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1. GIRIS

Serum sodyum konsantrasyonunun 135 mEg/L’ nin altinda olmasina
hiponatremi, 125 mEg/L’ nin altinda olmasma ise ciddi hiponatremi denilir.
Hiponatremi hastanede yatan hastalarda en sik gozlenen elektrolit denge

bozuklugudur.

Ciddi hiponatreminin mortalite artisi ile iligkili oldugunu gosteren ¢ok sayida
yayin mevcuttur. Hastanede yatan hastalarda gelisen hiponatremi ve sonuglarimi
degerlendiren ¢ok sayida arastirma bulunmakla birlikte literatiirde hastaneye ayaktan

hiponatremi ile bagvuran hastalar1 degerlendiren az sayida ¢alisma bulunmaktadir.

Calismamizin amaci hastanemize ayaktan hiponatremi ile bagvuran hastalarda
hiponatreminin nedenlerini, ciddiyetini, hiponatreminin gelisimine katkida bulunan
faktorleri, hastalarin bagvuru semptomlarmi ve semptomlarin hiponatreminin
ciddiyeti ve siiresi ile iligkisini, hiponatreminin diizelme siiresini belirleyip; bu
faktorlerin hastanede kalis siiresi, komplikasyon gelisimi ve mortaliteyle iligkisini

degerlendirmektir.

Calismadan elde edilen verilerle ayaktan hiponatremi ile bagvuran
hastalardaki risk faktorleri belirlenerek, hastalarda gelisen hiponatreminin seyri ve

klinik sonuglart hakkinda bilgi edinilecektir.

Etkili faktor ve sonuclar belirlendiginde ayaktan takip edilen hastalarda
yiiksek riskli grupta hiponatremiye yol agan nedenlerden kagimmmak miimkiin

olabilecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tanmim

Hiponatremi, plazma sodyum konsantrasyonunun 135 mEq/L’ den diisiik
olmasi seklinde tanimlanmaktadir (1). Klinik pratikte en sik goriilen elektrolit

bozuklugudur, hastanede yatan hastalarda daha sik goriillmektedir (2).

Yapilan ¢alismalarda hastaneye basvuran hastalarda hiponatreminin insidansi
%0,97 ve prevalansi %2,48 olarak bulunmustur (3). Hiponatremi ciddi morbidite ve
mortaliteye neden olabilen bir durumdur. Bu nedenle hiponatreminin nlenmesi ve
olustuysa uygun tedavi edilmesi i¢in Oncelikle hiponatreminin hangi yollarla

olustugunu kavramak onemlidir.

2.2. Serum sodyum konsantrasyonunun belirleyicileri ve su dengesi

Normal yetiskin erkeklerde viicut agirligimin %55-60" 1, kadinlarda ise %45-
50’ si sudur. Toplam viicut suyu (TVS) hiicre zar1 aracihig: ile intraseliiler sivi ve
ekstraseliiler sivi olmak tizere iki ana bolime ayrilir. Plazma ozmolalitesindeki
(tonisite) degisiklikler intraseliiler ve ekstraseliiler boliimler arasindaki su dagilimimi
ve soliitlerin aktivitelerini belirler. Tonisite ¢ozeltilerin hiicre hacmine etkisini ifade
eder. Izotonik ¢ozeltinin hiicre hacmi iizerine etkisi yoktur; hipotonik cozeltiler hiicre
hacmini arttirir; hipertonik ¢ozeltiler hiicre hacmini azaltirlar. Ozmolalite kavrami ise
birim su igindeki ¢6ziinmiis partikiil miktarinin mol cinsinden degerini ifade eder.

Her iki kavramin da 6l¢ii birimi mozmol/kg/H,O¢ dur (4).

Su, hiicre membranlar1 arasindan serbestce gecebildiginden, ekstraseliiler ve
intraseliiler sivilar arasinda ozmotik bir denge vardir. Yani, plazma tonisitesi, efektif
intraseliiler sivi ozmolalitesiyle ve efektif total viicut suyu ozmolalitesiyle esittir.

Buradan su formiil ¢ikarilabilir:

Plazma tonisitesi = (Ekstraseliiler soliit + Intraseliiler soliit)
TVS




Sodyum primer ekstraseliiler soliitii, potasyum ve iliskili anyonlari primer
intraseliiler soliitii olustururlar; boylece, bu soliitler efektif plazma ozmolalitesinin

ana belirleyicileri olarak rol oynarlar. Bu durum formiilde su sekilde gosterilir:

Hiicre disi soliitler ( 2 x Na )+ Hiicre i¢i soliitler (2 x K)
TVS

Plazma ozmolalitesi =

Hiicre disi sivi (HDS)’ nin ana katyonu sodyum oldugundan, plazma
ozmolalitesi, oncelikle sodyum tuzlarinin yogunlugu tarafindan belirlenir ve buna
glukoz ile kan tre nitrojeninin (BUN) kiigiik bir katkist vardir (5). Plazma
ozmolalitesi normalde 280 ve 295 mozm/L arasinda degismektedir. Plazmada
elektronotralitenin saglanmast i¢in pozitif yiikli iyonlarla, negatif yiiklii iyonlar esit
miktarda bulunur ve plazma ozmolalitesini pozitif ve negatif yiikli iyonlarin
ozmolaliteleri toplami belirler. Dolayisiyla, denklemde Na yogunlugu iki ile
carpilarak, pozitif yiikli iyonlara eslik eden anyonlarin (baslica klor ve bikarbonat)

ozmolaliteye katkis1 dahil edilir.

Plazma ozmolalitesi = (2 x [Na+] ) + (Glukoz + 18 ) + (BUN + 2.8)

Ure vyagda c¢oOziinebilen kiiciik bir molekiil oldugundan hiicre
membranlarindan serbestce gecer ve dolayisiyla ozmolar olarak aktif degildir. Ileri
derecede bobrek yetmezligi olmadikga, {ire gibi ozmolar olarak aktif olmayan
soliitlerin plazma konsantrasyonlar1 degistiginde, soliit hiicrenin igine ya da digina
hizla hareket ederek, konsantrasyonunu dengeler. Boylece, hiicrenin i¢ine ya da

disina su geg¢isi ya az olur ya da hi¢ olmaz. Bu durum formiilde sdyle gosterilir:



Plazma tonisitesi = ( 2 x [Na+] ) + (Glukoz +~ 18 )

Glukoz ekstraseliiler sivinin diger major soliitiidiir, ancak, belirgin
hiperglisemi olmadik¢a sodyuma gore ¢ok daha diisik yogunlukta bulunur. Bu
yiizden plazma ozmolalitesine katkist diisiik olur ve hesaplamalarda ihmal edilir.

Dolayistyla nihayetinde etkin plazma ozmolalitesi:

Etkin plazma ozmolalitesi = Plazma tonisitesi = 2 x [Na+] formiili ile

hesaplanir.

Hiicre dis1 soliitler ( 2 x Na )+ Hiicre igi soliitler (2 x K) i

Plazma ozmolalitesi = —

Se

Hiicre dis1 soliitler ( 2 x Na )+ Hiicre ici soliitler (2xK) . -
2 x[Na] = J — £ ( ) ise bu bagintidan

(Toplam viicut Na+Toplam viicut K)
TVS

Plazma [Na] = sonucuna varilir.

Plazma sodyum yogunlugunu; sodyum alimi, plazma ozmolalitesi, renin
anjiyotensin aldosteron sistemi (RAAS), toplam viicut potasyumu ve intravaskiiler
voliim gibi faktorler belirler (6). Yukaridaki formiilden de anlasilacag iizere, toplam
viicut suyu, plazma sodyum yogunlugunun temel belirleyicisidir. Dolayisiyla
hiponatremide neden genellikle su dengesizligidir. Yani plazma ozmolalitesi, su
alimi ve atilimi ile diizenlenirken, HDS hacminin korunmas: sodyum dengesi ile,

sodyum dengesi de sodyum atilimi sayesinde diizenlenmektedir (7).

Olgiilen ozmolalite ile hesaplanan ozmolalite arasindaki fark ozmolal gap
olarak degerlendirilir (8). Ozmolal gap yiiksekligi plazmada, etanol, mannitol,
metanol, etilen glikol veya izopropil alkol gibi ozmotik olarak aktif molekiillerin

yiiksek yogunlukta oldugunun gostergesidir. (9).



2.3. Hiponatreminin siiflandirilmasi ve patogenezi
Hiponatremi serum ozmolalitesine gore li¢ gruba ayrilir:

e Hipoozmolar hiponatremi
e Normoozmolar (izo-ozmolar) hiponatemi

e Hiperozmolar hiponatremi seklinde siniflanir.

2.3.1. Hipoozmolar hiponatremi

Plazma ozmolalitesi 275 mozm/kg/H,O dan disiiktir. Hipoozmolar
hiponatreminin en sik iki nedeni efektif arteryel kan hacminde azalma ve UADHS’

dur. Her iki durumda da siirekli ADH salinim1 s6z konusudur (3,10,11).
Hipoozmolar hiponatremi voliim durumuna gore 3’ e ayrilir (3,10):

e Hipovolemik hiponatremi: gastrointestinal kayiplar (kusma, diyare), asiri
terleme, renal kayiplar ( diiiretikler)

e Normovolemik hiponatremi: UADHS, primer polidipsi, diyetle diisiik tuz alimi,
hipotiroidi, glukokotrikoid eksikligi, bulanti, reset ozmostat (hipotalamustaki
ozmoreseptorlerin uyarilma esiginin diismesi), egzersiz iligkili hiponatremi,
ilaglar

e Hipervolemik hiponatremi: kalp yetmezligi, siroz, akut ve kronik bobrek

yetmezligi seklinde siniflandirilabilir.
Hipoozmolar hiponatremi serum ADH diizeyine gore 2’ ye ayrilir (12):

e ADH’ mmn uygunsuz olarak yiiksek oldugu hiponatremi durumlar: Plazma
ozmolalitesi diisiince tiriner su atiliminin gergeklesmesi icin ADH saliniminin
suprese olmasi gerekmektedir. Hiponatreminin en sik sebebi, burada olmasi
gereken ADH supresyonunun gerceklesememesidir. Su durumlarda goriiliir:

