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SIVI TUTULUMU SENDROMU

FLUID RETENTION SYNDROME

Giilriz OZBEK

SUMMARY :

Fluid retention syndrome or idiopathic oedema is a clinical entity almost exclusively seen
in women, which remains poorly understood. It can produce a variety of symptoms ranging
from headaches and blurring of vision to abdominal pains and diarhoea. More commonly, it
presents with symptoms of bloating, fatigue and weakness. In this review, the articles about
the general features, factors that are thought to be effective on physiopathology, differential
diagnosis and management of the syndrome have been reviewed. In these reports, the syn-
drome was held responsible as the etiologic factor in a major group of patients with nonspe-
cific symptoms. Fluid retention syndrome should be borne in mind in case of patients with
the aforementioned symtomatology.
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OZET

Sivi tutulumu sendromu veya idyopatik 6dem hemen tiimiiyle kadmnlarda goriilen, etyolojisi
yeterince anlasilmamus bir klinik antitedir. Basagrisindan gérme bulanikligina, karm agrismdan
ishale dek degisen bir grup semptoma sebep olabilir. Siklikla siskinlik, halsizlik ve giigsiizliik
gibi semptomlarla ortaya ¢ikar. Bu derlemede siv1 tutulumu sendromunun genel ézellikleri, fiz-
yopatolojisinde etkisi oldugu diisiiniilen etkenler, ayrica tan1 ve tedavisine iliskin ¢aligmalar in-
celenmistir. Sézkonusu calismalarda, 6zgil olmayan yakinmalar tasiyan bu hastalarm énemli
bir boluminde, sorumlu nedenin bu sendrom olabilecegi belirtilmektedir. Tanumlanan
yakinmalarla bagvuran hastalarin ayric: tanisinda bu klinik tablo da akilda tutulmalidar.

(Anahtar Sozciikler: Idyopatik Odem, Siklik Odem, Periyodik Odem)
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Romatoloji polikliniklerine bagvuran baz:
hastalar agr ile birlikte viicutta sisme veya
sigkinlik hissinden yakimurlar. Eklem sigligi
ya da objektif 6dem bulgusu olmadig: du-
rumlarda bu yakinmalar fonksiyonel veya
subjektif olarak kabul edilir. Ancak bu ki-
silerde altta yatan neden, ¢ok sik tanmn-
mayan bir klinik antite olan, siv1 tutulumu
sendromu ("Fluid retention syndrome") ola-
bilir.

Sivi tutulumu sendromu siklik 6dem, pe-
riyodik 6dem veya daha sik olarak idyopa-
tik 0dem gibi esanlamlilarla adlandirilan,
kardiyovaskiiler, renal, hipoproteinemik
veya obstriiktif nedenlere bagh olmaksizin,
ylizde, ekstremitelerde ve gdvdede sisme,
stvi tutulumu ile giinliik agirlik degisikligi
gozlenen bir sendromdur (1,2). Genellikle
cukur birakan bir 6dem yoktur. Sivi tutulu-
mu sendromu hemen daima yetigkin
kadmlarda goériilmekle birlikte, ¢ocuklarda
ve erkeklerde de bildirilmistir (3,4).

Hastalarda sisme ile ilgili septomlara
fonksiyonel otonomik semptomlar eglik ede-
bilir (iritabl kolon sendromu, ani sikigma ve
idrar kagirma, solukluk, halsizlik ve bayilma
seklinde vazomotor semptomlar) (3,5,6). Bu
sendromun metabolik (sismanlik, kilo alimi,
sekerli diyabet ve ailede diyabet Oykiisii),
afektif (anksiyete ve depresyon, stres oykii-
sii), ve yatrojenik (6strojenler, nonsteroid an-
tienflamatuar ilaclar, psikotrop ve antineop-
lastik ilaglar, ditiretikler) risk faktorleri ile
iliskili oldugu diistiniilmektedir (3,7-13). Bu
nedenle sivi tutulumu sendromu tanmmi
olaym c¢ogul kaynakli yéniinii anlatmada
daha uygun bir adlandirmadar.

