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dan %10"u adrenal dis1 kromaffin hiicrelerden ko-

ken alan katekolamin salgilayan tiimorlerdir. Hi-
pertansiyonu olan hastalarin %0.2 den daha azinda go-
ruliir. Vakalarin 1/3'unde bagka nedenle istenen batin
BT veya MRI da veya operasyon sirasinda tesadiifen
saptanir. Feokromositoma diisiiniilerek arastirilan
hastalarin ¢ok azinda bu tan1 dogrulanir (1/300).

F eokromositomalar, %901 adrenomediiller doku-

Katekolamin metabolizmasina ve degisik klinik gorii-
niimlere ait bilgilerin artisi, biyolojik sivilarda kateko-
lamin diizeylerinin Olgiimiinde sensitif ve spesifik
kimyasal tekniklerin gelistirilmesi, goriintiileme yon-
temlerindeki ilerlemeler sayesinde feokromositoma ta-
nist daha dogru konabilmektedir.

Feokromositomanin prevalans1 yaklasik yilda 1-
2/100000'dir. Toplumun yaklasik %20’sinin hipertan-
sif oldugu diisiiniiliir ise 100000 hipertansif hastada
yaklasik yilda 5 vakanin ortaya g¢ikmasi beklenir.
Otopsi serilerinde insidans yaklagik 1/2300 olarak bu-
lunmustur.

Katekolamin sentezi ve metabolizmasi

Katekolaminler, tirozin aminoasidinden hidroksilas-
yon ve dekarboksilasyon yolu ile olusur. Amin prekiir-
sor uptake’i ve dekarboksilasyonu (APUD) néroen-
dokrin dokularin bir 6zelligidir. Tirozin, tirozin hid-
roksilaz enzimi ile L-3,4-dihidroksifenilalanine (DO-
PA) hidroksile edilir, daha sonra dopa dekarboksilaz
enzimi ile dopamin olusur. Dopamin aktif transportla
vezikiil i¢ine almir ve dopamin beta hidroksilaz enzi-
mi ile norepinefrin olusur. Bu reaksiyonlar santral ve
periferik sinir sisteminin kromaffin hiicrelerinde ve
adrenal medullada ortaya gikar. Adrenal medullada si-
tozolik bir enzim olan feniletonolamin N-metiltransfe-
raz (PNMT) norepinefrinden epinefrin olusturur. Nor-
mal adrenal medullada epinefrin konsantrasyonu no-
radrenalinin 4 kat1 kadardir. Plazmada ise norepinef-
rin epinefrine gore 8-10 kat daha fazla bulunur. Plaz-
madaki norepinefrinin kaynag1 cogunlukla (%98) sem-
patik postganglionik noronlarin aksonlaridir kalan
%?2’si ise adrenal kaynaklidir. Dolasimdaki epinefrinin
¢ogu adrenal medulladan gelir. Santral olarak sentez
edilen katekolaminlerin dolasimdaki katekolamin ha-
vuzuna katkis1 yoktur.
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Kromaffin hiicreler icinde 2 alt gurup vardir; birisi
PNMT iceren adrenerjik hiicreler ki bunlar 6n planda
epinefrin depolar, ikincisi 6n planda norepinefrin de-
polayan ve PNMT icermeyen noradrenerjik hiicreler-
dir.

Katekolaminlerin metabolizmasinda 2 yol vardir. Ka-
tekol-o-metiltransferaz (COMT) epinefrini metanefri-
ne, norepinefrini normetanefrine dontstiirtir. Meta-
nefrin ve normetanefrin monoaminooksidaz enzimi ile
(MAO) vanillylmandelik asite okside edilir. VMA ka-
racigerde olusur. Dolagimdaki norepinefrinin %5'i id-
rara serbest norepinefrin %8’i konjuge olarak, %20’si
serbest veya konjuge normetanefrin %23l serbest ve-
ya konjuge 3,4 dihydoxyphenylethylenglycol ve %30"u
VMA olarak geger.