» Gergek voliim kaybi: gastrointestinal kayip (kusma, diyare) ya da renal
kayiplar ( diiiretikler)
» Doku perfiizyonu azalmasi: kalp yetmezligi, siroz
» Primer ADH yiiksekligi: UADHS, reset ozmostat
o  ADH’min uygun sekilde baskilandigi hiponatremi durumlari
» Primer polidipsi



» Diyetle diislik tuz alim1
> lleri derecede bobrek yetmezligi

2.3.1.1. Patogenez
Yiiksek antidiiiretik hormon seviyesi ile giden durumlar
1- Efeksif arteryel kan hacmi azalmasi

Efektif arteryel kan hacmine, efektif dolasan volim de denmektedir ve
dokularin perfiizyonundan sorumludur. Doku perflizyonundaki bozulma ve damar
duvarindaki basing ile gerilimdeki azalma, karotid siniis ve aortik arktaki
baroreseptorlerce algilanarak, hiponatreminin ADH iizerindeki inhibitor etkisine
ragmen, ADH ve artiyal natriiiretik peptit (ANP) salinimina ve sempatik aktivitede
artisa neden olur. Doku perfiizyonundaki azalma, ADH saliniminin potent bir
uyaranidir. Bdylece, su retansiyonu ve hiponatremi, efektif dolasan hacmi azaltan

herhangi bir hastalikta goriilebilir (3,10,11).
Efektif dolasan hacmin azalmasi iki yolla olur;
Gergek voliim kaybi

Gastrointestinal sistemden kusma ya da diyare ile, renal yoldan siklikla
ditiretik kullanimiyla ya da kanama ile gercek voliim kaybi olabilir. Cogu hastada
hipokalemi eslik edebilir, sivi kayb1 fazla oldugunda azotemi de goriilebilir (13).

Siddetli diyarede, hipotonik icerikteki sivi kaybina ragmen, kaybedilen sivinin daha
diisiik ozmolalitedeki oral rehidratasyon sivilariyla yerine koyulmaya calisilmasi

nedeniyle hiponatremi insidansi artmaktadir.

Tiazid diiiretiklerle tedaviye baglandiktan kisa bir siire sonra ciddi
hiponatremi gelisebilmektedir. Ayrica hipovolemi de tiazid nedeniyle olusan
hiponatremiye katkida bulunmaktadir. Tiazidle olusan hiponatremide bir¢ok faktor
rol almaktadir. Bunlar; fazla su icmeye egilim olmasi, bobregin diliisyon yeteneginde
azalma olmasi, idrardaki sodyum ve potasyum konsantrasyonlart toplaminin,
plazmadaki seviyeyi ge¢mesi olarak sayilabilir. Loop diiiretikleriyle hiponatremi

geligsmesi daha nadirdir.



Doku perfiizyonu azalmasi

Kalp yetmezligi ve siroz durumunda hiicre digi sivi hacmi artmig olmasina
ragmen, kalp yetmezliginde kardiyak debi azalmasina bagli, sirozda ise arteriyel
vazodilatasyona bagli olarak, karotid siniisteki baroreseptorlerce algilanan basing
diiser ve ADH salimiminda artisa neden olur. Serum sodyum diizeylerinin siirekli
olarak 130 mEQ/L’ nin altinda seyretmesi, kalp yetmezligi ve sirozda siirecin son

donemine girildigine isaret etmektedir (12,14).
2- Uygunsuz antiditiretik hormon salinimi sendromu

Hipovolemi ve hiperozmolalite olmamasia karsin, siirekli olarak ADH
salmmminin  goriildiigh ve su retansiyonunun oldugu durumlarda uygunsuz
antiditiretik hormon salintmi sendromu (UADHS)’ dan bahsedilir. Uygunsuz
antidiiiretik hormon salinimi sendromu tanisi, 6volemik hiponatremiyle beraber
plazma ozmolalitesinin diisiik olmasina ragmen idrar sodyum ve ozmolalitesinin
yiikksek olmasiyla koyulmaktadir. Major sebepler arasinda santral sinir sistemi

hastaliklari, malignensiler, bazi ilaglar ve cerrahi sonras1 donem sayilabilir (16).
3- Endokrin hastaliklar

Uygunsuz antidiiiretik hormon salinimi sendromu tanimina adrenal gland ve
tiroid gland bozukluklar1 dahil edilmemektedir (16,17). Hipotiroidi ve sekonder
adrenal yetersizlik durumlarinda UADHS klinigiyle benzer bulgular olmasi
nedeniyle, UADHS ayiric1 tanis1 yapilirken bu iki endokrin durumun dislanmasi

gereklidir.

Hipotiroidizm

Hiponatremi bazen, oOzellikle de primer hipotiroidizmli, miksédemli
hastalarda orta ve agir siddetteki hastalarda goriilmektedir (18-22). Hiponatremi ve
hipotiroidi hastanede yatan hastalarda sik goriilen durumlar olmalarina karsin, iki

durumun birlikte goriilmesini bir sebebe baglamaya gerek yoktur. Hipotiroidinin

siddeti agir olmadik¢a hiponatemi etyolojisinde diger nedenler aranmalidir.

Hipotiroidinin hangi yolla hiponatremiye sebep oldugu heniiz tam
anlagilamamistir. Hipotiroid hastalarda serbest su atiliminin azaldigr ve idrarin

diliisyon kapasitesinin azaldig1 goriilmektedir. Hipotiroidide glomeriiler filtrasyon



hizi (GFR) da azaldigi i¢in idrarin diliie edildigi segmentlere suyun ulasmasi da
azalarak, serbest su atilimi azalir (21,22). Sonug olarak viicutta su birikimine bagli

olarak diliisyonel hiponatremi gelisir.
Adrenal yetmezlik

Kortizol eksikliginde, bilinmeyen bir mekanizmayla, sistemik kan basinci ve
kalp debisinde diisiis olmasi ve kortizolin ADH {izerine olan negatif feed back
etkisinin kesintiye ugramasi nedeniyle, ADH hipersekreyonu goriiliir. Primer adrenal
yetmezlikte (Addison hastaligi) aldosteron eksikligine bagli hipovolemiden dolay1
ADH salmimi artar. Sekonder adrenal yetmezlikte (hipopitiiitarizm) ise Gvolemik
hiponatremiyle karsimiza ¢ikar ve UADHS’ nun biyokimyasal 6zelliklerini karsilar
(18,23,24).

Gebelik

Gebelik stiresince artan human koryonik gonadotropin salinimi, reset
ozmostat1 asagi ¢eker ve serum sodyum konsantrasyonunda 5 mEg/L’ lik bir diisiis
gortliir (25).

4- Ektopik atriyal natriiiretik peptit salinimi

Nadiren, kii¢iik hiicreli akciger kanserinde paraneoplastik olarak, atriyal

nartitiretik peptit saliniminin artmasi hiponatremiyle sonuglanabilir (26-28).
5- Egzersizle iligkili hiponatremi

Maraton kosucularinda asir1 su alimi ve artan ADH salinimina sekonder
azalan su atilimi nedeniyle ciddi hiponatremi gelisebilir. Benzer durum askeri

operasyonlarda ve ¢6lde yliriiylis esnasinda da olabilir (29).
6- Ekstazi intoksikasyonu

Oral MDMA (metilendioksimetamfetamin) alimini takiben semptomatik, fatal
hiponatremi gelistigi bildirilmistir (30-40). Burada hiponatremiden iki faktor sorumlu
tutulmaktadir: asir1 su alimi (30,31,34) ve MDMA nedeniyle ADH saliniminin
artmasi ve dolayisiyla su atiliminin azalmasidir (30,31,33-36-38).

Hiponatremi ekstazi kullanimina bagli 6liimlerin major sebeplerinden biridir

(40). Ciddi norolojik komplikasyonlar kadinlarda daha sik goriilmektedir (37,39).



Uygun sekilde baskilanan antidiiiretik hormona ragmen gelisen hiponatremi

durumlan
1- Agwr bobrek yetmezligi

Hafif ve orta derecede bobrek yetmezliginde bobreklerin serbest su atilimi
kapasitesi relatif olarak korunmustur ve genellikle serum sodyum diizeyleri
normaldir (41).

Agir bobrek yetmezliginde minimum idrar ozmolalitesi 200-250 mozmol/kg
olur (42). Soliit atiliminin artmasiyla olan ozmotik ditirezin, idrarin diliisyon

yeteneginde kayba neden oldugu distiniilmektedir.

Viicutta biriken su nedeniyle hiponatremi gelisir. Biriken suyun serum
ozmolalitesini diisiirmesine ragmen, Ol¢iilen ozmolalite artan tire (BUN: kan iire

nitrojeni) nedeniyle normal ya da yiiksek gelebilir.

Olgiilen ozmolalite ile efektif ozmolalite arasinda fark vardir. Ure, ozmolar
olarak etkin olmadig1 i¢in, bobrek yetmezlikli, hiponatremik hastalarin efektif serum

ozmolalitesi diigiiktiir. Efektif serum ozmolalitesi lireye gore diizeltilecek olursa:

Efektif serum ozmolalitesi= Olgiilen ozmolalite — (BUN /2.8)

2- Primer polidipsi
Primer polidipsi, siklikla psikiyatrik hastaliklarda goriilen, asir1 su igme ve

hipotonik poliiiri ile karakterize bir bozukluktur (43-48).

Polidipsinin patogenezinde, susama regiilasyonunda, 6nemli role sahip santral
bir bozukluk oldugu varsayilmaktadir (46,49). Bazi vakalarda susamaya ait ozmotik
esigin, ADH salinimi esiginin altina distiigii gortilmektedir (50). Normal bireylerde
ise bu esigin ADH esigine esit ya da ADH esiginden birka¢ mozmol/kg daha fazla
oldugu goriilmiistiir (51). ADH sekresyonu, plazma ozmolalitesi diisiince baskilanir
ve hizla fazla suyun atilimi gergeklesir ve daha sonra susama stimiilasyonu devam

eder. Buradaki anormal susama regiilasyonunun mekanizmasi net degildir.

Antiditiretik hormon regiilasyonu intakt ise primer polidipside plazma

sodyum konsantrasyonunun onemli Olclide degismemesi gerekir. Serum sodyumu



genellikle normal ya da hafif diisiiktiir (44). Hastalar asemptomatik olabilecegi gibi
polidipsi ve poliiiriden sikayet edebilirler.

Ozellikle siddetli psikozu olan hastalarda, saatlik su alimi 400-600 ml’ yi
gecebilir (48), bu durumda idrarin maksimal diizeyde diliisyonuna ragmen,

hastalarda fatal olabilen siddetli hiponatremi gelisebilir (52,53).

