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Nadir Gorilen Bir Tiimor Feokromasitoma; Tek Merkez Deneyimi

Pheochromocytoma is a Rare Tumor; Single Center Experience
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Ozet

Amag: Noroektodermal orijinli nadir bir timor olan
Feokromasitomali olgulardaki klinik deneyimlerimizi gézden
gegirmektir.

Yéntem: 2005 ve 2012 yillari arasinda klinigimizde
feokromasitoma tanisi konmus 14 hastanin  klinik,
laboratuar, radyolojik ve cerrahi verileri geriye donik
olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Klinigimizde feokromasitoma tanisi ile tedavi
goren 14 hastanin 8'i erkek, 6’s1 kadin olup yaslari 18 ve 60
arasinda degismekte idi. Hastalarin 10 (%71)unda
hipertansiyon mevcuttu. En sik semptom karin agrisi (%57)
idi. Yerlesim yerleri agisindan sekizi (%57) solda, besi (%35)
sag ve birinde (%7) timor bilateral adrenal yerlegimliydi.
Tanida kullanilan goriintileme yontemi ultrasonografisi ve
bilgisayarli tomografiydi. Hastalarimizin hig birisinde ailesel

feokromasitoma sendromu ile iligkili degildi. Butin
hipertansif hastalara preoperatif fenoksibenzamin ve
propranolol  verildi. Cerrahi islem dokuz olguda

laparoskopik, besinde ise laparotomi ile gercgeklestirildi.
Hipertansif hastalarin % 80’inde cerrahi sonrasinda
remisyon gozlendi. iki hastada malign feokromasitoma
tespit edildi. Tim hastalarin takibi 24 saatlik idrarda VMA
diizeyi ve batin BT ile dizenli olarak yapildi. Takiplerde
olgularin birinde karaciger metastazi tespit edildi.

Sonug: Bu calisma ile feokromasitomanin nonspesifik ve
degisken bir kliniginin oldugu gosterilmek istendi. Siklikla
timor rastlantisal olarak bulunmaktadir. Feokromasitoma
nadir bir timor olmasina ragmen, dogru bir degerlendirme,
iyi bir preoperatif hazirlik ve tam cerrahi eksizyon ile tedavi
edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Adrenal kitle, néroektodermal timor,
feokromasitoma.

Abstract

Objective: The aim of our study is to review our clinical
experiences with pheochromocytoma cases which are rare
tumors with neuroectodermal origins.

Method: The clinical, lab, radiological, and surgical data of a
total of 14 patients diagnosed with pheochromocytoma
between 2005 and 2012 at our clinic were evaluated
retrospectively.

Results: Eight out of 14 patients who received treatment at
our clinic having been diagnosed with pheochromocytoma
were male, while 6 were female and their ages ranged
between 18 and 60. 10 (71%) of the patients had
hypertension. The most frequent symptom was abdominal
pain (57%). Eight tumors were located on the left (57%) and
five were located on the right (35%), while one tumor (7%)
had bilateral adrenal location. The imaging techniques used in
diagnosis  were ultrasonography and computerized
tomography. None of our patients had a history of familial
pheochromocytoma. All the hypertensive patients were
administered pre-op phenoxybenzamine and propranolol.
The surgical procedures were performed by laparoscopy in
nine cases, and by laparotomy in five. Post-op remission was
observed in 80% of the hypertensive patients. Malign
pheochromocytoma was detected in two patients. The
follow-up of all the patients was conducted through testing
the VMA level in 24-hour urine and through abdominal CT
regularly. The follow-ups revealed that one case had liver
metastasis.

Conclusion: This study aims at demonstrating that
pheochromocytoma has a non-specific and unstable clinic.
The tumor is frequently found randomly. Although
pheochromocytoma is a rare tumor, it can be treated through
a right evaluation, good pre-op preparation, and complete
surgical excision.

Keywords: Adrenal mass, neuroectodermal tumor,
pheochromocytoma.