Feokromositomada biyosentetik enzimler artarken
metabolik enzimler genellikle azalir. Adrenal meduller
kromaffin hiicrelerin ve feokromositoma tiimor hiicre-
lerinin olusturdugu katekolamin metabolitleri 6n plan-
da o-metile metabolitlerdir (normetanefrin, metanef-
rin). Bu nedenle metanefrinler sempatoadrenal aksin
fizyolojik ve patolojik aktivasyonunun zayif gosterge-
leridir. Ayrica plazma serbest metanefrinleri tiimor
icinde depo vezikiillerdeki fazla katekolaminlerin
COMT aktivitesi ile olusur ve katekolamin sekresyo-
nundan bagimsizdir.

Katekolaminlerin depolanmasi sinirli oldugundan faz-
la olan miktar dolasima serbest katekolamin olarak ge-
ger. Dolasimdaki serbest katekolaminlerin veya bunla-
rin metabolitlerinin 6l¢timii tanida son derece Onem ta-
SIT.

Klinik bulgular

Feokromositomoda ortaya ¢ikan klinik bulgular dola-
simdaki katekolaminlerin metabolik ve hemodinamik
etkilerine baghdir. Katekolamin diizeyleri ile klinik
bulgular arasinda korelasyon yoktur, bu farklilik degi-
sik bireylerde hormonlarin salinimindaki farkliliklar-
dan kaynaklanmaktadir. Genelde vakalarin %48’i pa-
roksismal, %29u devaml1 hipertansiyon ve %13’ nor-
motansif seyreder. Norepinefrin salgilayan tiimorlerde
genellikle devamli hipertansiyon vardir. Hem epinef-
rin hem norepinefrin salgilayan tiimorlerde episodik
hipertansiyon varken sadece epinefrin salgilayan tii-

81



26. Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Kongresi
KONUSMA METINLERI

morlerde hipertansiyon yerine hipotansiyon 6n plan-
dadir. Biiytik kistik feokromositomalarda (> 50 gr), ka-
tekolaminlerin timor icinde metabolize edilmesi nede-
niyle genellikle asemptomatiktir ve dolasima ¢ok az
serbest katekolamin verilir.

En sik goriilen semptomlar basagrist (%80), garpinti
(%64) ve terlemedir (%64). Bu ti¢i feokromositoma tri-
adim olusturur. Ozellikle ailesel feokromositomalar ve
biiyiik kistik tiimorler tamamen semptomsuz olabilir
(%8). Vakalarin %27’sine solukluk eslik eder. Istahin
normal olmasina ragmen glikojenoliz ve lipolizin arti-
sina bagl kilo kaybz, atak sirasinda gorme bozuklukla-
r1, atak sonrasinda halsizlik yorgunluk, politiri goriile-
bilir. Anksiyete, sinirlilik, panik atak, konstipasyon,
nedeni bulunamayan ates nadir goriilen diger klinik
bulgulardir. Ataklar, birkag saniye gibi kisa olabilecegi
gibi birkag saat da siirebilir. Ataklarin arasi oldukca
degiskendir ve birkag ayda bir gibi oldukca nadir ola-
bilir. Tarusal girisimler sirasinda (endoskopi, kateteri-
zasyon gibi), anestezi veya yemek yeme sirasinda orta-
ya c¢ikan paroksismal hipertansiyon veya aritmi feok-
romositomanin arastirilmasini gerektirir. Atagin ne za-
man gelecegi belli degildir. Istirahatte, egzersiz sirasin-
da, travma ile, timoriin direk uyarilmasi (gebelik, me-
sane distansiyonu, palpasyon) baz ilaglarmn alimi (gu-
anetidin, metoclopromide, metildopa, etanol, fenoti-
azin trisiklik antideprasanlar, histamin, ACTH) veya
baz1 yiyecekler (cikolata muz) ile ortaya gikabilir. Ma-
lign feokromositomada metastazlara bagh bulgular
olabilir.

Klinik tabloya diger hastaliklara bagh bulgular 6ncii-
lilk edebilir. Bunlar endokrin (hiperkalsemi, tiroid
kanseri), metabolik (diabet, laktik asidoz), cerrahi
(akut batin), kardiyovaskiiler (sok, myokardit, dilate
kardiyomyopati, aritmi, pulmoner 6dem, kalb yetmez-
ligi), norolojik (stroke, fokal norolojik bulgular) olabi-
lir.