Psikotik hastalarda ¢ok farkli ADH regiilasyonu bozukluklar1 ve bunun
sonucunda da su atiliminda azalma saptanmustir (49). Bunlar, psikotik atak sirasinda
ADH’ nin gegici yliksekligi (UADHS) (54,55), bobreklerin ADH yanitinda artis (49),
antipsikotik (karbamazepin) ve antidepresan (fluoksetin) ilaglarin UADHS yapmasi
(56,57), ADH’ y1 diizenleyen reset ozmostatin asagi g¢ekilmesi ve dolayisiyla
normalden daha diisiik serum sodyum konsantrasyonlarinda ADH’ nin baskilanmasi,

bulantiya bagl gecici ADH salinimi (48) olarak sayilabilir.

Primer polidipsi, sarkoidoz gibi infiltratif hastaliklarda oldugu gibi susama

merkezinin etkilendigi hipotalamik lezyonlarda da goriilebilir (58).

Polidipsi, poliiiri semptomlar1 bulunan ve hiponatremi olmayan herhangi bir
hastada diabetes insipitus akla getirilmeli ve eger hasta uyumluysa sivi kisitlama testi

yapilmalidir.

Saf primer polidipside idrar ozmolalitesi 100 mozmol/kg’ dan diisiik olur. Bu
degerden daha yiiksek idrar ozmolalitesi varliginda ADH salinnminda ya da

bobreklerin ADH’ ya cevabinda artis oldugu diistiniliir (43,49,59).

Primer polidipsinin 6zel bir tedavisi yoktur, sivi kisitlamasi ile serum

sodyumu hizla yiikselir (60,61).

3- Diyetle diisiik tuz alimi

Bira igicilerinde ve diger malniitrisyonlu hastalarda (diisiik proteinli, fazla
stvi alimi olan diyet) kotii beslenmenin direk etkisiyle sivi atilimi azalir (62-64).
Normal bir diyetle giinlilk 600-900 mozmol soliit (primer olarak sodyum, potasyum
ve lre) atilimi gergeklesir; minimum idrar ozmolalitesi 60 mozmol ise giinliik

maksimum 10-15 L idrar ¢ikis1 olur.
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Ayrica biranin diisiik sodyum, potasyum ve protein igerigi ve yiiksek
karbonhidrat ylikii nedeniyle, protein yikimi azalir ve dolayisiyla iire atilimi da
azalir. Sonug olarak giinliik soliit atilim1 250 mozmol’ {in altina diiser ve giinliik idrar
atitlimi1 maksimal diliisyon durumunda bile 4 L’ nin altina diiser. Eger sivi alimi bu

miktar1 gecerse hiponatremi kesinlesir.

2.3.2. Hiperozmolar hiponatremi

Plazma ozmolalitesi 295 mozmol/kg/H,O’ dan yiiksektir. Serum
ozmolalitesini yiikselten neden, hiponatremiden bagimsiz bir faktér olabilir. Ornek
olarak alkol alimi sayilabilir (65).

Hiperozmolar hiponatremi en sik olarak agir hiperglisemik durumlarda
(diabetik ketoasidoz, hiperozmolar hiperglisemik nonketotik durum) goriiliir. Daha
az siklikla intravendz mannitol uygulamasinda mannitol birikimiyle ya da bobrek
yetmezlikli hastalara maltoz ya da siikkroz soliisyonu iginde intravendz

immiinglobulin verilince maltoz ya da siikroz birikimine bagli olarak goriiliir.

Dolayisiyla hiperglisemi, mannitol, maltoz, siikroz nedeniyle olusan serum

ozmolalitesindeki artis, hiicrelerden su ¢ekerek diliisyonel hiponatremiye sebep olur.
Ciddi hiperglisemi

Fizyolojik hesaplamalara gore plazma glukozundaki 62 mg/dl (3,5 mmol/L)’
lik artig, serum sodyum konsantrasyonunda 1 mEq/L’lik diisiise sebep olmalidir (66).
Ancak deneysel olarak bu durum dogrulanmamistir. Deneysel olarak plazma glukozu
400 mg/dl’ nin altindayken 1:62 oran1 dogru ¢ikmaktadir; ancak daha yiiksek glukoz
konsantrasyonlarinda daha fazla sodyum disiisii olur (oran 1:25 olur) (67). Uzun
siireli hiperglisemik durumlarda ise ozmotik diiireze bagl olarak sodyum kaybi ve
gercek hiponatremi olusabilir. Bu hesaplamalarda ozmotik dilirezin etkisi

degerlendirilmemektedir.

2.3.3. Normoozmolar hiponatremi
Plazma ozmolalitesi 280-295 mozmol/kg/H,O arasindadir.

Irrigasyon soliisyonlar
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Normoozmolar hiponatremi, sodyum icermeyen izoozmotik sivilarin hiicre
dis1 mesafeye eklenmesiyle de olur. Burada problem prostat ya da mesanenin
transiiretral rezeksiyonu sirasinda ya da histeroskopi veya laparoskopik cerrahi
sirasinda uygulanan glisinli ya da sorbitollii irrigasyon mayilerinin absorbe olmasidir

(transiiretral rezeksiyon sendromu) (68).

Bu hastalarda belirgin hiponatremi (110 mEg/L’ nin alti) ve ndrolojik
semptomlar goriiliir. Norolojik semptomlara cesitli faktorler katkida bulunabilir;
bunlar ¢ok diisiik sodyum seviyesinin yaninda glisin toksisitesi, amonyak, serin ve

glisinin metaboliti olan glioksalat birikimi olabilir.
Psddohiponatremi

Psddohiponatremi, serum ozmolalitesinin normal oldugu, ancak serum
lipidlerinin ya da proteinlerinin belirgin olarak arttigi ve sonucunda serum su
fraksiyonunun azaldigi ve yapay olarak diisiik serum sodyum konsantrayonuyla
sonuglanan bir durumdur (12,69,70).

Psddohiponatremi aslinda laboratuarda kullanilan 6l¢iim yontemleriyle ilgili
bir sorundur. Serum sodyumu, alev fotometrisi yerine iyon-spesifik elektrotlarla

olgiildiigiinde bu durumun 6niine gegilmis olunur (71).

Normal kosullarda plazma suyu, plazma hacminin %93’ iinii, yaglar ve
proteinler ise geri kalan %7’ sini olusturur. Boylece, plazma sodyum konsantrasyonu
142 mEg/L olgiildigiinde, yaglarin ve proteinlerin bu sonuca katkisini ortadan
kaldirmak igin plazma suyuna gore tekrar hesaplama yapilirsa, plazma sodyum
konsantrasyonu ashinda 153 mEq/L’ ye (plazma su fraksiyonu %93 oldugundan
dolay1 hesap 142 / 0.93 = 153 seklinde olur) denk gelir.

Belirgin hiperlipidemi ya da hiperproteinemi durumunda plazma su
fraksiyonu %80’ e diiser. Bu durumda total plazma hacminde Olgiilen sodyum
konsantrasyonu diiser, ancak plazma suyuna gore hesaplanan plazma su sodyum

konsantrasyonu ve ozmolalitesi degismez (71).

Serum trigliserid diizeyindeki her 500 mg/dI’lik ve serum protein diizeyindeki
her 0,25 mg/dl’lik artis serum sodyum yogunlugunda 1 mEq/L’ lik bir azalmaya
neden olur (71).
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2.4. Hiponatremi ayirici tanisi

Hiponatreminin ayirici tanisinda ilk adim plazma ozmolalite 6l¢iimii ile TVS
hacminin belirlenmesidir. Plazma ozmolalitesine dayanarak, hiponatremi, izotonik,
hipertonik ve hipotonik olarak siniflandirilir. Hipotonik hiponatremide TVS’ si
degerlendirilerek hastanin voliim durumuna karar verilir: hipovolemik, hipervolemik
veya normovolemik olup olmadig: belirlenir. Ayirici tanida bir sonraki adim olarak
idrar ozmolalitesi belirlenir. Idrar ozmolalitesi, bébregin suyu atma kapasitesinin
gostergesidir. Gergek hipoozmolal hiponatremide ADH salgisi baskilanir ve idrar
ozmolalitesi 100-150 mozm’ dan daha diisiik saptamr. ADH salgisinin
baskilanamadigi veya arttigi durumlarda idrar ozmolalitesi bu degerlerden yiiksek
bulunur. Bu asamadan sonra idrar sodyum yogunlugu olgilir. Hipovolemik
hiponatremide idrar sodyumu disiik bulunur ise (< 15-20 mEg/L) bobrek dist
kayiplar, idrar sodyumu yiiksek bulunur ise (> 20 mEqg/L) tuz kaybeden nefritler,
ditiretik kullanimi, hipoaldosteronizm gibi renal kaynakli durumlar disiintilmelidir.
Idrar sodyumunun 20 mEg/L’ den biiyiik ve hasta normovolemik ise UADHS akla
gelmelidir (71) (Sekil 2.1 ve Sekil 2.2).
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s[Na] < 135 mEq/L

Serum Ozmolalitesi

Normoozmolar

(280-295mozmol/kg H,0)

Hipoozmolar

(< 280 mozmol/kg H,0)

Hiperozmolar

(> 295 mozmol/kg H,O

Hiperlipidemi
Paraproteinemi

Irrigasyon soliisyonlar1

Idrar ozmolalitesi (mozmol/kg)

<100

> 100

Hiperglisemi
Mannitol
Gliserol

Iv. immiinglobulinler

Primer polidipsi

Bobrek diliisyon kapasitesinde bozukluk

Sekil 2.1. Hiponatremiye yaklasim algoritmasi
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Hipoozmolar hiponatremi

(idrar ozmolalitesi > 100 mozmol/kg)

Voliim Durumu

Hipovolemi Normovolemi Hipervolemi
Idrar sodyumu (MEg/L) Idrar sodyumu (mEg/L)
<20 >20 <20 >20
Gastrointestinal Renal kayiplar UADHS KKY ABY
kayiplar (kusma, . .
ishal) Diiiretikler aglar Siroz KBY
Ugﬁncﬁ bosluga Tuz kaybettiren Glukokortikoid Nefrotik
kayip (pankreatit nefritler eksikligi sendrom
yanik) Addison Hipotiroidi
hastalig1
Asir terleme g Bulant:
Ozmotik diiirez o
Egzersizle iligkili
STK hiponatremi
Stres
Reset ozmostat

