
MISE AU POINT / UPDATE

L’hyponatrémie chez le patient cérébrolésé en soins intensifs :
étiologie et prise en charge

Hyponatremia in the Neurologic Patient in Intensive Care Unit: Etiology and Treatment

P.L. Langlois · M.J. Bourguignon · W. Manzanares

Reçu le 30 septembre 2015 ; accepté le 29 février 2016
© SRLF et Lavoisier SAS 2016

Résumé L’hyponatrémie est le désordre électrolytique le
plus fréquent chez le patient cérébrolésé hospitalisé en soins
intensifs. Elle constitue un facteur de mauvais pronostic,
augmentant significativement la mortalité. Nous présentons
une revue concernant les étiologies, la physiopathologie et,
plus particulièrement, le traitement de cette pathologie. La
majorité de ces hyponatrémies est secondaire au syndrome
de sécrétion inappropriée d’hormone antidiurétique ou au
« syndrome cérébral de perte de sel ». La différence entre
ces deux syndromes réside principalement dans l’apprécia-
tion de l’état volémique du patient, difficilement évaluable
en réanimation. L’insuffisance surrénale aiguë, l’hypovolé-
mie et l’administration inadéquate de solutés hypotoniques
sont également des étiologies fréquentes. Bien que l’appro-
che thérapeutique puisse varier en fonction de différents fac-
teurs tels que la pathologie neurologique sous-jacente et la
vitesse d’installation de l’hyponatrémie, l’administration de
sérum salé hypertonique (SSH) 3 % constitue la pierre angu-
laire du traitement lors d’hyponatrémie sévère. L’utilisation
d’autres molécules, comme la fludrocortisone ou les antago-
nistes de l’hormone antidiurétique, a été étudiée et pourrait
être une voie thérapeutique intéressante. La physiopatholo-

gie de l’hyponatrémie chez les patients cérébrolésés est
encore mal comprise. Le SSH constitue le traitement de
choix dans l’hyponatrémie sévère ou symptomatique dans
cette population.

Mots clés Hyponatrémie · Syndrome de sécrétion
inappropriée d’hormone antidiurétique · Syndrome de perte
de sel · Sérum salé hypertonique · Neurologie ·
Réanimation

Abstract Hyponatremia is the most prevalent electrolytic
disorder found in patients with neurologic disorder hospita-
lized in the intensive care unit (ICU). It is a poor prognostic
factor and increases mortality rates in these patients. We pre-
sent a review concerning the etiology, pathophysiology, and
particularly, the treatment of this pathology. Most cases of
hyponatremia are caused either by the syndrome of inappro-
priate antidiuretic hormone secretion or by the cerebral
salt wasting syndrome. The difference between them is the
volemia of the patient, which is difficult to assess, espe-
cially in the ICU. Adrenal insufficiency, hypovolemia, and
inadequate fluid resuscitation are also common causes of
hyponatremia in the neurologic ICU. Even if the therapeutic
approach varies accordingly to the concomitant neurological
disorder and how fast the hyponatremia occurred, hypertonic
saline solution is the cornerstone of the treatment in severe or
symptomatic hyponatremia. The use of other molecules,
such as fludrocortisone and antidiuretic hormone antagonist
could be an interesting option in the future. The pathophy-
siology of hyponatremia in neurologically ill patients is not
well understood. However, HSS is the treatment of choice in
severe or symptomatic hyponatremia in this population.
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Introduction

L’hyponatrémie, définie comme une concentration plasma-
tique de sodium inférieure à 135 mmol/l, est le désordre élec-
trolytique le plus fréquent chez les patients hospitalisés. Elle
existe chez 15 à 20 % des patients nécessitant une admission
en urgence dans un établissement hospitalier et peut atteindre
50 % chez les patients cérébrolésés hospitalisés en soins
intensifs [1]. Parmi les différentes pathologies cérébrales, les
traumatismes craniocérébraux (TCC), les néoplasies intracé-
rébrales et les hémorragies sous-arachnoïdiennes (HSA) sont
associés à de hautes incidences d’hyponatrémie, atteignant
respectivement 9,6, 15,8 et plus de 50 % selon les études
[2]. Selon celle de Sherlock et al. regroupant 316 patients
souffrant d’HSA, 179 ont développé une hyponatrémie, infé-
rieure à 130 mmol/l chez 62 [3]. Les étiologies les plus fré-
quemment associées aux pathologies intracrâniennes sont le
syndrome de sécrétion inappropriée d’hormone antidiurétique
(SIADH), le syndrome de perte de sel ou cerebral salt-
wasting (CSW), la natriurèse liée à l’hypertension artérielle,
qui sera ultérieurement détaillée, ainsi que l’insuffisance sur-
rénale [4,5]. Ces hyponatrémies sont dites hypotoniques
(osmolalité plasmatique inférieure à 275 mosm/kg), mais il
demeure primordial d’éliminer une hyponatrémie isotonique
ou hypertonique secondaire à une dilution du sodium par un
mouvement osmotique d’eau vers le plasma, tel qu’en cas
d’hyperglycémie, d’utilisation de mannitol ou d’immunoglo-
bulines, d’une urémie ou de la présence de toutes autres
osmoles dans le plasma [6]. La pseudohyponatrémie liée à
un artefact de mesure doit également être éliminée.

