meghaladja a vizelet nátrium- és káliumkoncentrációinak
összegét. 

Kiegészítés a 3.1.2.; 3.2.; és 3.4.1. pontokhoz:
Amennyiben az ozmotikus demyelinisatiós szindróma esélye je -

lentôs, a [Na]se emelésének javasolt üteme 4–6 mmol/l/24 óra, és bár-
mely 24 óra alatt kerülendô a 8 mmol/l-t meghaladó emelkedés (5).

Az Irányelv 3.1.2.; 3.2.; és 3.4.1. pontjai limitálják a [Na]se

emelkedésének megengedhetô mértékét, mely az elsô 24 órában
nem lehet 10 mmol/l-nél nagyobb, az ezt követô minden 24 órá-
ban pedig 8 mmol-nél nagyobb. Ez teljesen korrekt. Vannak
azonban olyan klinikai szituációk, ahol az átlagosnál nagyobb az
ozmotikus demyelinisatiós szindróma veszélye (5):

– [Na]se ≤105 mmol/l, 
– hypokalemia,
– alkoholizmus,
– malnutríció,
– idült májbetegség,
– hypoxia.
Ezekben az esetekben az Irányelvben javasoltnál kisebb

ütemû [Na]se-emelés ajánlott az ozmotikus demyelinisatio elke-
rülése érdekében. 

Kiegészítések a 3.4.2. ponthoz:

3.4.2.A.: Jelentôs mértékû hyponatraemia (< 125 mmol/l)
és szimptomatikus volumenterhelés esetén kis volumenû 3%-
os NaCl-oldatban furosemid adása javasolt a vízdiuresis, vala-
mint a nátriumürítés növelése, és a [Na]se emelése céljából. 

Indoklás:
Megnövekedett extracelluláris volumennel járó hyponatrae-

mia esetén a test víz- és nátriumtartalma emelkedett oly módon,
hogy a víztartalom növekedése nagyobb arányú, mint a nátrium-
tartalom növekedése. A kezelés céljai: 

– a szervezet víztartalmának csökkentése,
– a szervezet nátriumtartalmának csökkentése,
– a [Na]se-szint emelése.
A kezelés alapja a nátrium- és a vízbevitel korlátozása: a Na-

bevitel legyen 80 mmol/nap (< NaCl / nap) alatt, vízbevitel
pedig a napi vizeletmennyiség és a verejtékezéssel veszített
folyadékmennyiség összege alatt. Szimptomatikus vizenyôk ese-
tén a szív elégtelenségben vagy májcirrhosisban vagy nephrosis
szindrómában szenvedô beteg esetében ez a kezelés önmagában
nem elegendô az alacsony artériás volumen miatt fennálló ADH-
szekréció, szekunder hyperaldosteronismus és szomjúság miatt.
A szekunder hyperaldosteronismus aldoszteronreceptor-antago-
nista kezelést tesz szükségessé, mely mérsékli a nátriumretenci-
ót és a hypokalaemiát. A víz és nátrium ürítése furosemiddel
növelhetô, ugyanis a furosemid gátolja a nátrium visszaszívását a
Henle-kacs felszálló vastag szárában, mely amellett, hogy növeli

a nátriumvesztést, egyfelôl csökkenti az interstitium ozmotikus
koncentrációját, másfelôl fokozza a tubularis folyadék áramlási
sebességét, és ily módon megakadályozza, hogy a vese a vizele-
tet koncentrálja. Furosemid adása mellett a szabadvíz-diuresis és
az elektrolitmentes vízdiuresis növekedik, mely abból látszik,
hogy a vizeletozmolalitás alacsonyabb, mint a szérumozmolalitás,
illetve a ([Na]víz + [K]víz) < [Na]se (2, 3). A vizeletnátrium-kon-
centráció furosemid adása mellett általában 60-80 mmol/l körüli
(6, 7).