Sekil 2.2. Hipoozmolar hiponatremiye yaklagim algoritmasi

2.5. Hiponatremide klinik belirti ve bulgular

Hiponatremi klinik olarak, serum sodyum konsantrasyonuna gore tige ayrilir:
hafif hiponatremi ( Na: 135-125 mEqg/L), orta siddette hiponatremi (Na: 125-115
mEqg/L) ve ciddi hiponatremi (Na: 115 mEq/L den diisiik) seklindedir.
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Hiponatremi belirtileri biiyiik 6l¢tide hiponatreminin gelisim hizina baglidir.
Hizli gelismedigi siirece, hafif hiponatremi genellikle asemptomatiktir. Hizli gelisen
ve ciddi hiponatremide ise bulanti, kusma, bas agrisi, istahsizlik, letarji, yorgunluk,
apati, disoryantasyon, bayilma hissi, ajitasyon, kas kramplar1 ve konviilziyonlar
baslica semptomlardir. Fizik muayenede dehidratasyon bulgulari, biling
bozukluklari, ataksi, derin tendon reflekslerinde azalma, patolojik refleksler,
pseudobulber paralizi, kafa i¢i basing artis sendromu (KiBAS), hipotermi, Cheyne-
Stokes solunumu goézlenebilir (71). Hiponatremik ensefalopati, hipoksik hastalarda,
altta yatan ciddi karaciger hastaligi olanlarda ve menopoz o6ncesi kadinlarda daha
fazla goriilmektedir (72). Norolojik semptomlar genellikle serum sodyum yogunlugu

120 mEg/L’ nin tizerindeyken goriilmez.

Akut hiponatremide hipoozmolaliteden dolayi, hiicre igine su girer ve beyin
odemi gelisir. Merkezi sinir sistemi (MSS) hiicrelerinin ozmolal degisikliklere ve
serum sodyum degisikliklerine uyumu, diger viicut hiicrelerinden farklilik gosterir.
Hiponatreminin ilk saatlerinde, beyin dokusunda interstisyel sivi beyin omurilik
stvisina (BOS) yonlendirilir ve asirt sodyum ve suyun uzaklasmasi saglanir. Sonugta,
HDS beyin omurilik sivisi igine taginir ve beyin 6demi kademeli olarak ¢oziilmeye

calisilr.

Beyin hiicreleri HDS da ozmolalite artinca, beyin hiicresi igine sivi
¢ekebilmek igin, hiicre iginde ‘idiojenik ozmoller’ adi verilen, ozmotik olarak aktif
olan, kreatin, betain, glutamat, myoinozitol ve taurin gibi baz1 molekiilleri iiretir. Bu
ozmoller normalde HDS ozmolalitesinde ani bir artis olmasi durumunda beyni
korurlar. Hiponatremi durumunda ise hiponatremi devam ederse yukarida anlatilan
koruyucu mekanizmalar yetersiz kahr. Bu durumda hiicre igindeki idiojenik
ozmoller, hiicre disina ¢ikarilarak azaltilmaya ¢alisilir. Persistan, kronik
hiponatremide beyin hiicrelerindeki idiojenik ozmollerin azalmast 48 saat icinde
tamamlanir. Bu nedenle 48 saatten daha fazla siirede gelisen hiponatremiye kronik

hiponatremi denilir (73).

Kronik hiponatremide beyin ozmolalite degisikliklerine uyum gosterir ve

genellikle asemptomatik seyreder. Bu hastalarda, plazma ozmolalitesinde hizli bir

16



artis (hiponatreminin hizli tedavisi), néronlardan su ¢ikmasina neden olur ve beyin

dokusunda hiicresel biiziismeye yol agar (74).

2.6. Hiponatremi tedavisi

Hiponatreminin tedavisinde temel olan, altta yatan nedenin belirlenmesidir.
Altta yatan nedeni belirlemek ic¢in detayli bir anamnez ve fizik muayene ile
hiponatreminin olus siiresi, sSemptomatik olup olmadig1 ve hastanin voliim durumu
degerlendirilmelidir. iste bu {i¢ temel unsur, hiponatreminin tedavi seklini
belirlemektedir. Hiponatreminin en sik nedeni serbest su fazlaligi oldugu igin,
genellikle ilk adim tim hiponatremili olgularda, serbest su alimini 1-1,5 L/giin ile

stnirlamak olmalidir (71). Serbest su fazlaligi su denklem ile hesaplanabilir:

Serbest su fazlaligi = TVS x [(140- Serum sodyumu) = 140]

Hiponatremi olus hizina goére diizeltilir. Akut hiponatremi, acil olarak
diizeltilmesi gereken, acil bir durumdur. Akut hiponatremide, serum sodyumunun
diizeltilme hiz1 0,5-1 mEqg/L/saat ve 12-15 mEqg/L/giin olmahdir. Ancak noérolojik
semptom varliginda serum sodyum diizeyi hipertonik salin ile 4-6 saatte 8-10 mEq/L

yiikseltilmelidir (75). Sodyum agig1 su denklem ile hesaplanabilir:

Sodyum agi1g1 = TVS x (Istenilen sodyum diizeyi - Olgiilen sodyum diizeyi)

Akut hiponatremi semptomu yoksa, serum sodyumunun dizeltilme hizi, esit
zaman birimine dagitilarak 24 saatte maksimum 12 mEg/L (0,5 mEg/L/saat)
olmalidir (76). Kronik, semptomu olmayan hiponatremilerde ise nedene yonelik
tedaviler verilmelidir. Kronik hiponatreminin hizli diizeltilmesi 6liimciil sonuglar
dogurabilir. Bu nedenle, serum sodyumunun ilk 24 saatte 125 mEg/L’ ye, ikinci 24

saatte 130 mEqQ/L’ ye yiikseltilmesi uygun tedavi sekli olacaktr.

Sodyum replasmani %0,9 (308 mOzm/L ve 154 mEqg/L Na igerir), %3 (1026
mOzm/L ve 513 mEqg/L Na igerir) ve %5’ lik (1710 mOzm/L ve 855 mEg/L Na

igerir) tuzlu su soliisyonlar: ile yapilir. Semptomatik hiponatremide %3’ liik tuzlu su
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kullanilmalidir. Plazma sodyum yogunlugunu artirmak igin, infiize edilecek tuzlu su
soltisyonunun ozmolalitesinin idrar ozmolalitesinden yiiksek olmasi gerekir (77).
Hiponatremik hastalarda siklikla serbest su fazlalig1 oldugu igin tuzlu su soliisyonlar
kullanilirken beraberinde furosemid verilerek sivi yiklenmesi onlenmelidir. Ancak
hipertonik tuzlu su ile birlikte furosemid kullanimi, toplayici kanallarda ADH

etkisinin inhibisyonu ile serum sodyumunda hizl bir yiikselme yapabilir.

Uygunsuz antiditiretik hormon salinimi sendromu siklikla gegici bir durum
olmakla birlikte, ektopik ADH iireten timorler ve antipsikotik ilaglara bagli kronik
faz artmis ADH salinimi olan hastalarda su kisitlamasi ve sodyum replasmani
yetersiz ise furosemid, demeklosiklin, lityum karbonat ve tolvaptan gibi ADH

antagonistleri kullanilabilir.

Hastaya verilen tuzlu su soliisyonunun serum sodyumunu ne kadar artiracagi

hesaplanabilmektedir (78).

Serum [Na] artis1 = (Infiize edilen [Na] + Infiize edilen [K] - Serum [Na] ) + TVS

Bu denklem klinik pratikte kesinlik ifade etmediginden akut semptomatik
hiponatremili hastanin tedavi siirecinde 1-2 saatte bir serum sodyum diizeyi
bakilmahdir. Akut ve siddetli hiponatreminin hizli ve yeterli diizeltiimemesi ve
kronik hiponatreminin hizli tedavisi 6liimciil sonuglara yol agabilir. Hiponatreminin
hizli dizeltilmesine bagl: olarak ponsun santral kissmlarinda daha fazla olmak iizere
demiyelinizasyon ve buna bagli olarak kalici beyin hasari veya 6lim meydana
gelebilir.

Son yillarda hiponatremi tedavisinde tuzlu su infiizyonuna alternatif olarak
AVP reseptor antagonistleri kullanilmaya baslanmigtir. Mozavaptan, conivaptan,
liksivaptan, satavaptan ve tolvaptan olmak tizere 5 ajan mevcuttur (79).Vazopressin
antagonistleri su anda normovolemik ve hipervolemik hiponatremi tedavisinde
kullaniimaktadir. Ozellikle UADHS’ da tercih edilmektedirler (80). Bu ajanlar
bobrekteki V2 reseptorlerine baglanarak ADH’ nin antidiiiretik etkisini inhibe
ederler ve suyun atilmasini saglarlar. Conivaptan V1a ve V2 reseptor antagonistidir,
digerleri V2 reseptor selektif antagonisttir. Conivaptan 2005 yilinda normovolemik

hiponatremi ve 2007 yilinda hipervolemik hiponatremi igin Klinik kullanim onay:
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almistir ve iv. yolla kullanilmaktadir (81). Tolvaptanin kalp yetmezligi ve siroz
olgularinda etkinligi gosterilmistir (82-84). Serebral tuz kaybi (STK), psikojenik

polidipsi ve hipovolemik hiponatremik olgularda kullaniimazlar.
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3. OLGULAR VE YONTEM

3.1. Calisma tasarimi

Bu calisma hastaneye ayaktan bagvurusu sirasinda hiponatremi saptanan ve
hastaneye yatis1 yapilan hastalarda, hiponatreminin risk faktorlerini, klinik seyrini ve

sonuclarini belirlemek tizere yapilan, prospektif, gézlemsel bir ¢alismadir.

3.2. Calisma merkezi
Calisma, Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Dr. Ridvan Ege Hastanesi’ nde

gerceklestirilmistir.

3.3. Olgular

Calismaya, Eyliil 2011 ile Subat 2013 tarihleri arasinda, hastaneye bagvurusu
sirasinda hiponatremi saptanan ve herhangi bir sebeple hastaneye yatirilan, 76 eriskin

hasta alinmustir.

