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Summary

Pheochromocytoma: Description of two
siblings

Two cases, a 10-year old girl who was admitted
with hypertensive crisis and diagnosed as pheoch-
romocytoma and her 13-year old brother diagnosed
similarly after family secreening are presented.
Pheochromocytoma was also demonstrated in the
mother.

Both of the children had high levels of vanlyllyl-
mandelic acid (VMA) in their 24-hour urine speci-
mens. Abdominal computed tomography (CT)
showed a unilateral mass of the right adrenal gland

in the girl and bilateral adrenal masses in her
brother. 131 I meta-iodobenzylguanidine (MIBG)
scanning showed only involvement of the adrenal
gland. No evidence of multiple endocrine neo-
plasm was demonstrated. High plasma renin activ-
ities were demonstrated in both of the children.

The patients were treated with alfa and beta block-
ing agents before they were operated and no serios
blood pressure fluctuations were observed during
their operations. Recoveries were uneventful and
no significant pathology was noticed during a
month’s observation postoperatively.

Key words: Pheochromocytoma-childhood hy-
pertension

Giris

Feokromositoma (paraganglioma) c¢ocukluk
caginda nadir rastlanan, kromaffin hiicrelerden
kaynaklanan ve katekolamin salgilamas: nedeniy-
le ciddi hipertansiyona yol acarak hayat tehdit
eden bir tiimordiir ¢:12), Tiimér olgularin % 10-
15'inde ailevidir.

Bu yazida, feokromositoma tanist koydugumuz
iki kardes sunulmustur. Olgular ailevi &zellik
gostermeleri agisindan ve hastaliga tam ve tedavi
yaklagimlar1 yoniinden irdelenmistir,

Olgu 1

On yasmda kiz ¢ocuk (Y.0.) Eylul 1989'da ter-
leme, basagrisi, kusma yakinmalan ile getirildi.
Bir yildir birkag giin aralarla ortaya ¢ikan ve 1-2
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saalte gecen ense agrisi nobetleri, yaklasik 3 yil-
dir da ¢ok terleme tamimlamiyordu. Yedi yaginda 3
kez generalize konviilziyon gecirmisti ve o za-
mandan beri antiepileptik tedavi gdrmekteydi.

Otuzsekiz yasindaki annede gebelikleri sirasinda
(13 ve 10 yil énce) ve daha sonra da yiiksek kan
basiner saptanmis oldugu, bu nedenle yapilan rutin
idrar tetkiki ve gekilen intravendz pyelografi
(IVP) nin normal bulundufu 6grenildi. Baba ve bir
kardesin saglikli olduklan ifade edildi.

Hastamin ilk fizik muayenesinde kan basinci 220/
100 mmHg 6lgiildii. Gozdibinde 4. derccede hiper-
tansif retinopati bulgulari meveuttu. Diger sistem
bulgularinda 6zellik yoktu.

Laboratuar incelemelerinde, hemogram, sediman-
tasyon, rutin idrar tetkiki, serum ve idrar elektro-
litleri, kreatinin klirensi normal simirlarda bulun-
du. Plazma renin aktivitesi (PRA) (74.5 ng/dl,
normal: 1.8-6.7 ng/dl) ve serum aldosteron diizeyi
(48 ng/dl, normal: 4-31 ng/dl) yiksekii. Ug kez
tekrarlanan spot idrarda  vanililmandelik asit
(VMA) testi negatif, ilk yapilan 24 saatlik idarar-

* da VMA miktar 6l¢timli normal simirlardaydi. Plaz-

ma ve idrarda adrenalin ve noradrenalin ve idrarda
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metanefrin diizeyleri laboratuar olanak-sizliklan
nedeniyle &lgiilemedi.

Elektrokardiografi (EKG) normaldi. Elektroensefal-
ografi (EEG) de hemisfer orta bilgelerinde belirgin
ve yaygmn biyoelekirik aksama mevcuttu.

Teleradyografide kalp/gégiis oram 0.51 idi. IVP'de
solda c¢ift toplayici sistem disinda &zellik
gorilmedi. Sistouretrografide reflii saptanmadi,
Tc99 dimerkaptosiiksinik asit (DMSA) sintigrafi-
sinde bibreklerde patoloji gorillmedi.