Jelentôs hyponatraemia és szimptomatikus volumenterhelés
esetén a víz- és nátriumvesztés és az ezzel párhuzamos [Na]se-
emelés úgy érhetô el, hogy furosemiddel növeljük az elektrolit-
mentes vízdiuresist, valamint a nátriumürítést és a kiürített nát-
riummennyiség egy részét 3%-os NaCl-dal pótoljuk oly módon,
hogy a furosemidet a 3%-os NaCl-oldatban adjuk (8–11).

Példa: 70 kg-os, szívelégtelenségben szenvedô férfi, [Na]se =
120 mmol/l, a teljestest-víztartalom 70×0,6 = 42 liter; 12 óra
alatt 200 ml 3% NaCl-ban 5 ampulla furosemidet kap, 2000 ml
diuresise lesz. 

A [Na]víz = 70 mmol/l, a Na-veszteség 12 óra alatt 140 mmol.
A [K]víz = 25 mmol/l. 

A [2] képlet alapján az elektrolitmentes vízdiuresis 417 ml. 
A 3%-os NaCl-oldat 513 mmol/l nátriumot tartalmaz, 200 ml

oldattal 103 mmol nátriumot pótoltunk vissza, a nátriumvesztés
140 mmol – 103 mmol = 37 mmol. 

Az értékeket a [3] képletbe helyettesítve a [Na]se-emelkedés
12 óra alatt 3,5 mmol/l. 
3.4.2.B.: Az Irányelv alapján a vazopresszinreceptor-antagonista
(vaptan-) kezelés megnövekedett extracelluláris volumennel járó
hyponatraemia esetén ellenjavallt. Az indoklásban az egyik érv az
volt, hogy hypervolaemiás betegek esetében a mortalitási kockázat
fokozódásának nem szignifikáns tendenciáját észlelték (1, 12).

Az Irányelvben foglalt ajánlástól eltérôen az Amerikai Egyesült
Államokban és Kanadában a tolvaptan euvolaemiás és hypervola-
emiás hyponatraemia kezelésére is jóváhagyást kapott azzal a
megszorítással, hogy 2013. április 30-tól a Federal Drug Admi -
nist ration (FDA) a tolvaptan használatát májbetegségben kont-
raindikálta, és a kezelés idôtartamát 30 napban maximálta. Az
American College of Cardiology Foundation/American Heart
Association 2013-as irányelve a következô módon határozza meg
a vazopresszinantagonista kezelés indikációját (13): 

„Volumenterhelés esetén, a szívelégtelenséget is beleértve,
amennyiben súlyos hyponatraemia, és központi idegrendszeri
tünetek vagy azok kockázata áll fenn, az irányelv által javasolt
kezelés ellenére, rövid távú vazopresszinantagonista kezelés
megfontolandó.” IIb–B

Egy 2013-ban megjelent, nemzetközi szakértôk által összeállí-
tott terápiás ajánlás úgy árnyalja ezt az indikációt, hogy a tolvaptan-
kezelés mellett a folyadékmegszorítást el kell hagyni, a tolvaptant
a tünetek javulásáig vagy a [Na]se-szint oly mértékû emelkedéséig
kell adni, ami mellett már hatékony a furosemidkezelés (5).

Európában a European Medicines Agency (EMA) a tolvaptant
csak SIADH kezelésére engedélyezte, így használata hypervolae-
miás hyponatraemia indikációban Magyarországon sem támogatha-
tó, azonban az európai Irányelvben még nem feldolgozott újabb
eredmények (14) az indikáció újragondolásának alapját képezhetik.
A hypervolaemiával járó hyponatraemiás betegek vaptankezelése
során az Irányelvben felvetett esetlegesen fennálló mortalitásikoc-
kázat-növekedéssel szemben az EVEREST randomizált tanulmány
adatainak másodlagos feldolgozása során (14) azt találták, hogy szív -
elégtelenségben szenvedô betegek hyponatraemiás csoportjában
(n=92, [Na]se <130 mmol/l) a 30 mg/nap adagban adott tolvaptan
15 hónap alatt 40%-kal csökkentette a cardiovascularis mortalitás
vagy a cardiovascularis ok miatti kórházi felvétel esélyét (p=0,04).
Az eredmények alapját képezhetik újabb randomizált vizsgálatok
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tervezésének, és a tolvaptan indikációs területe esetleges módosí-
tásának Európában is. 
3.4.2.C. Az urea és a demeclocyclin nincs Magyarországon forga-
lomban.