Ailesel feokromositomalar; MEN tip 2, von Hippel
Lindau hastalig1, norofibromatosis tip 1 (von Reckling-
hausen hastalig1) ve diger tiimorlerin birlikte olmadig:
saf ailesel feokromasitoma seklinde olabilir. Herediter
olan feokromositomalar, tiimor biiytime hizi, maligni-
te potansiyeli, katekolamin tipi ve standart tarama
testleri agisindan farkliliklar gosterir. Ailesel feokro-
mositomalar geng yasta, genelde bilateral veya multi-
sentrik ve diisiik malignite riski ile birliktedir.

MEN 2A 11 hastalarin %50’sinde feokromositoma gorti-
liir ve mediiller tiroid kanseri tanisindan ortalama 8 y1l
sonra ortaya ¢ikar. Vakalarin %50’si bilateraldir. En sik
634 kodondaki RET/protoonkogen mutasyonunda fe-
okromositoma ortaya gikmaktadir. MEN tip 2B de ise
en sik 918 kodondaki mutasyonda goriiliir. VHL has-
talig1 olanlarin %10-20'sinde feokromositoma gortiliir.
Bunlarda ortalama tan1 yasi 28’dir ve %50’si bilateral-
dir.
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Norofibromatosis tip 1 de feokromositoma goriilmesi
%1-5 gibi diisiik smurlardadir. Genellikle 5. dekadda
ortaya cikar . Hipertansiyonu olan olgularin %30 unda
feokromositoma saptanuir.

Tani

Feokromositoma nadir goriilen bir durum olmasi ne-
deniyle her hipertansif hastada rutin arastirilmasi 6ne-
rilmez. Baz1 durumlarda ise 6zellik aragtirmak gerekir
(Tablo 1).

Tablo 1. Feokromositoma arastiriimasi gereken durumlar

1. Ataklar halinde gelen ve klinik olarak feokromositoma diisiindiiren klinik bulgular
(triad)

2. Kan basincinda labilite

3. Tedaviye direncli hipertansiyon, malign hipertansiyon

4. Anestezi, cerrahi veya tanisal girigimler sirasinda ortaya ¢ikan hipertansif kriz

5. Ailesel feokromositoma oykiisii

6. insidental olarak saptanan adrenal kitlesi olan tiim hastalar

7. Anestetikler, histamin, glukagon, tyramine, TRH, ACTH, antidopeminerjik ilaglar,
nalaxone, fenotiazin, beta bloker, guanetidin, trisiklik antidepresanlar, mecholyl
sonras! atak tanimlayan hastalar

Bazi hastaliklar ve ilaglar (Tablo 2) feokromositomay:
taklit edebilir ve/veya katekolamin diizeylerini artira-
bilir. Serebral vaskiilit, kafa i¢i basincini artiran timor-
ler, subaraknoid kanama, migren, feokromositomay1
taklit edebilir. Feokromositoma bazen hipoglisemi ve-
ya panik atak gibi degerlendirilebilir. Mastositoz ve
karsinoid tiimorler feokromositomay: taklit edebilir
ancak bu hastalarda ataklar sirasinda vazodilatasyon
ve hipotansiyon 6n plandaki bulgulardir.

Tablo 2. Katekolaminlerin ve metabolitlerin diizeylerini degistiren ilaglar

Artiranlar Azaltanlar
Serbest katekolaminler Amfetamin Clonidine
Clonidin kesilmesi Metildopa
Phenoxybenzamin Guanetidin
Phentolamin Reserpine

Trisiklik antidepresanlar - Bromokriptin

Metoclopramide Haloperidol
Labetolol Alfa-metiltirozin
TRH Simetidin
Naloxane Thyroxine
Minoxidil
Hydralazine
VMA Klorpromazin MAQ inhibitérleri
Nalidiksik asid Radyokontrast maddeler
Methocarbamol Clonidine

Clonidine kesilmesi

Metanefrinler MAQ inhibitérleri Clonidine
Clonidin kesilmesi Clofibrat
Labetolol Nalidixic acid

Radyocontast maddeler

Fokromositoma tanisi icin oncelikle klinik olarak stip-
helenmek ardindan kanda veya idrarda katekolamin-
lerin veya metabolitlerin artisinin gosterilmesi gerekir.

