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OZET

Adrenal insidentaloma; adrenal bez kokenli herhangi bir hastalig1 diisiindiiren
bulgu olmaksizin gesitli sebep ve cesitli kliniklerce yapilan goriintiileme yontemleri
ile rastlantisal olarak saptanan, 10 mm {stii kitlelere verilen genel bir isimdir.
Radyolojik incelemelerin yaygin olarak yapilmasi sonucu adrenal insidentaloma
insidansinda ciddi artis meydana gelmistir. Literatiir caligmalar1 incelendiginde,
calismalardaki heterojenite, sayica az hastanin dahil edilmis olmasi ve uzun dénem
takiplerde meydana gelen aksakliklar nedeniyle takip ve tedavi konusunda
belirsizliklerin oldugu dikkat gekmektedir. Calismamizda adrenal insidentaloma tanisi
alan hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerini, hormonal durumlarini, radyolojik
goriintiileme yontemleri ile elde edilen bulgularini, tedavilerini ve histolojik tanilarin
retrospektif olarak incelemeyi amagladik.

Calismamiza 139 (%69,8) kadin, 60 (%30,2) erkek olmak iizere toplam 199
hasta dahil edildi. Ortalama yas 59.42 + 12,087 /yildi. Cinsiyetler arasinda ortalama
yaslar agisindan anlaml fark yoktu. 78 (%39,2)'sinde sag taraf, 96 (%48,2)'sinde sol
taraf yerlesimli adenom saptandi. 25 (%12,6)'inde ise bilateral adenom mevcuttu.
Unilateral ve bilateral adenomlar arasinda ortalama yas ve tiimor boyutu agisindan
anlaml diizeyde fark yoktu. Hastalarin 56 (%28,14)'sinin hormonal acidan aktif
oldugu saptandi. Bu hastalar arasinda yapilan degerlendirme sonucunda 18
(%32,14)'inde subklinik hiperkortizolizm, 9 (%16,07)'unda Cushing Sendromu ve 29
(%51,79)'unda primer hiperaldosteronizm varlig1 tespit edildi. Feokromasitoma tanisi
alan hastamiz yoktu. Fonksiyone adenom saptanan 42 (%75) kadin, 14 (%25) erkek
hasta mevcuttu. Kadin cinsiyet sayica farkli olmak beraber istatistiksel agcidan anlamli
diizeyde fark olmadigi goriildi. Fonksiyone adenom saptanan hastalarin yas
ortalamasi1 56.60411.96/y1l, nonfonksiyone adenom saptanan hastalarin yas ortalamasi
60.59+11.99 olup, gruplar arasinda anlamli fark oldugu saptandi. Unilateral ve
bilateral adenomlar fonksiyonellik agisindan degerlendirildiginde, gruplar arasinda
anlamli fark olmadigr goriildii. Fonksiyone adenomlarin ortalama boyutu
26.02+9.95mm, nonfonksiyone adenomlarin ortalama boyutu 22,47 £15.65mm olarak

saptandi. Fonksiyone adenomlarda ortalama boyutun anlamli diizeyde daha biiyiik



oldugu goriildii. Calismaya dahil edilen hastalar tip 2 diabetes mellitus, hipertansiyon,
hiperlipidemi ve koroner arter hastaligi gibi ek hastaliklar agisindan
degerlendirildiginde fonksiyone ve nonfonksiyone adenom saptanan gruplar arasinda
homojen dagilim oldugu goriildii. Calismamiza dahil edilen 199 hastadan 11 (%5,52)’1
opere edildi. Patoloji sonuglar1 7 (%63,6)'sinde adenom, 1 (%9,1)'inde hiperplazi, 1
(%9,1)'inde adrenokortikal karsinom, 1 (%9,1)'inde anjiyomyolipom ve 1 (%9,1)'inde
metastaz olarak raporlandi. Sonu¢ olarak tiim adrenal insidentolama olgular
fonksiyonellik ve malignite olasilig1 géz oniinde tutularak degerlendirilmelidir. Biiyiik
boyutlu adenomlarin fonksiyonel olabilecegi gbz oniinde bulundurulmalidir.

ANAHTAR KELIMELER: Adrenal insidentaloma, Cushing Sendromu.
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SUMMARY

Adrenal incidentaloma is a general name given to masses larger than 10 mm,
detected incidentally by imaging methods performed by various clinics and for various
reasons, without any finding suggestive of any disease originating from the adrenal
gland. As a result of the widespread use of radiological examinations the incidence of
adrenal incidentaloma has increased significantly. When the literature studies are
examined, it is noteworthy that there are uncertainties in follow-up and treatment due
to the heterogeneity in the findings, the inclusion of a small number of patients, and
the disruptions in long-term follow-up. We aimed to retrospectively analyze the
demographic and clinical characteristics, hormonal status, findings obtained by
radiological imaging methods, treatments and histological diagnoses of patients
diagnosed with adrenal incidentaloma in our study.

A total of 199 patients, 139 (69,8%) women and 60 (30,2%) men were included
in eur the study. The mean age was 59.42 + 12,087/years. There was no significant
difference between the sexes in terms of mean age. Right-sided adenoma was detected
in 78 (39,2%) and left-sided adenomas in 96 (48,2%) patients. Bilateral adenoma was
present in 25 (12,6%). There was no significant difference between unilateral and
bilateral adenomas in terms of mean age and tumor size. 56 (28.14%) of the patients
were hormonally active; 18 (32.14%) patients had subclinical hypercortisolism, 9
(16.07%) Cushing's Syndrome, and 29 (51.79%) primary hyperaldosteronism. We did
not have a patient diagnosed with pheochromocytoma. There were 42 (75%) female
and 14 (25%) male patients with functional adenoma. Although female gender was
more than male, it was seen that there was no statistically significant difference. The
mean age of the patients with functional adenoma was 56.60+11.96/year, t with
nonfunctional adenoma 60.59+11.99 years, and there was a significant difference
between the groups. When unilateral and bilateral adenomas were evaluated in terms
of functionality, there was no significant difference between the groups. The mean size
of functional adenomas was 26.02+9.95mm, and the mean size of nonfunctional
adenomas was 22.47 £15.65mm. Mean size of functional adenomas was found to be
significantly larger than nonfunctional adenomas. In addition, a homogeneous

distribution of additional diseases such as type 2 diabetes mellitus, hypertension,
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hyperlipidemia and coronary artery disease was observed between the groups with
functional and nonfunctional adenomas. Of 199 patients included, 11 (5.52%) were
operated. Pathology results were reported as adenoma in 7 (63.6%), hyperplasia in 1
(9.1%), adrenocortical carcinoma in 1 (9.1%), angiomyolipoma in 1 (9.1%) and
metastasis in 1 (9.1%). In conclusion, all cases of adrenal incidentaloma should be
evaluated by considering functionality and possibility of malignancy. It should be
considered that large sized adenomas may be functional.

