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Uygunsuz antidiiiretik hormon sendromu ve hipotiroidi seyrinde
gelisen hiponatremiye bagh bulanti/kusma yakinmalari olan iki

olgu

Two cases suffering from nausea/vomiting due to hyponatremia in the course of syndrome of
inappropriate secretion of antidiuretic hormone and hypothyroidism

Fatih TEKIN', Omer OZUTEMIZ2, Ulus Salih AKARCA?, Ali VERAL®, Tankut ILTER?

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Ic hastaliklari Anabilim Dali',Gastroenteroloji Bilim Dal?, Patoloji Anabilim Dale®, Izmir

Bulanti/kusma sik goriilen semptomlardir ve bu semptomlara sahip has-
talar genellikle gastroenteroloji boliimiine bagvururlar veya refere edilir-
ler. Gastroenterolojik hastaliklarin yanisira, bircok patolojik durum bu-
lanti/kusma’ya yol acabilir. Bunlardan bir tanesi elektrolit bozukluklari-
dir ve en sik hiponatremi goriiliir. Dikkatli bir degerlendirme, hiponatre-
miye veya altta yatan hastaliga bagli mortalite ve morbiditeyi engelleye-
cektir. Bu yazida, hiponatremiye bagli bulanti/kusma yakinmalari olan
ve uygunsuz antiditiretik hormon sendromu ve hipotiroidi tanilari alan
iki olgu sunulmaktadir.

Anahtar sozciikler: Hiponatremi, uygunsuz antiditiretik hormon send-
romu, Hipotiroidi

GIRiS

Bulanti ve kusma, polikliniklerde hekimlerin sik
karsilastigi hasta yakinmalaridir ve bu hastala-
rin bir kismi tetkik amaciyla gastroenteroloji bo-
limiine sevk edilirler. Bununla beraber bu yakin-
malara, gastroenterolojik patolojiler disinda bir-
cok patolojik durum yol acabilir. Elektrolit bozuk-
luklan bunlardan birisidir ve bu patolojilerin ba-
sinda da hiponatremi gelir. Olgularn bu yénler-
den degerlendirilmeleri gereksiz tetkikleri onleye-
cek, hizli ve dogru taniya ulasmay1 saglayarak
mortaliteyi ve morbiditeyi azaltacaktir.

Bu yazida, ¢ giin arayla servisimize bulant1 ve
kusma yakinmalan nedeniyle tetkik amaciyla
yatirilan, sirasiyla 44 ve 62 yasinda olan iki ka-
din olgu sunulmaktadir. Her iki olguda da yakin-

Nausea/vomiting are frequently experienced symptoms, and patients
having these symptoms are usually admitted or referred to
Gastroenterology Departments. In addition to gastroenterological dis-
eases, many pathological states can cause nausea/vomiting. One of them
is electrolyte disorders, with hyponatremia the most common. A careful
evaluation will prevent mortality and morbidity caused by hyponatrem-
ia or underlying disease. In this article, we present two cases suffering
from nausea/vomiting due to hyponatremia in the course of inappropri-
ate secretion of antidiuretic hormone syndrome and hypothyroidism.

Key words: Hyponatremia, syndrome of inappropriate secretion of
antidiuretic hormone, hypothyroidism

malar hiponatremiye baglanmis, hiponatremi-
nin tedavisi ile yakinmalarinin tamamen gectigi
gorilmiustir. Hiponatremi nedeni olarak sirasiyla
kuciik hiicreli akciger karsinomu (KHAK)'na eslik
eden uygunsuz antiditiretik hormon sendromu
(UADHY) ve hipotiroidi saptanmuistur.

OLGU SUNUMU

Olgu 1: 44 yasinda kadin olgu, son 4 giindiir bu-
lant1, kusma sikayetleri nedeniyle tetkik amaciy-
la servisimize yatirilmis ve yatisinda yapilan fizik
bakisinda, uykuya egilimli oldugu ve tam koope-
re olmadig1 dikkati cekmistir. Karacigerin umbli-
kus yoniinde 3 cm palpable olmas: disinda mu-
ayenede baska bir patolojik bulgu saptanmamis-
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tir. Laboratuvar incelemesinde plasma sodyu-
mu’'nun 116 mEq/lt oldugu, hiponatremiye rag-
men spot idrarda sodyumun 98 mEq/lt oldugu
dikkati cekmis, plasma osmolaritesi dusik
(235mOsm/1t), idrar osmolaritesi ise ylksek
bulunmustur (498 mOsm/It). UADHS diisiiniilen
olguda, santral sinir sistemine ait bulgular olma-
s1 nedeniyle hipertonik (%3’ liikk) sodyum klortr
ve ditiretik (furosemid) baslanmis, yakin elektro-
lit takibiyle plasma sodyum degerinin normal de-
gerlere ulastigr goriilmiistiir. Bununla beraber ol-
gunun bulanti, kusma sikayetleri tamamen gec-
mis, biling durumunda diizelme olmus ve UADHS
etyolojisi arastinilmistir. 100 paket yili sigara
anamnezi olan olguda cekilen 6n-arka akciger
grafisinde, sag hiler bolgede homojen densite ar-
tis1 dikkati cekmis (Resim 1), bunun tizerine ceki-

