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GİRİŞ

Uygunsuz antidiüretik hormon salınımı sendromu
(SIADH) plasma hipotonisinin antidiüretik hor-

mon salınımını inhibe etmesindeki bir yetersizliğe
bağlı olarak gelişir. Buna bağlı olarak su retansiyonu,
ekstrasellüler sıvı hacminde artma ve ikincil olarak
plasma sodyum seviyesinde dilüzyon ve aynı zaman-
da böbrekten sodyum kaybı gelişir. SIADH merkezi
sinir sistemi hastalıkları, kanser ve infeksiyonlar gibi
değişik durumlarda görülebilen bir sendromdur. Ba-

zen ilaca bağlı bir yan etki olarak da görülebilmekte-
dir (1). 

Giderek artan sayıda ilacın SIADH geliştirdiğine
yönelik bilgiler olmakla birlikte, en çok vasopresin ve
analogları, tiazid ve tiazid benzeri diüretikler, klor-
propamid ve steroid olmayan antiinflamatuar ilaçlar-
la ilgili veriler yayınlanmıştır (1-3). 

Hiponatremi ve SIADH karbamazepin, nöroleptik-
ler, trisiklik antidepresanlar, metildopa ve son za-
manlarda seçici serotonin gerialınım inhibitörleri ol-
mak üzere pek çok psikotropik etkili ilaca bağlı ola-
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ABSTRACT:
SYNDROME OF INAPPROPRIATE ANTIDIURETIC HORMONE
SECRETION CAUSED BY OXCARBAZEPINE THERAPY: A CASE
REPORT

The syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion
(SIADH) may be associated with several situations and
psychotropic drugs e.g., carbamazepine (CBZ), neuroleptics,
tricyclic antidepressants, methyldopa and more recently
selective serotonin reuptake inhibitors (SSRI) and can cause
severe hypnonatremia. Here we report a case of SIADH with
oxcarbazepine use in a 70-year-old male inpatient with bipolar
disorder. He was given oxcarbazepine (OCBZ) 150-600 mg daily
for manic state. At the sixth week of the OCBZ therapy,
weakness, lethargy, dizziness, nausea and hiccups appeared in
the patient. Significant hyponatremia was detected (Na+ 106
mEq/l, K+ 4.4 mEq/l), but renal functions were normal. OCBZ
was stopped and he was given furosemide 20 mg t.i.d.
intravenously and isotonic saline infusion. Na+ levels raised to
normal values within a week. Elderly people are especially at
increased risk for hyponatremia associated with OCBZ and
other psychotropic drug use. Physicians treating elderly
patients should be aware of this potentially serious, but
reversible adverse effect. Vague signs of hyponatremia may not
receive proper attentiom in psychiatric patients. Close scrutiny
of serum electrolytes may be preventive especially for elderly
patients having psychotropic medication.

Key words: inappropriate antidiuretic hormone secretion
syndrome, anticonvulsants, oxcarbazepine, hyponatremia
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rak da gelişebilmektedir (4-11).
SIADH ’nin sık görülen belirtileri halsizlik, letarji,

baş ağrısı, iştahsızlık ve kilo alımıdır. Bu belirtileri
konfüzyon, konvülsiyonlar, koma ve ölüm izleyebilir.
Erken belirtiler gözden kaçabilen nonspesifik belirti-
lerdir ve psikiyatrik bozukluğun kendisine bağlı belir-
tilerle benzerlik gösterebilir. Bütün bu belirtileri bir i-
laç yan etkisine bağlamak bazen güç olur, çünkü da-
ha çok şizofreni olmak üzere psikiyatrik hastalarda
da psikojenik polidipsiye bağlı olarak SIADH gelişe-
bilmektedir (9,12).

Okskarbazepin (OKBZ) nisbeten yeni olan ve far-
makokinetik özellikleri ve etkinliği açısından karba-
mazepinden daha iyi olduğuna inanılan bir antikon-
vülsandır. Bu nedenle karbamazepin indikasyonu o-
lan durumlarda ilk seçenek ilaç olarak kullanılması ö-
nerilmektedir (13).

