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OZET: Feokromositom adrenal medulla ya da sempatik si-
nir sistemindeki diger paraganglionik hiicrelerden kdken a-
lan ve baslica klinik bulgusu hipertansiyon olan nadir gorii-
len bir timordiir. Benign ve malign feokromositom ayiri-
minda komsu dokulara lokal invazyon ya da uzak metastaz
disinda kesin kriter yoktur. Bu makalede, bir olgu nedeniyle,
ilgili literatlir gézden gegirilerek adrenal feokromositomun
klinik ve histopatolojik 6zellikleri sunulmaktadir.

[Anahtar Kelimeler: Feokromositom, adrenal medulla, hi-
pertansiyon]

ABSTRACT: Pheochromocytoma is a rare tumor arising
from chromaffin cells in the adrenal medulla or in other
paraganglia of the sympathic nervous system. Hypertension
is the presenting sign in patients with pheochromocytoma.
With the exception of the presence of local invasion into
contiguous structures or distant metastases, there are no
absolute criteria that distinguish benign from malignant
pheochromocytomas. In this report, we present the case of a
patient with adrenal pheochromocytoma and discuss in the
view of the literature.

[Key Words: Pheochromocytoma,
hypertension]
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GIRIS

Feokromositom adrenal medulla ya da sempatik
sinir sistemindeki diger paraganglionik hiicrelerden
koken alan ve baslica klinik bulgusu hipertansiyon o-
lan nadir goriilen bir timdrdiir (1). 1896’ da Manasse
tarafindan bazi timorlerde kromaffin reaksiyonu ta-
nimlanmig, ancak “koyu renkli tiimér” anlamina gelen
feokromositom ad1 ilk kez 1912 de Pick tarafindan
kullanilmustir (2). Feokromositom, dogru tanist gecik-
tigi takdirde ciddi komplikasyonlara yol agabilen ve
fatal sonuglanabilen bir hastalikdir (3,4). Bu makale-
de, bir olgu nedeniyle, ilgili literatiir gozden gecirile-
rek adrenal feokromositomun klinik ve histopatolojik
ozellikleri sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

47 yasindaki erkek hasta bulanti, 6giirme ataklar
ve i sikintist yakinmalariyla Afyon Kocatepe Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Dahiliye poliklinigine
bagvurdu. Yakimmalarmin son 3 yildir artmis olmakla
birlikte 12 yildir oldugu, benzer yakinmalar1 nedeniyle
bagvurdugu saglik merkezinde bir kez kan basicinin
yiiksek bulundugu 6grenildi. Fizik muayenesinde kan
basinct 150/95 mmHg, nabiz 62/dak olarak 6l¢iildii.
Klinik takipde hastada mide bulantis1 ve eslik eden
siddetli 6giirme semptomlar1 basladiginda fizik mua-
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yenesinde kan basmcmin 250/140 mmHg, nabzin
120/dak oldugu izlendi. Bu sirada yapilan biyokimya-
sal ve tam kan incelemelerinde kan sekeri 250 mg/dl
ve 1okositoz varlig1 saptandi. Nitrogliserin infiizyonu
ile hastanin kan basinci kontrollii olarak dusiiriildii.
Hastada izledigimiz tablo bir feokromositom atagini
gosterdiginden hastanin idrar biriktirmesi saglanarak
vanilmandelik asid (VMA) ve metanefrin diizeyleri
caligildi (Tablo). idame tedavisinde hastaya diisiik
dozda selektif alfa-1-antagonisti prazosin bagslandi.
Hastanin yapilan abdominal ultrasonografisinde sag
adrenal lojda 47x45x40 mm boyutunda kitle izlendi.
Atak aninda VMA ve metanefrin diizeyleri yiiksek bu-
lunan hasta feokromositom On tanisiyla hastanemiz
Genel Cerrahi Anabilim dalina refere edildi. Sag ad-
renal kitle total olarak ¢ikarild.