Key words: Adrenal incidentaloma, Cushing Syndrome,
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1. GIRIS VE AMAC

Adrenal insidentaloma; adrenal bez kokenli herhangi bir hastaligi diistindiiren
bulgu olmaksizin gesitli sebep ve c¢esitli kliniklerce yapilan goriintiileme yontemleri
ile rastlantisal olarak saptanan, 10 mm iistii kitlelere verilen genel bir isimdir.

Giliniimiizde radyolojik incelemelerin yaygin olarak yapilmasi sonucu adrenal
insidentaloma insidansinda ciddi artis meydana gelmistir. Adrenal insidentaloma
siklig1 yapilan cesitli calismalarda %1.4-8 oraninda degisiklik gdstermektedir (1).
71206 otopsi vakasi sonucu elde edilen verilere gore ise adrenal insidentaloma sikligi
%2.3 olarak bildirilmektedir (2). Yas ile insidansin arttifina dair literatiirde ¢okca
yayin mevcuttur (3). Ayrica beyaz irk, kadin cinsiyet, ve metabolik sendrom varliginda
da insidans artig gostermektedir (4).

Adrenal insidentalomalar genel olarak benign, nonfonksiyone adenom veya
kist olarak karsimiza ¢ikarlar. Ancak adrenal insidentaloma teriminin bir tan1 degil
genis kapsamli bir tanim oldugu gbz oniine alinarak, fonksiyone-nonfonksiyone ve
benign-malign  kitle ayriminm1  yapmak gerekmektedir. Literatiir incelemesi
yapildiginda adrenal kitlelerin yaklasik %80’inin nonfonksiyone adenom , %5’inde
subklinik  Cushing Sendromu, %5’inde feokromasitona, %]1’inde primer
hiperaldosteronizm, %5’inde adrenokortikal karsinom oldugu goriilmektedir.
Ganglinéroma, myolipom ve benign kistler diger nadir nedenlerdir (3,5).

Genel kabul 1 ¢cm tizerindeki lezyonlarin adrenal insidentaloma kabul edilmesi
seklindedir (3). Ayrica kitle boyutundaki artis ile malignite oranlarinda artis meydana
geldigi konusunda yaygm bir fikir birligi mevcuttur (6,7). Fonksiyone adenom
varliginda boyuttan bagimsiz cerrahi girisim 6nerilirken, nonfonksiyone adenomlarda
kitle boyutu 4 cm’nin iizerine ¢iktiginda artan malignite riskinden dolay1 cerrahi
girisim Onerilmektedir (8,9).

Bu ¢alismada 2010-2020 yillar1 arasinda Tokat Gaziosmanpasa Universitesi
Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari ve Endokrinoloji polikliniklerinde takipli adrenal
insidentaloma vakalarmin incelenmesi planlandi. Olgularin benign/malign oranlari,
hastalarin fizik muayene, klinik, laboratuar ve goriintiileme bulgular1 ve fonksiyonel
Kitlelerin karakteristik Ozellikleri degerlendirildi. Ayrica adrenal insidentaloma
olgularinda viicut agirligi ile deksametazon siipresyon testlerinde bakilan kortizol

diizeyleri arasinda bir iligki olup olmadiginin arastirilmasi amaglandi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Anatomi

Adrenal bezler, retroperitoneal yerlesimli, bobreklerin iist i¢ kisminda bulunan,
yaklasik 8-10 gr agirliginda, 4-6 cm uzunlugunda bir ¢ift bezdir. Bezin yaklasik
%90’11 olusturan dis kismi korteks, %10’ unu olusturan kismi ise medulladir.
Korteksten kortizol, androjenler ve Ostrojen salgilanirken, medulladan katekolaminler
salgilanir. Arteryal kanlanmasi inferior frenik arterin dali olan siiperior adrenal arter,
abdominal aortanin dali olan orta adrenal arter ve renal arterin dali olan inferior adrenal
arter tarafindan saglanir. Venoz drenaji adrenal ven yoluyladir. Sag adrenal ven vena
kava inferiora, sol adrenal ven inferior vene buradan da sol renal vene drene olur (Sekil
1)

Adrenal-BobrekUsti Bezi
BobrekUsti Bezi Bolumleri

Adrenal Korteks Katlar
Adrenal Korteks

Zona Reticularis_

Zona Fasciculata

Adrenal Medulla
e " Zona Glomerulosa

Sekil 1: Adrenal Bez Anatomisi

2.2. Histoloji

Stirrenal bez fonksiyonel agidan ve embriyolojik kdken olarak farkli iki
boliimden olusmaktadir. Adrenal korteks embriyolojik koken olarak mezoderm
kokenlidir.

Zona glomerulosa, en dis tabakadir. Korteksin yaklagik %10-15'lik kismini
olusturur. Aldosteron saliniminin oldugu yerdir.

Zona fasciculata, orta tabakadir. Korteksin yaklasik %80'lik kismini olusturur.
ACTH bagimli kortizol salinimi olur.



Zonaretikularis, en i¢ tabakadir. Korteksin yaklasik %5-7'lik kismini olusturur.
DHEA ve DHEA-SO4 salinim1 gergeklesir.

Adrenal medulla ise ektoderm orjinli olup katekolamin salgilanmasindan
sorumludur. Bez hacminin yaklasik %10'luk kismin1 olusturur.