Giris

Feokromasitoma noroektodermal  orijinli
kromaffin hiicrelerinden kaynaklanan,
katekolamin lreten nadir bir timordir.

insidansi 1-2 milyonda birdir. Feokromasitoma
ilk defa 1886 yilinda tekrarlayan bas agrisi
ataklari, carpinti ve anksiyete ile aniden 6len
gen¢ bir bayan hastada F.Frankel tarafindan
tanimlanmistir. Hastanin yapilan otopsisinde

bilateral adernal medullada timor
gosterilmistir. Feokromasitoma terimi ilk olarak
1905 yiinda POLL tarafindan dikromat ile
muamele edilen timorin kesit ylzeyini
esmer(feo) renk(chromo)’li gérmesi sonrasinda
kullanmistir (1, 2). Feokromasitoma igin ilk
cerrahi girisim 1927 yilinda Roux tarafindan iki
yildir epizodik bas donmesi ve bulanti sikayeti
olan bir hastadan suprarenal tlimor eksize
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edilerek yapilmistir (3, 4). Vakalarin blyuk
¢ogunlugunda  (%90) tiimor  kromaffin
hiicrelerinin ¢ok miktarda bulundugu adrenal
medulladan kaynaklanmaktadir. Ekstra adrenal
feokromasitomalar paraganglioma olarak da
adlandirilirlar ve genellikle intraabdominal
sempatik  zincirden ya da zuckerkandl
organindan kaynaklanmaktadir (5). intratorasik
feokromasitomalar %1 den az olup sempatik
zincir ile iliskilidirler.  Diger ekstraadrenal

yerlesim vyerleri intaperikardiak (6, 7),
interatrial septum (8), prostat (9) ve
mesanedir.

Bu ¢alismada amag klinigimizdeki

feokromasitoma hastalarinin tani ve tedavisi ile
ilgili 7 yillik deneyimlerimizi literatir esliginde
degerlendirmektir.

Tablo 1. Hastalarda semptomlarin dagilimi

Eslik eden Semp-  Hasta sayisi %

tomlar (n) ’

Karin agrisi 8 57
Carpinti 6 42,8
Titreme 6 42,8
Terleme 5 35,7
Yorgunluk 5 35,7
Bas agrisi 4 28,5
Bulanti ve kusma 4 28,5

Materyal ve Metod

2005 ve 2012 vyillari arasinda klinigimizde
intradrenal feokromasitoma tanisi konmus
hastalar geriye donik olarak degerlendirildi.
Feokromasitoma tanisi; tipik klinik semptom ve
bulgular, florometrik yontemle Ool¢liimis 24
saatlik idrar katekolamin ve/veya katekolamin
metabolitlerinin artmis dizeyleri,
ultrasonografi (USG), bilgisayarli tomografi
(BT), manyetik rezonans inceleme (MRI)'de
kitle varhginin saptanmasi ve cerrahi sonrasi
elde edilen patolojik inceleme sonuglar ile
konuldu. Ekstraadrenal feokromasitomlar ve
inceleme sirasinda yeterli veri elde edilemeyen
intraadrenal feokromasitomlar calisma disi
birakild.

Hastalara hangi nedenle radyolojik inceleme
yapildigi belirlendi. Fizik muayenede saptanan
pozitif bulgular degerlendirildi. USG ile tespit
edilen adrenal kitlelerden operasyon 6ncesi BT
istendi. Radyolojik incelemede 6zellikle kitlenin

boyutu, homojenitesi, kitle duvarinin
diizglinltgl, lokalizasyonu ve rezektabilitesi
degerlendirildi.

Demografik veriler, klinik semptomlar, ailesel
hastaliklar, preoperatif ve postoperatif idrar
VMA dizeyleri, lokalizasyonu belirlemeye
yonelik calismalar, operasyon oncesi
farmakolojik tedaviler, cerrahi bulgular ve
takipler analiz edildi.

Elde edilen verilerin istatistiksel analizleri SPSS
15,0; programi ile yapildi. Analizde surekli
degiskenler ortalama (+ standart sapma),
gerektiginde kategorik degiskenler siklik (n,%)
olarak sunuldu. Operasyona ait tedavi sonuglari
ile ilgili veriler ylizde oranlariyla birlikte tablolar
halinde sunuldu.

Sekil 1. hastanin

Feokromasitomali  bir
bilgisayarli tomografi gérintis.

Bulgular

Demografik veriler: 2005 ve 2012 vyillan
arasinda 7 vyl icerisinde hastanemizde 14
hastaya feokromasitoma tanisi ile cerrahi
uygulanmistir. Basvuru sirasinda hastalarin yas
araligi 18- 60 (ortanca deger 41) idi. Hastalarin
sekizi erkek, altisi kadin idi. Hastalarimizin hig
birinde ailesel sendromlarla iliskili
feokromasitoma yoktu.

