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Streszczenie

Hiponatremia jest najczęściej spotykanym zaburzeniem elektrolitowym u pacjentów w starszym wieku, dotyka około 5% 
populacji po 60 r.ż. i aż 35% leczonych szpitalnie. Osoby starsze cechuje zmniejszona zdolność wydalania wolnej wody, 
obniżona filtracja kłębuszkowa oraz większa wrażliwość na działanie wazopresyny. Celem pracy jest omówienie mechani-
zmów i częstości hiponatremii indukowanej farmakoterapią u pacjentów w wieku starszym. W pracy omówiono najczęstsze 
przyczyny hiponatremii polekowej u seniorów i przedstawiono aktualne zasady leczenia tego zaburzenia w populacji ge-
riatrycznej. Najczęstszą przyczyną hiponatremii jest stosowanie diuretyków tiazydowych. Znaczny udział jako przyczyna 
hiponatremii mają leki psychiatryczne – przede wszystkim SSRI i SNRI. Ryzyko zwiększają także niektóre leki przeciwpsy-
chotyczne i przeciwdrgawkowe, a poza nimi: tramadol, inhibitory pompy protonowej oraz desmopresyna. Prawidłowa dia-
gnostyka hiponatremii jest kluczowa dla właściwego postępowania terapeutycznego. Leczenie musi być ukierunkowane na 
usunięcie czynnika wywołującego oraz racjonalizację farmakoterapii. Zrozumienie mechanizmów powstawania hiponatre-
mii oraz znajomość leków o najwyższym potencjale ryzyka jest ważna dla bezpiecznego leczenia osób starszych. (Gerontol 
Pol 2026; 34; 140-148) doi: 10.53139/GP.20263414
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Abstract

Hyponatremia is the most common electrolyte disorder in older adults, affecting about 5% of people over 60 and up to 
35% of hospitalized patients. Aging reduces the ability to excrete free water, lowers glomerular filtration, and increases 
sensitivity to vasopressin. This paper discusses the mechanisms and prevalence of drug induced hyponatremia in the el-
derly, highlighting the most frequent iatrogenic causes and current treatment guidelines. Thiazide diuretics are the leading 
pharmacological cause, followed by psychiatric medications—especially SSRIs and SNRIs. The risk also rises with certain 
antipsychotics, anticonvulsants, tramadol, proton pump inhibitors, and desmopressin. Accurate diagnosis is essential for 
proper management, which should focus on removing the causative factor and optimizing pharmacotherapy. Understan-
ding the mechanisms of hyponatremia and recognizing high risk medications is crucial for ensuring safe treatment in ge-
riatric patients. (Gerontol Pol 2026; 34; 140-148) doi: 10.53139/GP.20263414
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Wstęp

Hiponatremia definiowana jest jako obniżenie stężenia 
sodu w  surowicy krwi poniżej 135mmol/l. Jest to naj-
częstsze zaburzenie elektrolitowe spotykane w praktyce 
klinicznej. Obserwujemy ją u 15-30% pacjentów w wa-
runkach szpitalnych, głównie na oddziałach intensyw-
nej terapii. W  patogenezie hiponatremii bierze między 
innymi udział wazopresyna, która działając na recep-
tory V2 powoduje ich aktywację i  pobudzenie cyklazy 

adenylanowej, która katalizuje przemianę adenozynotri-
fosfornau (ATP) w  cykliczny adenozynomonofosforan 
(cAMP). To z kolei prowadzi do translokacji akwaporyn 
typu 2 (AQP2) do błony komórkowej. W konsekwencji 
zwiększa się zwrotne wchłanianie wolnej wody w ner-
kach, dochodzi do rozcieńczenia osocza, spadku stężenia 
sodu w surowicy oraz zniesienie pragnienia [1].

W analizie danych z oddziałów ratunkowych w Stanach 
Zjednoczonych, obejmującej 3784 pacjentów w  wieku 
starszym, hiponatremię stwierdzono u 4,4% chorych. Pa-
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cjenci prezentowali każdą z 3 postaci nasilenia hiponatre-
mii: łagodną (stężenie sodu w surowicy 130-134 mmol/l), 
umiarkowaną (125-129 mmol/l) i  ciężką( <125mmol/l), 
która wystąpiła u około jednej trzeciej pacjentów z hipo-
natremią[2]. W  przeglądzie systematycznym przeprowa-
dzonym przez Fratangelo i  współautorów wykazano, że 
częstość występowania hiponatremii wynosi od 7,5 do 
11% wśród osób starszych mieszkających w społeczności, 
natomiast wśród pensjonariuszy domów opieki może wy-
stąpić nawet u 53% [3].

Ostra hiponatremia cechuje się wystąpieniem obja-
wów przed upływem 48h. Pojawiają się one, gdy stę-
żenie sodu wynosi poniżej 125 mmol/l. Mogą wystąpić 
drgawki, zaburzenia świadomości oraz śpiączka, stan, 
który w  krótkim czasie może doprowadzić do śmierci 
chorego. Ciężkie postacie hiponatremii: (Na <125 mmo-
l/l) są obserwowane u  około 1–4% hospitalizowanych 
pacjentów [2]. Przeglądy literatury dotyczące hiponatre-
mii u osób starszych wskazują, że wraz z wiekiem wzra-
sta zarówno częstość występowania tego zaburzenia, jak 
i ryzyko jego cięższych postaci wymagających hospita-
lizacji [4]. Przewlekłą hiponatremię rozpoznaje się, gdy 
rozwija się w  ciągu >48 godzin [2,39]. W  tym czasie 
mózg adaptuje się do obniżonego stężenia sodu poprzez 
utratę osmoli organicznych z komórek nerwowych. Pro-
ces ten zmniejsza napływ wody do komórek i redukuje 
ryzyko obrzęku mózgu. Łagodna hiponatremia charakte-
ryzuje się nudnościami, wymiotami i utratą apetytu.