Materyal makroskopik olarak 53.6 g agirliginda,
7x6.5x2 cm boyutlarinda, bir ucunda 2.5 cm ¢apinda
saglam adrenal bulunan tiimoral doku idi. Kesitinde,
5.5 cm ¢apinda, kapsiillii goriiniimde, gri pembe renkli
nodiiler lezyon mevcuttu. Lezyonun kesit yiiziiniin
dikromat soliisyonu ile koyu kahverengi renge doniis-
tigi gozlendi. Histolojik incelemede, saglam adrenal
komsulugunda, genis alanlarda adrenal dokusuna basi
yapan, ince fibroz kapsiilli, c¢evreden iyi sinirh
tiimoral lezyon izlendi. Tiimoral doku, fibrovaskiiler
stroma iginde, “Zellballen” ad1 verilen kiigiik yuvalar
ya da glandiiler yapilar seklinde yerlesim goésteren ge-
nis eozinofilik, graniiler sitoplazmali poligonal hiicre-
lerden olusuyordu (Resim 1). Fokal bir alanda
perikapsiiler vaskiiler invazyon izlendi. Uygulanan
histokimyasal ¢alismada, Gomori’ nin retikiilin boya-
masi ile retikiiler fibrillerin tiimor hiicrelerini gruplar
halinde g¢evreleyerek, “Zellballen” yapilarini belirgin-
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lestirdigi gortildii (Resim 2). Periodic acid-schiff
(PAS) boyamasinda bazi tiimdr hiicrelerinde
sitoplazmik PAS (+) hyalin globiiller mevcuttu.
Streptavidin-biotin-peroksidaz yontemi ile uygulanan
immiinhistokimyasal boyamada timor hiicreleri
kromogranin ile pozitif boyandi (Resim 3).
“Zellballen” yapilarinin ¢evresinde fokal bir alanda az
sayida S-100 pozitif destek hiicresi izlendi. Tanimla-
nan histopatolojik bulgularla olguya “feokromositom”
tanis1 verildi.

Hastanin ameliyat sonrasi donemde 1 yillik
izleminde ek sorunu olmadi.

Tablo : Hastamin 24 saatlik idrarda VMA, metanefrin ve
normetanefrin degerleri.

Tetkik Sonug¢ Normal Deger
VMA 13.3 pg/mg 2.5-9.0 yg/mg
Metanefrin 1168 ng/24 saat 52 pg/24 saat
Normetanefrin = 1977 ug/24 saat 88 pg/24 saat
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Resim 1. Tiimoral dokuda glandiiler yapilar ve “Zellballen”
yapilar1 (HE, x200).
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Resim 2. “Zellballen” yapilarinin belirgin oldugu kisimlar
(Retikiilin, x40).
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Resim 3. Tiimor hiicrelerinde kromogranin ile yaygin pozi-
tif boyanma (x200)

TARTISMA

APUD “amine  precursor uptake and
decarboxylation”) sistemi iginde yer alan, kromaffin
hiicrelerden olusan feokromositomlar katekolamin ve
diger salg1 iiriinlerini salgilayarak zaman zaman ya da
stirekli olabilen hipertansiyona yol agarlar (5,6). Ad-
renalde yerlesim gosterenler baglica epinefrin, adrenal
dis1 olanlar ise daha ¢ok norepinefrin salgilar. Timor
cogunlukla 3.-4. on yilda goriiliir (5). %10’ u bilateral,
%10’ u ekstraadrenal, %10’ u maligndir. %10’ u ¢o-
cukluk ¢aginda izlenir (7). Cocukluk ¢aginda ortaya
ciktiginda daha cok erkeklerde goriilen, multipl en-
dokrin neoplazi (MEN) tip IIA, MEN tip IIB ya da
von Hippel-Lindau  hastaligi ~ gibi  familyal
sendromlardan biri ile birlikte olabilen multifokal ya
da ekstraadrenal feokromositomlara rastlanabilir (8).
Adrenal dis1 lezyonlarda malignite insidanst %40’ a
kadar yiikselir (5).

Feokromositom olgularinda baslica klinik belirti
hipertansiyon olsa da, feokromositom hipertansiyon
nedenlerinin yalnizca %0.3” {inii olusturmaktadir (4).
Hipertansiyon bulgusuna basagrisi, bulanti, kusma,
carpinti, terleme, solukluk, g6giis agrisi, endise duy-
gusu, tremor ile birlikte bazen halsizlik ve senkop ek-
lenirse feokromositom igin karakteristik olan tablo or-
taya ¢ikar (1,5). Dolasimda uzun siire katekolamin bu-
lunmas1 sonucunda hiperglisemi, kilo kaybi, dilate
kardiyomiyopati, malign hipertansiyon,
serebrovaskiiler olaylar ve myokard infarktiisii gibi
komplikasyonlar goriilebilir. Hipertansiyon tedavi e-
dilmezse sol ventrikiil yetmezligi ve &liimle sonugla-
nabilir (1,4). Feokromositom farkedilmedigi takdirde
baska nedenle yapilan herhangi bir operasyon sirasin-
da komplikasyonlara yol agabilir (3).

Feokromositom tanisi i¢in en iyi biyokimyasal
testler 24 saatlik idrarda serbest katekolamin ya da
metanefrin, VMA gibi katekolamin metabolizma -
riinlerinde artig saptanmasidir. Timor lokalizasyonu
ultrasonografi, bilgisayarli tomografi ya da manyetik
rezonans gorintlileme ile yapilir (4). Meta-
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iodobenzilguanidin taramasi daha ¢ok bilateral, eks-
tra-adrenal, rekiirren ya da metastatik timoriin sap-
tanmasinda kullanilir (1,3,4).