3.3.1. Calismaya alinma Kriterleri
Calismaya alinma kriterleri su sekilde belirlenmistir:
1) Eriskin yas grubunda olma (18 yas tistii hastalar)
2) Serum sodyum degerinin 135 mEq/L’ den diisiik olmas1

3) Hastaneye ayaktan bagvurarak herhangi bir sebeple hastaneye yatirilma.

3.3.2. Calisma dis1 birakilma kriterleri
Calisma dis1 birakilma kriterleri ise su sekilde belirlenmistir:
1) 18 yasindan kii¢iik olma

2) Hastanede yatarken gelisen hiponatremi durumlari.
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3.4. Verilerin toplanmasi

Calismaya alman olgulara ait verilere Ufuk Universitesi Dr. Ridvan Ege

Hastanesi elektronik veri tabanindan giinliikk olarak hastaneye yatan hastalarin

bilgilerine ulasilmis, basvurusu sirasinda hiponatremi saptanan hastalar kaydedilmis

olup; kendilerinden onam alinan hastalar, taburculuklarina kadar giinliik olarak takip

edilmistir. Hastalardan toplanan veriler titiz bir dosya kaydi ile olusturulmustur.

3.4.1. Toplanan veriler

Calismaya alinan olgulardan toplanan veriler sunlardi:

1.

2.

8.

9.

Demografik 6zellikler (yas, cinsiyet)

Mevcut komorbiditeler (tuz kaybettiren nefritler, konjestif kalp
yetmezligi, hipertansiyon, kronik karaciger parankim hastaligi,

maligniteler, pnédmoni, diyare, UADHS, hipotiroidi, addison hastaligi)

llag  kullammi (tiyazid diiirekler, loop diiiretikleri, anjiyotensin
doniistiiriicii enzim inhibitori, anjiyotensin Il reseptor blokorii, selektif

serotonin geri alim inhibitorleri, laksatifler, B-blokorler,)
Vital bulgular (kalp hizi, kan basinci, solunum sayisi, viicut 1sis1)

Belirti ve bulgular (istahsizlik, bulanti, kusma, letarji, apati,

dezoryantasyon, ajitasyon, santral sinir sistemi semptomlar1)

Biyokimyasal analiz (bazal serum sodyum diizeyi, kan {ire nitrojeni,
kreatinin, tam kan sayimi, albiimin, plazma glukozu, plazma lipitleri,
TSH, tam idrar tetkiki, spot idrarda sodyum diizeyi, spot idrar
ozmolalitesi, gerekli olgularda sabah plazma kortizolii ile giinlik serum

sodyum diizeyi kontrolii )

Hiponatreminin ciddiyeti (serum sodyumu 125 mEg/L den az ise ciddi

hiponatremi)
Eski hiponatremi 6ykiisiiniin olup olmadig1

Hastanede yatis stiresi

10. Mortalite
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3.5. Etik kurul

Calismaya, Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurulundan 29 Eyliil 2011

tarihinde etik kurul onay: alinmistr.

3.6. istatistiksel analiz

Cahismaya ait verilerin istatistik analizi “SPSS for Windows 17.0” paket
programi kullanilarak gerceklestirilmistir. Siirekli degiskenler ortalama + standart
sapma kategorik degiskenler ise % olarak ifade edildiler. Bagimsiz iki grup arasinda
ortalamalarin karsilastirilmas: t-testi, oranlarin karsilastirilmas: ise ki-kare (x?)
testleri ile gerceklestirildi. Hiponatremi gelisimi ile ilgili olabilecekleri bulunan risk
faktorleri, bir sonraki basamakta lojistik regresyon analizi ile degerlendirildiler.

Istatistiksel anlamlilik diizeyi p < 0,05 olarak segilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Tiim olgular

Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Dr. Ridvan Ege Hastanesi’ nde Eyliil 2011
ile Subat 2013 tarihleri arasinda, hastaneye ayaktan bagvurusu sirasinda hiponatremi
saptanan ve herhangi bir sebepten dolay:r hastaneye yatisi yapilan, toplam 76 olgu

belirlendi.

4.1.1. Olgularin genel 6zellikleri

Calismaya alinan 76 olgunun yas ortalamas1 74,7 = 12,7 idi. Olgularin 24’
i (% 31,6) erkek, 52 si (% 68,4 ) ise kadindi, ortalama serum sodyum diizeyleri
123,6 = 6,6 mEg/L’idi. Ciddi hiponatremi goriilen hastalarin oran1 % 48,7’ idi.
Olgularin % 52, 6’ s1 hiponatremi i¢in en az iKi risk faktorii tasimaktaydi ve % 34,2’
sinde daha oncesine ait hiponatremi hikayesinin oldugu saptandi. Hastalarin % 28,9’

unun hastaneye yatis nedeninin hiponatremiye bagli oldugu belirlendi. (Tablo 4.1).

Calisma grubunda en fazla kullanildigi goriilen ilag % 60,5 oranla
anjiyotensin doniistliriici  enzim inhibitorleri/anjiyotensin  reseptdr blokdrleri
(ACEI/ARB) olarak kaydedildi. Tiazid diiiretik kullanan olgular ise % 48,7 olarak
ikinci siklikta yer aldi. Loop diiiretigi % 43,4, kalsiyum kanal blokori % 42,1, beta
blokor % 28,9, selektif serotonin gerialim inhibitorleri (SSRI) % 14,5 ve laksatifler
% 10,5 olarak kaydedildi (Tablo 4.2).
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Tablo 4.1. Olgularin basvuru sirasindaki 6zellikleri

Ozellik Tiim hastalar (n = 76)
Yas (y1)? 74,7+ 12,7
Na (mEg/L)* 123,6 = 6,6
Cinsiyet, n (%)

Kadin 52 (68,4)

Erkek 24 (31,6)
Bazal kreatinin (mg/dL)? 0,86 + 0,28
Bazal hemoglobin (gr/dL)? 11,35+ 1,58
Ciddi hiponatremi, n (%) 37 (48,7)
Hiponatremi nedeniyle hastaneye yatig orani, n (%) 22 (28,9)
Eski hiponatremi oykiisii, n (%) 26 (34,2)

& ortalama = standart sapma
Tablo 4.2. Hiponatremik olgularin kullandig ilaglar

Ilac Siklik (n) Yiizde (%)
ACEI/ARB 46 60,5
Tiazid ditiretik 37 48,7
Loop diiiretigi 33 43,4
Kalsiyum kanal blokorii 32 42,1
Beta blokor 22 28,9
SSRI 11 14,5
Laksatif 8 10,5

Olgularda gozlenen en sik komorbid durum, konjestif kalp yetmezligiydi (%

31,6), Daha sonra sirasiyla UADHS, kusma, pnomoni, kronik karaciger parankim

hastalig1, malignite, diyare ve tuz kaybettiren nefrit geldi (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3. Olgularda hiponatremiye eslik eden hastaliklar ve durumlar

Ozellik Siklik (n) Yiizde (%)
Konjestif kalp yetmezligi 24 31,6
UADHS 14 18,4
Kusma 13 17,1
Pnémoni 13 17,1
Kronik karaciger parankim hastaligi 9 11,8
Malignite 9 11,8
Diyare 8 10,5
Tuz kaybettiren nefrit 5 6,6
Hiperglisemi 5 6,6

Hiponatremiye yol agan risk faktorleri agisindan yapilan degerlendirmede,
hiponatreminin en sik nedeni tiazid grubu diiretik kullanimiydi. Daha sonra siklik
sirasina gore loop diiiretigi kullanimi, Konjestif kalp yetmezligi, UADHS, kusma,
pndémoni, hipovolemi, kronik karaciger parankim hastaligi, diyare, tuz kaybettiren
nefrit, SSRI kullanim1 ve laksatif kullanimi geldi (Tablo 4.4).

Olgularda en sik goriilen semptom istahsizlikt1 (% 76,3). Apati en sik goriilen
SSS semptomuydu. Bulant1 % 40,8 oraninda gozlendi (Tablo 4.5).

76 olgudan 8’ i mortal seyretti. Olgularin mortalite oran1 % 10,5 olarak
kaydedildi. Olgularin ortalama hastanede kalis siiresi 10,8 + 5,9 giindii (Tablo 4.6).
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Tablo 4.4. Hiponatreminin nedenleri

Ozellik Siklik (n) Yiizde (%)
Tiazid ditretik kullanimi 37 48,7
Loop diiiretigi kullanim1 33 43,4
Konjestif kalp yetmezligi 24 31,6
UADHS 14 18,4
Kusma 13 17,1
Pnémoni 13 17,1
Kronik karaciger parankim hastaligi 9 11,8
Diyare 8 10,5
Tuz kaybettiren nefrit 5 6,6
SSRI kullanimi 11 14,5
Laksatif kullanim1 8 10,5
Tablo 4.5. Olgularin bagvuru anindaki semptomlari
Ozellik Sikhik (n) Yiizde (%)
Istahsizlik 58 76,3
SSS semptomlari 41 53,9
Apati 27 35,5
Letarji 19 25
Dezoryantasyon 8 10,5
Ajitasyon 4 5,3
Bulant: 31 40,8
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Tablo 4.6. Olgularin mortalite orani ile ortalama hastanede kalig siiresi

Ozellik Tiim hastalar (n = 76)
Mortalite, n (%) 8 (10,5)
Hastanede kalis siiresi, (giin)® 10,8 +5,9

8: ortalama * standart sapma

Ciddi hiponatremi goriilen olgularla goriillmeyen olgular1 degerlendirmede
ortalamalar kiyaslamak igin t-testi grup istatistigi, oranlar1 kiyaslamak i¢in x* testi
yapildi. Hiponatreminin ciddiyetiyle yas ve cinsiyet arasinda anlamli iligki
bulunmadi. Hiponatremi goriilen grubun serum Na diizeyi ortalamast 117,9 + 4,5
mEQ/L; ciddi hiponatremi goriilmeyen grubun serum Na diizeyi ortalamas1 129,1 +
2,5 mEQ/L olup; ciddi hiponatremik olgularda serum Na degeri beklenildigi iizere
anlamli derecede disiiktii (p < 0,001) (Tablo 4.7).