Hiponatremia u seniorów jest to częsty problem, może 
objawiać się częstymi upadkami i  zaburzeniami cho-
du[1]. W  Izraelu przeprowadzono retrospektywne ba-
danie kohortowe obejmujące 864 pacjentów ≥65 lat ho-
spitalizowanych z  powodu złamania biodra i  operowa-
nych w latach 2017-2020. Hiponatremię miało 107 osób 
(12,4%), częściej kobiety. Śmiertelność u osób z rozpo-
znaną hiponatremią wynosiła 64% w porównaniu z oso-
bami z prawidłowym poziomem sodu- 34% [5].

Jakkolwiek dokładne ustalenie przyczyny hiponatre-
mii nie zawsze jest możliwe, to dane z  piśmiennictwa 
wskazują na częste występowanie u osób starszych hipo-
natremii polekowej. Jun i współautorzy ustalili, że osoby 
starsze ze stwierdzoną hiponatremią w 77% przypadków 
przyjmowały leki mogące być przyczyną tego zaburze-
nia elektrolitowego [6]. W niniejszej pracy wartości stę-
żenia sodu podawano w mmol/l. Dla jonów jednowarto-
ściowych, takich jak sód, wartości wyrażone w mmol/l 
i mEq/l są liczbowo równoważne.

Cel pracy

Celem niniejszej pracy jest omówienie mechanizmów 
i  częstości hiponatremii indukowanej farmakoterapią 

u  pacjentów w  wieku podeszłym, z  uwzględnieniem 
zmian fizjologicznych sprzyjających zaburzeniom go-
spodarki sodowej. Przedstawione zostaną również aktu-
alne zasady leczenia tego zaburzenia w populacji geria-
trycznej. 

Zmiany fizjologiczne w wieku starszym 
zwiększające ryzyko hiponatremii

Wiek jest silnym, niezależnym czynnikiem ryzyka 
hiponatremii. U seniorów dochodzi do upośledzenia 
wydalania wody, co jest związane ze spadkiem współ-
czynnika filtracji kłębuszkowej. Ponadto dochodzi do 
zmniejszonej produkcji prostaglandyn rozszerzających 
tętniczki doprowadzające, co przyczynia się do spadku 
przepływu nerkowego i obniżenia współczynnika filtra-
cji kłębuszkowej (eGFR, estimated glomerular filtration 
rate). U osób w starszym wieku częściej występuje ze-
spół nieprawidłowego wydzielania hormonu antydiure-
tycznego, a także cukrzyca, niewydolność serca, choro-
by wątroby, oraz endokrynopatie, które mogą prowadzić 
do hiponatremii. W  przypadku znacznej hiperglikemii 
osmolalność surowicy wzrasta, prowadząc do przesunię-
cia osmotycznego wody z wnętrza komórek (hiponatre-
mia rzekoma), ale niekontrolowana cukrzyca i glikozu-
ria może również indukować diurezę osmotyczną i rze-
czywistą utratę sodu z moczem. Dodatkowo wiele osób 
starszych stosuje dietę niskosodową, najczęściej z powo-
du współistniejącego nadciśnienia tętniczego.

Płeć żeńska, niski wskaźnik masy ciała, niskie stęże-
nie sodu na początku leczenia, a  także polipragmazja 
może nasilać hiponatremię [6]. Ponadto wykazano, że 
wzrost temperatur środowiskowych, szczególnie gdy 
temperatura przekracza 20 °C wiąże się ze zwiększoną 
częstością występowania hiponatremii. Osoby starsze są 
szczególnie podatne na hiponatremię indukowaną wy-
soką temperaturą ze względu na osłabione odczuwanie 
pragnienia oraz zaburzoną regulację gospodarki wodno-
-elektrolitowej, co w konsekwencji prowadzi do odwod-
nienia [7]. Ravichandran i  współautorzy podkreślili, że 
wraz z wiekiem zmienia się nie tylko częstość występo-
wania hiponatremii, ale również jej charakter. Najważ-
niejsze wyniki analizy przedstawiono w tabeli I i II [8].

Tabela I. Średnie stężenie sodu w  zależności od wieku 
pacjentów

Table I. Average serum sodium levels by age group

Wiek [lata] Średnie stężenie sodu [ mmol/l]

70-75 133,82

76-80 128,4

>80 119,17
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Hiponatremia w momencie przyjęcia do szpitala wią-
że się ze zwiększoną śmiertelnością w  trakcie pobytu 
w szpitalu i zwiększoną częstością hospitalizacji w cią-
gu następnego roku u  osób starszych. Przeprowadzono 
dwuletnie prospektywne badanie kohortowe pacjentów 
przyjętych do oddziału chorób wewnętrznych szpitala 
w Heraklionie (Grecja). Wykazano, że 14,3% starszych 
osób z  hiponatremią zmarło w  trakcie hospitalizacji 
lub w ciągu 12 miesięcy od przyjęcia, natomiast 10,5% 
wymagało ponownej hospitalizacji w  ciągu następnego 
roku [9]. 