Tarama icin

1. 24 saatlik idrarda serbest katekolaminler veya kate-
kolamin metabolitleri olan metanefrin, normetanefrin,
vanyllmandalik asit 6l¢iimii

2. plazma katekolaminleri 6lgtimlenir.



Norepinefrin ve epinefrin sempatoadrenal ve sempa-
tomediiller sistemden ayni anda salgilanan hormon-
lardir ve feokromositomaya spesifik degildir. Birgok
fizyolojik veya patolojik olay katekolamin artisina ne-
den olabilir (emosyonel stresler, fizik aktivite, yemek
yeme, ates gibi). Baz1 feokromasitomalar sessizdir ve
katekolamin salgilamaz, bir¢ogu ise episodik sekres-
yon yapar ve aralarda plazma ve katekolamin diizey-
leri normal olabilir.

Yapilan klinik arastirmalarda bazi énemli sonugclar or-
taya konmustur:

1. belirgin semptom ve bulgular1 olan hastalarda plaz-
ma katekolamin diizeyleri genellikle >2000 pg/ml

2. belirgin klinik bulgular1 olan ancak plazma kateko-
lamin diizeyleri < 1000 pg/ml olan hastalarin cogunda
feokromositoma saptanmaz

3. asemptomatik hastalarda normal plazma katekola-
min diizeyleri feokromositomay1 ekarte ettirmez

4. renal yetmezligi olan hastalarda idrar katekolamin
ve metabolitleri yaniltict olabilir

5. plazma metanefrin 6l¢limii %11-15 yanhs pozitiflik
gostermesi nedeni taramada Onerilen test degildir an-
cak vaskiiler adrenal kitle veya ailesel feokromositoma
diistiniilen yiiksek riskli hastalarda fraksiyone plazma
metanefrinleri 6n planda segilecek testtir. Idrar birik-
tirme sorunu olan ¢ocuklarda da bu test 6ncelikli yapi-
labilir.

6. sporadik feokromositoma diisiintilen yash hastalar-
da 24 saatlik idrarda metanefrin katekolaminlerinin 61-
¢iimii yeterli duyarlihiktadir

7. Tumor biytikligii ile katekolamin diizeyleri arasin-
da korelasyon yoktur.

Plazma katekolaminleri: Feokromositoma tanisi alan
hastalarin ¢ogunda norepinefrin diizeyleri yiiksektir.
Feokromositomas: olmayan hipertansif hastalarin
plazma norepinefrin diizeyleri 402-811 pg/ml arasin-
da bulunmustur. Adrenal ve ekstraadrenal feokroma-
sitomas1 olan 104 hastanin sadece 3'tinde norepinefrin
diizeyi 811 pg/ml altindadir. Feokromositomasi olma-
yan hipertansif hastalarin plazma epinefrin diizeyleri
59-135 pg/ml arasinda bulunmustur. Adrenal feokro-
mositomasi olan hastalarin %30'unda plazma epinef-
rin diizeyleri 135 pg/ml altinda bulunurken, ekstra-
adrenal feokromasitomasi olan hastalarin %38inde bu
degerlerin tizerinde bulunmustur. Bir bagka gozleme
gore (130 vaka) vakalarin %6.9 da norepinefrin ve epi-
nefrin diizeyleri feokromasitomast olmayan hipertan-
sif hastalarin degerleri icindedir Bu seride %10 vakada
sadece epinefrin % 56 vakada sadece norepinefrin %34
vakada her ikisi birden yiiksek saptanmistir. Plazma
ornegi almirken tansiyon 6l¢iimii 6nemlidir. Hipertan-
sif bir hastada normal katekolamin diizeyleri genellik-
le feokromositomadan uzaklastirir. .

