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Adrenokortikal karsinom g¢ocukluk caginin na-
dir goériilen malign timérlerindendir. Cocukluk ¢agi
tiimoérlerinin % 0.2’sini, karsinomlarinin %1.3’Un;
adrenal timorlerin ise % 6’sin1 olugturur. Adreno-
kortikal karsinomlar siklikla 5 yag alt1 ve 4-5. dekatta
gorulurler(1).
Hastalarin ¢ogu virilizasyon bulgular: veya cushingoid
bulgular ile karakterize endokrin anormalliklerle bag-
vurur. Tek bagina Cushing sendromu veya virilizasyon-
la birlikte cushing sendromu en sik gérulen seklidir.
Adrenokortikal karsinomlu hastalarin yaklasik %10’u
higbir endokrin anormallik géstermez; ki bu durum ge-
nellikle daha ileri yaslardaki ¢ocuklarda ve adolesan-
larda goritlur ( 2-5).Adrenokortikal tiimor, klinik olarak
KAH’e benzer bulgular gosterdigi icin ayiric: tanida
zorluk yasanabilmektedir. Burada benzer sekilde bag-
langicta KAH digtintlen ancak daha sonra AKK tanisi
alan bir olgu sunulmustur.
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OLGU SUNUMU

Uc yasinda erkek hasta 6 aydir viicudunda killan-
ma, penis buyumesi ve karin gigligi sikayetleri ile bag-
vurdu. Fizik incelemede; boy: 88.5 cm ( boy SDS: - 1.25
SD ), viicut agirligr: 15.5 kg ( relatif viicut kitle indeksi:
120 ), kemik yasi: 3 yas ile uyumluydu. TA: 170 / 120
mmHg olup diger vital bulgulari normaldi. Yuzinde
yaygin akneleri, maskiilan gérunimu ve trunkal obe-
zitesi dikkati ¢eken hastanin penis boyu 9 cm ( > %90
), testis volimu 5 ml, pubars: evre 2 idi. Laboratuar de-
gerlendirmesinde; Na: 138 ( 130-145 ) mmol/L, K: 3.3 (
3.5-4.5 ) mmol/L, testesteron : 27.9 ( 0.3-3.2 ) ng/dl, LH:
0.26 mIU/ml, FSH: 0.65 mIU/ml, plazma renin aktivite-
si: 18.9 ( 3.5 - 65.6 ) ng/ml, aldosteron: 9.8 ( 3.8-31.3 ) ng/
dl, bazal 17 hidroksi progesteron : 42.7 ng/ml, ACTH:
0.81(8.3-57.8) pg/ml, kortizol: 19 (6.2 - 19.4 ) mecg/dl,
DHEA-S: 229.7 ( 6-21) mcg/dl, 11 — deoksikortizol: 16.3
(0-8) ng/ml, ACTH uyarisina pik 17 hidroksi progeste-
ron yaniti: 60.1 ng/ml, pik kortizol: 19.2 mcg/dl bulun-
du. Yalanci puberte prekoz diistintilen olguda
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17 — OH progesteron ve 11 — deoksikortizoliin yik-
sek olmasi, hipokalemi ve ciddi hipertansiyonun varlig
11 - beta hidroksilaz eksikligine bagli konjenital adre-
nal hiperplazi olabilecegini diigtindiirdi. Hidrokortizon
20 mg/m2/gin ve hipertansiyona yonelik spironolak-
ton, nifedipin, enalapril, propranolol tedavisi baglan-
di. Tansiyonlar: kontrol altina alinamayinca nitroprus-
sid infuzyonu tedaviye eklendi. Bir haftalik izlemde
tansiyonlar1 normale donmeyen hastada abdominal
distansiyonu nedeniyle yapilan USG’de sag surrenal
kitle saptandi.Abdominal magnetik rezonans gérunti-
lemede (MRG) ise; sag surrenal lojda 77 x 67 mm bo-
yutlarinda heterojen — hipoekojen yapida, internal en
buyugi 5 mm kalsifikasyonlar igeren lobtile konturlu
solid kitle saptandi. Feokromasitoma nedeniyle deger-
lendirilen VMA, metanefrin, normetanefrin diizeyleri
normal olan hastada adrenokortikal timoér diugtintlda.
Metastaz agisindan yapilan toraks tomografisi ve ke-
mik sintigrafisi normal olarak degerlendirildi. Cerrahi
olarak total rezeksiyon ile ¢ikarilan kitlenin patolojik
incelemesi iyi diferansiye adrenokortikal karsinom ola-
rak rapor edildi. Kitlenin total rezeksiyonu ve metas-
taz olmamasi nedeniyle adjuvant kemoterapiye gerek
gorulmedi. Operasyon 6ncesi ve sonrasinda adrenal
yetmezlik profilaksisi olarak steroid tedavisine devam
edildi. Tamoérun ¢ikarilmasindan yaklagik 1 hafta son-
ra tansiyonlari normale dénen hastanin; 17 OH proges-
teron duzeyi 1.5 ng/ml, plazma testesteron dizeyi < 20
ng/dl, DHEA-S < 15 mg/dl bulundu. Almakta oldugu
hidrokortizon ve antihipertansif tedavileri azaltilarak
kesildi. Hasta postoperatif 3. yilinda; takvim yasi: 5
yas, boy SDS: 0 SD, penis boyu: 7 cm , pubars evre 1,
testis volumiu 3 ml’ye geriledi. Yuziindeki tuyleri dokil-
da. LH: 0.11 mIU/L, FSH: 0.5 mIU/L, total testesteron :
<20 ng/dl, ACTH: 30 pg/ml, kortizol : 10.4 mikrogram/
dl, 17 OH progesteron: 0.11 ng/ml, aldosteron : 29.1
ng/dl, PRA: 37.1 ng/ml, LH-RH testine pik LH yanit1
5mIU/L’nin altinda bulundu.