Najpoważniejszym powikłaniem hiponatremii jest 
encefalopatia hiponatremiczna — stan, który może pro-
wadzić do śmierci lub nieodwracalnego uszkodzenia 
mózgu. Innym poważnym powikłaniem zbyt szybkiej 
korekcji przewlekłej hiponatremii jest demieliniza-
cja mostu. Jest ona najczęściej opisywana u  pacjentów 
z  ciężką i  przewlekłą hiponatremią. Wśród 22000 pa-
cjentów z  hiponatremią w  badaniu wielokohortowym, 
szybka korekcja, definiowana jako wzrost stężenia sodu 
o ponad 8 mmol/l w ciągu 24 godzin, wystąpiła u 17,7% 
pacjentów. Zespół demielinizacji osmotycznej stwier-
dzono u 12 pacjentów. Śmiertelność szpitalna była wy-
soka, zwłaszcza u pacjentów z wolną korekcją i wynosi-
ła 9,2% w porównaniu z szybką – 5,1%. To nie oznacza, 
że szybka korekcja była bezpieczniejsza, wyższa śmier-
telność w grupie z wolną korekcją wynikała z cięższego 
stanu ogólnego [10].

Diuretyki jako przyczyna hiponatremii 
u osób starszych

Diuretyki tiazydowe

Diuretyki są częstą przyczyną hiponatremii u  osób 
starszych i jedną z najczęstszych przyczyn ciężkiej hipo-
natremii. Szacuje się, że diuretyki tiazydowe odpowia-
dają za około 20-30% polekowej hiponatremii u  osób 
starszych [6,11]. Poprzez blokadę kotransportera sodo-
wo-chlorkowego w korowym odcinku kanalika dalszego 
hamują transport elektrolitów i  podnoszą osmolalność 
moczu, co zmniejsza klirens wolnej wody. Ponadto sty-

mulują uwalnianie hormonu antydiuretycznego. Oprócz 
tego hamują filtrację kłębuszkową i  zwiększają frakcję 
proksymalnej reabsorpcji wody. Badania, które prze-
prowadzono w  Izraelu wykazały, że w  ciągu 6 godzin 
od zażycia pojedynczej tabletki hydrochlorotiazydu 
wystąpił spadek stężenia sodu w surowicy o 5,5mmol/l 
i  przyrost masy ciała. Udowodniono, że hiponatremia 
związana z  przyjmowaniem tiazydów częściej dotyczy 
starszych kobiet o małej masie ciała, którym przepisano 
te leki w celu leczenia nadciśnienia tętniczego [11]. 

Liang i  współautorzy porównując działanie poszcze-
gólnych diuretyków tiazydowych wykazali różnice 
w  częstości występowania zaburzeń elektrolitowych. 
W  porównaniu z  hydrochlorotiazydem indapamid rza-
dziej powoduje hiponatremię [12]. Objawy hiponatremii 
obejmują najczęściej złe samopoczucie, zawroty głowy 
oraz wymioty.

W Bostonie (USA) przeprowadzono retrospektywne 
badanie kohortowe obejmujące 2613 pacjentów leczo-
nych z  powodu nadciśnienia tętniczego. Spośród 220 
pacjentów przyjmujących diuretyki tiazydowe u 66 osób 
(30%) rozwinęła się hiponatremia. Wyniki badania wy-
kazały, że ryzyko wystąpienia hiponatremii było wyższe 
u pacjentów stosujących tiazydy w porównaniu z osoba-
mi nieprzyjmującymi tych leków. Wykazano również, 
że ryzyko to może być wyższe w przypadku stosowania 
chlortalidonu niż hydrochlorotiazydu [13].

Diuretyki pętlowe

Kolejną grupą leków, które powodują hiponatremię 
są diuretyki pętlowe. Powodują one znacznie rzadziej 
hiponatremię niż diuretyki tiazydowe. W badaniu obej-
mującym pacjentów leczonych z powodu niewydolności 
serca wykazano, że zaburzenie to rozwijało się u około 
6% chorych stosujących diuretyki pętlowe, a ryzyko jej 
wystąpienia wzrastało wraz z  zaawansowaniem nie-
wydolności serca oraz stosowaniem wyższych dawek 
tych leków [14]. Hiponatremia spowodowana stosowa-
niem diuretyków pętlowych częściej występuje u osób, 
które przyjmują je z  powodu niewydolności serca niż 
z powodu nadciśnienia.

Tabela II. Klasyfikacja hiponatremii u pacjentów starszych w zależności od stężenia sodu i wieku. 