L’hyponatrémie de toute cause assombrit le pronostic.
Corona et al. ont récemment publié une revue systématique
et une méta-analyse comportant 81 études et ont conclu que
l’hyponatrémie, même modérée, entraîne une augmentation
significative de la mortalité dans différentes populations de
patients hospitalisés en soins intensifs [7]. Darmon et al. ont
démontré dans une étude prospective de 11 125 patients hospi-
talisés en réanimation que l’hyponatrémie légère, modérée et
sévère a respectivement des risques relatifs de 1,34, 1,51 et
2,64 de mortalité à 30 jours [8]. De plus, on observe une aug-
mentation de la mortalité s’il y a un retard de plus de trois jours
dans le traitement de l’hyponatrémie ou s’il y a surcorrection
[9,10]. L’objectif de cette mise au point est de regrouper les
plus récentes connaissances sur la physiopathologie, les
méthodes diagnostiques et la prise en charge de l’hyponatrémie
chez le patient cérébrolésé hospitalisé en soins intensifs.

Physiologie de l’eau et du sodium
et physiopathologie de l’hyponatrémie

La membrane cellulaire étant perméable à l’eau, l’osmolalité
intracellulaire est approximativement équivalente à l’osmo-

lalité interstitielle et plasmatique. Étant particulièrement sen-
sible à cet équilibre, le volume cellulaire risque d’augmenter
jusqu’à lyser la membrane de la cellule si l’osmolalité plas-
matique chute rapidement. Le sodium est la principale
osmole extracellulaire de l’organisme, alors que le potas-
sium et les protéines se trouvent principalement dans le
milieu intracellulaire. Le gradient de concentration du
sodium entre les compartiments intracellulaire et extracellu-
laire dépend principalement de son transport actif vers le
milieu extracellulaire par les pompes Na+/K+ ATPase qui
bordent les membranes cellulaires.

Les milieux interstitiel et plasmatique, les deux comparti-
ments du milieu extracellulaire, ont une concentration simi-
laire en sodium, qui s’explique par la diffusion de celui-ci à
travers les jonctions intercellulaires lâches dans la plupart des
organes. Toutefois, la barrière hématoencéphalique, formée
par les pieds des astrocytes, se caractérise par des jonctions
cellulaires très serrées, limitant la diffusion passive de celui-
ci. Cette caractéristique propre à l’encéphale peut être délé-
tère, puisqu’une diminution rapide et importante de l’osmola-
lité plasmatique, telle qu’en cas d’hyponatrémie hypo-
osmotique par SIADH ou CSW, entraîne un mouvement
d’eau vers les cellules cérébrales. En effet, puisque les mem-
branes cellulaires sont perméables à l’eau, une diffusion pas-
sive osmotique d’eau vers le milieu interstitiel cérébral
entraîne également une hyperhydratation intracellulaire et
une augmentation du volume des cellules cérébrales. Il en
résulte une augmentation du volume cérébral total. Chez
l’adulte, l’expansion cérébrale est limitée par la boîte crâ-
nienne rigide, et l’hypertension intracrânienne (HTIC) asso-
ciée à cette faible compliance met le cerveau à risque d’hypo-
perfusion cérébrale et d’engagement. En cas d’hyponatrémie
hyperosmotique, le mouvement d’eau se fait plutôt en direc-
tion du plasma et dilue le sodium en déshydratant les cellu-
les, n’entraînant pas d’HTIC. Ce type d’hyponatrémie est
physiologiquement très différent des hyponatrémies hypo-
osmotiques et ne sera pas abordé dans ce texte.

Les cellules cérébrales comportent deux principaux méca-
nismes d’adaptation à la variation de leur osmolalité. Le pre-
mier permet l’adaptation rapide et consiste en un relargage
d’ions sodiques et potassiques par la cellule, ce qui diminue
presque instantanément sa tonicité. Si l’hyponatrémie per-
siste plus de 48 heures, la cellule s’adapte en expulsant des
osmoles organiques afin de diminuer sa tonicité et par consé-
quent son volume [11]. Cet ultime mécanisme d’adaptation
permet également de comprendre les risques d’une correc-
tion trop rapide d’une dysnatrémie subaiguë ou chronique,
qui seront abordés ultérieurement.

En plus des mécanismes d’adaptation cellulaire, l’orga-
nisme maintient une natrémie entre 135 et 145 mmol/l par
le biais de la soif et de sécrétions hormonales. La vasopres-
sine (hormone antidiurétique : ADH) est sécrétée par l’hy-
pophyse lorsqu’une élévation de l’osmolalité, telle qu’en cas
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d’hypernatrémie, est décelée par les osmorécepteurs thala-
miques. Il en résulte une réabsorption rénale d’eau et une
augmentation de l’osmolalité urinaire. En situation physio-
logique normale, la vasopressine est indétectable sous le
seuil de 280 mosmol/kg H2O, mais certains facteurs extrin-
sèques peuvent le modifier. Par exemple, l’hypoxie est un
stimulus non osmotique de sa sécrétion, tout comme l’hypo-
glycémie et les cytokines pro-inflammatoires telles que
l’interleukine-6 (Il-6) [12]. L’ADH possède également un
stimulus volémique permettant d’optimiser la réabsorp-
tion liquidienne lorsque le volume circulant efficace est
diminué. Par ailleurs, le système rénine–angiotensine–aldos-
térone (RAA), activé en cas d’hypovolémie, augmente la
réabsorption rénale de sodium. Il est intéressant de réaliser
que toutes les hyponatrémies hypo-osmotiques sont asso-
ciées à un excès d’eau par sécrétion d’ADH, que ce soit
par une augmentation non régulée de celle-ci (SIADH) ou
secondaire à un stimulus non osmotique (CSW, natriurèse
liée à une hypertension artérielle, insuffisance surrénale
aiguë ; Tableau 1).