Kiegészítések a 3.4.3. ponthoz:
3.4.3.A. A folyadékbevitel napi 1 literre történô megszorítása a
SIADH elsô vonalbeli kezelése. Azonban olyan esetekben, amikor
a vese nem képes elektrolitmentes vizet kiválasztani, a folyadék-
megszorítás hatástalan lesz, ilyenkor a folyadékbevitel megszorítá-
sával csak annyi érhetô el, hogy ne csökkenjen tovább a [Na]se. 

A folyadékmegszorítás hatástalanságának jelzôi (5):
– vizelet-Osm >500 MOsm/kg
– ([Na]víz + [K]víz) > [Na]se

– Napi vizeletmennyiség <1500 ml 
– [Na]se-emelkedés <2 mmol/l/nap a folyadékmegszorítás be -

ve zetését követôen.
Elôfordul az is, hogy a beteg nem tolerálja a folyadékmegszo-

rítást, vagy nem lehetséges megfelelô mértékû folyadékmegszo-
rítást alkalmazni például parenteralis táplálás, gyógyszeres keze-
lés miatt.

Ilyen esetekben indokolt furosemid adása, mellyel az elektro-
litmentes vízclearance növelhetô. Eközben az elveszített nátriu-
mot pótolni kell.

3.4.3.B. Vazopresszinreceptor-antagonista (tolvaptan-) keze-
lés mérlegelhetô a haszon/kockázat figyelembevételével kró-
nikus SIADH-ban szenvedô betegek olyan szelektált csoport-
jában, akiknél a folyadékmegszorítás és/vagy furosemidkeze-
lés hatástalan, és a kezeléstôl életminôség-javulás várható.
Tolvap tan ke ze lés csak kórházban kezdhetô. A kezelés meg-
kezdésekor a fo lya dékmegszorítás elhagyandó, és gyakori, 4–6
óránkénti [Na]se monitorozás szükséges a [Na]se stabilizáló-
dásáig. A napi tolvaptanadag nem haladhatja meg a 30 mg-ot.

Indoklás:
Az Irányelv a vazopresszinreceptor-antagonista (vaptan-) ke -

ze lést nem javasolja SIADH és közepes mértékû hyponatraemia
([Na]se 129–125 mmol/l) esetén, és ellenjavallja jelentôs mér -
tékû hyponatraemia ([Na]se < 125 mmol/l) esetén. 

Ettôl eltérô terápiás gyakorlat van érvényben az Amerikai
Egye sült Államokban és Kanadában, ahol, mint arra a 3.4.2.B.
pontban rámutattunk, a tolvaptan mind hypervolaemiás, mind
euvolaemiás hyponatraemia kezelésére is jóváhagyást kapott, és
az európai Irányelv állásfoglalásával az sem harmonizál, hogy a
European Medicines Agency (EMA) a tolvaptant SIADH keze-
lésére engedélyezte, valamint a Spanyol Nephrologiai Társaság
szaklapjában, a Nefrologiában 2014-ben megjelent ajánlás, a Svéd
Endokrinológiai Társaság ajánlása, valamint egy nemzetközi
szakértôi csoport ajánlása (5, 15, 16) szerint is vazopresszinrecep-
tor-antagonista kezelés javasolt SIADH olyan eseteiben, ahol a
folyadékmegszorítás hatástalan. Az eltérô álláspontok miatt
indokolt ennek a kérdésnek a részletes megbeszélése.