Table II. Classification of hyponatremia in older patients based on sodium levels and age

Kategoria hiponatremii A-ciężka B-umiarkowana C-łagodna D-normonatremia

Stężenie sodu [mmol/l] <125 125-130 131-135 136-145

Wiek [lata] 79,57 ± 4,01 77,76 ± 3,6 75,32 ± 7,7  74,27 ± 7,15

% osób 16,76 24,25 44,6 14,39

ISAR 6 ± 0,0 4,79 ± 0,66 2,74 ± 0,48 1,22 ± 0,41

ISAR (Identification of Seniors At Risk) – skala przesiewowa stosowana u pacjentów ≥65 roku życia w celu identyfikacji osób zagrożonych pogorszeniem 
stanu zdrowia, rehospitalizacją lub utratą samodzielności. Wynik ≥2 punktów wskazuje na zwiększone ryzyko powikłań.
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Diuretyki pętlowe hamują kontransporter sodowo-po-
tasowo-chlorkowy w części grubej ramienia wstępujące-
go pętli Henlego i  poprzez to zmniejszają osmolalność 
rdzenia nerki, hamują zarówno zagęszczanie, jak i  roz-
cieńczanie moczu. Mają krótki czas działania, powodu-
ją czasowe zwiększenie wydalania jonów sodu, potasu 
i chloru. Prawdopodobieństwo długotrwałego niedoboru 
elektrolitów jest mniejsze w przypadku stosowania diu-
retyków pętlowych niż tiazydów. Hiponatremia będąca 
konsekwencją przyjmowania diuretyków pętlowych 
rozwija po znacznie dłuższym okresie stosowania niż 
tiazydów, kiedy może wystąpić już w kilka dni od roz-
poczęcia stosowania leku [11].

Diuretyki oszczędzające potas

Diuretyki oszczędzające potas obejmują antagonistów 
receptora aldosteronowego — spironolakton i eplerenon 
oraz leki bezpośrednio blokujące kanały ENaC (Epithe-
lial Sodium Channel), takie jak triamteren i  amilorid. 
Spironolakton i  eplerenon działają poprzez blokowa-
nie receptora mineralokortykoidowego, co pośrednio 
zmniejsza aktywność kanałów ENaC i  resorpcję sodu 
w  kanaliku zbiorczym, natomiast triamteren i  amilorid 
bezpośrednio hamują kanały ENaC w błonie luminalnej 
komórek głównych kanalika zbiorczego, ograniczając 
wchłanianie sodu w  końcowym odcinku nefronu. Diu-
retyki oszczędzające potas mogą prowadzić do rozwoju 
hiponatremii, jednak ryzyko to jest zwykle mniejsze niż 
w przypadku diuretyków tiazydowych. Istotnie wzrasta 
ono podczas terapii skojarzonej, szczególnie z diuretyka-
mi tiazydowymi lub pętlowymi.

W badaniu obejmującym pacjentów z  niewydolno-
ścią serca wykazano, że ryzyko hiponatremii wzrastało 
szczególnie u pacjentów stosujących wyższe dawki spi-
ronolaktonu w  porównaniu do niższych. Niekorzystnie 
wypadało również stosowanie połączeń diuretyków – 
szczególnie spironolaktonu z  furosemidem (zwłaszcza, 
gdy oba leki stosowano w wysokich dawkach) w porów-
naniu do spironolaktonu stosowanego z hydrochlorotia-
zydem [14,15]. 

Leki psychotropowe jako przyczyna 
hiponatremii u osób starszych

Leki przeciwdepresyjne

Hiponatremia w  trakcie stosowania leków przeciw-
depresyjnych jest częstym, ale rzadko diagnozowanym 
działaniem niepożądanym [16]. Badania przeprowadzo-
ne wśród pacjentów przyjmujących SSRI- inhibitory 
wychwytu zwrotnego serotoniny w Szwecji sugerują, że 
istnieje silny związek pomiędzy leczeniem SSRI, a głę-

boką hiponatremią, szczególnie wśród kobiet powyżej 
65 roku życia [17]. Może rozwijać się bardzo powoli 
z objawami takimi, jak polidypsja, osłabienie, ból głowy 
i anoreksja, ale może też mieć poważne konsekwencje, 
takie jak drgawki, majaczenie i  prowadzić do śmierci 
[16]. U pacjentów leczonych SSRI największe ryzyko 
rozwoju hiponatremii obserwuje się w ciągu pierwszych 
2–4 tygodni leczenia [18].

Badacze sugerują wiele mechanizmów poprzez które 
leki przeciwdepresyjne mogą powodować hiponatremię. 
Z badań na zwierzętach wynika, że zwiększony poziom 
serotoniny może prowadzić do nadmiernej aktywacji 
5-HT 2 receptorów, prowadząc do spadku poziomu do-
paminy. Zwiększa to wydzielanie wazopresyny (ADH, 
hormon antydiuretyczny) i  prowadzi do zespołu nie-
adekwatnego wydzielania hormonu antydiuretycznego 
(SIADH) [16]. Inne możliwe mechanizmy to nasilenie 
działania ADH w kanaliku zbiorczym, zmiany w komór-
kach osmoreceptorowych i  interakcję z  innymi lekami 
poprzez hamowanie cytochromu P450 2D6 [16].