Le SIADH se caractérise par une antidiurèse en absence
de stimulus osmotique ou volémique, entraînant une réten-
tion liquidienne et donc une hyponatrémie hypo-osmotique
[13]. Cette sécrétion est encore mal comprise, mais trouve-
rait son origine dans une stimulation neuronale inadaptée au
niveau des noyaux supraoptiques et paraventriculaires de
l’hypothalamus, favorisant la sécrétion d’ADH par la neuro-
hypophyse. La rétention d’eau favorise alors la sécrétion de
peptides natriurétiques et supprime l’axe RAA, favorisant la
natriurèse [2]. Tels que résumés dans le Tableau 2, les critè-
res diagnostiques principaux sont l’hyponatrémie, l’hypo-
osmolalité plasmatique, la concentration sodée urinaire
excessive, l’osmolalité urinaire élevée et la volémie normale
à augmentée [13].

Le CSW est une entité controversée dans la littérature
médicale. Certains auteurs doutent de l’origine cérébrale et
préfèrent utiliser le terme renal salt-wasting de façon à insis-
ter davantage sur l’origine rénale [5]. La physiopathologie
consiste en une perte primitive de sel qui entraîne une dimi-
nution de la volémie et une sécrétion non osmotique d’ADH.

Il en résulte une rétention en eau libre qui, additionnée à la
perte rénale de sodium, peut évoluer vers l’hyponatrémie.
Plusieurs hypothèses existent pour expliquer l’origine de
cette natriurèse, et la plus couramment acceptée implique
une augmentation du tonus sympathique qui engendrerait
la sécrétion de peptides natriurétiques cérébral (BNP) et
atrial (ANP) [15]. Cependant, une théorie plus récente pro-
pose que la perte rénale de sodium soit liée à une anomalie
du transport sodique du néphron [5]. Cette théorie repose
entre autres sur le dosage de l’uricémie pour aider à distin-
guer le SIADH du CSW. Alors qu’on retrouve une uricémie
abaissée et une fraction d’excrétion urinaire de sodium aug-
mentée dans le SIADH et le CSW, la correction de l’hypona-
trémie rétablit ces valeurs à leurs normales uniquement dans
le SIADH [1,5]. Youmans et al. proposent, comme critère
diagnostique de CSW, une fraction d’excrétion de l’acide
urique (clairance de l’acide urique/clairance de la créatinine)
supérieure à 10 %, une fois la natrémie corrigée [16]. De
plus, ils suggèrent que ce critère permette de diagnostiquer
un CSW infraclinique avant l’installation de l’hyponatrémie.

Néanmoins, le SIADH et le CSW comportent plu-
sieurs caractéristiques cliniques et biochimiques similaires
(Tableau 2), et la volémie demeure à ce jour le critère le plus
fiable pour les distinguer [1,11,17]. Malheureusement, il
n’existe que peu de marqueurs pour diagnostiquer l’hypovo-
lémie en réanimation, et ceux-ci manquent de sensibilité, ce
qui rend la distinction entre l’euvolémie et l’hypovolémie
légère particulièrement difficile. Dans certaines études, une
pression veineuse centrale inférieure à 5 cmH2O a été utili-
sée comme marqueur diagnostique pour le CSW, mais ce
paramètre statique est imprécis et hautement discutable pour
la mesure de la volémie [1,10]. Ainsi, la volémie est actuel-
lement le critère le plus fiable pour distinguer les deux syn-
dromes, mais son évaluation demeure difficile, et beaucoup
de controverses persistent dans la littérature.

Chez les patients cérébrolésés hospitalisés en soins inten-
sifs, l’hyponatrémie est souvent secondaire à un SIADH ou à
un CSW [16,18]. Il reste néanmoins primordial de considé-
rer et d’éliminer d’autres causes facilement réversibles
(Tableau 1) [19].

Tableau 1 Étiologies possibles d’hyponatrémie chez le patient cérébrolésé

Hyponatrémie hypovolémique Hyponatrémie euvolémique Hyponatrémie hypervolémique

CSW

Pertes insensibles

Pertes digestives (diarrhées)

Insuffisance surrénalienne

Diurétique

Néphrites tubulo-interstitielles

SIADH

Iatrogénique (desmopressine,

carbamazépine)

Insuffisance surrénalienne

Hypothyroïdie

Polydipsie

Soluté hypotonique

Insuffisance cardiaque

Cirrhose

Insuffisance rénale

Syndrome néphrotique

CSW : cerebral salt wasting ; SIADH : sécrétion inappropriée d’hormone antidiurétique
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La natriurèse associée à une hypertension artérielle dépend
d’une décharge adrénergique et d’une hypertension qui inhibe
le système rénine–angiotensine–aldostérone et donc réduit la
réabsorption rénale de sodium au niveau du tube contourné
distal. Cette natriurèse peut évoluer vers une hyponatrémie
secondaire à la perte rénale de sel et à une rétention d’eau
libre en cas de sécrétion non osmotique d’ADH [20]. Finale-
ment, l’insuffisance surrénale aiguë peut entraîner une perte
rénale de sodium par l’incapacité des surrénales de sécréter
l’aldostérone même en cas d’activation du SRAA. Les autres
mécanismes d’adaptation volémique, tels que la soif et l’ADH
seront activés et entraîneront une dilution du sodium plasma-
tique et donc une hyponatrémie [19].