Plazma katekolamin 6l¢imi i¢in aksamdan hastanin

26. Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Kongresi
KONUSMA METINLERI

a¢ birakilmasina, kan alimindan 6nce 20-30 dakika 6n-
ce sirt iistli yatmasina 6zen gosterilmelidir. Olgiimden
3 saat Oncesine kadar hastanin sigara, kahve ¢ay igme-
mis olmasi gerekir. Kan 6rnekleri heparin veya EDTA
I1 tiiplere alinmali, buz iginde saklanmali, 4C de 1 saat
bekletildikten sonra 6lglim zamanina kadar —70 C de
saklanmalidir.

Plazma norepinefrin ve epinefrin dl¢iimiinde 2 assay
yontemi kullanilir. Radyoenzimatik assay 5.0 pg/50 ul
ye duyarhdur. Ikinci yontem HPLC yoéntemidir. Rad-
yoenzimatik yontemle sonuglar korele bulunmustur.
Radyoenzimatik yontemle normal plazma total kate-
kolamin diizeyleri 227+119 pg/ml (norepinefrin
218+92 pg/ml, epinefrin 42+18 pg/ml) , HPLC ile 353
+ 94 pg/ml dir. Ayakta iken norepinefrin diizeyleri 2-
3 kat artig, insiilin hipoglisemisi sirasinda norepinefrin
3-4 kat epinefrin diizeyleri 50 kat artis gosterebilir.

Plazma metanefrinleri: Feokromositomali hastalarda
serbest metanefrin diizeyleri timorden salinan kateko-
laminlerden bagimsiz oldugundan ve bazi tiimorlerin
de katekolamin salgilamadig1 ancak serbest metanef-
rinlere metabolize ettigi i¢in tanida oldukga degerlidir.
Testin sensitivitesi %97 ve spesifitesi %96 bulunmus-
tur.

Idrar serbest katekolaminleri ve metabolitleri: Uriner
serbest epinefrin ve norepinefrin, 2 major metabolit
olan metanefrinler (normetanefrin metanefrin) ve
VMA tanida kullanilmaktadir. Dogru sonug alnabil-
mesi igin 24 saatlik idrar birikiminin usuliine uygun
yapilmasi gerekir. Toplanan kaba asid koruyucu (6N
HCI) eklenmeli ve es zamanl kreatinin 6l¢iimii yapil-
malidir. 24 saatlik idrarda metabolitlerin 6l¢iimi sen-
sitif ve spesifiktir. Serbest iiriner norepinefrinl56
ug/24h, total metanefrin 1.8 mg/24h asmas1 anlamli-
dir. Metanefrin iist diizeyi 1.3 mg/24h alindiginda 2.3
mg/24h tizerindeki degerler tanisaldir.

Biiytik kistik tiimorlerde iiriner katekolamin metabo-
litleri yiiksek, plazma katekolamin diizeyleri normal
sinirlarda veya buna yakin degerlerdedir. Bir arastir-
mada MEN sendromunda hem 24 saatlik iiriner epi-
nefrin atilimi, veya E/NE orani oldukga duyarh tara-
ma testi oldugu bildirilmisse de bagka bir arastirma da
MEN'li olgularda testlerin sensitivitesi tiriner NE %86,
driner E %33, VMA %64 plazma NE %58 plazma E
%33 bulunmustur.

Serum kromogranin A (CgA): CgA, adrenal mediiller
ve sempatik noronal vezikiillerden katekolaminlerle
birlikte depolanan ve birlikte salinan asit solubl prote-
indir. Salinimi1 ve 6lgimii feokromositoma tedavisinde
kullanilan ilaglardan etkilenmez. Feokromositoma ta-
nisinda %86 sensitivitesine karsin diagnostik spesifite-
si diigiiktiir. CgA'mun klirensi renal yoldan oldugun-
dan hafif derecede bile bobrek yetmezligi oldugunda
serum konsantrasyonlar: belirgin artis gostermektedir.
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Tablo 3. Serum kromogranin A ve plasma katekolaminlerin tanisal degeri