W badaniu przeprowadzonym w  ramach All of Us 
Research Program analizowano związek pomiędzy sto-
sowaniem najczęściej przepisywanych leków przeciw-
depresyjnych a  ryzykiem wystąpienia hiponatremii. 
Wykazano, że zwiększone ryzyko tego powikłania ob-
serwowano między innymi podczas stosowania escita-
lopramu (SSRI, selektywnych inhibitorów wychwytu 
zwrotnego serotoniny), wenlafaksyny (SNRI, inhibito-
rów wychwytu zwrotnego serotoniny i  noradrenaliny), 
fluoksetyny (SSRI) oraz sertraliny (SSRI), natomiast 
najniższe ryzyko odnotowano w przypadku bupropionu, 
inhibitora wychwytu zwrotnego noradrenaliny i dopami-
ny-(NDRI) oraz paroksetyny (SSRI). W badaniu ustalo-
no też, że jednoczesne stosowanie diuretyków i inhibito-
rów konwertazy angiotensyny (ACE) z  lekami z grupy 
SSRI zwiększa ryzyko wystąpienia hiponatremii [19]. 
Metaanaliza opublikowana w 2024 roku, obejmująca 17 
439 pacjentów leczonych lekami przeciwdepresyjnymi 
także wykazała, że częstość występowania hiponatre-
mii różni się pomiędzy poszczególnymi klasami tych 
leków. Najwyższe ryzyko obserwowano w  przypad-
ku SNRI (7,44%), nieco niższe dla SSRI (5,59%) oraz 
TLPD (trójpierścieniowych leków przeciwdepresyjnych 
– 2,66%). Najrzadziej hiponatremię stwierdzano pod-
czas stosowania leku należącego do grupy leków Na-
SSA (noradrenergiczne i  specyficzne serotoninergiczne 
leki przeciwdepresyjne) – mirtazapiny (1,02%) oraz tra-
zodonu (0,89%) z grupy SARI (antagoniści i  inhibitory 
wychwytu serotoniny) [20]. Ciekawe jest, że nawet nie-
wielkie dawki leków mogą powodować to groźne po-
wikłanie- opisano 14 przypadków SIADH wywołanych 
przez escitalopram i  stwierdzono, że lek może powo-



144 JAKUB SKOWRON, HUBERT ĆWIKLIŃSKI, MAŁGORZATA STOMPÓR

GERONTOLOGIA POLSKA, 2026, 2

dować hiponatremię nawet w  najmniejszych dawkach 
– 5mg. W  niektórych przypadkach normalizacja stęże-
nia sodu po odstawieniu leków może być opóźniona, 
a czasem nawet niemożliwa [21]. Mechanizm ten wiąże 
się z  utrzymującą się aktywacją osi serotoninergicznej 
i przedłużonym wydzielaniem wazopresyny, co prowa-
dzi do SIADH nawet po zaprzestaniu terapii. Mimo, że 
niektóre badania wskazują na porównywalne lub nawet 
wyższe ryzyko hiponatremii w przypadku leków z grupy 
SNRI, w  praktyce klinicznej zaburzenie to najczęściej 
obserwuje się u  pacjentów stosujących SSRI. Wynika 
to przede wszystkim z  faktu, że selektywne inhibitory 
wychwytu zwrotnego serotoniny są najczęściej prze-
pisywanymi lekami przeciwdepresyjnymi, szczególnie 
w populacji osób w wieku podeszłym [21]. Jednoczesne 
stosowanie SSRI i  diuretyków tiazydowych znacząco 
zwiększa ryzyko hiponatremii. W  badaniu populacyj-
nym hiponatremia występowała u  13,0% pacjentów 
stosujących oba leki, w  porównaniu z  9,0% dla SSRI 
i 10,4% dla tiazydów stosowanych oddzielnie [22]. 

W przypadku trójpierścieniowych leków przeciwde-
presyjnych oraz inhibitorów monoaminooksydazy oce-
na ich potencjału do wywoływania hiponatremii jest 
utrudniona. Objawy działań niepożądanych tych leków, 
w  tym zaburzeń rytmu serca czy hipotonii ortostatycz-
nej, mogą być niespecyficzne (zawroty głowy, omdle-
nia) i  częściowo nakładać się na objawy hiponatremii, 
co utrudnia jednoznaczną interpretację danych klinicz-
nych [23]. 

Leki przeciwpsychotyczne

Obniżone stężenie sodu może powodować objawy 
przypominające te występujące w  zaburzeniach psy-
chicznych, przez co rozpoznanie hiponatremii przy sto-
sowaniu tych leków może być trudne. Mechanizm wy-
woływania hiponatremii przez te leki jest niejasny. Ba-
dania wskazują, że leki te stymulują uwalnianie ADH 
w mózgu, ale też mogą zwiększać aktywność tego hor-
monu w nerkach. 

Leki przeciwpsychotyczne pierwszej generacji mają 
dwukrotnie większe ryzyko wywołania hiponatremii 
niż leki drugiej generacji [24,25]. Pinkhasov A i  wsp 
wskazują, że leki pierwszej generacji zwiększają ryzyko 
hiponatremii o 112% względem populacji ogólnej oraz 
o  około 30–60% względem drugiej generacji [25]. Hi-
ponatremię obserwowano także u  osób przyjmujących 
takie substancje jak risperidon, olanzapina i  klozapina, 
należące do leków przeciwpsychotycznych drugiej gene-
racji [24,25].

W badaniu przeprowadzonym w  Kanadzie wśród 
5808 osób przyjmujących neuroleptyki wykazano, że 

przyjmowanie atypowych leków przeciwpsychotycz-
nych wiąże się z  niewielkim wzrostem 30-dniowego 
ryzyka hospitalizacji z powodu hiponatremii, w porów-
naniu z osobami, którym ich nie przepisywano. Stwier-
dzono, że wzrost ryzyka hiponatremii jest w przypadku 
tych leków mniejszy, niż w przypadku stosowania SSRI 
i SNRI [26].