Resim 1. Postero-anteriyor Akciger Grafisi: Sag hiler bolgede
homojen densite artisi

len toraks bilgisayarli tomografide ise sag inter-
mediyet bronkus diizeyinden baslayan ve orta lob
ile alt lob bazal segment bronslarina ilerleyen
santral kitle, mediastende yaygin lenfadenome-
galiler ve karaciger metastaz1 ile uyumlu yaygin
hipodens alanlar goriilmiistiir (Resim 2). Bron-
koskopide; tist lob anteriorun distan basi ile da-
raldigi, intermediyet bronsun diizensiz oldugu,
alt lob girisinde tiimoral infiltrasyon oldugu ve

Resim 2. Toraks Bilgisayarli Tomografisi: Sag intermediyet
bronkus diizeyinden baglayan ve orta lob ile alt lob bazal seg-
ment bronsglarina ilerleyen santral kitle ve mediastende yaygin
lenfadenomegaliler

orta lobun tam tikali oldugu gériilmiistiir. Tlimo-
ral dokudan alinan biopsi ile KHAK tanisi konul-
mustur (Resim 3). Cekilen hipofiz manyetik rezo-
nans gorintilemede kraniyal metastaz saptan-
mamistir. Karaciger metastazlarli olan olguya
KHAK (Evre 4) ve paraneoplastik UADHS tanisi
konularak, tedavisinin devami amaciyla gogis
hastaliklan béliimiine sevk edilmistir.

Olgu 2: 62 yasinda kadin olgu, ilk olgudan ii¢
glin sonra bulanti, kusma sikayetleri nedeni ile
tetkik amaayla servisimize yatirilmis, yatisinda
yapilan fizik bakisinda apatik goériiniim, kuru
cilt, kalin cansiz saglar dikkati cekmis ve siniis
bradikardisi (58/dk) tespit edilmistir. Laboratuvar
incelemesinde plasma sodyum degerinin 123
mEq/1t oldugu, ilk olguda oldugu gibi diisiik plas-
ma osmolaritesine (250 mOsm/1t) eslik eden yiik-
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Resim 3. Tiimoral dokudan alinan bronkoskopik biopsi sonucu,
kiiciik hiicreli akciger karsinomu olarak rapor edilmistir (HE X
400)

sek idrar osmolaritesi (376 mOsm/l1t) ve artmis id-
rar sodyum degeri (90 mEq/1t) tespit edilmistir. Fi-
zik baki ve laboratuvar sonuclar beraber deger-
lendirildiginde, hipotiroidiye baghh hiponatremi
dusuniilmis, tiroid fonksiyon testleri (FT3: 0,2
pmol/lt (2, 5-5, 8), FT4: 2,7 pmol/It (11, 5-23,0),
TSH: 0,1 (0,17-4,05) ulU/ml) ile hipotiroidi tespit
edilmistir. Yapilan TRH stimulasyon testi sonu-
cunda; TSH'nmin TRH'ya yetersiz yanit verdigi go-
rilmis ve sekonder hipotiroidi tanis1i konmustur.
Adrenokortikotropik hormon (ACTH) ve kortizol
degerleri de diisiik bulunmus, 6ncelikle steroid
hormon replasman tedavisi ve ardindan disiik
doz tiroid hormon replasmani baslanmistir. Hipo-
natremiye bagh santral sinir sistemine ait bulgu
olmadid: icin, sadece su kisitlamasi yapilmis, hi-
pertonik sodyum klortir ve ditiretik tedavi baslan-
mamistir. Sik elektrolit ve vital bulgu takibiyle
plasma sodyum degerinin normal degerlere ulas-
t1g1 ve olgunun bulanti, kusma sikayetlerinin
kayboldugu gorilmiistiir. Sekonder hipotiroidi ve
sekonder surrenal yetmezlik saptanan olguda et-
yoloji arastirilmak istenmis, ancak olgu ileri ince-
lemeleri kabul etmedigi icin ©nerilerle taburcu
edilmistir.

TARTISMA

Bulanti ve kusma, polikliniklerde hekimlerin sik
karsilastigt hasta yakinmalandir ve bu hastala-
rn bir kismi tetkik amaciyla gastroenteroloji bo-
liimiine sevk edilirler. Bununla beraber bu yakin-
malara, gastroenterolojik patolojiler disinda bir-
cok patolojik durum yol acabilir. Elektrolit bozuk-

luklarn bunlardan birisidir ve bu patolojilerin ba-
sinda da hiponatremi gelir. Olgularin bu ydnler-
den degerlendirilmeleri gereksiz tetkikleri 6nleye-
cek, hizli ve dogru taniya ulasmay1 saglayarak
mortaliteyi ve morbiditeyi azaltacaktur.