2.3 Fizyoloji

Adrenal korteks organizma i¢in hayati derecede onemli glukokortikoidler,
mineralokortikoidler ve adrenal androjenler olmak iizere 3 hormon grubunun
sentezlendigi endokrin dokudur (10). Bu hormonlarin tamami kolesterolden
sentezlenmektedir. Kolesterolden ilk basamak sonrasinda pregnenolon elde edilir. Bu
hiz kisitlayic1 basamaktir. Kolesterol esmolaz enzimi iglev goriir. Ardindan 17-a-
hidroksilaz’in islev gordiigii reaksiyon sonucunda 17-hidroksipregnenolon
sentezlenir. Zona glomerulosa da 17-a-hidroksilaz enzimi bulunmaz. Zona fasciculata
da da 21-hidroksilaz enzimi ile 17-hidroksiprogesteron 11-deoksikortizole
doniistirilir. 11-p-hidroksisteroid dehidrojenaz enzimi ile, bu enzim viicutta ¢ogu
dokuda bulunur, kortizol kortizona doniistiiriiliir. Zona retikiilaris ve gonadlarda 17-a-
hidroksilaz/17,20-liyaz  enzimleri ile 17-a-hidroksi pregnenolondan DHEA
sentezlenir. Ardindan kinaz enzimi ile DHEAS elde edilir. 3B-hidroksisteroid
dehidrojenaz ve 17-ketosteroid rediiktaz enzimlerinin esliginde bir dizi reaksiyon ile
testesteron elde edilir. Ostronun 6strojene, androstenedionun testesterona déniisiimii
ise 17-ketosteroid rediiktaz enzimi esliginde gergeklesir. Testesteronun Ostradiole,
andrestenidionun 6strona doniisiimii i¢in ise aromataz enzimine ihtiyag vardir ki bu
enzim tim dokularda bulunmakla beraber en ¢ok yag dokusunda bulunur (11).
Erkeklerde adrenal androjenlerin etkisi kisithidir ancak kadinlarda dolasimdaki
testosteronun kaynagi adrenal kortekstir. Ayrica adrenal androjenlerin sekresyonu
gonadotropinlere degil, ACTH'ya bagimlidir. Tim bu basamaklar mitokondri ve

endoplazmik retikulumda gergeklesir (Sekil 2.).



ACETATE

l DEHYDROEPIANDROS-
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|
| 11B-hydroxylase
| 11B-hydroxylase -y Y
CORTISOL
CORTICOSTERONE
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l 18-hydroxylase

18-HYDROXYCORTICOSTERONE

18-HSD™
% 3p-HSD/isomerase = 3p-hydroxysteroid dehydroge-ne-A‘“-bomerm
ALDOSEERONE b 17B-HSD = 17f-hydroxysteroid dehydrogenase
MINERALOCORTICOIDS % 18-HSD = 18-hydroxysteroid dehydrogenase

Sekil 2. Kolesterolden Adrenal Korteks Hormonlarinin Sentezi

Zona glomerulosadan salinan aldosteron viicutta sodyun (Na), potasyum (K)
ve su dengesinde rol alir. Salinimi renin-anjiotensin sistemi, K ve ACTH tarafindan
kontrol edilir.

Zona fasciculatadan salinan kortizol protein, karbonhidrat, lipit ve niikleik asit
gibi {irinlerin metabolizmasinda rol alir. Ayrica antiinflamatuar etkileri ve diisiik
mineralokortikoid etkileri vardir.

Zona retikiilaristen DHEA ve DHEAS ve az miktarda androstenedion, 1183-
hidroksiandrostenedion  sentezlenir. ~ Stereogenezisin  yan  {rlinleri  olarak
distiniilmektedirler.

Adrenal medulla bulunan kromaffin hiicreler tarafindan katekolamin sentezi
yapilir. Bahsi gecen katekolaminler epinefrin ve norefinefrindir. Epinefrin sadece
stirrenal dokuda bulunur. Norepinefrin ise viicutta yaygin olarak bulunur. Adrenal
medulladan katekolamin sentezi sempatik sinir sistemi kontroliindedir. Alfa
adrenerjik, beta adrenerjik ve dopaminerjik reseptorler vasitasiyla etki gosterirler.
Pozitif inotropik, pozitif kronotropik ve miyokard kontraktilitesini artirict etkilerinin

yant sira glukagon sekresyonu uyarici, lipolizi artirict etkileri vardir. Gastrointestinal



sistem ilizerine motilite ve toniis azaltici etkileri vardir. Trakea ve bronsta relaksasyon
ve vaskiiler tonus artisina sebep olurlar.

Katekolaminler tirozinden sentez edilirler. Ik ve hiz kisitlayic1 basamakta
tirozin, tirozin hidroksilaz aktivitesi vasitasiyla 3,4 dihidroksifenilalanin (DOPA)'e
dontistiiriilir. Ardindan DOPA dopamine, dopamin de norepinefrine doniistiirtiliir.
Feniletanolamin n-metiltransferaz aktivitesi ile de norepinefrinden epinefrin elde
edilir. Monoaminoksidaz (MAO) ve katekol O-metiltransferaz (KOMT) enzimleri
tarafindan metabolize edilirler. KOMT tarafindan metanefrin ve normetanefrin, MAO

tarafindan ise 3-metoksi-4-hidroksi-mandelik aside gevrilirler.

2.4 Goriintiime Yontemleri

Adrenal kitlelerin tanmisinda kullanilan radyolojik yontemler olarak
ultrasonografi (USG), bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintiileme
(MRG), pozitron emisyon tomografisi (PET) ve radyoniiklid goriintiilemeler

kullanilir.

2.4.1 Ultrasonografi (USG)
Temel olarak kistik ve solid lezyonlarin ayriminda kullanilir. Solid lezyonlarin
ayrintili  degerlendirmesi i¢in yetersiz bulunmaktadir. Hastanin 06zelliklerine,

radyologun deneyim ve becerisine gore degisken sonuglar elde edilebilir.

2.4.2 Bilgisayarh Tomografi (BT)

Adrenal bez kitlelerinin degerlendirilmesinde 6nemli yere sahiptir. Lezyonun
sekli, kalsifikasyon varligi, yag icerigi, homojenitesi hakkinda degerli veriler verir.
Kigiik, homojen, diizgiin sinirli lezyonlar daha ¢ok benign lezyonlardir. Diizensiz
sinir, homojen yapimin olmamasi, nekroz alanlart ve hemorajik odaklar malignite

varligini destekler (12).

Hounsfield 6l¢egi, X-ray attenuasyonunu 6l¢gmek i¢in kullanilan semikantitatif
bir yontemdir. Kontrassiz BT'de<10 HU 6l¢limii lezyonun yag igeriginin yiiksek
oldugunu, yiiksek oranda benign karakterde oldugunu gosterir. Ancak adenomlarin

onemli bir kisminda lipit icerigi diisiiktiir ve bu 6l¢iim yeteri kadar faydali olmayabilir.