A klinikai hatékonyság tekintetében az európai Irányelv meta-
analízisek és újabb randomizált tanulmányok adatai alapján
összefoglalja, hogy a vaptankezelés mellett a [Na]se szignifikán-
san emelkedik a placeboadás során mért [Na]se-változáshoz ké -
pest, a súlyos nemkívánt események aránya, a kezelés mellékha-
tás miatti megszakításának elôfordulása és a mortalitás pedig
nem különbözik a két csoportban. Az életminôség alakulását a
tanulmányokban nem vizsgálták. Ozmotikus demyelinisatio
nem fordult elô a vizsgálatokban. 

A vaptankezelés elutasításának indoklásában az Irányelv
rámutat, hogy euvolaemiás vagy hypervolaemiás betegek vaptan-
kezelése mellett a túl gyors nátriumszint-emelkedés esélye 20
tanulmányban szereplô 2900 beteg adatai alapján 1,6-szerese a

placebót kapókénak. Ezen túlmenôen a TEMPO randomizált
vizsgálatban (17), melyben tolvaptankezelés hatását értékelték a
felnôttkori domináns polycystás vesebegségben a veseméret vál-
tozására, a betegek 4,4%-ában napi 120 mg tolvaptan adása mel-
lett a normálérték 3-szorosát meghaladó GPT-emelkedést ész-
leltek, és a kezelt betegek 3 ezrelékében (n=3) súlyos májkáro-
sodás alakult ki. Az FDA ezért 30 napban maximálta a tolvaptan -
ke zelés idejét és tolvaptan adását májbetegek esetében kontra-
indikálta. 

A haszon/kockázat arány mérlegelése alapján az európai Irány -
elv a kockázatot túl nagynak tartja, és ezért elveti a vazopresz-
szinreceptor-antagonista kezelést. 

A tolvaptankezeléssel rendelkezésre álló klinikai eredmények
és biztonsági szempontok alapján az Irányelv állásfoglalásától
eltérô értékelés is megfogalmazható.

A túl gyors nátriumszint-emelkedés esélyének 60%-os növe-
kedése nem elfogadhatatlanul magas. Más terápiás megközelíté-
sek mellett is elôfordul túl gyors [Na]se-emelkedés. Egy 2011-
ben publikált metaanalízisben arra is rámutatnak (18), hogy a túl
gyors [Na]se-emelkedés esélye körülbelül háromszor magasabb
nagy adagú vazopresszinreceptor-antagonista adás mellett (tol-
vaptan esetében ez >30 mg/nap), mint ennél kisebb adagok
esetében. Tehát napi 30 mg, vagy annál kisebb tolvaptanadago-
kat alkalmazva a gyors [Na]se-emelkedés veszélye minimalizál-
ható. Az akut veseelégtelenség elôfordulása is hasonló tolvaptan-
kezelés vagy placebokezelés mellett (mindkét csoportban 2–7%
közötti). Mind ez ideig egy esetet közöltek, amikor a tolvaptan
ozmotikus demyelinisatiós szindrómát okozott (19). A potenciá-
lis májkárosító hatásról fontos tudni, hogy a TEMPO vizsgálat-
ban napi 120 mg tolvaptannal történt a kezelés, hyponatraemia
kezelésére viszont általában elegendô a napi 30 mg-ot nem meg-
haladó adag. Ezen túlmenôen a tolvaptan-hatóanyagú Samscát
gyártó Otsuka adatbázisában 80 tanulmányból 6794 beteg keze-
lésére vonatkozóan állnak rendelkezésre biztonsági adatok, szá-
mos beteget kezeltek több mint egy éven át (20). A betegbizton-
ság a mindennapi gyakorlatban biztosítható a tolvaptankezelés
kórházi körülmények között történô megkezdésével, alacsony
dózisú (például 7,5 mg/nap) kezelésindítással, a [Na]se szoros
(4–6 óránkénti) monitorozásával az aktív, korrekciós idôszak
alatt a [Na]se stabilizálódásáig, valamint a folyadékmegszorítás
felfüggesztésével a tolvaptankezelés elsô napjai során (5).