Bulanti, kusma hiponatreminin erken belirtileri-
dir, tablo ilerledik¢e konfiizyon, stupor ve koma
hali ortaya c¢ikabilir. Bu durum beyin hiicreleri-
nin sismesine baghdir. Klinik tabloyu, plasma
sodyum degerinden ¢ok hiponatreminin gelisme
hiz1 belirler. Hizl1 gelisen akut hiponatremiler da-
ha ytiksek plasma sodyum degerlerinde nérolojik
bulgulan ortaya ¢ikmasina yol acabilirken, ya-
vas gelisen hiponatremiler daha diistik plasma
sodyum degerlerinde klinik bulgulara yol a¢gma-
yabilirler. Bu durum, beyin hiicrelerinin su tuta-
bilen hiicre i¢ci osmolleri zaman icinde atabilme
yetenekleri ile ilgilidir (1).

Hiponatremik olgularin hizli ve dogru tedavi edil-
melerinde en énemli faktdr volum statiistiniin iyi
degerlendirilmesidir. Hipovolemik hiponatremide
izotonik sodyum Kkloriir infiizyonu, hipervolemik
hiponatremide ise ditiretiklerin uygulanmasi te-
mel tedaviyi olusturur. Burada sunulan olgularda
oldugu gibi normovolemik hiponatremik olgular-
da su kisitlamasi yapilmali, nérolojik bulgular or-
taya ¢ikmissa hipertonik sodyum kloriir infiizyo-
nu ile beraber ditiretik (furosemid) uygulanmali
ve etyoloji arastirilmalidir. Normovolemik hipo-
natremik olgularda hipotiroidi, addison hastaligi
ve UADHS aranmalidir. UADHS hafif bir hipervo-
lemi ile seyreder ancak bu hipervolemi, 6dem ve
hipertansiyon yapmayacak diizeydedir ve hasta
klinik olarak normovolemik goériiniimdedir (2).
Kaliai tedavi, etyolojide saptanan primer patolo-
jiye yonelik tedavidir.

Maligniteler, pulmoner ve santral sinir sistemi
hastaliklar1 UADHS'nun en sik nedenleri olmakla
birlikte (3), vakalarin %80’'inden akciger maligni-
teleri ve akciger malignitelerin %90'indan da
KHAK ve indiferensiye karsinomlar sorumludur
(4, 5). KHAK tanis1 alan olgularda UADHS sikligs,
calismalara gore degismekle birlikte yaklasik
%14 oldugu bildirilmektedir (6). KHAK seyrinde
gelisen UADHS, bir paraneoplastik sendromdur
ve antitimor tedavi ile genellikle hiponatremi
diizelir. Antitiimor tedavi ile timor capinin azal-
madigt olgularda bile hiponatreminin diizeldigi
bildirilmistir (7). Nadir de olsa UADHS'nun eslik
etmedigi KHAK olgularda, kemoterapi sirasinda
UADHS'nun ortaya ¢iktigi ve bu durumun kemo-
terapi ile lizise ugrayan timor hiicrelerinden aci-
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ga cikan ADH ile ilgili oldugu bildirilmistir (8, 9).
Bizim olgumuzda, noérolojik bulgular nedeniyle
su kisitlamasi, hipertonik sodyum kloriir ve ditire-
tik tedavi baslandi. Nérolojik bulgular tamamen
kaybolan olgunun tedavisine su kisitlamasi ve
primer hastaligina yonelik antitimor tedavisi
(kemoterapi) ile devam edilmekte olup, halen
plasma sodyum degerleri normal sinirlardadir.

Hipotiroidi olgularinda hiponatremi gelisebilir.
Hipotiroidiye baghi non-osmotik baroreseptor
araciligr ile ortaya c¢ikan ADH salgilanmasi so-
rumlu tutulmakta, tiroid hormon yetmezlikleri-
nin renal fonksiyon ve su transportu tizerindeki
bagimsiz direkt etkilerinin de, bu olgularda hipo-
natremi gelismesinde etkili oldugu diistiniilmek-
tedir (10, 11). Klinige ilk basvuru nedeninin, hi-
ponatremiye baglh biling¢ degisikligi oldugu hipo-
tiroidi olgulan bildirilmektedir (12). Su kisitlama-
s1 ve tiroid hormon replasman tedavisi ile hipo-
natreminin diizelmesi beklenir (10, 11). Bizim ol-
gumuzda da norolojik bulgular olmamas: nede-
niyle su kisitlamasi, steroid ve tiroid hormon rep-
lasman tedavisi uygulanmis, dramatik yanit
alinmigtir. Olgu ileri incelemeyi kabul etmeyerek
takibimizden ¢ikmistir.