CgA (>70 ug/L) Katekolaminler CgA + Katekolamin
Tim Kr. Klirensi. Kr. Klirensi. >780 ug/L Tim <133 >1.33
< 1.33ml/sn > 1.33ml/sn
Sensitivite (%) 86 85 86 84 76 69 78
Spesifite (%) 74 50 93 88 95 92 98
Acurracy (%) 79 59 90 86 88 86 89
PV + (%) 67 38 91 81 91 75 97
PV- (%) 94 90 90 90 87 89 85

Son yapilan bir arastirmada spesifitesi %74 bulunmus-
tur. Hipertansif hastalar arasinda kreatinin klirensi 80
in altinda oldugunda spesifitesi %50"ye diismektedir.
Ancak kretainin klirensi 80 tizerinde olan hastalarda
katekolamin yiiksekligi ile birlikte degerlendirildigin-
de tanisal spesifitesi %98 e gikmaktadir (Tablo 3).

Plazma katekolamin diizeyleri > 2000 pg/ml ve iiriner
metanefrinlerin > 1.8 mg /24h bulundugunda hem
sporadik hem de herediter feokromositomada tanisal
degeri %98 olmaktadir. Bu 4 ayr test kullanildiginda
plazma katekolaminleri ve tiriner metanefrin 6l¢iimii-
niin en diisiik yalanci negatiflik verdigi gosterilmistir.
Uriner VMA 6l¢limii en yiiksek yalanci negatiflik ve-
ren Olciim yontemidir (%41) ve tarama testi olarak kul-
lanilmamalidir

Yapilabiliyorsa ve 6zellikle de herediter feokromosito-
ma diistintliyor ise plazma serbest metanefrinleri 6l-
¢iimlenmelidir. Testin sensitivitesi %97 ve spesifitesi
%96’d1r. Bu calismada tiriner fraksiyone metanefrin
diizeylerinin dlgiimii esit sensitivitede (%97)fakat spe-
sifitesi diisiik (%45) bulunmustur.

Feokromositoma diisiiniilen bir hastada degerlendir-
meye 24 saatlik idrarda serbest katekolamin diizeyleri,
kreatinin ve metanefrinlerin 6l¢iimii ile baslanmasi
Onerilmektedir (Sekil 1). Sonuglar normal ancak klinik
kusku stiriiyor ise atak sirasinda bu testler tekrarlan-
malidir. Plasma katekolamin diizeyleri taninin dogru-
lanmasini saglamada kullanilabilir. Plazma serbest
metanefrin diizeylerinin feokromositoma tamisinda
sensitivitesi familyal olanda %97 sporadik olanda
%100’diir. Spesifitesi ise sirayla %96 ve %80 dir. Plas-
ma katekolaminleri yiiksek ancak tanisal degilse (yani
2000 pg/ml tizerinde degil ise), klonidin supresyon
testi uygulanabilir. On planda epinefrin artis1 var ise
kiiciik bir adrenal tiimoriin varligi, metanefrin artist
var ise biiyiik bir tiimor oldugu diisiintiliir.

Testlerin 6l¢timii sirasinda bazi noktalara dikkat etmek
gerekir. Ozel durumlarda hem plazma hem de idrar
metabolitleri artis gosterebilir. Bu artislar feokromosi-
tomada goriilenden daha azdir.

1. Akut clonidin kesilmesi
2. Akut alkol kesilmesi
3. Hydralazin veya minoksidil tedavisi
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4. Akut miyokard iskemisi veya enfarktiisii
5. Akut serebrovaskiiler olaylar