A tolvaptan hatékonyságát SIADH-ban több randomizált, pla-
cebokontrollos klinikai vizsgálat eredménye, valamint esetsoro-
zat-közlések is alátámasztják (12, 18, 21–29). Az is ismert, hogy a
hyponatraemia egyértelmûen fokozza a mortalitás kockázatát. A
hyponatraemia hatékony kezelése rövidítheti a kórházi kezelés
idejét és gyakoriságát, csökkentheti a mortalitást és javíthatja az
életminôséget, bár a kimeneteli változókra vonatkozó adatok
egyelôre nem állnak rendelkezésre (30). Összefoglalva, SIADH-
ban a tolvaptankezelés hatékony, és a megfelelô, szoros kontroll
mellett megkezdett kezelés biztonságosnak tekinthetô. 

A klinikai gyakorlatban azok számára javasolható tolvaptankeze-
lés, akiknél sem a folyadékmegszorítás, sem a furosemidkezelés
nem vezet eredményre, akiknél a SIADH fennállása krónikus,
mint például malignus betegségek, tartós központi idegrendszeri
laesio, SIADH-t okozó gyógyszeres kezelés esetén, ahol az adott
gyógyszer elhagyása nem megoldható (például neurológiai, pszichi-
átriai betegségek), és akiknél a kezeléstôl életminôség-javulás vár-
ható (például gyakori megszédülések, elesések, emlékezetzavar,
kognitív deficit, hyponatraemia miatti gyakori kórházi kezelés).
Szakmailag nehezen lenne magyarázható egy bizonyítottan haté-
kony gyógyszeres kezelés megtagadása egy – egyelôre szûk, de –
rászoruló betegcsoporttól. A kezelés egyénre szabottan, gondos
mérlegelést követôen kezdhetô el. Magyarországon jelenleg egye-
di importként szerezhetô be a tolvaptan.
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Kiegészítések a 3.4.4. ponthoz:

3.4.4.A.: Hypovolaemiával járó hyponatraemia és hemodina-
mikai instabilitás, preshockos, shockos állapot esetén gyors
volumenpótlás szükséges a beteg [Na]se értékéhez képest
izotóniás ol dattal.

Indoklás:
Az Irányelv megállapítása szerint alacsony keringô volumen

és hemodinamikai instabilitás esetén a gyors volumenpótlás
szükségessége felülírja a túl gyors [Na]se-emelés veszélyét. A
gyors volumenpótlás ilyen esetben valóban életmentô, azon-
ban a súlyosan volumenhiányos betegek esetében a hyponatra-
emia gyakran krónikus, így a túl gyors [Na]se-emelés az ozmo-
tikus demyelinisatio fokozott veszélyével jár (például vízhajtó
okozta hyponatraemia, gastrointestinalis elektrolit- és folya-
dékvesztés, mineralokortikoid-hiány). A beteg életének meg-
mentésére irányuló törekvésnek ezért nem csak a gyors folya-
dékpótlást, hanem az idegrendszeri károsodás elkerülését is
magában kell foglalnia. Amennyiben a gyors volumenpótlás
ideje alatt a beteg [Na]se értékéhez képest izotóniás oldattal
végezzük a kezelést, akkor kivédhetô a kezelés során a gyors
[Na]se-emelkedés (8).