OLGU

Bipolar bozukluk tanısıyla psikiyatri kliniğine ya-
tırılan 70 yaşında erkek hasta. Hastada hipertiroi-
dizm (10 yıl önce), valvüler kalp hastalığı (6 yıldır),
prostat hipertrofisi (6 yıldır) ve katarakt hikayesi
mevcut. Halen bir kardiyalog tarafından önerilen di-
goksin 0,125 mg/gün, silazapril 2 mg/gün and dok-
sazosin 2mg/gün tedavisi altında. Fizik muayenesin-
de belirgin patolojik bulgu yok, tüm serum hemato-
lojik ve biyokimyasal değerleri  normal sınırlarda. Bil-
gisayarlı beyin tomografisi ve serum tiroid hormon
değerleri normal. Hasta ve yakınlarına tedavisi konu-
sunda bilgi verilip onayları alındıktan sonra manik
nöbet tanısıyla 150 mg/gün OKBZ tedavisi başlandı
ve 3 hafta içinde aşamalı olarak 600 mg/gün dozu-
na çıkıldı. OKBZ tedavisinin 6. haftasında hastada
halsizlik, letarji, baş dönmesi, bulantı ve hıçkırık şi-
kayeti ortaya çıktı. Fiziksel muayenesinde hipotansi-

yon, dehidratasyon veya ödem tespit edilmedi. Serum
elektrolit seviyelerinin ölçülmesi sonucunda belirgin
hiponatremiye karşın (Na+ 106 mEq/l, K+ 4.4 mEq/l)
böbrek fonksiyonları normal bulundu. Hiponatremi
ve düşük sodyum diyetine rağmen idrar sodyum dü-
zeyi 40mEq/l idi. Hasta iç hastalıkları ile konsülte
edildi. OKBZ tedavisi durduruldu ve hastaya furose-
mid 20 mg günde iki kez İV ve izotonik sodyum in-
füzyonu başlandı. Ayrıca hastaya normal sodyum di-
yeti verilerek su alımında kısıtlamaya gidildi. Aşağı-
daki verilere dayanarak hasta SIADH olarak kabul
edildi: 

- Serum sodyum seviyesindeki belirgin düşüklük
(106mEq/l).

- Belirgin hiponatremiye ve düşük sodyum diyeti
almasına rağmen, idrar sodyum düzeyinin 40
mEq/gün bulunması. 

- Hipotansiyon, dehidratasyon veya klinik ödem
olmaması. Klinik durumun sıvı alımının kısıtlanması
ve normal sodyum diyetiyle düzelmesi.

Hastaya bilahare 600 mg/gün lityum başlandı.
Serum Na+ seviyeleri bir hafta içinde normal değerle-
re yükseldi (Şekil 1). Dört aylık izleme döneminde hi-
ponatremi tekrar gözlenmedi. Hastada ortaya çıkan
SIADH OKBZ ’e bağlandı.

TARTIŞMA

Okskarbazepin, vigabatrin ve zonisamid gibi yeni
antikonvülsanların eskilerle karşılaştırıldığında daha
iyi farmakolojik profile sahip oldukları anlaşılmak-
tadır (14,15).

Steinhoff ve arkadaşları (16) karbamazepin ile
karşılaştırıldığında, OKBZ ’in benzer etkinlik ve daha
iyi tolere edilme özellikleriyle ümit vadeden yeni bir
antikonvülsan olduğunu öne sürmüşlerdir. Bununla
birlikte hiponatreminin karbamazepine göre daha sık
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fiekil 1. Tedavi süresince serum sodyum de¤erleri. 
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görüldüğünü tahmin ettiklerini söyleyerek; 115
mEq/l serum Na+ düzeyi ile  OKBZ ’e bağlı hiponat-
remik koma gelişen bir hastayı rapor etmişlerdir.

Van Amelsvoort ve arkadaşları (17) epilepsi, nö-
ralji, mental retardasyon ve psikiyatrik hastalarda
karbamazepine bağlı hiponatreminin %4.8 ila %40
arası sıklıkta ortaya çıktığını bildirmiş, OKBZ’ in de
benzer hiponatremik etkileri olduğunu ancak bunun
karbamazepinden daha sık olup olmadığının henüz
belirgin olmadığını ifade etmişlerdir. 

Pendlebury (18) OKBZ tedavisi alan hastalarda
ortalama serum Na+ seviyesinin 137.5 mE/l‘den
128.5 mE/l‘ye düştüğünü göstermiştir.