Leki przeciwdrgawkowe

Leki przeciwdrgawkowe mają szerokie zastosowa-
nie i oprócz padaczki są stosowane nie tylko w leczeniu 
choroby afektywnej dwubiegunowej, ale również w neu-
ralgii nerwu trójdzielnego i innego typu bólach neuropa-
tycznych [27].

Wykazano, że karbamazepina i  okskarbazepina sty-
mulują receptory V2 niezależnie od wazopresyny [24]. 
Leki te najczęściej pośród leków przeciwdrgawkowych 
wywołują hiponatremię jako działanie niepożądane. Jest 
ona znacznie częściej obserwowana u  starszych kobiet 
[27].

Kolejnym lekiem powodującym hiponatremię jest 
kwas walproinowy. W analizie danych z bazy VigiBase 
obejmującej około 19 358 zgłoszeń działań niepożąda-
nych związanych z walproinianem zidentyfikowano 242 
zgłoszenia hiponatremii [28].

W retrospektywnym badaniu obejmującym 450 pa-
cjentów leczonych gabapentyną, 12,9% pacjentów mia-
ło hiponatremię podczas leczenia. Hiponatremia była 
częstsza u  osób starszych, szczególnie z  chorobami 
współistniejącymi [29]. Także pregabalina jest lekiem 
często stosowanym u pacjentów w wieku starszym, jed-
nak statystycznie rzadko prowadzi do rozwoju hipona-
tremii. W  populacyjnym badaniu obejmującym 14 000 
pacjentów hospitalizowanych z  powodu hiponatremii 
wykazano, że pregabalina odpowiadała jedynie za około 
0,3–0,4% przypadków tego zaburzenia [30].

Inne leki wywołujące hiponatremię u osób 
starszych

Tramadol jest słabym opioidem stosowanym w  le-
czeniu bólu od umiarkowanego do silnego. Mechanizm 
hiponatremii indukowanej tramadolem nie jest dokład-
nie poznany. Uważa się, że lek nasila wydzielanie wa-
zopresyny poprzez wpływ na układ serotoninergicz-
ny i  noradrenergiczny, co może prowadzić do rozwoju 
SIADH. Dodatkowo tramadol może zwiększać pragnie-
nie oraz podaż wolnej wody, nasilając rozcieńczenie 
osocza [31,32]. Kanadyjskie badanie przeprowadzone 
na 332  880 pacjentach wskazuje, że stosowanie tego 
leku zwiększa ryzyko hiponatremii wymagającej ho-
spitalizacji. Wykazano też, że stosowanie tramadolu 
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wiąże się z  2-krotnie wyższym ryzykiem hiponatremii, 
niż w  przypadku stosowania kodeiny [31]. W  dużym 
badaniu kohortowym 19 149 pacjentów leczonych tra-
madolem hiponatremia wystąpiła u 8,4%. Badanie doty-
czyło populacji dorosłych, z czego około 39% stanowili 
pacjenci powyżej 65 roku życia [32].

Kotrimoksazol, będący połączeniem trimetoprimu 
i sulfametoksazolu, może prowadzić do rozwoju hipona-
tremii. Mechanizm tego działania związany jest głównie 
z trimetoprimem, który wykazuje podobieństwo struktu-
ralne i czynnościowe do amilorydu. Poprzez blokowanie 
kanałów ENaC (epithelial sodium channel) w  dystal-
nych odcinkach nefronu zmniejsza on zwrotne wchła-
nianie sodu, co może prowadzić do hiponatremii oraz 
hiperkaliemii. W  badaniu obejmującym 76 osób przyj-
mujących ponad 8 mg/kg/dobę, aż u  72 % pacjentów 
wystąpiła hiponatremia [33].

Linezolid to silny antybiotyk stosowany w  leczeniu 
ciężkich zakażeń wywołanych bakteriami Gram-dodat-
nimi. Badanie obejmujące 450 pacjentów przyjmujących 
dożylnie wankomycynę lub linezolid wskazuje, że ry-
zyko hiponatremii wywołanej linezolidem jest 3,7-razy 
większe, niż w  przypadku pacjentów przyjmujących 
wankomycynę. W  tym samym badaniu wykazano, że 
hiponatremia wystąpiła u 5,4-5,5% pacjentów leczonych 
wankomycyną i u 16,5-17,8% pacjentów leczonych line-
zolidem [34].

Kolejnym lekiem o  udokumentowanym potencjale 
wywoływania hiponatremii, szczególnie podczas sto-
sowania dużych dawek jest cyklofosfamid. Mechanizm 
obejmuje zarówno zwiększone wydzielanie wazopre-
syny, jak i  bezpośrednie wzmacnianie działania ADH 
w kanaliku zbiorczym. Hiponatremia może rozwinąć się 
nawet w ciągu kilkunastu godzin od podania leku i bywa 
obserwowana częściej u osób starszych oraz pacjentów 
z chorobami nowotworowymi [35].

Inhibitory pompy protonowej to leki hamujące wy-
dzielanie jonów wodorowych do światła żołądka. Są one 
powszechnie stosowane w  chorobie refluksowej prze-
łyku oraz w profilaktyce i  leczeniu choroby wrzodowej 
żołądka i  dwunastnicy. W  przypadku leczenia omepra-
zolem i esomeprazolem wykazano, że największe ryzy-
ko hiponatremii występuje w pierwszym tygodniu przyj-
mowania tych leków i  z  każdym kolejnym tygodniem 
maleje. Szczególnie narażeni są pacjenci z  wielocho-
robowością. Leki te powodują zwiększone wydzielanie 
ADH i prowadzą do hiponatremii, rzadziej mogą powo-
dować ostre cewkowe uszkodzenie nerek i  utratę sodu 
przez nerki [36].