Abdominal aortagrafide sag bobrek tisti bdlge-
sinde muhtemelen inferior siirrenal arterden besle-
nen bir kitle saptandi (Resim 1). Sag renal arterin
aorttan ¢ikimi, dagilimi, konturlan ve sag bibrek
nefrogrami normaldi. Kitle bilgisayarli tomografi
(BT) de saf bobrekiistii bezi lojunda 3x4 cm boy-
utlarinda, kenarlan muntazam, ortas1 nekrotik ola-
rak izlendi. Ultrasonografik olarak hipoekojendi. I
131 metaiyodobenzilguanidin (MIBG) sintigrafi-
sinde sag stirrenal digmda odak goriilmedi.

Tekrarlanan 24 saatlik idrarda VMA 6lciimiinde
yitksek dilizey (46.7 mg/gln, normal: < 10 mg/
giin) saptandi. Nonspesifik enolaz, karsinoembriy-
ojenik antigen, T3, T4, parathormon ve kasitonin
degerleri normal simirlardaydi.

Tekrarlanan kan basine dlgiimlerinde her defasinda
140/90 mmHg tizerinde degerler bulundu. Zaman
zaman terleme ve tasikardi ile birlikte 220/120
mmHg'ya varan hipertansiyon ataklari izlendi.
Kan basinc1 kaptopril, propranolol ve hidralazin
ile kismen kontrol altina alinabilirdi. Ataklar
sirasinda  dilalti nifedipin  kullanildi. Cerrahi
girisimden 1 hafta énce baglamlan fenoksibenza-
min (2 mg/kg/giin) ve propranolol (2.5 mg/kg/
gln) tedavisi ile kan basine: normal simrlarda
seyretti,

Hastaya transabdominal girisimle sag strrenalek-
tomi yapildi. Postoperatif dénemde ilk iki giin hi-
pertansiyon devam etti. Daha sonraki 6lglmlerde
kan basincr yiiksek bulunmadi.

Resim 1. Birinci olgunun abdominal aortog-
rafisi
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Olgu 2

Onii¢ yasmda erkek cocuk (A.0.) kizkardesine
(Olgu 1) feokromositoma tanis1 konulduktan sonra
aile taramasi amaciyla kan basmci éleuldi-ginde
hiperinsiyon (170/100 mmHg) saptanarak
arastinldi. Zaman zaman basg afns1 yakinmas:
oldugu ifade edildi.

Gézdibi normaldi. Rutin laboratuar tetkikleri, ser-
um ve idrar elekirolitleri, EKG ve teleradyografi
normal smirlarda bulundu. Yirmidort saatlik idrarda
VMA diizeyi (41.9 mg/giin), PRA (30 ng/ml) ve
serum aldosteron diizeyi (56 ng/dl) yiik-sekti, BT
de saf stirrenal lojunda 6x4 cm boyutlarinda bir
kitle ile sol siirrenal lojunda 1 cm ¢apinda bir
kitle saptand: (Resim 2). T 131 MIBG inceleme-
sinde ckstraadrenal odak izlenmedi. nonspeselik
enolaz, karsinoembriyojenik antigen, parathor-
mon ve kalsilonin diizeyleri normaldi.

Hipertansiyonu kardesine gére daha selim seyreden
ve ataklar gstermeyen bu hastamizin kan ba-sinei
diigtik doz fenoksibenzamin (0.8 mg/kg/gilin) ve
propranolol (1.5 mg/kgfsiin) ile kontrol aluina
alindi.

Transabdominal girisimle hastaya sag siirrenalek-
tomi yapildi ve sol stirrenalden en biyiigki 1 cm
¢apmnda 3 adet kitle ¢gikanldi. Postoperatif dénem-
de slirrenal yetersizlifine ait klinik ve laboratuar
bulgu saptanmad: ve replasman tedavisi gerckme-
di.

Her iki hastanmzda da operasyon sonras: 10. giin
idrarda VMA ve serum aldosteron diizeyleri ve PRA
normal simirlarda bulundu. Histopatolojik incelem-
elerde tumoér dokulanmin fcokromosiloma yapis:
gosterdigi rapor cdildi.

Hipertansiyon 6ykiisii bulunan annede de BT ile
bilateral adrenal timd&r gosterilerek cerrahi giri-
sim planlandi.