Dam (13) OKBZ kullanımından sonra ortaya çıkan
hiponatreminin, akut su zehirlenmesinin etkin bir şe-
kilde tedavi edilmesinden sonra genellikle selim sey-
rettiğini bildirmiştir. Farmakokinetik üstünlükleri ve
etkinliği nedeniyle OKBZ‘in karbamazepine üstün ol-
duğunu ifade ederek, karbamazepinin indike olduğu
durumlarda OKBZ’in ilk seçenek olarak kullanılması-
nı önermiştir.

Rosendahl and Friis (19) OKBZ‘le oluşan hiponat-
remiye bağlı metabolik ensefalopatili bir hasta bildir-
mişlerdir. Yazılarında hiponatreminin OKBZ kullanan
hastalarda %80 gibi yüksek oranda rapor edildiğini ve
ilerleyen yaşın ve yüksek doz OKBZ alımının bu açıdan
özellikle yüksek risk taşıdığını ifade etmişlerdir.

Borusiak ve arkadaşları da (20) OKBZ tedavisi sı-
rasında gelişen ve ciddi klinik belirtilere yol açan hi-
ponatremili (118 mEq/l) 12 yaşında bir kız çocuk ol-
gusunu rapor etmişlerdir.

OKBZ, psikiyatrik tedavide yeni yeni kullanılmaya
başlanan ve giderek daha sık olarak kullanılacak gibi
gözüken bir ilaçtır. OKBZ‘e bağlı gelişebilen hiponat-
remi erken dönemde su zehirlenmesinin etkin teda-
visi ile selim bir seyir takip etmekle birlikte, bu ilaç
yan etkisinin erken belirtilerini yaşlı psikiyatrik hasta-
larda erkenden fark etmek ve psikiyatrik belirtilerden
ayırmak güç olabilir.

Pendlebury (18) sıvı alımının bilinçli olarak kısıt-
lanmasının hiponatremi derecesini azaltabileceğini
bildirmiştir. Psikiyatri kliniklerinde yatan hastaların
%6 ila 17’sinde primer polidipsi görülebildiği düşü-
nüldüğünde, psikiyatrik hastalarda bu konunun da-
ha önemli olduğuna dikkat çekmek gerekir (21).

Yaşlılarda hiponatremi sıktır ve bazı fizyolojik de-
ğişiklikler, hastalıklar veya ilaçlara bağlı olarak gelişe-
bilmektedir. Hiponatremi görülen yaşlı hastaların yak-
laşık yarısında tipik SIADH özellikleri görülmektedir.
Hiponatreminin ilaca bağlı olup olmadığına karar ve-
rilmesi önemlidir. Belirtilerin şiddeti hiponatreminin
seviyesi ve sendromun gelişme hızına bağlıdır (3).

Vakamızda serum Na+ düzeyinin hiponatreminin
yerleşmesinden önce değişkenlik gösterdiği görül-
mektedir (Şekil 1). Serum Na+ düzeyi tedavinin 13.
gününde 157 mEq/l bulunurken 23. gününde 130
mEq/l bulunmuştur. Serum Na+ düzeyindeki bu de-
ğişkenlik SIADH için erken işaretler olabilir. Belirgin
klinik semptomları olan hastalarda NaCl infüzyonu
önerilmektedir. Hastamızda bu tedavi yaklaşımına iyi
cevap alınmış ve serum Na+ düzeyi bir hafta içinde
normal değerlerine ulaşmıştır. İlaca bağlı SIADH ge-
lişen hastalarda antidepresan veya antipsikotik teda-
visine devam edilmesi gerektiği durumlarda, farklı
farmakolojik özelliklere sahip olan bir ilaç seçilmeli
ve serum Na+ düzeyleri yakından takip edilmelidir.
Vakamızda antimanik tedavi için lityuma geçilmiştir.
Lityumun SIADH tedavisinde de etkili olduğu bildiril-
miştir (22).

Bilgilerimiz özellikle yaşlı hastaların OKBZ veya
diğer psikotropik ilaçlara bağlı hiponatremi için risk
taşıdığını göstermektedir. Yaşlı hastaların tedavisinde
bu ağır sonuçlara yol açabilen fakat geri dönüşümlü
yan etki konusunda dikkat olunmalıdır. Bu yan etki-
nin gerçek sıklığının belirlenmesi, değişik yaş grupla-
rındaki hiponatremi ve SIADH riskinin ortaya konma-
sı ve değişik psikotropik ilaçlara ilişkin risklerin tespit
edilmesi için daha ileri araştırmalar gereklidir.
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