Klinik bulgular: Farkl klinik bulgularin sikhg
tablo 1'de gosterilmistir. Hastalarin ikisinde
yeni tani olmak Uzere 10'unda (%71)
hipertansiyon mevcuttu. Basvuru esnasinda en
stk goriilen semptom karin agrisi (% 57) idi.
Carpinti, titreme (%42,8), terleme, yorgunluk
(%35,7), bas agrisi, bulanti ve kusma (%28,5)
diger belirtiler idi.
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Tablo 2. Hastalara ait 24 saatlik idrarda olgllen
hormon ve metabolit degerleri

Normal
. .
Yiiksek n(%) (%)
Vanil Mandelik
Asit (mg / 24 9 (%64) 5 (%36)
saat)
Metanefrin (ug . )
/ 24 saat) 5 (%36) 9 (%64)
Normetanefrin . )
(ug/24saat)  L1(#783)  3(%2L5)
Fonetrin W8/ 12(uss7)  2(%143)
24 saat) 009, 014,

Norepinefrin

(ug / 24 saat) Db

5 (%36)

Sekil 2.
manyetik rezonans goriintlsu.

Feokromasitomali bir hastanin

Biyokimyasal degerlendirme: Tim hastalarda
24 saatlik idrar analizinde vanilmandelik asit,
metanefrin, normatanefrin, epinefrin ve
norepinefrin  dlizeylerine  bakildi.  Dokuz
hastada (%64) idrar VMA seviyesi yliksek olarak
bulunmustur. Feokromasitomali hastalara ait
24 saatlik idrarda o6l¢tilen hormon ve metabolit
degerleri tablo 2’'de 6zetlenmistir.

Lokalizasyon c¢aligmalari: Tim hastalarda
timor lokalizasyonunu belirlemek igin batin
ultrasonograsi ve batin tomografisi (Sekil 1)
kullanilmistir. Bes hastaya batin manyetik
rezonans (Sekil 2) goriintileme yapilmistir.
Metaiyodobenzilguanidin (MIBG) bir hastaya
uygulanmis ve pozitif sonug alinmistir. Yerlesim

yerleri arasinda sekiz tiimor (%57) solda, bes
timor (%35) sagda bir (%7) hastada ise timor
bilateral idi. TUmor boyutu BT ile tespit edilen
en buyidk boyut olarak kabul edildi. Ortalama
timor boyutu 4,9 (+1.38) cm olarak hesaplandi.
Hastalarda operasyon o©ncesinde maligniteyi
destekleyen radyolojik gorinti yoktu.

Preoperatif hazirlik: Tim hipertansif hastalara
preoperatif fenoksibenzamin ve propranolol
verilmistir. TUm hastalara arterial yol agilmis ve
preoperatif intravaskiler volim dizeltilmistir.
Operatif bulgular ve adjuvan tedavi: Cerrahi
hastalarin dokuzunda laparoskopik, besinde ise
laparotomi  ile  yapilmistir  (Sekil  3).
Operasyonda oncelikle adrenal ven baglandi ve
timor oldugunca az maniple edildi. Kitleye
midahale aninda tansiyon degerlerinde
ylikselme tespit edildi. Kardiotonik preparatlar,
beta blokerler uygulanarak stabilizasyon
saglandi. Operasyon esnasinda hicbir hastada
hipertansif kriz gelismedi. Klinik, laboratuvar ve
radyolojik bulgular sonucunda feokromasitoma
tanisi  konulan hastalarin, tedavi sekilleri,
patoloji sonuglarina ve izlemlerine ait veriler
tablo 2’te gorilmektedir.

Histopatolojik incelemde iki hastada
maligniteyi dislindiiren kapsil invazyonu ve
normal silirrenal doku igine invazyon tespit
edildi. Her iki olguda da uzak organ metastazi
yoktu. Malign tanisi alan iki hastaya adjuvan
radyoterapi uygulandi.

On hasta operasyon o©ncesi antihipertansif
tedavi almakta idi. Bunlardan ikisi (%20)
operasyon sonrasi da hipertansif seyretmis,
diger sekizinde (%80) ise cerrahi tedavi
hipertansif icin klratif olmustur.