Sivi tutulumu sendromlu hastalarda tam
tanimlanamayan bir kapiler duvar defekti-
nin dik pozisyondayken gecirgenligi artir-
dig1 6ne siiriilmiistiir (6). Stvinun interstisyel
dokulara dogru hareketinde artma ve plaz-
ma hacmindeki azalma sonucu renin-anjio-
tensin-aldosteron mekanizmas: uyarilarak
sodyum ve su tutulmasi gerceklesir (5). Has-
talarda, glin sonunda belirgin sislik yarata-
cak denli sivi tutulmas: ile kilo artist
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gozlenir. Gece yatar durumda dinlenmeyle
kapiler fonksiyon yeniden diizenlenir ve
fazla sivi ditirez ile atilir (6).

Sendromun tansi icin iki esas kriter ge-
reklidir. Oncelikle siv1 tutulumu ve sigligin
renal, kardiyak, hepatik, hipoproteinemik
veya lenfatik/vendz obstritktif nedenlere
bagh olmadigmm ortaya konmasi, daha
sonra ise giin iginde sabah-aksam agirliklar:
arasmda en az 14 kg'hk objektif agirhik
artisinm varhg: gerekir (2). Bu 6l¢tim sabah
mesaneyi bosaltiktan sonra ve gece yatma-
dan 6nce bir ay stireyle ¢iplak viicut agirhig
kaydedilerek yapilir (5). Bazilart 14 kg
agirlik artismm tanida hataya yol agabile-
cegini ve en az 2 kg'lik farkin gerekli oldu-
gunu savunmaktadir (1). Denning ve ark.
semptomlu ve asemptomatik kadmlar ara-
sinda farkli siddette bir sivi tutulumu
arasmnda tam bir ayirim smirt olmadigin be-
lirtmislerdir (14). Taniy: koymadan 6nce hi-
potiroidizm, sekerli diyabet ve ilaclara bagh
gelisen 6demin de ayirt edilmesi gereklidir
(5,15).

Hastalar en cok gévdede, sonra el, yiiz ve
ayaklarda sismeden yakmrlar. Geceleri
yliziiklerini ¢ikarmada zorlarurlar, giinltik
giysilerini ¢ikartip daha rahat giysilerle
degistirmek zorunlulugu duyarlar. Bildiri-
len diger semptomlar; basagrisi, gérmede
bulaniklik, susama, politiri, idrar kacgirma,
karin agrisi, ishal, kabizlik ve bayilmadir
(3,6). Ayrica fibromiyalji tipinde hassas tetik
noktalar, agrili sabah tutuklugu, paresteziler
ve gligsiizliik yakinmalars tarif edilmistir (5).

Fibromiyalji ve sivi tutulumu sendromu
arasmda bir ¢ok nokta vardir. Dogurganlik
yasindaki kadinlarda daha sik rastlanmasi,
halsizlik, gerilim basagrisi, karn agrisi, bar-
sak problemleri ile el va ayaklarda sisme her
ikisinde de goriiliir. Sivi tutulumu sendro-
munda sisme 6lgiilebilir diizeydedir. Her iki
durumda da psikolojik bozukluklar siktir.
Fibromiyalji uzun yillarca psikojenik roma-
tizma olarak adlandirilmustir. Bugiin fibro-
miyaljide bu semptomlarin ve bozukluklarmn
gercek oldugu, hasta tarafindan yaratil-
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madi1, patolojik anormallikten ¢ok fonksi-
yonel anormalligi yansittig: anlayisi yaygm-
dir. Postviral myaljik ansefalit ve kronik yor-
gunluk sendromu da fibromiyalji ile ortak
bulgular: gosterir. Stvi tutulumu sendromu
da, sik gorilen psikosomatik semptomlar:
nedeni ile ayn1 gruptaki hastaliklar arasinda
sayilabilir (5).