TARTISMA

Adrenokortikal karsinom, ¢ocuklarda nadiren
gorilen, siklikla timoérden salgilanan hormonlar ne-
deniyle ortaya c¢ikan klinik bulgular ile tani1 alan bir
timordir. Olgumuzdaki virilizasyon bulgulari, hiper-
tansiyon ve 1l-deoksikortizoliin yuksek bulunmasi
11-% hidroksilaz eksikligine bagl konjenital adrenal
hiperplazi digindirmustir. Bununla birlikte tedaviye
ragmen tansiyonlarinin yiiksek seyretmesi, ayrica fark
edilen abdominal distansiyon ve ACTH uyari testine
alinan yanitlarin yiksek ancak plato ¢izmesi malignite

ihtimalini akla getirmistir. Adrenokortikal karsinom-
lar adrenal hiicrelerden salgilanan her tar hormonu
salgilayabilmekte ve klinik bu hormonlarin yuksekli-
gine bagh gelismektedir. Bizim olgumuzdaki timor
170H progesteron, 11-deoksikortikosteron, kortizol,
DHEA-S ve testesteron salgilamaktaydi. Salgilanan
bu hormonlar da virilizasyon bulgularinin yani sira
ciddi hipertansiyona neden oluyordu. Tumorin cerra-
hi olarak tamamen ¢ikartilabildigi olgularda klinik ve
laboratuar bulgular: tamamen normale dénmektedir.
Bizim olgumuzda da timoérin tamamen c¢ikartilmasi-
n1 takiben klinik bulgularinda ve hormon diizeylerinde
diizelme oldu. Olgumuzdaki adrenal hormon diizeyle-
rinin 6zellikle de testesteronun ytikselmesi hipotalamo
hipofiz gonad eksenini uyararak LH piklerine neden
olmus ve testis volimuna 5 ml’ye ulastirarak gercek
erken puberteyi tetiklemisti. Ancak timoérin tamamen
cikartilmasiyla etkenin ortadan kalktigini dasundugi-
miizden GnRH analogu tedaviye eklenmedi(6-7). Has-
tanin 3 yillik izleminde testis voliimii 3 ml’ye geriledi ve
pik LH < 5 mIU/L bulundu.