ACE powodują hiponatremię poprzez zmniejszenie 
wydzielania aldosteronu i zmniejszenie reabsorpcji sodu 

w  kanalikach nerkowych, co prowadzi do zwiększonej 
utraty sodu z moczem [37].

Metformina może powodować hiponatremię głównie 
poprzez mechanizm SIADH. W badaniu populacyjnym 
stwierdzono, że lek ten odpowiada za <1% przypadków 
hiponatremii [38].

Desmopresyna to syntetyczny analog wazopresyny. 
Jest ona stosowana w leczeniu moczówki prostej pocho-
dzenia ośrodkowego, a  także w  leczeniu objawowym 
nykturii u  seniorów. Hiponatremia wynika z  mechani-
zmu działania tego leku, a szczególnie narażone są oso-
by starsze, osoby z wielochorobowością, polipragmazją 
i przyjmujące donosową postać desmopresyny [39].

Glikokortykosteroidy długotrwale stosowane także 
mogą był przyczyną hiponatremii. Wynika to głównie 
z  zahamowania osi podwzgórze-przysadka-nadnercza. 
Obniżenie poziomu kortyzolu, prowadzi do zwiększone-
go wydzielania ADH [40].

Leczenie hiponatremii

Niezależnie od rodzaju hiponatremii pacjenci z  cięż-
kimi objawami takimi jak niewydolność krążeniowo-
-oddechowa lub drgawki wymagają pilnego leczenia. 
Postępowanie doraźne może obejmować intubację, tle-
noterapię, wsparcie wentylacji oraz terapię przeciwdr-
gawkową.

Wytyczne europejskie zalecają, aby hiponatremię 
z  ciężkimi objawami oraz hiponatremię z  umiarkowa-
nie ciężkimi objawami (wymioty, splątanie) u  pacjen-
tów z wysokim ryzykiem rozwoju powikłań zagrażają-
cych życiu leczyć zwiększając stężenie sodu o 5mmol/l 
w ciągu pierwszych 6h leczenia. W ciężkiej objawowej 
hiponatremii zaleca się podanie 3% roztworu chlorku 
sodu w bolusie 150ml do żyły obwodowej lub centralnej 
w ciągu 20 minut. W razie utrzymywania się objawów 
bolus można powtórzyć maksymalnie dwukrotnie, dą-
żąc do zwiększenia stężenia sodu w surowicy o około 5 
mmol/l, a nie do jego pełnej normalizacji. Stężenie sodu 
należy oznaczać po każdym bolusie, a  następnie ściśle 
monitorować w ciągu pierwszych 24 godzin, aby unik-
nąć zbyt szybkiej korekcji.

Nie należy przekraczać wzrostu stężenia sodu 
o 10 mmol/l w ciągu pierwszych 24 godzin i 18 mmo-
l/l w ciągu pierwszych 48 godzin w przypadku niskiego 
ryzyka demielinizacji osmotycznej, natomiast w  przy-
padku wysokiego ryzyka demielinizacji osmotycznej 
maksymalny wzrost nie powinien przekraczać 8 mmol/l 
w ciągu okresu 24 godzin [2]. 

U pacjentów z  objawami wskazującymi na zagra-
żający życiu obrzęk mózgu należy podawać 3% NaCl 
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z szybkością około 2 ml/kg/h, co spowoduje wzrost stę-
żenia sodu w surowicy o około 2 mmol/l/h. 

W ostrej hiponatremii mózg nie zdążył się przystoso-
wać do niskiego stężenia sodu, dlatego szybsza korekcja 
jest bezpieczniejsza. W  przewlekłej hiponatremii mózg 
adaptuje się do obniżonej osmolalności poprzez utratę 
elektrolitów i osmolitów organicznych. Zbyt szybka ko-
rekcja stężenia sodu może w  takiej sytuacji prowadzić 
do zespołu demielinizacji osmotycznej, dlatego lecze-
nie wymaga ostrożnej, kontrolowanej korekcji natremii 
[39]. Hiponatremia dotyka około 5% dorosłych i  35% 
pacjentów hospitalizowanych. Leczenie większości pa-
cjentów powinno polegać na leczeniu choroby podsta-
wowej. Ważne jest, aby rozpoznać czy występuje hipo-
natremia hipowolemiczna, euwolemiczna czy hiperwo-
lemiczna [2].

W leczeniu hiponatremii hipowolemicznej do uzupeł-
nienia objętości pozajelitowej stosuje się np. izotoniczny 
roztwór soli fizjologicznej lub inny roztwór krystaloidu. 
Do leczenia doustnego można stosować tabletki chlorku 
sodu.

W hiponatremii euwolemicznej należy ograniczyć po-
daż płynów, zwiększyć spożycie substancji takich jak 
chlorek sodu, białko, zastosować preparaty mocznika 
lub waptany. Doustne lub dojelitowe podawanie mocz-
nika zwiększa stężenie sodu poprzez promowanie diure-
zy. Waptany są antagonistami receptorów wazopresyny 
i  poprzez ich blokowanie w  kanaliku zbiorczym 
zwiększają wydalanie wolnej wody, co prowadzi do 
wzrostu stężenia sodu w surowicy.Ze względu jednak na 
wysokie koszty terapii oraz ograniczoną dostępność kli-
niczną, leki te są stosowane rzadko i głównie w wybra-
nych przypadkach pacjentów z SIADH.