Kalori ve tuz alimmda ani degisiklikler,
diyetle zayiflama veya fazla yeme seklinde
diizensiz gida alimi, stv1 tutulumunda gegici
olarak artisa sebep olabilir (14). Ani kilo
artigi, sicak hava ve uzun stireli oturma ile
de etkilenebilir (15). Ancak giinliik kilo almu
menstruel siklus ile degisiklik gostermez. Bu
nedenle sivi tutulumu sendromu premens-
truel gerginlik sendromunun bir alt tipi
degildir. Yine de iki olay birlikte gériilebilir
(16).

Sismanlik gibi bir diger 6nemli faktor
psikiyatrik anormalliklerdir. Saghkli kisilere
oranla sivi tutulumu sendromlu kadinlarda
depresyon, anksiyete, histerik nevroz ve
kisilik bozukluklar: gibi cesitli afektif bozuk-
luklarm sikliginda artis tanumlanmistir
(10,11). Sendroma ait semptomlarin yasam-
da stres yaratan olaylarla ortaya ciktig1 veya
siddetlendigi diisiintilmektedir (5). Siv1 tu-
tulumu sendromlu hastalarda yapilan bir
arastirmada ¢ogu mikst afektif tipte (anksi-
yete ve depresyon) %52-76 gibi yiiksek oran-
larda psikiyatrik bozukluk saptanmugtir (11).
Bu oran, bu sendromun semptomatik ben-
zerlik gosterdigi kronik yorgunluk sendro-
munda da benzer siklikta bildirilmis, bir
diger psikosomatik fenomen olan iritabl
kolon sendromunda da benzer tipte psiki-
yatrik bozukluk dikkati ¢ekmistir (5). Sivi
tutulumu sendromlu hastalarmm bir ¢ogunun
kilolar: ve viicut imajlar1 hakkinda sikmntist
oldugu ve %60'min diyet uyguladig,
ditiretik ve laksatifleri asiri kullandiklar,
hatta birinin bulimias1 {¢ok yeme) oldugu
vurgulanmustir  (11). Hastalarda izlenen
emosyonel dengesizlik, hafif veya siddetli
depresif bozukluklara sik¢a rastlanmasi
olayda hipotalamik-hipofizer aksda bir
diizensizligi digtindiirmiistir (3). Young ve
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ark.nin yaptigi bir arastirmada sivi tutulu-
mu sendromlu hastalarin tirotropin serbest-
lestirici hormona verdikleri hormonal
yanitlar izlenerek normal kontrollara gore
prolaktin yanitinda anlamli artis sap-
tamuslardir (17). Prolaktinin suyun hiicre
icinden disina dogru izotonik hareketine
yolactigi bilinmektedir (17). Sivi tutulumu
sendromlu bazi hastalarda prolaktin salgi-
smi dnleyen bromokriptin ile tedavide basa-
rili olundugu bildirilmistir (5). Tirotropin
serbestlestirici hormon ve luteinize edici
hormon serbestlestirici hormona karsil utei-
nize edici ve folikiil stimiile edici hormon
yanitlarinda da normalden farkli sonuglar
goriilmesinin hipotalamik aksta bir bozuk-
luga isaret edebilecegi ileri stirtilmiigtiir.
Agir depresif bozukluklarda da benzer
yanitlar olmas: hipotalamusta bir nérotran-
smiter fonksiyon bozukluguna isaret edebi-
lir (17). Kronik agr1, uykusuzluk, depresyon,
ciddi kimyasal madde alerjisi ve siv1 tutulu-
mu sendromu olan bir hastada EEG'de me-
zotalamik anormal desarjlar saptanmis, bu
alana uygulanan elektrotalamik uyarilar so-
nucu semptomlarda tam bir gerileme izlen-
mistir (18). Etyolojide bugiin hipotalamus-
limbik sistem kaynakli bir periferik nérot-
ransmiter bozuklugun, organizmada, no-
roendokrin ve metabolik uyarilara kars:
anormal otonom yanitlara sebep oldugu
diistiniilmektedir. Bu hipotez, sorunun kapi-
ler gecirgenlik bozuklugu, gastrointestinal
ve mesane diiz kaslarmdaki kontraktilite ve
tonus bozuklugu ile agiklanmasimndan daha
olas1 bulunmaktadir (3,5).