Adrenokortikal karsinom, nadiren konjenital adrenal
hiperplazi ile birlikte gortlebilmektedir( 6-9 ). Bazi
yazarlara gore adrenal bezin ACTH ile kronik stimu-
lasyonu adrenal bezde hiperplazi; adenom yada karsi-
noma sebep olabilmektedir. (8 -10,11). Yalanci puberte
prekoz dusuntlen olgumuzda 17 OH progesteron ve
11 deoksikortizoliin ytuksek olmasi, plazma renin ak-
tivitesi ve aldosteronun baskili olmasi, hipokalemi ve
ciddi hipertansiyon bize 11 beta hidroksilaz eksikligi-
ne bagh konjenital adrenal hiperplazi olabicegini dii-
stindurdu. Baglanan glukokortikoid tedavisine ragmen
bir haftalik izlemde tansiyonlari normale dénmeyen
olgunun abdominal distansiyonu nedeniyle yapilan ab-
dominal gérintiulemelerinde sag surrenal kitle tespit
edildi. Kitlenin rezeksiyonundan sonra tiim klinik ve
laboratuar bulgularinin diizelmis olmasi bize olgumuz-
da KAH birlikteligini distindtrmedi. Adrenokortikal
karsinom, KAH bulgular ile kargimiza ¢ikabildigi gibi;
zayif kontrolli KAH’li hastalarda ACTH asir1 salinimi-
na bagl adrenal hiicrelerde malign degisimler goru-
lebilmektedir. Literaturde 16 yasinda tuz kaybettiren
tip KAH tanisiyla izlenen bir hastanin takiplerinde sol
strrenal kitlesi tespit edilmigtir(8).

Cocuklarda AKK nedeni tam olarak bilinmemektedir.
En sik sporadik olarak gérulmekle beraber Li- fraume-
ni, Beckwith- Wiedeman gibi bazi herediter sendrom-
larla birlikte de adrenokortikal karsinom bildirilmek-
tedir (1,12). ik kez Miller AKT’larin genetik bir temeli
oldugu fikrini ileri stirmugtur(13). AKT;
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Beckwith-Wiedeman sendromunda en sik gorilen
ikinci timordar (13). Tumor stipresér bir gen olan
P53 genindeki inhibe edici mutasyonlar ¢cocukluk ¢ag:
adrenokortikal karsinomlarda %90 oraninda pozitif
bulunmaktadir (10,14,15). Bizim olgumuzda da P53
mutasyonu pozitif saptanmisgtir. Kanada ‘da Wagren J
ve arkadaslarinin ¢ocukluk ¢agi adrenokortikal karsi-
nomlarinda P53 mutasyon (+) ligi sikligi arastirilmisg,
yasayan hastalarin % 50 sinde exon 5.6 ve 7 de TP53
mutasyonu saptanmigtir (16). Gliney Brezilya’da TP53-
R337H mutasyonu tanimlanmis, bunlarda adrenokor-
tikal karsinom sikliginin genel nifusa gore 10 -15 kat
daha fazla oldugu gosterilmistir (17).