Boyle bir durumda washout teknigi devreye girer. IV kontrast madde enjeksiyonu
sonrasinda 70. saniye, 10. dakika ve 15. dakikada goriintiiler alinarak washout yiizdesi
hesaplanir. Bu oran 10. dakikada %350'den, 15. dakikada %60'tan biiyiik ise benign

adenom lehine degerlendirilir (13).
Benign adenomlarin tipik 6zellikleri asagida verilmistir (14):
-Diizgiin, yuvarlak sinir ve homojen yapi
-Lipitten zengin icerik
-Unilateral, <4 cm boyut
-Kontrassiz BT'de <10 HU

-Kontrasli BT'de washout 10. dakikada>%50, 15. dakikada >%60

-MR'de karaciger ile izointens goriiniim

-Nekroz, hemoraji, kalsifikasyon bulunmamasi

2.4.3 Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)
1.5 cm {izeri boyuttaki lezyonlarin degerlendirilmesinde BT kadar degerli

bulunmaktadir.

2.4.4 Pozitron Emisyon Tomografisi (PET)
Malign dokularda glukoz metabolizmasi artar. Bu yontemle 18-FDG ile isaretli
glukozun dokularda tutulum oranlar1 saptanir. Adrenal metastaz siiphesinde ve atipik

karakterde diger goriintiilleme yontemleri ile ayrim yapilamadiginda kullanilir.

2.4.5 Radyoniiklid Goriintiileme

Daha ¢ok biyokimyasal test ve radyolojik yontemlerin tamamlayicisi olarak
kullanilmaktadir. Feokromasitoma tanisinda Oonemli yeri vardir. Ayrica ACTH
bagimsiz bilateral adrenal adenomu olan Cushing Sendromunda tek tarafli uptake

artig1 saptanabilir ve adrenalektomi kararinda belirleyici olabilir.



2.5 Biyokimyasal Degerlendirme

Adrenal insidentalomalarin biiyiik bir ¢ogunlugu benign nonfonksiyone
adenomlardan olusmaktadir. Amag¢ fonksiyone-nonfonksiyone, benign-malign
ayrimini yapmaktir. Bunun ic¢in Oncelikle detayli anamnez ve fizik muayene
yapilmalidir. Terleme, carpinti, huzursuzluk hissi, bas agris1 gibi sikayetlerin
bulunmasi, fonksiyone adrenal adenomlarin sebep olacagi klinik durumlarin fenotipik
ozelliklerinin varlig1 (aydede yiiz, buffalo hump, mor stria vb.) ve fonksiyone adrenal
adenomlarin sebep olacagi komorbid ek hastaliklarin bulunmasi (tip 2 diabetes
mellitus, hipertansiyon, metabolik semdrom, hirsutizm vb.) gibi durumlar dikkatle
incelenmelidir. Bu durumlarin saptanmamasi tek basina dislayici olarak kabul
edilmez.

Adrenal insidentalomali tiim hastalarin taranmasi Onerilmektedir. Cushing
Sendromu, hiperaldosteronizm ve feokromasitoma i¢in rutin tarama Onerilirken,
konjenital adrenal hiperplazi ve adrenokortikal karsinom i¢in klinik siiphe olmamasi

halinde rutin tarama Onerilmemektedir.

2.5.1 Cushing Sendromu Tam Ve Tarama Testleri
-Plazma kortizol diizeyinin 6l¢iimii: Ditirnal ritim vardir. Normal degerleri
Sabah 08.00: 6-25 mg/100 ml
Aksam 20.00: 2-12 mg/100 ml
-Idrarda serbest kortizol: Normal deger 15-100 mg/24 saat
-Plazma ACTH seviyesi: Normal deger 10-100 ng/ml
-Deksametazon siipresyon testi
1 mg Deksametazon siipresyon testi (DST)
2 giin 2 mg DST
Yiiksek doz 8 mg DST
-Gece yarisi kortizolii 6l¢timii

-Tiikriik kortizolii 6l¢timii



2.5.2 Feokromasitoma Tan Ve Tarama Testleri
-24 saatlik idrarda fraksiyone metanefrinlerin ve katekolaminlerin 6lgiilmesi

-Plazma fraksiyone metanefrinlerin 6l¢iilmesi

2.5.3 Hiperaldosteronizm Tam Ve Tarama Testleri

-Plazma aldosteron konsantrasyonu (ng/dl)/plazma renin aktivitesi (ng/ml/saat)
-Oral tuz yiikleme testi

-Salin inflizyon testi

-Fludrokortizon siipresyon testi

-Kaptopril challenge testi

2.6 ince igne Aspirasyon Biyopsisi
Metastatik adrenal kitle varligindan siiphe edilen, biyokimyasal degerlendirme
sonrasinda feokromasitomanin ekarte edildigi vakalarda uygulanabilir. Adrenal

adenom-karsinom ayrimi yapmakta yetersizdir (16).

2.7. Adrenal Bez Hastaliklar:

2.7.1. Feokromasitoma

Adrenal medulladaki kromaffin hiicrelerden kaynaklanir. Epinefrin ve
norepinefrin salgilayan tiimdrlerdir. Insidentelomalar arasindaki prevelansimin %1,5-
11 oraninda oldugu belirten literatiir kaynaklar1t mevcuttur (17,18). Hipertansiyon
hastalarin hepsinde bulunmaz. Tiim hipertansiyon vakalar1 i¢inde orani1 %0,2’den azdir
(19). 24 saat idrarda metanefrin ve normetanefrin tayini ve plazma katekolamin
diizeylerinin 6l¢timii ile tan1 konur. MEN 2A ve 2B, von Hippel Lindau Hastaligi,
Sturge Weber Hastaligi ve Norofibromatozis ile iligkili olabilir. Lokalizasyon
tespitinde en degerli goriintiileme yontemi BT'dir (20). BT gorliniimii sekil 3'te

gosterilmistir.



Sekil 3. Feokromasitoma BT Gortintiisii

Feokromasitomalarin %10'dan az1 maligndir ve malignite i¢in ¢evre doku
invazyonu ya da uzak metastaz varligiin gosterilmesi gerekir. Klasik semptomlari basg
agrisi, terleme ve tagikardidir. Tansiyon yliksekligi siirekli degil ataklar halinde diger
semptomlarin esliginde olur. Tedavisi cerrahi olup, pre-intraoperatif tasikardi ve

hipertansiyon ataklarina kars1 dikkatli olunmalidir.