Manifestations cliniques

Le spectre de manifestations cliniques de l’hyponatrémie est
large et peut mimer la symptomatologie de la pathologie
cérébrale sous-jacente. Le clinicien doit donc maintenir un
niveau de suspicion élevé devant toute détérioration neuro-
logique. Même si la profondeur de l’hyponatrémie influence
la gravité des symptômes, son principal déterminant
demeure la vitesse d’installation. Ainsi, une hyponatrémie
d’installation aiguë (< 48 heures) ne permet pas l’adaptation
cellulaire par expulsion d’osmoles organiques et peut entraî-
ner une HTIC par un œdème cérébral qui se manifeste par
des céphalées, des vomissements, des convulsions ou une

altération de la conscience. L’HTIC sévère peut provoquer
une ischémie par diminution de la pression de perfusion
cérébrale ou encore entraîner l’engagement amygdalien cau-
sant la mort cérébrale. À l’inverse, une hyponatrémie d’ins-
tallation subaiguë (> 48 heures) permet d’éviter l’HTIC par
le biais de mécanismes compensatoires préalablement discu-
tés. La présentation clinique est alors plus insidieuse avec
des symptômes à type de malaises, confusion, fatigue, cram-
pes et un risque accru de chutes. Le risque de convulsions
croît avec la profondeur de l’hyponatrémie, atteignant une
incidence de 10 % chez les patients avec une hyponatrémie
chronique inférieure à 110 mmol/l [21].

Les femmes sont plus susceptibles que les hommes de
développer une encéphalopathie hyponatrémique en période
postopératoire, et ce avec une natrémie équivalente [22].
La femme en âge de procréer est également plus à risque
de développer des séquelles cérébrales permanentes secon-
daires à cette encéphalopathie. L’hypothèse principale est
l’inhibition par les estrogènes des pompes Na+/K+ ATPase
nécessaires pour limiter l’œdème intracellulaire par l’excré-
tion de sodium intracellulaire [22].

Hyponatrémie au cours de situations cliniques
spécifiques

Hémorragie sous-arachnoïdienne

Une incidence d’hyponatrémie approchant 50 % est rappor-
tée dans les HSA de haut grade ou celles associées à une
hydrocéphalie ou à un anévrisme de la circulation antérieure.
La littérature médicale demeure toutefois contradictoire
quant à l’étiologie de ces hyponatrémies [1]. En 2009, Kao
et al. attribuaient 22,9 % des hyponatrémies en contexte
d’HSA à un CSW et 35,4 % à un SIADH [23]. Plus récem-
ment, Hannon et al. ont mené une étude prospective dans
laquelle ils ont identifié le SIADH comme étiologie la plus
fréquemment associée (71,4 %) à une HSA anévrismale
non traumatique [24]. Les autres étiologies fréquentes rap-
portées par les auteurs étaient l’insuffisance surrénale
(8,2 %), l’hypovolémie (10,2 %) et l’administration inadé-
quate de solutés hypotoniques tels que le sérum salé 0,45 %
(10,2 %). Contrairement à l’étude précédente, les auteurs
n’ont identifié aucun cas de CSW. Néanmoins, l’incidence
élevée d’hyponatrémie dans cette population oblige à un
suivi biologique étroit.

Un autre facteur confondant est le risque d’hyponatré-
mie secondaire aux catécholamines utilisées pour induire
une hypertension artérielle en cas d’HSA avec vasospas-
mes [1], ce qui pourrait entraîner une natriurèse par haute
pression artérielle.

Tableau 2 Critères distinguant le SIADH et le CSW— inspiré

de Kirkman [1], Audibert et al. [11] et Rahman et Friedman [14]

SIADH CSW

Éléments similaires

Natrémie (mmol/l) < 135 < 135

Sodium urinaire (mmol ou l) > 25 > 25

Osmolarité sérique (mosm ou kg) < 285 < 285

Osmolarité urinaire (mosm ou kg) > 200 > 200

Acide urique ↓ ↓

Éléments distinctifs

Albuminémie → ↑

Urémie ↓ → ou ↑

Créatinine ↓ ↑

Bicarbonate ↓ ↑

Hématocrite → ou ↓ ↑

Volume extracellulaire → ou ↑ ↓

Pli cutané → ↓

Pression veineuse centrale > 6 < 6

Poids → ou ↑ ↓

Balance liquidienne Positive Négative

Diurèse → ou ↓ ↑
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Accident vasculaire cérébral ischémique

Dans le contexte d’accident vasculaire cérébral ischémique
(AVC), l’hyponatrémie est principalement étudiée comme
facteur pronostique et prédictif de mortalité, mais il existe
peu de données concernant l’étiologie. Huang et al. ont étu-
dié 925 patients souffrant d’un premier épisode d’AVC
ischémique chez qui la prévalence d’hyponatrémie était
approximativement de 11,6 % [25]. Celle-ci était associée à
une augmentation significative de la mortalité à trois ans
(RR : 2,23 ; IC 95 % : 1,30–3,82). Soiza et al. ont identifié
l’hyponatrémie comme facteur indépendant prédictif de
mortalité chez les patients de moins de 75 ans dans leur
étude portant sur 8 540 patients [26]. Elle était associée à
une augmentation significative de la mortalité intrahospita-
lière (p = 0,039) à trois mois (p = 0,001) et à un an (p = 0,01).
Finalement, Serafini et al. ont récemment confirmé le risque
accru de convulsions en cas d’hyponatrémie associée à un
AVC, comme retrouvé dans certaines études ultérieures [27].