Sivi tutulumu sendromunun fizyopatolo-
jisinde fizyolojik faktdrlerin hipotetik rolii
sekil 1 de gosterilmistir (5).

Sivi tutulumu sendromu tanist icin diger
ddem yapict sebeplerin dislanmasinda fiire,
glukoz elektrolitler, karaciger ve tiroid fonk-
siyon testleri ve glukoz tolerans testi uygu-
lanmalidir. Bu hastalarda sodyumun tubuler
rejeksiyon fraksiyonunun disiik oldugu
gosterilmistir. Sabah 4 saatlik siirede ayakta
durma sonrasinda toplanan idrarda sodyum
Klirensine bakilmalidir (5).
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SEKIL 1: Sivi Tutulumu Sendromunun Fizyopatolojisinde Sorumlu Fakiérier (5).

Afektif bozukluklar, stres, yiksek isl, ates, Norojenik vazodilatasyon ile
tirotoksikoz, bazi ilaglar — e arteriyel tonusda azalma
instlin resistansi, diabet melit, sismanlik, Sodyum ve suyun kapiler gegisinde
ani kilo artigi, hipotiroidi  F— artma
Ayakia durma, NSAE lar, 6strojen, danazol, . Hipovolemi, renin-anjiotensin-aldosteron
kortikosteroidier | P salgisi, su-sodyum tutulumu

Not: SHB, Seks hormonu baglayan

Sekil 2: Sismanhgin Sivi Tutulumu Sendromu Olugsumundaki Rol(l (5).
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Diyet, seks steroidlerinin metabolizma-
smnda 6nemli bir rol oynar. Lipid ve protein-
den zengin, fakat lif ve kompleks karbon-
hidratlardan fakir gidayla beslenen kadm-
larda, bitkisel agirlikli beslenenlere gore
daha yiiksek Ostrojen diizeyleri saptanmistir
(5). Sisman kisilerde yiiksek diizeyde aktif
Ostrojenlere maruz kalmis dokularda &stro-
jen baglanmasi ve metabolizmas: degis-
mektedir. Seks hormonu baglayan globulin
diizeyleri viicut agirligi ile ters orantilidir
(5). Ostradiol, seks hormonu baglayan glo-
buline bagh olarak periferik kanda dolagan
ve sadece serbest olan kii¢iik bir bélitmiintn
biyolojik aktivitesinden sorumlu oldugu en
Oonemli disi Ostrojendir. Seks hormonu
baglayan globulin oraninda bir azalmayla
serbest Ostradiol miktarindaki yiikselme
hedef doku diizeyinde potansiyel aktivite
artigmna sebep olur (5). Hormon replasman
tedavisinde kullanilan dstrojenler ve nonste-
roid antienflamatuar ilaclar da vasodilatas-
yona, sodyum ve su tutulumu sonucu
ddeme sebep olur.

Sismanlik insanda ve hayvanda ve doku
B endorfin konsantrasyonlariyla iliski gos-
termektedir, ama mekanizma bilinmemekte-
dir (5). Sigmanlarin pankreatik B hiicreleri
normal agirliktaki kontrollere gore endojen
B endorfinlerle uyariya daha hassastir. Bu
kisilerde instilin salgis1 artmigtir. Opyoid sis-
temin karbonhidratlarla diizenledigi diisii-
niilmektedir.  Endorfinler dopaminin hipo-
talamik dongtiistinii azaltir. Bu da aldosteron
ve renin salgisini bagmmsiz olarak azaltir. Bir
tlr natritiretik faktor rolii oynar. Sivi tutulu-
mu sendromlu hastalarda dopamin salgisi
azalmaktadir (5). Natrilirezisin azalmasimda
dopaminin de rolii olabilir.