2.7.2. Subklinik Cushing Sendromu Ve Cushing Sendromu

Fonksiyone adrenal adenomlar en sik kortizol sekrete eden adenomlardir. Bu
otonom kortizol sekresyonu Cushing Sendromu ve Subklinik Cushing Sendromu
seklinde karsimiza ¢ikar.

Cushing Sendromu en sik 4-5. dekatta, kadinlarda erkeklere oranla 4 kat daha
fazla goriiliir. Olgularin %20-25'1 adrenal bez kaynakli olup, %75'i adenom, %?25'"
karsinomdur (21). Cushing Sendromunda ortaya ¢ikan belirti ve bulgular tablo 1'de

gosterilmistir.



Tablo 1. Cushing Sendromu belirti ve bulgulari

Yaygin Nadir

Libido azalmasi EKG’de anormal bulgular veya ateroskleroz
Obezite/kilo alma Stria

Pleatore Odem

Aydede ylizii Proksimal kas gii¢siizliigi
Adet diizensizligi Osteopeni veya kirik
Hirsutizm Sirt agrisi, bas agrisi
Hipertansiyon Akne

Ekimoz Tekrarlayan enfeksiyonlar
Letarji, depresyon Karin agrisi

Bozulmus glukoz toleransi Kadin tipi kellik

Bufalo horgiicii

Subklinik Cushing Sendromunda ise hiperkortizolizm biyokimyasal olarak
gosterilir ancak fenotipik 6zellikler yoktur. Cushing Sendromu nedenleri tablo 2°de

gosterilmistir.

Tablo 2. Cushing Sendromu Nedenleri

ACTH sekresyonuna bagli Bilateral Adrenokortikal Hiperplazi % 80
Hipofiz tiimori % 65
Paraendokrin Timor % 10
Hipotalamik-Hipofiz Hiperfonksiyonu % 5
Tek Tarafli Adrenokortikal Timor % 20
Adenom % 10

Adrenokortikal Karsinom % 10

Adrenal bez kaynakli Cushing Sendromunda tedavi cerrahidir. Pre-operatif

donemde stres dozunda steroid replasmani ihtiyaci mevcuttur.

10



2.7.3. Conn Sendromu-Primer Hiperaldosteronizm

Zona glomerulosa aktivitesinde artis sonucu ortaya ¢ikar. En sik 4-6’1nc1
dekatlar arasinda ve kadinlarda daha sik goriiliir. Serum potasyum degerlerinde
diisiiklik ve hipertansiyon varligr ile kendini gosterir. Yorgunluk, halsizlik, kas
kramplari, poliiiri ve polidpsi gibi semptomlar ortaya ¢ikabilir. Tanida plazma
aldosteron diizeyi/plazma renin aktivitesi belirleyicidir. Plazma aldosteron diizeyinin
15ng/dl'nin iizerinde oldugunda plazma aldosteron diizeyi/plazma renin aktivitesi
oraninin 20'den biiyiik olmasi tani i¢in anlamlidir (22). Nedeni siklikla adrenal
hiperplazidir. Daha nadir sekilde adrenal adenom ve adrenokortikal karsinom olarak
karsimiza ¢ikar. Adrenal adenom ve adrenal hiperplazi ayrimi yapilmas: tedavi
diizenlemesi agisindan son derece Onemlidir. Adenom varliginda cerrahi tedavi
uygulanirken, hiperplazi varliginda mineralokortikoid reseptor antagosti kullanilir

(23). Sekil 4'te adrenal adenomun 6rnek bir BT goriintiisii verilmistir.

Sekil 4: Aldesteronoma BT goriintiisii
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2.7.4. Virilizasyona Neden Olan Tiimérler

Bu tip tiimorler yas ve cinsiyete gore bulgu verir. Puberte 6ncesi kizlarda erkek
tipi sekonder seks karakterlerinin gelismesi ile karakterizedir. Puberte Oncesi
erkeklerde ise puberte prekoks bulgulari gelisir. Yetiskin donemde erkekte testikiiler

atrofi, kadinda ise amenore ve virilizasyon bulgularina rastlanir.

2.7.5. Nonfonksiyone Adrenal Adenomlar
Benign karakterde olup, genellikle kiiciik boyutta ve asemptomatiktirler.
Gorlintileme yontemlerinde diizenli sinirli, homojen yapida, yuvarlak ve kiiciik

boyuttadirlar.

2.7.6. Miyolipom
Benign karakterli, nonfonksiyone nadir goriilen timorlerdir. Capit 6 cm

tizerinde ve bas1 semptomlari varsa cerrahi rezeksiyon onerilir.

2.7.7. Adrenokortikal Karsinom
Nadir goriilen, kotii prognozlu bir kanser tiiriidiir. %10'u fonksiyoneldir.

Vakalarin biiyiik kisminda tan1 aninda uzak metastaz vardir (24).

2.7.8. Adrenal Kistler
Nadir goriilen, benign karakterde, asemptomatik lezyonlardir. Fonksiyone ise

cerrahi tedavi gerektirir.

2.7.9. Metastaz
Malignite 6ykiisii olan hastalarda oldukga sik karsilasilan bir durumdur. PET
incelemesinde yiiksek SUV degerlerinin, kontrastli BT incelemelerinde diisiik

washout degerlerinin saptandigi lezyonlardir.
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2.8. Tedavi

Tiim fonksiyone adenomlar boyuttan bagimsiz olarak opere edilmelidir (25).
Feokromasitoma nedeniyle opere edilen kisiler yiiksek rekiirrens riski dolayisiyla
yillik takip edilmelidir. Nonfonksiyone 4 cm'nin iizerindeki adenomlarin opere
edilmesi Onerilmektedir. Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi klavuzunda
Ise 4-6 cm arasinda boyutu olan nonfonksiyone adenomlarin ek bir klinik bulgu varsa

opere edilmesi Onerilmektedir.