Traumatisme craniocérébral

L’hyponatrémie est fréquemment retrouvée chez les patients
souffrant de TCC, particulièrement en présence d’œdème
cérébral, d’un score de Glasgow inférieur à 8 ou d’une frac-
ture de la base du crâne [28]. Une dysfonction de l’axe hypo-
thalamohypophysaire est fréquemment présente [29]. Suite à
un TCC, le développement d’une dysfonction endocrine est
rapporté chez 15 à 68 % des patients, et l’hypopituitarisme
est particulièrement fréquent (jusqu’à 50 %) [30]. Chez les
patients hospitalisés en soins intensifs neurologiques, la dys-
fonction de l’axe hypothalamohypophysosurrénalien est
d’une grande importance, l’hypocorticisme assombrissant
le pronostic [31].

L’insuffisance surrénale est plus fréquente chez les
patients les plus jeunes et chez ceux traités par étomidate,
propofol ou phénobarbital [29]. Outre l’hyponatrémie, les
manifestations cliniques d’hypocorticisme incluent notam-
ment l’hypoglycémie et l’hypotension artérielle [31]. La
fonction pituitaire devrait être systématiquement évaluée
chez les patients présentant une fracture de la base du crâne,
une lésion axonale diffuse, une augmentation de la pression
intracrânienne ou une durée prolongée d’hospitalisation en
soins intensifs neurologiques [32]. Malgré l’incidence éle-
vée d’insuffisance surrénale dans cette population, les
recommandations actuelles découragent l’administration
empirique de glucocorticoïdes à fortes doses [33].

Parmi les autres étiologies de l’hyponatrémie chez les
patients souffrant de TCC, le SIADH est responsable du tiers
des cas. Il est souvent associé aux hématomes sous-duraux et
aux contusions focales [11]. Il peut survenir jusqu’à la
deuxième semaine d’hospitalisation ou dans l’évolution
d’un diabète insipide central. Il demeure important de souli-

gner l’étiologie iatrogène chez les patients recevant de la
carbamazépine pour des convulsions, de la desmopressine
pour un diabète insipide central et du mannitol comme agent
osmotique pour le contrôle de la pression intracrânienne.

Neurochirurgie

La chirurgie pituitaire transsphénoïdale entraîne une inci-
dence élevée d’hyponatrémie postopératoire survenant habi-
tuellement entre les cinquième et neuvième jours. Dans une
étude incluant 1 045 patients consécutifs traités pour chirur-
gie pituitaire, Jahangiri et al. ont rapporté une incidence
d’hyponatrémie de 3 % en préopératoire et de 16 % en post-
opératoire, dont 19 % symptomatiques, avec une survenue
en moyenne au quatrième jour postopératoire [34]. L’hypo-
natrémie a entraîné une réadmission de 15 % des patients.
Dans l’analyse multivariée, l’hypopituitarisme préopératoire
était la seule variable augmentant significativement le risque
d’hyponatrémie postopératoire et pourrait être un indice de
proximité entre la lésion opérée et la neurohypophyse. Le
SIADH peut survenir au cours de la deuxième semaine
d’hospitalisation et suivre un épisode de diabète insipide
central. Il peut être expliqué par la sécrétion d’ADH stockée
dans les axones neurohypophyaires lésés. Hussain et al. ont
étudié l’incidence de l’hyponatrémie postopératoire tardive
chez 339 patients, rapportant une incidence de 15 % au cours
des 30 premiers jours postopératoires, entraînant la réhospi-
talisation de 6,4 % des patients [35].

En pédiatrie, Abla et al. ont identifié, chez 153 patients en
postopératoire d’une chirurgie ouverte pour hamartome
hypothalamique, une incidence de 2,6 % d’un syndrome
d’alternance entre hyponatrémie et hypernatrémie sans tou-
tefois spécifier le taux d’incidence d’hyponatrémie seule
[36]. Une étude récente menée chez 320 enfants a identifié
une association significative entre la sévérité de l’hyponatré-
mie postopératoire et une détérioration des capacités cogni-
tives [37].

Prise en charge et traitement

Chez le patient cérébrolésé aux soins intensifs, l’hyponatré-
mie doit être considérée comme une urgence et nécessite une
prise en charge rapide. Le traitement optimal dépend de :

• l’étiologie ;

• la rapidité d’installation ;

• la volémie extracellulaire ;

• la sévérité des symptômes [6,38].

La surcorrection peut se compliquer d’une myélinolyse
centropontine alors que la correction sous-optimale d’une
hyponatrémie aiguë peut entraîner des lésions cérébrales
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permanentes [39]. Pour ces raisons, la prise en charge de
l’hyponatrémie a été largement étudiée au cours des derniè-
res années. La recherche de l’étiologie ne doit pas retarder le
traitement [4,18,19]. Malgré la grande prévalence d’hypona-
trémie et les recommandations actuelles, il n’existe actuelle-
ment aucune étude randomisée contrôlée comparant les dif-
férentes modalités de traitement de l’hyponatrémie chez le
patient cérébrolésé [40].

En théorie, le CSW nécessite l’administration rapide de
sodium sous la forme de solutés salés hypertoniques (SSH)
pour compenser la perte rénale [41]. Le SIADH nécessite
habituellement une restriction hydrique pour compenser la
réabsorption rénale d’eau libre [14]. Cependant, en 2008,
Sterns et Silver ont proposé de traiter toute hyponatrémie
symptomatique par SSH jusqu’à la correction de la sympto-
matologie [2]. Les dernières recommandations ont adopté ce
type d’approche [6]. En cas d’hyponatrémie symptomatique
sévère, du NaCl 3 % doit être administré rapidement et indé-
pendamment de l’étiologie suspectée. Si les symptômes
sont jugés modérément sévères, il est recommandé de cesser
tout facteur possiblement aggravant (ex. : carbamazépine) et
d’orienter la prise en charge en fonction du diagnostic le plus
probable.