Takip: Tim hastalar dizenli bir sekilde batin BT
ve 24 saatlik idrar VMA dizeyi ile takip edildi.
Hastalarimizin ~ hi¢  birinde  lokal  niks
olmamistir. Takipler esnasinda bir hastada
karaciger metastazi saptandi. Hastalarin tedavi
sekilleri, patoloji sonuclari ve izlemlerine ait
veriler tablo 3’te 6zetlenmistir.
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Sekil 3.
feokromasitomanin makroskobik gériinim.

Laparoskopik  olarak ¢ikarilan

Tartisma

Feokromasitoma, adrenal medulladaki
kromaffin hiicrelerinden veya sempatik sinir
sistemindeki  paragangliyon  hiicrelerinden
kaynaklanan, katekolamin salgilayan, genellikle
iyi huylu bir timordar (4, 9, 10).
Feokromositoma otopsilerde % 0.1 oraninda
saptanirken klinik olarak daha az goérdlir. En sik
3. ve 5. dekatlarda gorulir. Kadin ve erkekte
gorilme oranlari benzerdir. Hastalarimizin 18 —
60 (ortanca deger 41) yas arasinda olup ¢ogu
geng yas grubunda idi. Erkek/Kadin orani (8 E/
6 K) 1,3 olarak saptandi.

Tiroid mediller karsinomu ve paratiroid
adenom ya da hiperplazisi ile iliskili ailesel
feokromasitoma MEN tip 2A (sipple sendromu)
olarak tanimlanmistir. MEN tip 2B de
feokromasitoma ve mediller tiroid ca ile
birlikte gastrointestinal ganglion6romatozis
(dudak, dil ya da bukkal kavitenin benign
mukozal néromasi), gbz kapagi, konjunktiva ya
da korneanin benign mukozal néromlari ve
marfanoid ozellikler gorilir. Feokromasitoma
ayni zamanda otozomal dominant bir hastalik
olan; cerebellumda, spinal kord ya da retinada
hemanjioblastoma, renal hiicreli karsinom ya
da kist, pankreatik kist ve feokromasitoma ile
karakterize Von-Hippel Lindau hastaliginin ilk
bulgusu da olabilir. Ayrica Von— Recklinghausen
hasthigl olan hastalarda da feokromasitoma
prevalansinda artis vardir (10). Hastalarimizin

hic  birinde  feokromasitomanin  ailesel
sendromlar ile iliskisi yoktu.
Feokromositomalar salgiladiklari

katekolamin ve diger peptidler araciligi ile
paroksismal ya da persistan hipertansiyona yol

acarlar. Paroksismal atak sirasindaki diger
semptomlar bas agrisi, yogun terleme, ¢arpinti,
kaygi, goglis agrisi, bulanti, kusma, solukluk
veya kizariklik olarak siralanabilir. Bu son
calisma da daha o©nceki g¢alismalarda oldugu
gibi gosterdi ki semptomlar ¢ok degiskenlik
gosterebilmektedir (11- 13). Hastalarimizda en
stk semptom hipertansiyon ve abdominal agri
idi ve diger semptomlarin sikligi daha azdi.
Semptomlarin sensitif olmamasi nedeni ile
klinik olarak feokromasitomadan stiphelenmek
olduk¢a zordur. Bu zorluk nedeni ile
semptomlarin ortaya cikisi ile tani konmasi
arasindaki slire uzamaktadir ve tani genellikle
rastlantisal adrenal kitle seklinde ya da otopsi
esnasinda konmaktadir. Feokromasitomayi
disindirecek en sk semptom oOzellikle
paroksismal ya da direngli olan ve adrenal
kitlenin eslik ettigi hipertansiyondur.
Hipertansiyon yoklugu feokromasitoma
tanisini ekarte ettirmez (14). Olgularimizin
onunda (%71) hipertansiyon vardi. Hipertansif
hastalarin %0,1 inde  feokromasitoma
gorilmektedir ve c¢ok farkli klinik ozellikler
gosterebilmektedir. Nadir goriilmesi ve farkh
klinik 6zelliklere sahip olmasindan dolayi tani
koymak zordur ve blyilk ¢cogunlugu radyolojik
tetkikler (6zellikle karina yonelik tetkiklerde)
esnasinda insidental olarak bulunmaktadir.