Tiazid ditiretik kullanimi, ciddi hiponatremi i¢in en gii¢lii iliskiye sahip risk
faktorii olarak bulundu (p = 0,01). ACEI/ARB kullanimi1 (p = 0,03) ile kusma (p =
0,03) diger anlamli risk faktorleri olarak kaydedildi. Ancak, kronik karaciger
parankim hastaliginda ciddi hiponatremi gelisimi riski anlamli sekilde diisiik bulundu
(p =0,02) (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. Ciddi hiponatremi igin risk faktorlerinin degerlendirilmesi, x* tablosu

Na<125mEg/L Na> 125 mEqg/L P

Ozellik (n=37) (n=39) Degeri
Yas (yil)® 75,5+ 13,9 73.9+11.,6 0,59
Cinsiyet (K/E) (n) 26/11 26/13 0,8
Serum Na diizeyi (mEq/L)? 117,9+4,5 129,1 £2,5 < 0,001
Eski hiponatremi 6ykiisii, n (%) 13 (35) 13 (33) 1,0
UADHS, n (%) 7 (18) 7(17) 1,0
Konjestif kalp yetmezligi, n (%) 13 (35) 11 (39) 0,62
Kusma, n (%) 10 (27) 3(7) 0,03
Diyare, n (%) 5(13) 3(7) 0,47
Hiperglisemi, n (%) 1(2) 4 (10) 0,35
Hipoalbiiminemi, n (%) 4 (10) 10 (25) 0,14
Pnoémoni, n (%) 8 (21) 5(12) 0,37
Kronik karaciger parankim 1(2) 8 (20) 0,02
hastaligi, n (%)

Malignite, n (%) 3(8) 6 (15) 0,48
Hipovolemi, n (%) 5(13) 6 (15) 1,0
Tuz kaybettiren nefrit, n (%) 2 (5) 3(7) 1,0
ACEI/ARB kullanimi, n (%) 27 (72) 19 (48) 0,03
Laksatif kullanimzi, n (%) 2 (5) 6 (15) 0,26
SSRI kullanimi, n (%) 5 (13) 6 (15) 1,0
Loop ditiretigi kullanimi, n (%) 16 (43) 17 (43) 1,0
Tiazid ditiretik kullanimi, n (%) 24 (64) 13 (33) 0,01
Kalsiyum kanal blokorii 18 (48) 14 (35) 0,35
kullanimi, n (%)

Beta blokoér kullanimi, n (%) 12 (32) 10 (25) 0,61

& ortalama = standart sapma, Na: serum sodyum diizeyi

Ciddi hiponatremi ile semptomlar arasindaki iliski degerlendirildiginde apati
(p = 0,03) ve istahsizlik (p = 0,05) anlaml1 bulundu (Tablo 4.8).
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Tablo 4.8. Ciddi hiponatremili olgularda semptomlarin degerlendirilmesi, x* tablosu

Srellik Na< (1r?fsn71)Eq/ L Na > (1nz:53g; Eq/L Degeri
Istahsizlik, n (%) 32 (86) 26 (66) 0,05
SSS semptomlart, n (%) 24 (64) 17 (43) 0,07
Letarji, n (%) 10 (27) 9 (23) 0,79
Apati, n (%) 18 (48) 9 (23) 0,03
Dezoryantasyon, n (%) 5(13) 3(7) 0,47
Ajitasyon, n (%) 1(2) 3(7) 0,61
Bulanti, n (%) 18 (48) 13 (33) 0,24

Na: serum sodyum diizeyi

Ilging olarak, ciddi hiponatremide mortalite anlamli sekilde daha az gériildii
(p = 0,05). Ciddi hiponatremik olgularin ortalama hastanede kalig siiresi anlamli
sekilde daha uzundu (p < 0,001) ve bu hastalarda daha sik hipertonik salin kullanildi
(p <0,001) (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Ciddi hiponatremili olgularda mortalite ve diger 6zelliklerin

degerlendirilmesi, x2 tablosu

ellik Na<125mEqg/L Na>125mEqg/L P Degeri
(n=37) (n=39)

Hiponatremi nedeniyle 12 (32) 10 (25) 0,61

hastaneye yatis orani, n (%)

Tedavide hipertonik salin 23 (62) 8 (20) < 0,001

kullanimi, n (%)

Mortalite, n (%) 1(2) 7(17) 0,05

Hastanede kalis siiresi (giin)® 13,3+0,9 8,4+58 < 0,001

& ortalama = standart sapma, Na: serum sodyum diizeyi

Hiponatreminin ciddiyetine etki eden bagimsiz risk faktorlerini
degerlendirmek lizere lojistik regresyon analizi yapildi. Buna gore, tiazid kullanimu,

en yiiksek anlamlilik diizeyine sahip bagimsiz risk faktorii olarak bulundu (p =
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0,005). Kusma ve apati igin de sirasiyla p degerleri 0,01 ve 0,009’ du ve istatistiksel
olarak anlamli bulundu (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Ciddi hiponatremi i¢in anlamli bagimsiz degiskenleri gésteren regresyon

tablosu
Degiskenler Exp (B) %0095 CI Anlamhlik (P Degeri)
Tiazid dituretik kullanimi 4,621 1,579 - 13,522 0,005
Apati 4,415 1,438 - 13,554 0,009
Kusma 7,681 1,636 - 36,060 0,01

Mortal seyreden olgularla mortal seyretmeyen olgulari degerlendirmede
ortalamalar1 kiyaslamak igin t-testi grup istatistigi, oranlar1 kiyaslamak i¢in X* testi
yapildi. Mortal seyreden grubun yas ortalamasi , mortal seyretmeyen gruba gore daha
diisiik ve istatistiksel olarak belirgin sekilde anlamli bulundu (p = 0,002). Erkek
cinsiyet mortalite i¢in anlamli risk faktoriydi (p = 0,01). Serum sodyum degeri
ortalamast mortal seyreden grupta digerine gore anlamli sekilde daha yiiksek

bulundu (p = 0,03) (Tablo 4.11).

Mortaliteye istatistiksel olarak anlaml sekilde en fazla malignite (p < 0,001),
yas (p = 0,002) ve kronik karaciger parankim hastaliginin (p = 0,005) etki ettigi
goriildii. Hipoalbiiminemide mortalitenin anlamli sekilde arttig1 goriildi (p = 0,03)
(Tablo 4.11).
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Tablo 4.11. Mortalite igin risk faktdrlerinin degerlendirilmesi, x* tablosu

Ozellik Mortalite Var Mortalite Yok Ii’ .
(n=8) (n=68) Degeri
Yas (y1)? 61,8 +12,0 76,2 + 12,0 0,002
Cinsiyet (K/E) (n) 216 50/18 0,01
Serum Na diizeyi (mEq/L)? 128,3 + 4,6 123,1 £ 6,6 0,03
Eski hiponatremi 6ykiisii, n (%) 4 (50) 22 (32) 0,43
UADHS, n (%) 3(37) 11 (16) 0,15
Konjestif kalp yetmezligi, n (%) 2 (25) 22 (32) 1,0
Kusma, n (%) 0 (0) 13 (19) 0,33
Diyare, n (%) 0 (0) 8 (11) 0,58
Hiperglisemi, n (%) 0 (0) 5(7) 1,0
Hipoalbiiminemi, n (%) 4 (50) 10 (14) 0,03
Pnomoni, n (%) 1(12) 12 (17) 1,0
Kronik karaciger parankim hastaligi, 4 (50) 5(7) 0,005
n (%)
Malignite, n (%) 5 (62) 4 (5) <0,001
Hipovolemi, n (%) 1(12) 10 (14) 1,0
Tuz kaybettiren nefrit, n (%) 1(12) 4 (5) 0,43
ACEI/ARB kullanimz, n (%) 2 (25) 44 (64) 0,052
Laksatif kullanimi, n (%) 1(12) 7 (10) 1,0
SSRI kullanimi, n (%) 1(12) 10 (14) 1,0
Loop diiiretigi, n (%) 4 (50) 29 (42) 0,72
Tiazid ditiretik, n (%) 1(12) 36 (52) 0,057
Kalsiyum kanal blokort, n (%) 2 (25) 30 (44) 0,45
Beta blokor kullanimi, n (%) 0 (0) 22 (32) 0,09

& ortalama = standart sapma

Semptomlardan letarji ve ajitasyon mortal seyreden hastalarda anlamli
derecede daha sik goriildii (sirastyla p = 0,02 ve p = 0,05) (Tablo 4.12).

31




Tablo 4.12. Mortalite ile hiponatremi semptomlari arasindaki iliski, x* tablosu

Mortalite Var Mortalite Yok P Degeri

Qzenik (n=8) (n=69)

Istahsizlik, n (%) 6 (75) 52 (75) 1,0

SSS semptomlari, n (%) 6 (75) 35 (51) 0,27
Letarji, n (%) 5(62) 14 (20) 0,02
Apati, n (%) 2 (25) 25 (36) 0,70
Dezoryantasyon, n (%) 1(12) 7 (10) 1,0
Ajitasyon, n (%) 2 (25) 2 (2) 0,05

Bulanti, n (%) 1(12) 30 (44) 0,13

Ciddi hiponatremi ile mortalite iliskisinde anlamli olarak ciddi hiponatremi
olan grupta mortalite daha az goriildii (p = 0,05). Hastanede kalis siiresi mortaliteyle
iliskisiz bulundu (p = 0,3) (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Mortalite ile ciddiyet ve diger 6zelliklerin degerlendirilmesi, x* tablosu

Ozellik Mortalite Var Mortalite Yok P Degeri
(n=8) (n=68)

Ciddiyet, n (%) 1(12) 36 (52) 0,05

Hiponatremi nedeniyle hastaneye 1(12) 21 (30) 0,42

yatis orant, n (%)

Tedavide hipertonik salin 3(37) 28 (41) 1,0

kullanimi, n (%)

Hastanede kalis siiresi (giin) ® 12,8 +£10,7 10,5+ 5,1 0,3

&: ortalama = standart sapma

Mortaliteye etki eden bagimsiz risk faktorlerini degerlendirmek iizere lojistik
regresyon analizi yapildi. Bu amacla, yas, serum sodyum diizeyi, hipoalbliminemi,
kronik karaciger parankim hastaligi, malignite, letarji, ajitasyon durumlari
degerlendirmeye alindi. Buna gore, malignite (p = 0,01), kronik karaciger parankim

hastaligr (p = 0,02) ve letarji (p = 0,02) durumlarinin mortalite i¢in bagimsiz risk
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faktorleri oldugu, serum sodyum diizeyinin ise anlamliligint kaybettigi gortildi (p =

0,08) (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Mortalite i¢in anlamli bagimsiz degiskenleri gosteren regresyon tablosu

Degiskenler Exp (B) %95 CI Anlamhhk
(P degeri)
Malignite 102,250 3,033 - 3447,080 0,01
Kronik karaciger parankim hastaligi 49,051 1,744 - 1379,446 0,02
Letarji 59,342 1,903 - 1850,061 0,02
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5. TARTISMA

Hiponatremi, plazma sodyum konsantrasyonunun 135 mEq/L’ den diisiik

olmasidir. Hiponatremi klinik pratikte en sik goriilen elektrolit bozuklugudur.