En l’absence de manifestation clinique ou si celles-ci
sont jugées modérées, le clinicien évalue le délai d’instal-
lation de l’hyponatrémie afin d’établir la vitesse de correc-
tion. Il est recommandé d’éliminer tout soluté ou traite-
ment possiblement aggravant tout en établissant un plan
thérapeutique orienté sur le diagnostic différentiel. Finale-
ment, en cas d’hyponatrémie chronique, il est claire-
ment indiqué d’initier une restriction hydrique en cas de
SIADH ou d’hypervolémie, alors qu’une réplétion isoto-
nique est recommandée en cas de volume circulant dimi-
nué ou d’instabilité hémodynamique.

Sérum salé hypertonique 3 %

Le SSH 3 % peut augmenter la natrémie chez le patient avec
une pathologie cardiaque, cérébrale ou rénale [42]. Contrai-
rement au sérum salé isotonique, il permet d’éviter une aug-
mentation de la natriurèse et une rétention d’eau libre. La
littérature médicale disponible sur le SSH est fondée sur de
petits essais cliniques non randomisés et donc, la posologie,
la durée et la marge thérapeutique demeurent imprécises.
Selon les données actuelles, une perfusion continue de
SSH 3 % serait dénuée de risques si surveillée régulièrement
par des contrôles biochimiques [38]. Elle devrait idéalement
être administrée par voie centrale de façon à prévenir la
thrombose veineuse, mais cette complication est rare, et la
perfusion périphérique de SSH 3 % est habituellement bien
tolérée [43].

En plus du risque de surcorrection, le SSH peut entraîner
une acidose hyperchlorémique, une hypokaliémie ou une
insuffisance rénale aiguë [40,42,43]. Froelich et al. ont
comparé des patients recevant une perfusion continue de
SSH 3 % à des patients recevant un soluté salé isotonique
[44]. Ils ont identifié une association entre la perfusion de
SSH et la survenue d’hypernatrémie (> 155 mEq/l). Ils n’ont
toutefois trouvé aucune association significative directe
entre l’utilisation de SSH 3 % et la survenue de thrombose
veineuse ou d’infection. Alors que les auteurs n’ont noté
aucune hausse significative d’insuffisance rénale, il demeure
important de noter que l’utilisation de SSH était associée à
une hausse significative de la créatinine et de l’urée, soule-
vant ainsi un questionnement sur l’innocuité de ce traitement
chez le patient avec dysfonction rénale. Finalement, une réa-
nimation avec bolus de SSH peut entraîner une hypotension
initiale transitoire et une hypervolémie associée à un œdème
pulmonaire.

Récemment, plusieurs sociétés savantes (European
Society of Intensive Care Medicine, European Society of
Endocrinology, European Renal Association–European Dia-
lysis and Transplant Association) ont émis des recomman-
dations sur le traitement de l’hyponatrémie [6] (Tableau 3).
Elles reposent sur l’administration intraveineuse de bolus de
150 ml de SSH 3 % sur 20 minutes, pouvant être répétée
deux fois ou jusqu’à résolution des symptômes ou une aug-
mentation de la natrémie de 5 mmol/l. Théoriquement, ce
volume de SSH 3 % augmente la natrémie de 2 mmol/l, et
4–6 mmol/l d’augmentation sont nécessaires pour atténuer
les symptômes d’encéphalopathie hyponatrémique et le
risque d’engagement cérébral [24].

Sterns et al. proposent une stratégie limitant le risque de
surcorrection et recommandent d’administrer en intraveineux
100 ml de SSH 3% en dix minutes, avec possibilité de répéter
cette administration trois fois si nécessaire [38]. En cas de
symptômes légers à modérés avec faible risque d’engage-
ment, le SSH peut être administré en perfusion continue à la
posologie de 0,5–2 ml/kg par heure [6,24]. Lorsque les symp-
tômes sont résolus, l’augmentation de la natrémie ne doit pas
excéder 10 mmol/l durant les 24 premières heures suivant le
début de l’administration de SSH 3 % et 8 mmol/l au cours
des 24 heures suivantes, jusqu’à l’obtention d’une natrémie
supérieure ou égale à 130 mmol/l [6].

Afin d’éviter la surcorrection de la natrémie, Sood et al. ont
évalué l’administration préemptive de 1–2 µg de desmopres-
sine par voie parentérale toutes les six à huit heures, en
combinaison avec du SSH 3 %, de façon à obtenir une aug-
mentation de la natrémie de 6 mmol/l [45]. L’administration
était arrêtée lorsque la natrémie atteignait 128 mmol/l. Cette
attitude n’est à ce jour pas conseillée par les recommanda-
tions internationales, et l’utilisation de desmopressine devrait
être limitée au cas de surcorrection de l’hyponatrémie [6].
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Les recommandations internationales recommandent de
doser la natrémie toutes les quatre heures jusqu’à l’arrêt de la
perfusion intraveineuse de SSH 3 %. Il faut considérer que la
supplémentation en potassium augmente la vitesse de correc-
tion de la natrémie. Le clinicien peut donc administrer une
solution de chlorure de potassium chez le patient hypokalié-
mique, cela permettant de corriger simultanément la kaliémie
et la natrémie [4,6]. Finalement, il est primordial de corriger
l’hypoxémie afin de favoriser l’adaptation neuronale à l’hy-
ponatrémie [17].