Resim 2. lkinci olgunun  bilgisayarli batin
tomografisi
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Tartisma

Cocuklarda uzun siireli, ciddi hipertansiyon %
80-90 oranminda renal parankimal ve renovaskiiler
hastaliklardan kaynaklanir 4.9), Bu olgularda sik-
Iikla renin-angiotensin sisteminin aktivasyonu
s6z konusudur ), Hipertansiyon yoniinden arag-
tirilan ¢ocuklarin ancak % 2'sinde feokromosito-
ma meveuttur (13), Ote yandan feokromositomali
hastalarda siirekli veya paroksismal hipertansiyon
en stk rastlamlan klinik bulgudur (1.6). Nitekim
hastalarimizda da, hipertansiyon ilk dikkati ¢ceken
ve lantya yonelten bulgu olmustur. Her iki has-
tamizda da kan basincinin devaml yiiksck oldugu
izlenmigtir. Stackpole ve arkadaglart (19} 100 fe-
okromositomali ¢ocuk olguyu derleyen serile-
rinde hipertansiyonun genellikle siirekli oldugunu
ifade etmislerdir, Ilk olgumuzun dykiisiinde kon-
* villziyon tanimlanmaktadir. Stackpole ve arka-
daslart da % 22 oraninda konviilziyon bildirmek-
tedirler.

Ik olgumuzda baglangigta 3 kez tekrarlanan spot
idrarda VMA testinin negatif ve 24 saatlik idrarda
VMA o6lgiimiiniin normal simirlarda, buna karsi-
Itk PRA ve serum aldosteron diizeylerinin yiiksek
bulunusu, bizi renal patoloji aragurmaya yonelt-
ti. Abdominal aortagralide sag bobrekiistii lojun-
da kitle goriilmesi ile feokromositoma diisiiniildi
ve hastamiza diger gorintiileme yontemleri uygu-
landi. Plazma ve idrarda katekolamin ve idrarda
metanelrin diizeylerini ¢lgme olana@ bula-
mayigimiz taniyr bir dlgiide geciktirdi, Bravo ve
Gifford (1) feokromositomada tan1 yaklasimi
yoniinden plazma katekolamin él¢iimiiniin idrar-
daki katekolamin metabolitleri miktarlarindan
daha giivenilir olduZunu bildirmektedirler. Feld-
man ©) ise 24 saatlik idrarda katckolamin, meta-
nefrin ve VMA olgiimlerini tercih etmckiedir,
Spot idrarda VMA tayininin tck bagma bir tarama
testi olarak kullanilabilecegi, VMA diizeyi kreati-
nin diizeyine oranlandiginda yontemin daha
giivenilir oldugu da dne siiriilmistiir 14.16), Kat-
ekolamin salgilanmasinin ataklar scklinde olabi-
lecegi dikkate alinarak tiim 6l¢timlerin birkag kez
tekrarlanmasi uygundur,

Feokromositomal olgularda PRA'nin yiiksck bu-
lunabilecegi bildirilmigtir (4:10.17), Rosenheim

ve arkadaglan (17) feokromositomanin renal artere
basi yaparak tck tarafli renal iskemi nedeni
oldugunu gozlemisler, Hiner ve arkadaglar1 (10)
is¢c renal arlere ve bobrege basi yapmayan bir fe-
okromositoma ile birlikte PRA'I yiiksek bulduk-
larini bildirmiglerdir. Deal ve arkadaglart ) 30
yilda izledikleri 10 feokromositoma olgusunu
kapsayan serilerinde 4 hastada yiiksek PRA sap-
tamiglar; bir hastalarinda arteriografi ile bobrek
iist pol arterinde tiimor basisina bagl distorsiyon
gormiigler, diger 3 olguda timdrlerin babrek da-
marlarina basi yapmadifim ifade etmislerdir.
Ikinci gruptaki olgularda yitksek PRA'nin artan
katckolamin salgisi nedeniyle ortaya ¢ikan hipo-
volemiye sekonder oldugu diistinidlmiistiir. Her
iki hastamizda da PRA ve scrum aldosteron
diizeyleri yiiksckli ve bu diizeyler postoperatif
donemde normal sinirlara indi. Ik hastamizda
bobrek arterlerleri normal olarak izlendi, ikinci
hastamizda ise arterograli tetkiki yapilmadifindan
kesin bir yorum yapmak miimkiin degildir. .