Sonug olarak sekil 2 deki gibi bir fizyopa-
tolojik hipotez ortaya konabilir (5). Burada
esas rolii sismanlik oynarken, diyet, stres,
kapiler fonksiyon bozuklugu gibi faktérlerin
de etkisi diistiniilmektedir. Bu nedenle teda-
vide ana nokta sismanhgin giderilmesidir
(3,5).

Sivi tutulumu sendromunda tedavi stra-
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tejisi fibromiyalijide oldugu gibi ayrinti
arastirma, hastay: semptomlar hakkinda bil-
gilendirme, bulgularnm ve bozukluklarm
gercek oldugunu kabul ederek hastaya ilgi
ve anlayig gostermektir. Yoksa psikiyatrik
semptomlarin doktorun ilgisizlifi sonucu
agirlagabildigi distintilmektedir (3,5). Has-
talar semptomlar1 arttirabilecek &rnegin
uzun sireli ayakta kalma, sicak cevre gibi
faktorler hakkinda bilgilendirilmelidir.

Ditiretiklerin siklikla tedavide ilk basa-
mak geklinde kullanilmiglarsa da, sivi tutu-
lumu sendromunu daha kétiilestirdikleri bi-
linmektedir (9). Odem igin verilen diiiretik-
ler damar ici siviyr azaltir. Bu durumda
damar ¢aplarinda genel daralma ve aldoste-
ron diizeylerinde damar igi siviy1 azaltir. Bu
durumda damar caplarinda genel daralma
ve aldosteron diizeylerinde artis olur. Al-
dosteronun artmas: bobrekten sodyum ile
su tutulmasimi daha da arthrr (1,19).
Ditiretik tedavisi kesilirken hastaya semp-
tomlarin kisa bir siire igin siddetlense de
uzun dénemde diizelecegi anlatilmalidir (9).

Esas tedavi distik kalorili, disiik kar-
bonhidrath ve diyet tuz iceren gida alimudir
(). Tip II diyabet melitusta oldugu gibi ka-
lori kisitlamasi insiilin cevabimu diizerile-
yerek, gorece artan insiillinemiyi azaltir.
Boylece sodyum ve su tutulumu azalma-
styla etkili kilo kayb:t saglanir (1,6). Agirlik
azalmas: sismanhigin yarattig: varsayilan fiz-
yopatolojik etkileri dtizeltmede yardimci
olur. Her diyet tedavisinde oldugu gibi has-
talarm kisa ve diizenli araliklarla izlem, di-
yete uyumu ve cesaretlendirmeyi kontrol et-
mede yararhdir (5).

Sivi tutulum sendromunda ilag tedavisi
tartismalidir. Diiiretikler, agir afektif bozuk-
luk 6ykiisii olmayan, sisman olmayan, ama
stvi tutulumu olanlar disindaki olgularda
semptomlar artirabilir (20). Bu agir olgular-
da ditiretikler aralikli olarak, sivi tutulumu-
nun alevlendigi doénemlerde, semptomlari
kontrol amaciyla kullanabilir. Tiyazid veya
potasyum tutucu diliretikler Henle hal-
kasina etki eden diiiretiklere gére daha az
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hasar yaratir. Yine de tiyazid diiiretikleri
elektrolit dengesizligi, sekonder aldostero-
nizm ve glukoz entoleransina yol agabilirler
(20). Hormon replasman tedavisinde kul-
lanulan 6strojenler ve nonsteroid antienfla-
matuar (NSAE) semptomlar tizerindeki etki-
lerini gérmek igin bir stire kesilebilir (1).

Swvi tutulumu sendromunda bromokrip-
tin ve levodopa bazi hastalarda goriilen
diigiik dopaminerjik durumu diizeltmek,
natritirezi arttrmak amaciyla kullanilmistir.
Kaptopril, propranolol ve klorpropamid de
kullanilmissa da kontrollii klinik c¢alismalarin
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