Ozellikle yasl hastalarda olmak iizere, toplumda yaygm ila¢ kullaniminin
olmasi, komorbid durumlarin (KKY, kronik karaciger parankim hastaligi, pnémoni,
kusma ve diyare) mevcudiyeti nedeniyle hiponatremi insidansi artmaktadir.

Hiponatreminin insidans1 %0,97 ve prevalansi %2,48dir (3).

Yaghlar yasa bagh fizyolojik degisiklikler (GFR’ de azalma, bobregin
dilisyon yeteneginde azalma, renin-anjiotensin-aldosteron aktivitesinde azalma,
kardiyak debide azalma, tat almada azalmaya bagl istahsizlik ve baglantili olarak
beslenme yetersizligi) nedeniyle hiponatremiye karst daha duyarhdirlar (85).
Hiponatremi daha c¢ok yash kisiler arasinda goriilmektedir ve siklikla da bu kisilerin
altta yatan Onemli hastaliklar1 vardir (86). Yapilan ¢alismalarda ileri yasin
hiponatremi i¢in predispozan bir faktor olabilecegi, belirtilmistir (87). Gill ve ark.’
nin  ciddi hiponatremik hastalarla kontrol grubunu kiyasladigi c¢alismada
hiponatremik olgularin daha yash olgular oldugu, mortalitenin hiponatremik grupta
anlamli sekilde arttigi ve hastanede kalis siiresinin uzadigi kaydedilmistir (88).
Calismamizda, literatiirlerle uyumlu olarak, olgularin yas ortalamasi1 74,7 = 12,7’
ydi.

Literatiirde yayinlanan ¢aligmalarda kadin cinsiyetin erkeklere gore
hiponatremi gelisimine daha yatkin oldugu belirtilmistir (87). Tareen ve ark.” nin
calismasinda da kronik hiponatreminin postmenopozal kadinlarda sik goriildigu
anlatilmistir (89). Ancak kadin cinsiyetin hiponatremiye daha duyarli olma sebebine
dair, su ana kadar kesin bir kanit gosterilememistir (90). Bizim ¢alismamizda da
hiponatremik hastalarin % 68,4’ ii kadin hastalardan olusmaktaydi. Rao ve ark’ nin
calismasinda hiponatremi kadinlarda daha sik olmasma ragmen, kadinlarin
hiponatremiyi daha iyi tolere ettigi, erkeklerin daha mortal seyrettigi sonucu
cikmistir. Bunun sebebi olarak kesin bir agiklama yapilamamakla birlikte, ¢alisma
grubunda dlen olgularin altta yatan daha agir hastaliklar1 oldugu belirtilmistir. Ayn
zamanda postmenopozal kadinlarda beyin atrofisine bagli intrakranial boslukta artis

oldugu, bunun da beynin hiponatremiye adaptasyonunda onemli bir rol oynadig
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belirtilmistir (91). Bizim vakalarimizda da benzer sekilde hiponatremi erkeklerde,
kadinlara gore daha az goriilmesine ragmen, hiponatreminin erkeklerde anlamli

sekilde daha mortal seyrettigi saptandi.

Literatiirde hiponatremi nedenleri degerlendirildiginde etyolojin ¢ogunlukla
multifaktoryel oldugu goriinmektedir (92). Literatiirle uyumlu olarak biz de
calismamizdaki olgularimizi etyolojik agidan degerlendirdigimizde, grubun yaklasik

yarisinda (%52,6) etyolojinin multifaktoriyel oldugunu saptadik.

Risk faktorleri sikligi yoniinden ilaglar ve eslik eden hastaliklar beraber
degerlendirmeye alindiginda, hiponatremiye agirlikli olarak ila¢ kullanimin sebep
oldugu goriildii. Rodenburg ve ark.” nin tiazidle iligkili hiponatremi g¢aligmasinda
tiazid ditiretik kullaniminin hiponatremi riskini anlamli olarak artirdig1 saptanmistir
(93). Bizim ¢alismamizda da hiponatreminin en sik sebebi tiazid ditiretik kullanimi
olup, ikinci sirada loop diiiretigi kullanim1 gelmekteydi. Daha sonra konjestif kalp
yetmezligi, UADHS, kusma, pnomoni, kronik karaciger parankim hastaligi,

malignite, diyare ve tuz kaybettiren nefrit gelmekteydi.

Shchekochikhin ve ark. nin kalp yetmezlikli hastalarda yaptig1 caligmada kalp
yetmezIligi olan hiponatremik hastalarda mortalitede artis oldugu saptanmistir (94).
Yapilan g¢alismalarin biiylik ¢ogunlugu hastanede yatan hastalardan elde edilen
verilerdir. Bizim calismamizda ise ayaktan hiponatremi bagvurusu yapan hastalar
degerlendirdik ve hiponatremik hastalarda kalp yetmezligi ile mortalite arasinda
anlamli iligki saptamadik. Bu durumun bir agiklamasi da ¢alisma grubunda konjestif

kalp yetmezlikli hasta sayisinin diisiik olmasi olabilir.

Calismamizda hiponatremik hastalarda, kronik karaciger parankim
hastaliginin mortalite i¢in bagimsiz risk faktdrii oldugu saptandi. Literatiirde,
hiponatreminin sirotik hastalarda mortalite i¢cin bagimsiz bir belirte¢ olduguna dair
pek cok yayin mevcuttur; ancak mortalitede hiponatreminin kendisinin mi rol
oynadigi ya da hiponatreminin basit bir belirte¢ olarak hastaligin siddetini mi

gosterdigi konusunun hala bilinmedigine deginilmistir (95-98).

Calismamizda malignitesi olan hastalarda hiponatreminin eslik etmesinin
mortalitede anlamli artisa yol agtigi goriildii. Hatta malignite, hiponatremik

hastalarda mortalite i¢in bagimsiz risk faktorii olarak belirlendi. Castillo ve ark.’nin
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derlemesinde kanser hastalarinda hiponatremi gelisiminin negatif bir prognostik
faktor oldugundan bahsedilmistir (99). PM Kasi hipotezinde akciger kanserli
hastalarda serum sodyum diizeyinin tiimoriin boyutu ve agresifligi ile korele
olabilecegini ve bu hipotez dogruysa, hastalarin kanserle ilgili takibinin serum
sodyum diizeylerine gore yapilabilecegini, boylece kanser takibinde maliyetin
azaltilabilecegini ileri stirmiistiir (100). Dolayisiyla hiponatremi gelisimi, malign
hastalarda, tipki karaciger sirozlu hastalarda oldugu gibi son doneme gidise isaret

edebilecegi diisiiniilmektedir (99).

Ciddi hiponatremi serum sodyum diizeyinin 125 mEq/L nin altinda olmasidir.

Hastalarin yaklasik yarisinda (%48,7) ciddi hiponatremi gozlendi.

Ciddi hiponatremi beyin 6demi nedeniyle SSS semptomlarina yol agabilir. F.
Laczi’nin derlemesinde (101) ve daha onceki bir ¢ok ¢alismada ciddi hiponatreminin

SSS semptomlarina yol agtigindan bahsedilmistir.

Bizim olgularimizda kaydedilen en sik semptom istahsizlikti. Santral sinir
sistemi semptomlar1 ve bulant1 da sik gozlenen semptomlardi. Santral sinir sistemi
semptomlarindan en sik apati goriilmekle birlikte daha az oranda da letarji,

dezoryantasyon ve ajitasyon goriilmekteydi.

Calismamizda ayn1 zamanda hiponatreminin ciddiyetiyle apati ve istahsizlik
arasinda anlamli iligki bulundu. Lojistik regresyon analizi yapildiginda apati, ciddi

hiponatremide gézlemlenen en 6nemli semptom olarak kaydedildi.

Calismamizda mortaliteyle iligkili bulunan en 6nemli semptom letarji ve daha
sonra ajitasyon olarak kaydedildi. Lojistik regresyon analizi yapildiginda letarji
mortalite i¢in bagimsiz degisken olarak anlamliligint korudu. Dolayisiyla,
hiponatremik olgularda letarji olmasi, olgularin mortal seyredecegine dair bagimsiz
bir belirte¢ olarak bulundu ve bu dogrultuda letarji beyin ddeminin 6nemli bir

gostergesi ve hatta irreversibilitenin belirteci olabilecegi diistiniildii.

Hiponatreminin ciddiyetine etki eden faktorler degerlendirildiginde, tiazid
diiiretik kullanimi, apati ve kusma etkili faktorler olrak bulundu. Aaron Spital’ in
derlemesinde bizim sonucumuzla uyumlu olarak; ciddi hiponatremi olusumuna
katkida bulunan en 6nemli faktoriin tiazid ditiretik kullanimi oldugu belirtilmistir

(102). Dolayisiyla, toplumda sik kullanilan ilaglar arasinda olan tiazidlerin, bu
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potansiyel etkilerinden dolay1 daha dikkatli kullanilmasi ve tiazid diiiretik kullanan

hastalarin hiponatremi agisindan yakin takibi gerekmektedir.

Shapiro ve ark.’nin ¢alismasinda ciddi hiponatreminin en sik sebebi UADHS
olarak bulunmustur (92); ancak bizim ¢alismamizda hiponatreminin derinligi ile

UADHS gelisimi arasinda iligski bulunmadi.

Ciddi hiponatremiye etkisi olan faktorler degerlendirilirken x* testi
yapildiginda, ACEI/ARB lerin de hiponatreminin ciddiyetiyle iliskili oldugu
bulundu. Ancak burada, ACEI/ARB ler tiazidlerle kombine preparatlar olmalari
nedeniyle anlamli bulunmustur. Oyle ki; lojistik regresyon analizi yapildiginda
ACEI/ARB’ lerin anlamhiligini yitirirken tiazid diiiretiklerin ciddi hiponatremi igin

en giiglii bagimsiz degisken oldugu goriildii.