Feokromositomun tek tedavi yontemi cerrahi
eksizyondur. Radyolojik olarak lokal invazyon bulgu-
lar1 olmayan 6 cm’ nin altindaki tiimdrlerde ve
bilateral tiimorlerde laparoskopik rezeksiyon, biiyiik
ya da rekiirren timorlerde agik anterior adrenalektomi
onerilir (9,10). Preoperatif donemde dolasimdaki
katekolaminlerin farmakolojik olarak kontrolii gerek-
mektedir (11). Non-selektif alfa-blokorii  olan
fenoksibenzamin feokromositomlu hastalarda ameli-
yat dncesinde ve perioperatif donemde kan basincinin
kontrolii i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir (1).

Morfolojik olarak feokromositomlar 3-5 c¢cm ¢a-
pinda, 70-150 g agirliginda, fibroz psodokapsiil igeren
tiimorlerdir. Birkag kilograma varan biiyiikliikkde ola-
bilirler (2,5). Kesit yiizleri gri pembe renklidir. Kana-
ma, nekroz, kistik degisiklikler bulunabilir. Dikromat
soliisyonu ile koyu kahverengi renge doniisiir. Bu re-
aksiyon, katekolaminlerin oksidan etki ile pigmente
doniismesine baghdir (5,6). Histolojik incelemede,
genis, graniiler sitoplazmali, poligonal sekilli timor
hiicreleri, fibrovaskiiler stroma i¢inde “Zellballen”
yapilari olarak adlandirilan kiiglik yuvaciklar olusturur
(7). Alveoler, trabekiiler, glandiiler yapilar da buluna-
bilir. Cogu olguda hiicreler PAS (+) hyalin globiiller
icerir. Bu globiillerin sekretuar graniillerin membran
komponentlerinden koken aldigi distiniilmektedir.
Tiimoral dokuda bulunmalari iyi bir prognostik igaret-
tir (2). Feokromositomlar immiinhistokimyasal olarak
sitokeratinle negatif, vimentin, kromogranin, néron-
spesifik enolaz ve sinaptofizin ile pozitif boyanirlar.
“Zellballen” yapilarinin c¢evresindeki destek hiicreleri
S-100 antikoru ile reaksiyon verir (2,7).

Benign feokromositomda klinik olarak hipertan-
siyon, basagrisi, terleme ve tasikardi, malign
feokromositomda ise karmn agris1 ve dorsalji 6n plan-
dadir (12). Feokromositomda erkek cinsiyeti, ekstra-
adrenal yerlesim, yaklasik 300 g’ in lizerindeki agirlik,
pleomorfizm, mitoz, nekroz, vaskiiler invazyon ve S-
100 pozitif destek hiicrelerinin olmamas1 kotil
prognostik faktorlerdir (2,3,7). Sitomorfometrik olarak

yapilan cesitli calismalarda benign
feokromositomlarin diploid DNA igerigine sahip ol-
dugu gozlenirken, malign feokromositomlarda

hiperdiploid ya da triploid DNA patterni izlenmistir
(2). Yine de benign ve malign feokromositom ayiri-
minda komsu dokulara lokal invazyon ya da uzak me-
tastaz diginda kesin kriter yoktur (2,3). Malign
feokromositomlarda 5 yillik sagkalim orani yaklasik
%40-50" dir (2). Metastaz genellikle bdlgesel lenf
nodlari, kemik, karaciger ve akcigere olur (2,9).
Metastatik tiimorii olan hastalarda sagkalim siiresi
yaklagik 1 yildir (7).

Sunulan olguda tiimériin adrenal yerlesimli, 53.6
g agirliginda ve kapsiillii olmasi, mikroskopik incele-
mede yer yer PAS pozitif hyalin globiiller icermesi,

pleomorfizm, mitoz ve nekrozun bulunmamasi
prognoz i¢in olumlu faktdrlerken, hastanin erkek ol-
masl, timoriin mikroskopik olarak fokal bir alanda
vaskiiler invazyon icermesi ve S-100 pozitif destek
hiicrelerinin az miktarda olmasi1 prognozu kotii yonde
etkileyebilir.

Feokromositom hipertansiyonun akilda tutulmasi
gereken nedenlerinden biridir. Klinik olarak lokal
invazyon, bolgesel ya da uzak metastazin degerlendi-
rilmesi benign ve malign feokromositomun ayird e-
dilmesi agisindan 6nemlidir.
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