Eski yillarda feokromositomay: goriintiilemek
tizere yalnizea arterografi olanag: mevcutken, son
zamanlarda ultrosonograli, BT ve I 131 MIBG
sintigrafisi bu amagcla kullanilmaktadir. Deal ve
arkadaglari ¥ bu yeni tekniklere ragmen, timo-
riin kanlanmasim da gostermesi agisindan selektif
arterogralinin hala cn segkin yéntem oldugunu
ilfade etmektedirler. Sicgel ve arkadaglart (18) ise
bobrekiistii bezlerini incelemek Gizere kullanila-
bilecek en iyi radyolojik yontemin BT oldugunu
one siirmektedirler. BT intraadrenal yerlesimli
tiimorleri % 95 olguda gosterebilmektedir. Ancak
feokromositoma % 10 oraninda bobrekiistii bezi
diginda lokalizedir ve % 8-10 oranmmda malign ka-
rakter gosterip metastaz yapar (1.6), bu durumlar-
da adrenal dokularda yogunlagan I 131 MIBG sin-
tigrafisi daha spesifiktir G:7). BT ile birinci
olgumuzda tek taratl adrenal timdér, ikinei olgu-
muzda ise ¢ilt tarallt birer kitle saptandr. Ancak
ikinci hastada operasyon sirasinda solda 3 adet
timor kitlesi goriildi. Her iki hastamizin T 131
MIBG sintigrafilerinde adrenal diginda odaga rast-
lanmad.

Feokromositomali ¢ocuklarin ailclerinin taran-
masi1 dnemlidir. Degisik serilerde % 60'a kadar

yiiksclen rakamlar verilmekle birlikte, genellikle
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hastalifin % 10-15 oraninda ailevi ozellik gos-
terdigi bildirilmektedir (2.11.12.15)_ Ailevi olgu-
larin 8nemli bir bolimii multipl endokrin neo-
plazi (MEN) tip IIa ve IIb tablosu i¢inde yer al-
makta, bir kismi ise ndrofibromatoz ve von
Hippel-Lindau hastalif: ile birlikte bulunmakta-
dir (1.6), Olgularimizda ve annelerinde bu hasta-
liklara ait klinik ve laboratuar bulgu saptanmadi.

Feokromositomanin cerrahi girigimi sirasinda or-
taya ¢ikan ani katekolamin diizeyi degisiklikleri
onemli bir sorundur, Hume (1) 1960 yilindaki
derlemesinde ¢ocuklarda operasyon sirasinda % 22
oraninda mortalite bildirmektedir. Kaufmann ve
arkadaslar1 (12) uygun bloker tedavi ile giinii-
miizde cerrahi riskin herhangi bir batin veya to-
raks tiimdrii ile esdeger olduZunu belirtmektedir-
ler. Operasyonun bir hafta dncesinden baglayarak
alfa ve beta bloker ajanlarin (fenoksibenzamin ve
propranolol) birlikte kullanilmast énerilmektedir
(4.6), Bu klasiklesmis tedavi programi yaninda ni-
fedipin de timit verici bir drog olarak goziikmek-
tedir ), Hastalarimiz alfa ve beta bloker uygula-
masi ile cerrahi girisime hazirlandilar. Operas-
yonlar sirasinda ve sonrasinda énemli bir kardio-
vakiiler sorun ortaya ¢ikmadi. ki tarafls siirrenal
girigim yapilan ikinci hastamizda solda birakilan
adrenal doku nedeniyle siirrenal yetersizlik ortaya
¢ik-mads, hastaya replasman tedavisi gerckmedi.

Sonug olarak ¢ocuklar hipertansiyon yoniinden
aragurilirken feokromositoma mutlaka diigtiniil-
meli, gereginde katekolamin ve metabolitlerinin
Ol¢timleri tekrarlanmalidir. Feokromositoma ile
birlikte PRA'nin de yiiksek bulunabilecegi dik-
kate alinmalidir. BT adrenal tiimérlerin tanisi igin
noninvazif bir ydntem olmasi agisindan seckin-
dir. Ekstraadrenal odak ve metastazlar I 131
MIBG ile gosterilebilir, Operasyon dncesi uygun
bloker tedavi ile cerrahi risk ¢ok diisiiktiir. Semp-
tomsuz da olsalar aile bireylerinin taranmasi unu-
tulmamalidir. '
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