2.9. Takip

4 cm'den kiigiik, radyolojik olarak benign, biyokimyasal olarak nonfonksiyone
adenomlar 3-6 ay sonra tekrar degerlendirilmeli, sonrasinda yillik degerlendirmeye
alinmalidir. Biyokimyasal degerlendirme tani aninda ve sonraki ilk 5 yil, yilda 1 kez
tekrarlanmalidir. Benign nonfonksiyone adenomlarda boyut artis1 ve fonksiyonel hale
gelme riski mevcuttur. Malignite progresyonu ise son derece nadirdir. Boyutta 1
cm'nin lzerinde artis ve fonksiyonel hale gelme cerrahi endikasyonudur. Stabil
nonfonksiyone adenomlarda 5 yillik siirecin sonrasinda takibin devami ve sikligi

konusunda goriis birligi yoktur.
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2. GEREC VE YONTEM

01.01.2010-01.09.2020 tarihleri arasinda adrenal insidentaloma saptanan ve
Gaziosmanpasa Universitesi I¢ Hastaliklar1 ve Endokrinoloji kliniklerince takip
edilmis olan hastalar calismaya alindi. Hasta dosyalar1 retrospektif olarak
degerlendirildi. Diizenli takipleri yapilamamis, bilinen adrenal adenomu/malignitesi
olanlar, adrenal metastazi olanlar, <18 yas olanlar ¢alisma dis1 birakildi. Hastalarin
klinik ozellikleri, fizik muayene bulgulari, antropometrik oOlgiimleri, laboratuar
bulgular1 (D vitamini, kortizol gibi), insidental kitle degerlendirmesi igin yapilan
testlerin karakteristik Ozellikleri, 1 mg deksametazon siipresyon testinde bakilan
kortizol ile viicut agirligi arasinda iliski olup olmadigi, kitlenin taraf ve boyutu,
malignite oranlari, fonksiyonel adenom goriilme oranlari, klinik takipte boyutta
degisme olup olmadigi, cerrahiye giden hasta oranlari, cerrahi 6ncesi ve Sonrasinda

tanilari uygunlugu gibi parametreler kaydedildi.

3.1 istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler icin, Statistical Package for the Social Sciences (SPSS,
Version 22.0, Chicago, IL, USA) programi kullanildi. Kayip verileri olan hastalar
cikarildi. Ikili degiskenler ayr1 ayr1 olarak Fisher Exact test ile karsilastirildi. Normal
dagilimda olup olmadigini belirlemek i¢in Kolmogorov-Smirnov testi ile kontrol
edildi. Gruplar aras1 bagimsiz degiskenler student's t testi ile karsilastirildi. Tiim testler
icin p<0,05 anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza adrenal bez disi nedenlerle tetkik edilen, tetkikler esnasinda
gesitli gortintilleme yontemleri ile adrenal insidentaloma saptanan toplam 199 hasta
dahil edildi. Hastalarin 139'u kadin (%69,8), 601 erkek (%30,2) idi. Ortalama yas
59.42 + 12,087/y1ld1. Erkek hastalarin yas ortalamasi 60.95+11.53, kadin hastalarin
yas ortalamas1 58.83+12,3 idi. Calismaya dahil edilen erkek ve kadinlarin ortalama
yaslar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli diizeyde fark olmadigi tespit edildi

(p=0,258). En geng hastamiz 22 yasinda, en yasli hastamiz 96 yasindaydi. (Tablo 3).

Tablo 3. Hastalarm Demografik Ozelliklerinin Incelenmesi

Frekans (n) Yiizde (%)
Cinsiyet Kadin | 139 69.8
Erkek 60 30.2
orttss Min-Maks
Yas(y1l) 59.42 £ 12,087 22-96
Erkek | 60.95+11.53
Kadin 58.83+12,3

p=0.258

ort: ortalama, ss: standart sapma, med: medyan, min: minimum, maks: maksimum

Hastalarin 142 (%71,4)’si diizenli takip edilmis olup, 57(%28,6)’sinde ¢esitli
nedenlerle takiplerde aksama yasanmugtir. Diizenli araliklarla takip edilen hastalarin
ortalama takip siiresi 4,37+2,4/y1l olup, minimum takip siiresi 1/y1l, maksimum takip
stiresi 12/y1ldir.

5 (%2.5) hastada USG, 163 (%81.9) hastada BT, 31(%15.6) hastada MR ile
insidentaloma saptandig@i  goriildii. Saptanan adrenal insidentalomalarin 25
(%12.6)"inin bilateral oldugu, 174 (%87.4)"iniin unilateral oldugu goriildii.

Unilateral adenomlarda ortalama boyut 23,82+1,14 mm, bilateral adenomlarda
ortalama boyut 20,9+1,18 mm olarak saptandi. Bilateral adenom ortalama boyutlari ile

unilateral adenom ortalama boyutlar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli fark

15



saptanmadi (p=0,742). Toplam hasta sayis1 lizerinden degerlendirme yapildiginda sag
tarafli lezyonlarin sayisinin 78 (%39,2), sol tarafli lezyonlarin 96 (%48,2) oldugu
gorilmektedir. Ortalama tiimor boyutu 23.46+£14.36 mm, en kiigiik tiimor boyutu 10
mm, en biiylik timor boyutu 130 mm ve medyan tiimoér boyutu 20 mm idi. Bilateral
adrenal insidentalomali hastalarin ortalama yas1 63.64+9.28/yil, unilateral adrenal
insidentalomali hastalarin ortalama yas1 59.71+12.03/y1l olup yas ortalamalari
arasinda istatistiksel a¢idan anlaml diizeyde fark yoktu (p=0.145) (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarin Radyolojik Bulgularinin incelenmesi

Frekans (n) Yiizde (%)
USG 5 2.5
Goriintiileme BT 163 81.9
yontemi MR 31 15,6
Unilateral-Bilateral ~ Unilateral 174 87.4
Bilateral 25 12.6
Sag 78 39.2
Yerlesim Sol 96 48.2
Bilateral 25 12.6
ort +ss Med. (min-maks)
Boyut (mm) Toplam 23.46+14.36 20(8-130)
Unilateral 23,82+1,14
Bilateral 20,9+1,18
P=0,742
Yas(yil) Unilateral 59.71+12.03
Bilateral 63.64+9.28
p=0.14

USG: ultrasonografi, BT: bilgisayarli tomografi, MT: manyetik rezonans, mm:
milimetre.