Solutés hypertoniques alternatifs

Récemment, des essais cliniques ont étudié l’utilisation
d’une solution de lactate de sodium hypertonique (osmola-
rité : 1 008 mosm/l) dans l’objectif de réduire les épisodes
d’HTIC chez les patients souffrant de TCC. Comparative-
ment au SSH 3 %, ce soluté corrige la natrémie sans risque
accru d’hyperchlorémie ou d’acidose métabolique [46]. Par
ailleurs, des études animales ont suggéré l’utilisation de
mannitol comme alternative au SSH dans le traitement de
l’hyponatrémie aiguë, mais les évidences cliniques sont
actuellement insuffisantes pour recommander son utilisa-
tion. Celui-ci risque d’entraîner une hyponatrémie hyperto-
nique [43].

Chez les patients souffrant de TCC, l’altération de la bar-
rière hématoencéphalique est fréquente et entraîne une dis-
tribution cérébrale inadéquate en osmoles et en eau. Elliott et
al. ont démontré que l’utilisation de colloïde dans les solu-
tions administrées à ces patients augmente significativement
l’œdème et le dommage aux tissus [47]. De plus, l’étude
Saline versus Albumin Fluid Elevation suggère que la perfu-
sion de colloïdes est délétère par rapport aux solutions cris-
talloïdes chez ces mêmes patients [48]. Elle a démontré que
l’utilisation d’albumine dans la réanimation liquidienne ini-
tiale chez les patients avec TCC nécessitant un monitorage
de la pression intracrânienne s’associait à une élévation de
celle-ci lors de la première semaine d’hospitalisation [49].
Ainsi, selon les données actuelles, les cristalloïdes consti-
tuent la première ligne chez le patient cérébrolésé hospitalisé
en soins intensifs.

Fludrocortisone : une alternative
dans le traitement du CSW ?

L’acétate de fludrocortisone, minéralocorticoïde synthé-
tique, augmente la réabsorption tubulaire de sodium et peut
prévenir l’hyponatrémie en diminuant la natriurèse [50]. En
2005, la première revue systématique et méta-analyse sur les
effets des corticostéroïdes dans le contexte d’HSA anévris-
male et d’hémorragie intracérébrale primaire regroupant huit

études randomisées contrôlées (256 patients) n’a démontré
aucun effet positif ou négatif de l’administration de fludro-
cortisone [51]. Différentes études ont identifié que l’admin-
istration précoce de minéralocorticoïdes, telle la fludrocorti-
sone, peut améliorer l’hyponatrémie tout en offrant un
meilleur profil d’effets secondaires que les glucocorticoïdes
tels que l’hydrocortisone. En 2009, un comité multidiscipli-
naire a recommandé de considérer la fludrocortisone dans le
traitement de l’hyponatrémie chez les patients atteints souf-
frant de HSA avec risque élevé de vasospasme [14]. Depuis,
le Stroke Council of the American Heart Association recom-
mande l’utilisation de fludrocortisone et de SSH comme
stratégie raisonnable pour le traitement de l’hyponatrémie
et de la réduction du volume circulant [53]. En 2010, le
consensus de la Neurocritical Care Society a émis comme
recommandation que la fludrocortisone peut être utilisée
dans le traitement précoce de l’HSA anévrismale afin de
limiter la diurèse (évidence de niveau modéré, recommanda-
tion faible [52,53]).

Nakagawa et al. ont récemment publié une étude rétro-
spective suggérant que l’administration préventive d’acétate
de fludrocortisone réduirait significativement le risque de
survenue d’hyponatrémie (26 vs 16 %) et de vasospasme
symptomatique (18,5 vs 6,1 %) [54]. Il convient de mainte-
nir le traitement par fludrocortisone jusqu’à normalisation de
la volémie et de la natrémie, soit habituellement pendant
trois à cinq jours. Une utilisation prolongée de la fludrocor-
tisone favorise les effets secondaires (hypokaliémie, hyper-
tension artérielle, œdème pulmonaire) en raison d’une perte
d’efficacité par un phénomène de tolérance [14].

Quant à l’hydrocortisone, elle a été démontrée efficace
pour réduire la natriurèse chez les patients souffrant d’HSA
avec hyponatrémie ou à risque de la développer [55,56].
Néanmoins, il existe actuellement peu de données cliniques,
et des études randomisées contrôlées seront nécessaires pour
évaluer adéquatement ces stratégies thérapeutiques. Finale-
ment, l’utilisation combinée de fludrocortisone et d’hydro-
cortisone ne démontre pas d’effet synergique dans la dimi-
nution de la natriurèse [51].

Antagonistes de la vasopressine (vaptans)

Actuellement, deux molécules de cette classe— le tolvaptan
et le conivaptan — ont été approuvées par la FDA pour le
traitement de l’hyponatrémie euvolémique et hypervolé-
mique [57]. Elles entraînent une aquadiurèse en réduisant
l’expression rénale d’aquaporines. L’agent intraveineux,
conivaptan, un antagoniste combiné des récepteurs à vaso-
pressine V1aR et V2R, est l’option préconisée chez le
patient hospitalisé ne pouvant tolérer la prise orale, mais
cette molécule n’est pas disponible en France ou au Canada.
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Le tolvaptan est un antagoniste V2R approuvé dans le
traitement de l’hyponatrémie chronique [58]. Son utilisation
réduit la durée d’hospitalisation chez les patients souffrant
de SIADH dans les essais cliniques SALT-1 et -2, menés
respectivement en Amérique du Nord et en Europe [59]. Il
semble être dénué d’effet secondaire chez le patient hypona-
trémique avec SIADH secondaire à un TCC sévère ou à une
lésion neurologique non traumatique. La dose recommandée
est de 15 mg par jour, avec possibilité d’augmenter jusqu’à
30–60 mg si la natrémie est inférieure à 135 mmol/l ou si la
hausse quotidienne de natrémie est inférieure à 5 mmol/l.