Sonnenblick ve ark. (90) ile Chike ve ark.” nin (103) yaptig1 ¢alismalarda
ciddi hiponatreminin mortal seyrettigi saptanmistir (sirastyla mortalite oranlart %9,
%20). Bizim ¢alismamizda ciddi hiponatremisi olan hastalarda mortalite oran1 % 2’
ydi, toplam grupta mortalite oram1 %10,5’ ti. Literatiirlerin aksine bizim
calismamizda ciddi hiponatremide mortalitenin artmadigr goriildii. Bu da bize,
hiponatreminin hafif siddette bile mortal seyredebilen 6nemli bir problem oldugunu
hatirlatmaktadir. Bu sonuca paralel olarak, Waikar ve ark.’nin ¢alismasinda da
hiponatreminin, hafif siddette bile olsa mortalitede anlamli artisa yol actig1
gosterilmistir (104). Gankam — Kengne ve ark.’nin ¢aligmasinda, ayaktan tedavi
edilen, geng ve cesitli etnik gruplara sahip, toplum kokenli popiilasyonda hafif
hiponatreminin mortalite i¢in anlamli sekilde risk artisina sebep oldugu saptanmistir

(105).

Calismamizda hiponatremik hastalarda mortalite iizerine etkili bulunan
faktorler ve iliskili semptomlar, x? testinde malignite, kronik karaciger parankim
hastaligi, daha diisiik yas, erkek cinsiyet, hipoalbiiminemi, daha yiiksek sodyum
degeri, letarji ve ajitasyon olarak kaydedildi. Ancak lojistik regresyon analizi
sonucunda hiponatremide mortaliteyle anlamli iliskisi bulunan faktorler malignite,
kronik karaciger parankim hastaligi ve letarjiydi. Bizim calisma sonucumuzla

uyumlu olarak, Hoorn EJ. ve Zietse R.” nin hiponatremi ve mortalite iliskisini
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degerlendiren derlemelerinde, agir kalp yetmezligi ve karaciger sirozunda

hiponatremi gelisiminin dnemli bir mortalite gostergesi oldugu belirtilmistir (106).

Calismamizda hastanede kalig siiresiyle ilgili yapilan degerlendirme
sonucunda, ciddi hiponatreminin hastanede kalis siiresini anlamli sekilde uzatan bir
durum oldugu goriildii, ancak mortaliteyle hastanede kalis siiresi arasinda istatistiksel

anlamli iligki saptanmadi.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonu¢ olarak; hiponatreminin etyolojisi ¢ogunlukla multifaktoriyeldir.
Ozellikle yash popiilasyon, yaslanmaya bagli olusan fizyolojik degisiklikler, birden
¢ok komorbid durum varlig1r ve ¢oklu ilag kullanim1 gibi nedenlerle hiponatremiye

daha yatkindirlar.

Hiponatremi kadinlarda daha sik goriilmekte, ancak erkek cinsiyeti mortalite

yoniinden daha fazla etkilemektedir.

Calismamizda tiazid diiiretiklerin yasl popiilasyonda sik kullanilmasi ve
tiazid diliretiklerin ciddi hiponatremiye yol acgabilmesi dikkati ¢ekmektedir.
Dolayistyla yash bireylere tiazid ditiretik baglanirken dikkatli olunmali, hastalar

hiponatremi agisindan yakin takip edilmelidirler.

Ayrica malign hastalarda ve kronik karaciger parankim hastaligi olan
bireylerde hiponatremi gelismesinin mortalite riskinde anlamli artisa neden oldugu

unutulmamalidir.

Yapilan degerlendirmede bagvuru aninda letarjik olan hastalarda mortalitenin
arttigt  gorlilmiistiir. Letarjik hastalar hiponatremi yoniinden daha dikkatli

degerlendirilmelidirler.

Ayaktan hiponatremiyle basvuran hastalarda ciddi bir mortalite artis1 soz
konusudur. Bu nedenle hiponatremi agisindan risk faktorlerinin belirlenmesi, bu risk
faktorlerine gore hastalarin hiponatremi agisindan yakin takibi, eger hiponatremi
olustuysa tedavinin uygun sekilde yapilmasi Onem arzetmektedir. Boylece

olusabilecek morbidite ve mortalitenin 6niine gecilmesi miimkiin olabilecektir.
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7. OZET

Hastaneye Ayaktan Basvurusu Sirasinda Hiponatremi Saptanan Hastalarda

Hiponatreminin Degerlendirilmesi

Hiponatremi klinik pratikte en sik karsilasilan elektrolit bozuklugudur.
Hiponatremi ciddi morbidite ve mortalite nedenidir. Calismamizin amaci hastaneye
ayaktan basvurusu sirasinda hiponatremi saptanan hastalari degerlendirerek, bu
hastalardaki risk faktorlerini belirlemek, prognoz hakkinda bilgi sahibi olmaktir.

Bu amagla ¢alismamiza Eyliil 2011 — Subat 2013 tarihleri arasinda, hastaneye
ayaktan bagvurusu sirasinda hiponatremi saptanan 76 eriskin hasta alindi. Hastalarin
demografik 6zellikleri, laboratuar verileri, eslik eden hastaliklari, kullanilan ilaglar,
eslik eden semptomlar, verilen tedaviler, mortaliteleri ve hastanede kalis siireleri

kaydedildi.

Olgularin yas ortalamas1 74,7 + 12,7 yildi. Olgularin 52’si (% 68,4) kadindi,
ortalama serum sodyum diizeyleri 123,6 + 6,6 mEqg/L’ di. Ciddi hiponatremi goriilen
hastalarin oran1 % 48,7’ ydi. Olgularin % 52,6’ sinda etyoloji multifaktoriyeldi.
Tiazid ditiretik kullanimi en sik hiponatremi nedeniydi. Olgularda en sik goriilen
semptom istahsizlikti (% 76,3). Yiizde 53,9 hastada SSS semptomlari mevcuttu,
bulant1 % 40,8 oraninda gozlendi. 76 olgudan 8’ i (% 10, 5) mortal seyretti. Ortalama
hastanede kalis siiresi 10,8 + 5,9 giindii.

Tiazid grubu diiiretik kullanimi, ciddi hiponatremi i¢in en giiglii iligkiye sahip
risk faktorii olarak bulundu (p = 0,01). Ciddi hiponatremik olgularin ortalama
hastanede kalis siiresi anlamli sekilde daha uzundu (p < 0,001). Ciddi hiponatremiye
yonelik lojistik regresyon analizi yapildiginda tiazid diiiretik kullanimi, kusma ve
apati anlamli bagimsiz degiskenler olarak bulundu.

Erkek cinsiyet mortalite i¢in anlaml risk faktoriiydi (p = 0,01). Mortaliteye
etki eden diger faktorler malignite (p < 0,001), yas (p = 0,002) ve kronik karaciger
parankim hastaligi (p = 0,005) olarak bulundu. Semptomlardan letarji ve ajitasyon
mortal seyreden hastalarda anlamli derecede daha sik goriildii (sirasiyla p = 0,02 ve p
= 0,05). Mortalite icin lojistik regresyon analizi yapildiginda malignite, kronik
karaciger parankim hastalig1 ve letarji anlamli bagimsiz degiskenler olarak bulundu.

Sonug olarak; yaslh popiilasyonun hiponatremiye ¢ok daha duyarli olmasi
nedeniyle bu gruba ozellikle de tiazid grubu ditiretik ilaglar baglanirken dikkatli
olunmali, kusmast olan yasllar ile malignite ve kronik karaciger parankim hastalig
olan bireyler hiponatremi yoniinden yakin takip edilmelidirler. SSS semptomu olan
yaglilarda hiponatremi, akilda tutulmasi gereken, mortal olabilen bir problemdir.
Basvuru sirasinda letarjik olan hiponatremik hastalar mortal seyretmektedir.

Anahtar Soézciikler: Ciddi hiponatremi, hiponatremi, mortalite, risk faktorleri,
tiazid
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8. SUMMARY

Evaluation Of Hyponatremia At Hospital Admission

Hyponatremia is the most common electrolyte abnormality in clinical
practice. It cause severe mobidity and mortality. The aim of our clinical trial is
evaluating hyponatremic patients at hospital admission to determine the risk factors
and prognosis.

Seventy six, adult patients diagnosed hyponatremia at admission to hospital
between September 2011 — February 2013 enrolled in the study, prospectively.
Patients” demographic features, laboratory findings, comorbid conditions,
medications, symptoms, treatment regimens, mortality and length of hospital stay
enrolled.

Patients’ average age was 74,7 + 12,7 years. Fifty two (68,4 %) of patients
were woman, average serum sodium level was 123,6 + 6,6 mEg/L. Severe
hyponatremia was found in 48,7 % of patients. Fifty two point six percent of patients
had multifactorial etiology. The leading cause of hyponatremia was tiazid diuretic
use. The most frequent symptom was inapetence (75 %). Fifty three point nine
percent of patients had CNS symptoms, nausia was seen in 40,8 %. Eigth (10,5 %)
of seventy six patients died. Average length of hospital stay was 10,8 + 5,9 days.

Tiazid diuretic use had the strongest association with severe hyponatremia (p
= 0,01). Length of hospital stay was significantly long at severe hyponatremia (p <
0,001). Logistic regression analysis revealed that tiazid diiiretic use, vomiting and
apathy were the independent variables for severe hyponatremia.

Male gender was a significant risk factor for mortality (p = 0,01). The other
factors effecting the mortality were malignity (p < 0,001), age (p = 0,002) and
chronic liver disease (p = 0,005). Among symptoms lethargy and agitation were
significantly associated with mortality (p = 0,02 and p = 0,05 respectiveliy). Logistic
regression analysis revealed that malignity, chronic liver disease and lethargy were
the independent variables for mortality at hyponatremia.

In conclusion; because of elderly population is vulnerable for hyponatremia,
clinicians must be cautious on reciping medications, particularly tiazid diuretics. The
patients who have vomiting symptom at elderly age or have malignancy or chronic
liver disease should be followed up closely for hyponatremia. Hyponatremia should
be kept in mind when elderly people showing CNS symptoms and it is possibily
mortal. Patients with hyponatremia in lethargic condition at hospital admission are
strongly associated with mortality.

Key Words: Hyponatremia, mortality, risk factors, tiazid, severe hyponatremia
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