172 (%86.4) hastanin radyoloji raporunun adenom, 16 (%8.1)'sinin adenom
dis1 lezyon, 7 (%3.5)'sinin Kist ve 4 (%2)iniin anjiyomyolipom olarak raporlandig
goriildii. Radyolojik olarak adenom tanisi alan lezyonlarin ortalama boyutu

21.26+7.78 mm, adenom dis1 lezyon olarak saptananlarin 25.93+20.36 mm, Kist olarak
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saptananlarin 68.00+37.45 mm ve anjiyomyolipom olarak saptananlarin 30.00+16.55
mm idi. Ortalama boyutlar karsilastirildiginda kist ve diger lezyon boyutlari arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark vardi (p=0,001). Kist boyutlar1 anlamli diizeyde biiyiik
idi (Tablo 5).

Tablo 5. Radyolojik Tan1 Sonuglari

Frekans (n) | Yiizde Ortalama
(%) Cap(mm)
Adenom 172 86.4 21.26+7.78
Adenom dis1 lezyon | 16 8.1 25.93+20.36
Kist 7 3.5 68.00+37.45
Anjiyomyolipom 4 2 30.00+16.55

p=0.001

Adrenal insidentaloma tanis1 alan hastalar fonksiyonellik acisindan
degerlendirildiginde 143 (%71.85) hastanin nonfonksiyone adenoma sahip oldugu, 56
(%28.14) hastanin ise fonksiyone adenoma sahip oldugu goriildii. Fonksiyone adenom
saptanan 56 hastanin, 18 (%32,4)’inde subklinikhiperkortizolizm, 9(%16,07)’unda
Cushing Sendromu, 29(%51,79)’unda primer hiperaldosteronizm saptandi.

Feokromasitoma tanisi alan hastamiz yoktu (Tablo 6).

Tablo 6. Fonksiyonellik Degerlendirme Sonuglari

Frekans (n) | Yiizde (%)
Fonksiyone 56 28.15
Subklinik hiperkortizolizm 18 32,4
Cushing Sendromu 9 16,07
Primer hiperaldosteronizm 29 51,78
Feokromasitoma 0 0
Nonfonksiyone 143 71.85
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Fonksiyone adenom saptanan hastalarin 14 (%25.00)'i erkek, 42 (%75.00)'si
kadindi. Calismamizda fonksiyonel adenom varligi sayica kadinlarda daha fazla
olmakla beraber, cinsiyetler arasinda istatistiksel agidan anlamli fark olmadigi goriildii
(p=0,322). Fonksiyone adenom saptanan hastalarin yas ortalamasi 56,60+11,96/yil,
nonfonksiyone adenom saptanan hastalarin yas ortalamasi 60,59+11,99/y1l idi. Her iki

grup arasinda yas ortalamalari acisindan istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(p=0,036) (Tablo 7).

Tablo 7. Nonfonksiyone- Fonksiyone Adenomlu Hastalarin Yas Ortalamasi

Yas (y1l)
Fonksiyone Adenom 56,60+11,96
Nonfonksiyone Adenom 60,59+11,99

p=0,036

Fonksiyone adenomlarin 20 (%35,7)'si sag, 28 (%50.0)'i sol yerlesimli olup, 8
(%14.3)"1 bilateral yerlesimlidir. Nonfonksiyone adenomlarin 58 (%40,6)'i sag, 68
(%47,6)" sol yerlesimli olup, 17 (%11,9)'si bilateral yerlesimlidir. Bilateral yerlesimli
25 adenomun 8 (%32,0)'inde, tek taraf yerlesimli 174 adenomun ise 48 (%27,6)'inde
fonksiyonellik saptanmistir. Tek ya da ¢ift tarafli yerlesim ile fonksiyonellik arasinda
istatistiksel acidan anlamli fark saptanmamistir (p=0,646). Sag tarafli yerlesim
gosteren 78 adenomdan 20 (%35,7)" si fonksiyone olup, sol tarafli yerlesim gésteren

96 adenomun 28 (%50,0)'i fonksiyoneldir (Tablo 8).

Tablo 8. Fonksiyone- Nonfonksiyone Adenomlarda Yerlesim

Sag Sol Bilateral
Fonksiyone 20 (%35.7) | 28 (%50.0) 8 (%32)
Nonfonksiyone 58 (%40.6) | 68 (%47.6) | 17 (%11.9)
Toplam 78 96 25

p=0,646
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Bilateral adrenal adenomlu olgularda, 3 (%37,5) subklinik hiperkortizolizm, 5
(%62,5) primer hiperaldosteronizm vakasi saptandi. Cushing Sendromu tanisi alan
hastamiz yoktu. Unilateral adrenal adenomu olan olgularda ise sirasiyla 15 (%31,25),
subklinik hiperkortizolizm, 9 (%18,75) Cushing Sendromu, 24 (%50) primer
hiperaldosteronizm vakasi saptandi. Her iki grup subklinik hiperkortizolizm saptanma
oranlari agisindan karsilastirildiginda gruplar arasi fark olmadig: goriildii (p=0,58). Bu
karsilastirma Cushing Sendromu acgisindan yapilamadi. Ciinkii bilateral adrenal
adenomlu grupta bu taniy1 alan hasta yoktu. Primer hiperaldosteronizm agisindan
degerlendirme yapildiginda ise istatistiksel acidan anlamli diizeyde fark olmadig:

goriildii (p=0,41) ( Tablo 9).

Tablo 9. Bilateral-Unilateral Fonksiyonellik Dagilim1

Subklinik Cushing Primer _
Feokromasitoma
Hiperkortizolizm | Sendromu | Hiperaldosteronizm
Bilateral 3 (%37,5) -- 5 (%62,5) --
Unilateral 15 (%31,25) 9 (%18,75) 24 (%50) --
p=0,58 -- p=0,41 --

Fonksiyone adenomlarin ortalama boyutu 26.02+9.95 mm olup, en kiigiik
fonksiyone adenom 13 mm, en biiyiik fonksiyone adenom 54 mm boyutundadir.
Nonfonksiyone adenomlarin ortalama boyutu 22.47+15.65 mm olup en kii¢iigii 10
mm, en biyiigi ise 130 mm'dir. Nonfonksiyone adenom ve fonksiyone adenom
ortalama boyutlari ele alindiginda istatistiksel agidan anlamli fark vardi (p<0,005).
Fonksiyonel adenomlarda boyut anlamli olarak daha biiyiik saptandi.