6. Kronik obstruktif akciger hastalig:

7. Kokain kullanimi1

8. Ciddi konjestif kalb yetmezligi

9. Voliim kayb1

10. IV dopamin, oral dopaminerjik ilaglar
11. Akut hipoglisemi (6zellikle epinefrin artis1)
12. Renal yetmezlik

13. Hipotiroidi

14. Ketoasidoz

Labetolol, florometrik yontem kullanildiginda kateko-
lamin 6lglimiinde, spektrofotometrik yontem kullanil-
diginda da metanefrin Ol¢iimiinde yanlis pozitiflige
neden olabilir. Acetaminofen metabolitleri HPLC as-
saylari ile girisim gostermektedir. Anksiolitik bir ilag
olan buspiron metaboliti metanefrin gibi 6lciimlenerek
yanls yiikseklige neden olabilir. Testi etkileyebilecek
ilaclar 4-7 giin 6ncesinden kesilmelidir ve kan basinci
kalsiyum kanal blokeri gibi bu testlerin sonuglarini et-
kilemeyecek bir antihipertansif ile kontrol altinda tu-
tulmalidir. Testlerin dogrulugu igin Onerilen yontem
HPLC ve multipl elektrokimyasal detektorlerin kulla-
nilmasidir. Mass spektroskopik yontem kullanildigin-
da bu interferanslar ortadan kalkacaktir.

Feokromositomal1 hastalarda bazal katekolamin kon-
santrasyonlar: genellikle birkag kat yiiksektir. Kateko-
laminlerin yarilanma siiresinin oldukga kisa olmas1 ve
episodik sekresyon nedeni ile rastgele Ol¢tilen plazma
katekolamin diizeyleri, yiikseligleri kagirabilir. Atak s1-
rasinda alian oOlgiimler daha degerlidir, 2000 pg/ml
iizerindeki degerler tanisaldir. 1000-2000 arasmndaki
degerler gri zonu olusturur. < 500 pg/ml hastalig dis-
lar. Gri zondaki hastalarda; biyosentetik aktivitesi dii-
siik olan feokromositomal1 hastalar1 sempatik outflo-
wu artmis olan non-feokromositomali hastalardan
ayirmak gerekir. Bu durumda ya katekolamin salini-
mini uyarmak ya da bagka nedenlere bagl olarak sem-
patik desarj1 olanda bunu suprese etmek icin farmako-
lojik testler uygulanir. Clonidine santral etkili alfa-2
adrenoseptor agonistidir, normalde néronlardan kate-
kolamin salinimini baskilar ancak feokromositomada
otonom saliim oldugundan bu baskilanma olmaz.
Katekolamin diizeyleri yiiksek ancak hipertansiyon ve



Tablo 4. Clonidine supresyon testinin yapilisi ve yorumu

Testten 12 saat 6nce dnce dilretik, trisiklik antidepresanlar, tiim antihipertansifler
kesilmelidir.
10 saatlik aglik gerekir
Damar yolu heparinli set ile agilmalidir
1 dakika ara ile 3 kez TA ve nabiz 6lIgiiliip kaydedilir
Bazal plazma katekolamin diizeyi 6lIgiiliir (5 ml kan alinir) Turnike kullanilmamalidir
0.3 mg clonidine oral yoldan verilir
2 ve 3 saat sonra plazma katekolaminleri yeniden olgiiliir
Hasta testten sonra yavasca oturtulmalidir (ortostatism)
8 saat boyunca araba kullanmamasi veya dikkat gerektiren bir iste calismamasi
ogutlenmelidir
Normalde katekolamin diizeylerinin bazale gére %50 diismesi veya 500 pg/ml altina
inmesi beklenir.

Testin sensitivitesi yiksek (%97) spesifitesi digiktir (%67)

diger klinik bulgular1 miiphem olan hastalarda cloni-
dine supresyon testi uygulabilir (Tablo 4 ). Katekola-
min diizeyleri 500-1000 pg/ml arasinda, kan basinc
normal veya hafif yiiksek ancak feokromositoma kus-
kusu giiglii ise glukagon uyari testi uygulanabilir (Tab-
lo 5). Test sirasinda ani tansiyon yiikselisi olmasi isten-
miyorsa kalsiyum kanal blokeri gibi testin sonucunu
etkilemeyecek bir ila¢ kullanilabilir.