Adrenokortikal timoérlerde klinik kitlenin fonksi-
yonel olup olmamasina bagldir. Cogu tumorler sekre-
tuardir; hastalar tipik olarak virilizasyon ya da Cushing
sendromu gibi endokrin semptomlar ile bagvururlar(5).
AKK’lu ¢ocuklarda virilizasyon hastalarin % 84.2’sinde
rastlanan en sik klinik bulgudur (2). Adrenal tiimorler-
de klinik, timorin salgiladigi hormona bagh gelismek-
tedir. Kortizol salgilayan kitlede obezite, HT, cushing
sendromu; androjen salgilayanda virilizasyon bulgula-
r1; aldosteron salinimina bagh HT, kas guigstizlugu ve
hipokalemi; 6strojen salgilayan timoérlerde ise erken
puberte ve jinekomasti gorulebilmektedir. Tumorlerin
%10’u nonfonksiyonedir ve baglangi¢ta hastalar hicbir
endokrin anormallik gostermezler. Tek basina gluko-
kortikoid hipersekresyonuna bagli Cushing sendromu
sadece % 5.5 hastada bildirilmistir (10). Aksine yetis-
kinlerde Cushing sendromu yada non- fonksiyonel
timorler daha fazla gérulmektedir (18). Feminizan tii-
morler nadirdir. Bizim olgumuz da stirrenal androjen
salinimina bagl virilizasyon bulgular: ve erken puber-
te; 11-deoksikortizol salinimi sonucu ise hipertansiyon
ve hipokalemi mevcuttu.

AKK’lu ¢ocuklarda bagvuruda hipertansiyon ora-
n1 % 43’tur ( 2 ). HT agresif olarak tedavi edilmelidir;
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eger tedavide gecikilir yada tedavi edilmezse hipertan-
sif ensefalopati, koma veya 6liimler meydana gelebilir.
Tipik olarak timérun g¢ikarilmasindan 1 hafta sonra
hipertansiyon ditizelir. Bizim olgumuzda da cerrahi
ile kitle ¢ikarilana kadar tug ilag ile yapilan hatta nit-
roprusid infiizyonu ile ciddi antihipertansif tedavilere
ragmen kontrol altina alinamayan direncli HT olmasi-
na ragmen tumorun ¢ikarilmasindan sonraki tigiincti
giinde tansiyon normale déndu.

Adrenokortikal karsinomlarin primer tedavisi cerrahi-
dir. Evrelendirmede tiumorin ¢ikarilabilirligi ve metas-
taz varliglr 6nemlidir. Tamamen ¢ikarilabilen, cerrahi
sinirlari negatif ve metastazi olmayan vakalar da adju-
van kemoterapiye gerek yoktur. Bizim olgumuz da tek
basina tam cerrahi rezeksiyon uygulanmig, ¢ikarilan
timoritn agirhigr 500 gr olctlmustir. Tumor agirhig-
nin 200gr Gzerinde olmasi kéti prognoz kriterlerinden
birisi olmakla beraber olgumuzun 3. yi1l izleminde re-
laps olmamigtir. AKK tedavisinde kemoterapi cerra-
hi olarak tam gikarilamayan ve metastatik vakalarda
6nerilmektedir. Kemoterapinin etkinligi sinirli olmak-
la beraber mitotan, sisplatin, etopozid, doksorubu-
sin ileri evre, metastatik hastalarda kullanilmaktadir.
Prognoz erken evre, cerrahi total rezeke olan AKK’da
5 yillik yasam stresi %50-60 iken, ileri evre, tam ¢i-
karilamayan tiimoérde yagam siiresi %10-20 arasinda
bildirilmektedir(2-5).

Sonug olarak; Salgiladiklar: adrenal hormonlar ile vi-
rilizasyon bulgularina neden olarak konjenital adrenal
hiperplaziyi taklit edebilen adrenokortikal ttimérler
tanida gecikmelere neden olabilmektedir. Ozellikle
kortizol duzeyinin digik bulunmadigi, ACTH duzeyi-
nin yiikselmedigi ACTH uyarisina hormon yanitlari-
nin plato ¢izdigi ve hipertansiyonun tedaviye ragmen
kontrol edilemedigi, obezitenin eklendigi olgularda
malignite akla gelmeli, goruntiileme yontemleri ile tani
cabuklastirilarak, tedavideki gecikmeler 6nlenmelidir.
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