KAYNAKLAR

1. Garini G, Guariglia A, Aroldi M. Hypo-osmolar hyponatremic
syndromes: physiopathology and clinical aspects. Recenti Prog
Med. 1999; 90: 100-8.

2. Rose BD. Hypoosmolal States-Hyponatremia. In Rose BD (ed): Cli-
nical Physiology of Acid-base and Electrolyte Disorders. 4th ed. Mc
Graw-Hill, Inc. New York, 1994, s. 651-694.

3. Lo Scocco G, Di Lernia V, Bisighini G. Syndrome of inappropriate
secretion of antidiuretic hormone in a patient affected by metastatic
melanoma. Melanoma Res. 1998; 8: 367-9.

4. Bartter FC. The syndrome of inappropriate secretion of antidiuretic
hormone. Endocrine and Neuroendocrine Hormone Producing Tu-
mors. Year Book Medical Publishers, Chicago, 1973: 115-9.

5. Vorherr H, Massry SG, Utiger RD, et al. Antidiuretic principle in
malignant tumor extracts from patients with inappropriate ADH
syndrome. J. Clin. Endocrinol. 1968; 29: 162-4.

6. Van Pampus MG, Meenhorst PL. Small-cell lung carcinoma with
hyponatremia. Ned Tijdschr Geneeskd. 1991; 2; 135: 377-80.

7. Fujimura M, Shirasaki H, Kasahara K, et al. Small cell lung cancer
accompanied by lactic acidosis and syndrome of inappropriate sec-
retion of antidiuretic hormone. Lung Cancer. 1998; 22: 251-4.

Hiponatremik olguda tedavi klinik tabloya ve alt-
ta yatan hastaliga gore yapilmaktadir. Nérolojik
belirti yoksa etyolojiye yonelik tedavi ile beraber
su kisitlamasinin hiponatremiyi diizeltmesi bek-
lenir. Norolojik belirtiler ortaya ¢cikmissa su kisit-
lamasi, hipertonik sodyum kloriir ve ditiretik (fu-
rosemid) Onerilmekte (13), tedavinin gecikmesi-
nin kaliaa norolojik sekellere yol acabilecegi vur-
gulanmaktadir (14). Tedavi sirasinda plasma sod-
yum degeri yakin takip edilmeli, dizeltme hiz
saatte 1,5-2 mEq/lt'yi, 24-48 saatteki total mikta-
rn da 15-20 mEq/It'yi gecmemesine 6zen gosteril-
melidir (2). Ik etapta hedeflenen plasma sodyum
degeri 125 mEq/1t olmalidir. Daha hizl diizeltme-
lerde, agir bir norolojik komplikasyon olan sant-
ral pontin demyelinizasyon riski vardir (2, 14).

En sik goriilen elektrolit bozuklugu olan hiponat-
remi, KHAK ve hipotiroidi gibi altta yatan patolo-
jilerin ilk bulgusu olabilir. Tedavi edilmedigi veya
uygunsuz tedavi edildigi zaman kendisi de mor-
taliteye ve morbiditeye yol acabilir. Hiponatremi-
nin, altta yatan bir patolojinin sonucu olabilece-
gi hatirlanmali ve hizli, dinamik bir sekilde ayuri-
a tanisi ve tedavisi yapilmalidir.

8. Takako Y, Hiroyoshi S, Toyofusa T, et al. Prostate adenocarcinoma
producing syndrome of inappropriate secretion of antidiuretic hor-
mone. Int J Urol. 2001; 8: 513-6.

9. Vanhees SL, Paridaens R, Vansteenkiste JF. Syndrome of inapprop-
riate antidiuretic associated chemotherapy-induced tumour lysis in
small-cell lung cancer report and literature review. Ann Oncol.
2000; 11: 1061-5.

10. Liu X. Study on the metabolic changes of hormones regulating wa-
ter and electrolytes before and after acute water loading myxedema
patients. Zhongguo Yi Xue Bao. 1990; 12: 79-83.

11. Nakano M, Higa M, Ishikawa R, et al. Hyponatremia with increased
plasma antidiuretic hormone in case of hypothyroidism. Intern Med.
2000; 39: 1002-3.

12. Schmitt R, Dittrich AM, Groneberg D, et al. Hypo-osmolar hyponat-
remia as the chief symptom in hypothyroidism. Med. Klin. 2002; 15;
97:484-7.

13. Kinzie BJ. Management of the syndrome of inappropriate secretion
of antidiuretic hormone. Clin Pharm. 1987; 6: 625-633.

14. Shirland L. SIADH: a case review. Neonatal Netw. 2001, 20: 25-9.

AG14