Puisque les antagonistes des récepteurs de l’ADH corri-
gent l’hyponatrémie en éliminant l’eau libre, il est primordial
d’évaluer la volémie du patient et d’éviter son utilisation
chez le patient avec une hyponatrémie hypovolémique
[21]. Lors de deux études cliniques sur le conivaptan en
soins intensifs neurologiques, son utilisation était déconseil-
lée en cas de soupçon de CSWou d’HSA. En effet, les vap-
tans participent au traitement de l’hyponatrémie dans le
contexte du SIADH, mais ils n’ont jamais été testés dans le
contexte d’HSA étant donné le risque d’induire des vasos-
pasmes [1,4,17,18]. Les recommandations européennes
récemment publiées découragent l’utilisation d’antagoniste
des récepteurs de l’ADH chez les patients avec SIADH
atteints d’hyponatrémie modérée à sévère [6]. À l’heure
actuelle, ces traitements devraient être réservés aux cas
réfractaires lors d’échec des traitements conventionnels, et
les lignes directrices européennes recommandent unique-
ment leur utilisation en cas d’hyponatrémie chronique. Ils
sont formellement contre-indiqués chez les patients avec
un débit de filtration glomérulaire inférieur à 30 ml/min ou
atteinte hépatique.

Prise en charge d’une surcorrection
de l’hyponatrémie

Une correction trop rapide de l’hyponatrémie peut entraîner
une myélinolyse centropontine, soit une démyélinisation
symétrique et non inflammatoire. Celle-ci se manifeste par
une amélioration initiale des symptômes de l’hyponatrémie,
puis d’une apparition plus tardive d’autres signes neurolo-
giques, comme des dyskinésies ou des convulsions. Lorsque
la démyélinisation atteint la région pontine, elle entraîne des
difficultés respiratoires et motrices, pouvant évoluer vers la
mort. Théoriquement, les cellules gliales expulsent des
osmoles organiques afin de diminuer leur pouvoir osmotique
en réponse à l’hyperhydratation retrouvée lors d’hyponatré-
mie, tel que décrit plus haut. Il est donc important de rétablir
progressivement la normonatrémie afin de permettre aux cel-
lules de produire à nouveau des osmoles organiques et éviter
une myélinolyse. Les récentes recommandations européen-
nes suggèrent une prise en charge immédiate pour réduire la

natrémie si elle a été corrigée de plus de 10 mmol/l durant les
premières 24 heures, ou de plus de 8 mmol/l pendant les
24 heures suivantes afin d’éviter la myélinolyse centropon-
tine, et ce d’autant plus si la natrémie initiale était inférieure
à 120 mmol/l [6]. La perfusion de SSH 3 % et les traitements
administrés afin de réduire la natriurèse doivent tous être
cessés. Le clinicien peut également débuter la perfusion
d’un soluté glucosé à 5 %, à la posologie de 3 mL/kg/h et,
en absence d’HTIC, administrer de la desmopressine intra-
veineuse jusqu’à un maximum de trois doses de 2–4 μg par
jour [18]. Un suivi rapproché de la natrémie et des ingestats/
excrétats doit systématiquement être assuré, afin de rétablir
la natrémie dans la cible initialement prévue. En cas de myé-
lynolyse centropontine constatée, le pronostic s’assombrit
considérablement. Toutefois, les plus récentes données rap-
portent un taux de survie de 69 % à un an [60]. Aucune
association entre la sévérité de la présentation initiale et le
pronostic neurologique à un an n’a pu être démontrée.

Conclusion

L’hyponatrémie est le désordre électrolytique le plus fré-
quent chez les patients cérébrolésés et peut entraîner une
augmentation de la morbidité et de la mortalité si elle n’est
pas traitée rapidement et de façon adéquate. Le SIADH et le
CSW ont été décrits comme les principales étiologies res-
ponsables de l’hyponatrémie en soins intensifs neurolo-
giques. La présentation biologique du SIADH et du CSW
comporte de nombreuses similitudes (natriurèse, osmolarité
plasmatique et urinaire), leur distinction reposant principa-
lement sur l’évaluation de l’état volémique du patient. En
cas d’hyponatrémie sévère ou symptomatique, le traitement
en urgence consiste en l’administration de SSH quelle que
soit l’étiologie. Il demeure primordial de considérer la
pathologie sous-jacente, la sévérité de l’hyponatrémie, la
vitesse d’installation et la volémie du patient, tout en évitant
la surcorrection. Plus récemment, certaines alternatives de
traitement — l’hydrocortisone, la fludrocortisone, les vap-
tans — ont été étudiées et ont démontré un certain intérêt.
Néanmoins, des essais cliniques randomisés sont nécessai-
res, et ces molécules doivent actuellement être réservées
pour les patients réfractaires au traitement standard.

Liens d’intérêts : les auteurs déclarent ne pas avoir de lien
d’intérêt.
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