Goriintiileme: Biyokimyasal olarak feokromositoma
tanis1 konduktan sonra tiimoriin lokalizasyonu igin go-
riintiileme yontemleri kullanilir. Siirranelde yerlesim
gosteren tiimorlerin cap1 genellikle biiyiik oldugu icin
(> 4 cm) lokalizasyonda pek sorun yasanmaz. 80 yas
tizerindeki hastalarda tiimor genelde surrenalde yerle-
simli iken geng ailesel feokromositomal: hastalarda bi-
lateral olabilir. Diger yandan adrenal dis1 yerlesimli tii-
morler < 20 yas siktir ve siklikla multifokaldir nadiren
ailesel olabilir. Bu nedenle tiimor lokalizasyonunda
yas ve aile Oykiisii 6n bilgiler verebilir. Tiimorlerin go-
gu intraabdominaldir. (%95), En sik adrenal dis1 yerle-
sim yeri superior ve inferior paraaortik alanlardir (ad-
renal digt olanlarin %75’i), bunun disinda mesane
(%10) toraks (%10), kafa ici boyun ve pelviste (%5) yer-
lesim gosterebilir.

Tiimor lokalizasyonunda MR ve BT esit duyarhiliktadir
(%98 ve %100), ancak spesifiteleri diisiiktiir (%70 ve
%67). Feokromositomalar T2 agirhikl goriintiilemede
karacigere gore hiperintens T1 agirlikli goriintiilemede
iso intens olarak goriliirler. Tercih edilen goriintiileme
yontemi MR dir. Kontrast maddelerin tiimorii goster-
mede bir yarar1 olmadig1 gibi hipertansif krizi davet
edebilecegi icin kullanilmamlidir. Eger MR veya BT ile
timor saptanamazsa MIBG sintigrafisi yapmak gere-
kir. MIBG norepinefrine kimyasal olarak benzedigi igin
katekolamin salgilayan hiicrelerde konsantre olur. Ti-
roid uptake ‘inin bloke edilmesi i¢gin tetkikten once iod
verilmesi gerekir. Adrenerjik reseptor blokeri gibi (la-
betolol) katekolamin islenmesini engelleyen ilaglarn
72 saat 6nceden kesilmesi gerekir.
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Tablo 5 . Glukagon uyari testinin yapilisi ve yorumu

Testten 12 saat 6nce once diiiretik, trisiklik antidepresanlar, tiim antihipertansifler
kesilmelidir.

10 saatlik aglik sonrasi uygulanir

Testten 30 dak dnce sublingual nifedipin verilebilir

Damar yolu heparinli set ile agilmalidir

10 mg regitin 10 ml %0.9 NaCl solusyonu hazir bulundurulmalidir

30 dakika istirahat sonrasi katekolaminlerin plazma diizeyi 6lciliir

1 dakika ara ile 3 kez TA ve nabiz 6l¢iiliip kaydedilir

1 mg glukagon IV uygulanir (60 sn iginde)

Her 30 sn de bir TA élgilir

1 ve 2 dakika sonra yeniden plazma katekolaminleri dlgiimlenir

Katekolamin diizeylerinin 2-3 kat artigi veya 2000 pg/ml lizerine gikmasi tanisaldir.
TA belirgin artig olmasi beklenir

Testin sensitivitesi yiiksek (%100) spesifitesi disiiktir ((%81)

Metaiodobenzylguanidine (MIBG) sintigrafisinin spe-
sifitesi oldukga yiiksek olmasina karsin (%100) sensiti-
vitesi %78 dir. klinik ve laboratuvar bulgular1 siddetle
feokromositoma diistindiirdiigii halde higbir gortintii-
leme yontemi ile tiimor saptanamazsa arteriografi
ve/veya vendz Ornekleme uygulanabilir. Octreotid
sintigrafisinin tan1 degeri diigiiktiir. F-Flourodeoxyg-
lucose ve C-hydroxephedrine ile yapilan PET tarama-
lar duyarli degildir ancak 6-F Flourodopamine ile ol-
dukca iyi sonuglar elde edilmistir ancak bu yontem he-
niiz arastirma safhasindadir ve oldukca pahalidir.

Feokromositoma kugkusu
L
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Sekil 1. Feokromositoma kuskusu olan hastaya yaklasim
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