Tablo 3. Hastalarin tedavi sekilleri, patoloji
sonuglari ve izlemlerine ait veriler

wo Say! 0

Ozellik (n=14) %

. Laparoskopik 9 64
Cerrahi

Laparatomi 5 36

Bening 12 84
Patoloji

Malign 2 14

Metastaz 1 7

Calismamamizda feokromasitoma tanisi igin
biyokimyasal yontemlerden 24 saatlik idrar
VMA, metanefrin, normatanefrin, epinefrin ve
norepinefrin  diizeyi  kullanilmistir.  Bizim
hastalarimizin %64’iinde VMA, %85’inde de
katekolaminlerin yiksek oldugu saptandi.
Bulgularimiz literatiirle uyumlu idi (15- 17). Bu
giine kadar kullanilan testlerden hig¢ birisi
timoér  gelisiminin ~ erken  dénemlerinde
feokromasitoma tanisini digerlerinden 6nce
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gosterememektedir (18). Bu testlerin hig
birisinde normal degerler feokromasitoma
varligini ekarte ettirmez (19).

Tumor lokalizasyonu temel olarak batin BT ile
yapilmaktadir (20). Bununla birlikte rastlantisal
adrenal kitlelerin sikligi géz o©nine alinirsa,
cerrahi dncesi MIBG sintigrafisi de yapilabilir.
Bu ¢alismada batin CT %100 sensitivite ile tim
vakalarda  kullanilmakla  beraber  MIBG
sintigrafisi sadece bir hastada kullanilmistir.
Hastalarimizin hig¢ birinde malignite gostergesi
olan lokal infiltrasyon ya da metastaz varlg
gorilmemistir. Diger galismalarin aksine bizim
¢alismamizda timoér sol adrenal bezde daha
yiksek oranda saptanmistir. Daha Onceki
calismalarda (21) oldugu gibi bizim g¢alismamiz
da gostermektedir ki tedavinin en o6nemli
basamagini operasyon oncesi hazirlik
olusturmaktadir. Bltin hipertansif hastalara
operasyon  oncesi  fenoksibenzamin  ve
propranolol verilmistir. Tim hastalara Arterial
monitorizasyon yapimis ve  preoperatif
intravaskdler voliim tamamlanmistir.
Laparoskopik adrenalektomi teknigi daha az
morbiditeye sahip olmasi, erken iyilesme
saglamasi, postoperatif daha az agn
olusturmasi ve daha az hastanede kalis
siresinden dolayr agik adrenalektomiye gore
tercih edilebilir bir prosedir olarak kabul
goérmistir (5, 6). Bizim serimizde de en cok
kullanilan cerrahi teknik dokuz hasta ile
laparaskopik adrenalektomi idi. Cerrahi islem
esnasinda hi¢ bir hastada hipertansif kriz
gelismedi.  Hastalarin  ikisinde (%  14)
histopatolojik olarak malignite tespit edildi.
Malign  hastalar adjuvan radyoterapiye
gonderildi. Takiplerin de karacigerde multipl
metastaz tespit edilen bir hastaya adjuvan
kemoterapi verilmistir.

Calismamizda cerrahinin kan basinci Uzerinde
olan olumlu etkinligi dokiimante edilmis ve
hastalarin %80'ninde hipertansiyon diizelmistir.
Cerrahi tedavi sonrasi hipertansiyonda belirgin
diizelme olmayan hastalarda, hipertansiyonun
baska bir sebebi olmasina, kardiyovaskiiler
sistemde katekolaminlerin indlkledigi geri
donlstimsiz yapisal degisikliklerin olmasina ya
da  tanida gecikmeye bagli oldugu
distnllmektedir (22).

Daha 6nce de belirtildigi gibi tim hastalar 24
saatlik idrar WMA diizeyi ve batin BT ile duzenli
olarak takip edilmistir. Diger ¢alismalarin aksine

hicbir hastada lokal niiks goriilmemis, takipler
esnasinda malign feokromasitomali bir hastada
karaciger metastazi saptandi.

SONUC

Feokromasitoma nadir bir timoér olsa da,
uygun bir degerlendirme, operasyon oncesi iyi
bir hazirhk ve tam cerrahi eksizyon ile
hastalarda kir saglanabilmektedir. Hastalarin
cogunda hipertansiyon gorilir ve siklikla
timor rastlantisal olarak bulunur. BT timoriin
lokalizasyonunu belirlemede neredeyse her
zaman basarilidir. Cerrahi hastalarin ¢ogunda
hipertansiyona kiir saglar.
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