Példa: 70 kg-os, jelentôsen volumenhiányos beteg teljestest-víz-
tartalma 26 liter, a [Na]se 115 mmol/l. A pre-shockos állapot meg-
szüntetéséhez egy óra alatt 2 liter elektrolitoldat infundálása szük-
séges. Amennyiben 0,9%-os NaCl-ot adnánk, akkor az [1] képlet
alapján (lásd fenn) egy óra alatt 3,1 mmol/l-rel emelkedne a [Na]se.
Ez a gyors emelkedés elkerülhetô, ha az infundált oldat Na-kon-
centrációja 115 mmol/l. Amennyiben 1-1 liter 0,45%-os NaCl-ot és
0,9%-os NaCl-ot infundálunk párhuzamosan, akkor az ily módon
bevitt pótlóoldat Na-koncentrációja közel 115 mmol/l lesz: 154
mmol/l + 77 mmol/l) / 2 = 116 mmol/l. A volumenhiány rendezé-
sét követôen természetesen itt is fennáll a veszély, hogy amikor az
ADH-szekréció megszûnésével vízdiuresis indul meg, a [Na]se

gyorsan emelkedni fog. 
Kiegészítés a 3.5. ponthoz:

Jelentôs hyponatraemia ([Na]se <125 mmol/l) eseteiben,
amikor várható, hogy a kezelés nagymértékû vízdiuresist és
gyors [Na]se-emelkedést eredményez, a vízdiuresis kivédésé-
re, a gyors [Na]se-emelkedés megelôzésére és kontrollált
[Na]se-emelkedés biztosítására dezmopresszin preventív
adása javasolt a krisztalloidoldat adásával párhuzamosan. 

Indoklás:
Túl gyors [Na]se-emelkedés észlelése esetén azonnali korrek-

ció indokolt a 3.5. pontban leírtaknak megfelelôen. A hangsúly a
túl gyors [Na]se-emelkedés prompt felismerésén, és a korrigáló
klinikai lépés(ek) azonnaliságán van. A való világban elôfordul-
hat idôveszteség, ami az ozmotikus demyelinisatio esélyét növe-
li. Ezért azokban az esetekben, amikor elôre prognosztizálható a
túl gyors [Na]se-emelkedés, ennek megelôzése biztonságosabb,
mint a már bekövetkezett gyors [Na]se-emelkedés korrigálása (4,
31, 32). A túl gyors [Na]se-emelkedés leggyakoribb oka, amikor a
kezelés hatására vízdiuresis indul meg: 

Alacsony extracelluláris volumennel társuló hyponatraemia
esetén a volumenhiány rendezése. 

Alacsony kiválasztható ozmolmennyiség okozta hyponatrae-
mia esetén a nátriumpótlás megkezdése.

Kortizolhiány esetén a kortizolpótlás megkezdése.
Ezekben a helyzetekben a vízdiuresis megelôzése céljából 1–2

µg dezmopresszin (Minirin, Octostim) intravénás adása javasolt
6-8 óránként, a [Na]se kontrollált emelése pedig úgy valósítható
meg, hogy meghatározzuk a kívánt emelkedés mértékét

(∆[Na]se), és a vízdiuresis hiányában immár pontos [1] képlet
(lásd fenn) átrendezése után kapott [4] képlettel kiszámoljuk a
kívánt emelkedés eléréséhez szükséges infúzió mennyiségét.
Hyponatraemia súlyos tünetei esetén 3%-os NaCl-ot adunk,
egyébként pedig 0,9%-os NaCl-ot.

[4] Vinf = ∆ [Na]se x teljes test víz / ([Na]inf + [K]inf - [Na]se – ∆ [Na]se)

Példa: 70 kg-os, volumenhiányos beteg teljestest-víztartalma
30 liter, a [Na]se 121 mmol/l. Tíz óra alatt 3 mmol/l-rel (∆
[Na]se) szeretnénk emelni a [Na]se-szintet, 0,9% NaCl adásával
([Na]inf = 154 mmol/l). Az értékeket a (4) képletbe helyettesít-
ve Vinf = 3 liter, melyet 10 óra alatt infundálunk.
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