Leczenie hiponatremii hiperwolemicznej u  osób 
z  marskością wątroby i  ciężką hiponatremią polega na 
odstawieniu leków moczopędnych i  przeciwnadciśnie-
niowych. Ponadto należy rozważyć podanie albumin 
oraz soli fizjologicznej hipertonicznej. Należy też zwięk-
szyć stężenie potasu o ile to możliwe.

U osób z niewydolnością serca należy ograniczyć po-
daż płynów i  zmodyfikować przyjmowane leki w  taki 
sposób, aby pacjent pozostał wydolny hemodynamicznie 
[2].

W hiponatremiach wywołanych stosowaniem leków 
zaleca się odstawienie leku będącego przyczyną hipo-
natremii. W leczeniu hiponatremii wywołanej tiazydami 
zaleca się też ograniczenie podaży wody oraz uzupeł-
nienie zapasów także innych niż sód elektrolitów w tym 
magnezu i  potasu. U pacjentów bez objawów klinicz-
nych ograniczenie podaży wody i odpowiednia dieta za-
pewniają poprawę. U osób, u których wystąpiły łagodne 
objawy, należy podawać dożylnie roztwór chlorku sodu 

w taki sposób, żeby uniknąć gwałtownego wzrostu stę-
żenia sodu w surowicy.

U osób starszych o  niskim wzroście oraz osób regu-
larnie spożywających duże ilości płynów, wkrótce po 
rozpoczęciu stosowania diuretyków pętlowych należy 
wykonać pomiar stężenia elektrolitów w  surowicy. 
U pacjentów bez obrzęków leczenie jest podobne do 
leczenia hiponatremii indukowanej tiazydami. Nale-
ży jednak unikać przerwania stosowania diuretyków 
pętlowych w  przypadku wystąpienia hiponatremii 
u pacjentów z niewydolnością serca lub innymi stanami 
powodującymi obrzęki. U tych pacjentów kluczowe jest 
wywołanie ujemnego bilansu wodno-elektrolitowego, 
a  diuretyki pętlowe zwiększają wydalanie wody. 
Leczenie obejmuje też ograniczenie spożycia wody, 
a  czasami włączenie inhibitorów konwertazy angioten-
syny [11].

Podsumowanie

Hiponatremia związana z  farmakoterapią stanowi 
jedno z  najczęstszych powikłań leczenia u  pacjentów 
w wieku podeszłym. Jej występowanie jest konsekwen-
cją zarówno fizjologicznych zmian starzenia – obejmu-
jących upośledzoną zdolność zagęszczania i rozcieńcza-
nia moczu, zwiększoną wrażliwość na działanie wazo-
presyny, wielochorobowość i  polifarmakoterapię – jak 
i  stosowania szerokiego spektrum leków zaburzających 
gospodarkę wodno-elektrolitową. Diuretyki, zwłaszcza 
tiazydowe, pozostają najczęstszą przyczyną polekowej 
hiponatremii, jednak coraz większą rolę przypisuje się 
także lekom psychiatrycznym, które poprzez indukcję 
SIADH istotnie przyczyniają się do jej rozwoju u senio-
rów. Wśród innych leków należy pamiętać o ACEI, met-
forminie i inhibitorach pompy protonowej. 

Prawidłowa diagnostyka hiponatremii – obejmująca 
ocenę osmolarności, stanu objętościowego oraz różni-
cowanie z SIADH – jest kluczowa dla właściwego po-
stępowania terapeutycznego. Leczenie musi być zawsze 
zindywidualizowane i  ukierunkowane na usunięcie 
czynnika wywołującego, racjonalizację farmakoterapii 
oraz stopniową, bezpieczną korekcję zaburzeń elektro-
litowych. W  zależności od nasilenia objawów stosuje 
się ograniczenie płynów, modyfikację leków, roztwory 
hipertoniczne lub w  wybranych przypadkach, leki blo-
kujące działanie wazopresyny. U osób starszych hipona-
tremia najczęściej wynika z  zaburzeń gospodarki wod-
nej, a  nie z  bezwzględnego niedoboru sodu, jednak jej 
mechanizm może być różny i zależy m.in. od stanu na-
wodnienia, chorób współistniejących oraz stosowanych 
leków. Z  tego względu leczenie powinno być dostoso-
wane do przyczyny hiponatremii. W przypadku euwole-
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micznej hiponatremii, zwłaszcza SIAD, podstawą postę-
powania bywa ograniczenie podaży płynów, przy jedno-
czesnym zapewnieniu odpowiedniej podaży soli i białka. 

Zrozumienie mechanizmów powstawania hiponatre-
mii polekowej oraz znajomość leków o  najwyższym 
potencjale ryzyka ma fundamentalne znaczenie dla bez-
piecznego leczenia osób starszych. Świadome prowa-

dzenie farmakoterapii wraz z  regularną oceną stężenia 
sodu stanowi podstawę skutecznej profilaktyki, minima-
lizacji powikłań oraz poprawy jakości życia pacjentów 
geriatrycznych.
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