Adrenal insidentaloma vakalari adenom boyutlarina gore 40 mm tizeri ve 40
mm alt1 olarak ele alindiginda, 40 mm iizeri nodiil varlig1 saptanan hasta sayisi 15
(%7,5), 40 mm alt1 nodiil varlig1 saptanan hasta sayis1 184 (%92,5) olarak saptandi. 40
mm tizeri nodiil saptanan vakalarin 7 (%46,70)’sinin nonfonksiyone, 8 (%53,30)’inin
fonksiyone adenoma sahip oldugu saptandi. 40 mm altinda nodiil saptanan 184
hastanin 48 (%26.10)’inde fonksiyone, 136 (%73.9)’sinda nonfonksiyone nodiil
varlig1 saptandi. 40 mm iizeri nodiillerde fonksiyonellik saptama oranlar1 ile 40 mm

alt1 nodiillerde fonksiyonellik saptama oranlar1 karsilastirildiginda, 40 mm {iizeri
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nodiillerde fonksiyonellik oranlarinin istatistiksel a¢idan anlamli fark olusturacak

diizeyde yiiksek oldugu saptandi (p=0,035) (Tablo 10).

Tablo 10. Boyut-Fonksiyonellik Iliskisi

Fonksiyone Nonfonksiyone Toplam
40 mm lizeri 8 (53.30) 7 (%46,70) 15 (%100)
40 mm alt1 48 (%26.10) 136 (%73.9) 184 (%100)

p=0,035

Calismaya dahil edilen hastalar ek hastaliklar acisindan degerlendirildiginde,
55 (%27,6) hastada tip 2 DM (diabetes mellitus) saptandi. Bu hastalarin 42
(%76,3)’sinde nonfonksiyone adenom, 13(%23,7)’tinde fonksiyone adenom saptandi.
Tip 2 DM tanili vakalar fonksiyonellik agisindan degerlendirildiginde her iki grup
arasinda istatistiksel acidan anlamli diizeyde fark olmadigi saptandi (p=0,38).
Hipertansiyon (HT) tanil1 92 (%46,2) hasta mevcut idi. Bu hastalarin 67 (%67,6)’sinde
nonfonksiyone adenom, 25 (%32,4)’inde fonksiyone adenom mevcut idi. HT tanili
vakalar fonksiyonellik a¢isindan degerlendirildiginde her iki grup arasinda istatistiksel
acidan anlaml diizeyde fark olmadig1 saptandi (p=0,71). Hiperlipidemi (HL) tanil1 34
(%17,08) hasta mevcut idi. Bu hastalarin 27 (%82,3)’sinde nonfonksiyone, 7
(%17,7)’sinde fonksiyone adenom mevcut idi. HL tanili vakalar fonksiyonellik
acisindan degerlendirildiginde her iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamlhi
diizeyde fark olmadig1 saptandi (p=0,28). Koroner arter hastaligi (KAH) tanili 30
(%15,07) hasta mevcut idi. Bu hastalarin 22(%73,3)’sinde nonfonksiyone adenom,
8(%26,7)’inde fonksiyone adenom mevcut idi. KAH tanili vakalar fonksiyonellik
acisindan degerlendirildiginde her iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamhi

diizeyde fark olmadigi saptand: (p=0,85) (Tablo 11).
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Tablo 11. Ek Hastalik-Fonksiyonellik iliskisi

Ek Hastalik Fonksiyone Nonfonksiyone P

Tip 2 DM 42 (%76,3) 13(%23,7) 0,38
HT 67 (%67,6) 25(%32,4) 0,71
HL 27 (%82,3) 7(%17,7) 0,28
KAH 22 (%73,3) 8 (%26,7) 0,85

Calismamiza dahil edilen 199 hastadan 11(%5,52)’1 opere edildi. Hastalarin

patoloji sonuglari tablo 12’te verilmistir.

Tablo 12. Patoloji Sonuglari

Adenom 7 (%63,6)
Hiperplazi 1(%9,1)
AdrenokortikalKarsinom 1(%09,1)
Anjiyomyolipom 1(%9,1)
Metastaz 1(%9,1)
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5.TARTISMA

Literatiir incelemesi yapildiginda en sik saptanma yaslarinin 5. ve 7. dekatlar
oldugu dikkat ¢ekmektedir. Bu durum yas ilerledik¢e adrenal bezde meydana gelen
lokal iskemi ve atrofiye sekonder olarak kortikal nodiil olugsmasina baglanabilir.
Mantero ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada da ortalama yas 56+12,9 yil
olarak belirtilmistir (26). Calismamizda 6nceki ¢caligmalar ile benzer olarak cinsiyetler
aras1 yas farki olmadigi saptanmistir (2.26.27). Yapilan uluslar arasi ¢aligmalarda
adrenal insidentolama saptanma sikliginin kadinlarda daha yiiksek oldugu
bulunmustur (26,28,29). Mantero ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada K/E oran1 1,39/1
olarak bildirilmistir (26). 139 kadin (%69.8), 60 erkek (%30.2) hastanin bundugumu
calismamizda K/E orani: 2,31/1 idi. Diger ¢alismalar ile benzer olarak kadinlarda daha
fazla goriildiigii sonucunu elde ettik. Ancak otopsi serilerinde benzer oranlar elde
edilmekte olup, bu durum kadinlarin tanisal amagli daha fazla abdominal
goriintiilemelere maruz kalmasiyla aciklanmaktadir (3,30).

2017 yilinda Uzak Dogu kokenli genis c¢apli bir arastirmada adrenal
insidentaloma olgularinin ¢ogunlukla nonfonksiyone karakterde oldugu saptanmistir
(31). Benzer sekilde adrenal kitlelerin biiylik kisminin nonfonksiyone adenom
oldugunu belirten ¢okca kaynak mevcuttur (26,32,33). Calismamizdaki vakalarin
%71.85’inin nonfonksiyone karakterde oldugu tespit edilmistir. Fonksiyonellik oran
acisindan degerlendirilme yapildiginda literatiirde yer alan ¢alismalarda oranlar ciddi
degiskenlik gostersede en sik saptanan fonksiyone adenom tiirii gogunlukla subklinik
hiperkortizolizm vakalarindan olusmaktadir (31, 34, 35). Bizim calisgmamizda en
yiikksek oranda goriilen fonksiyone adenom tiirii ise primer hiperaldosteronizm
vakalarindan olugsmaktadir. Sirasiyla %51.79’u primer hiperladosteronizm, %32,14’t
subklinik hiperkortizolizm, %16.07’si Cushing Sendromudur. Feokromasitoma vakasi
ise saptanmamigtir.

2019 yilinda Akdeniz Universitesi biinyesinde yapilan calismada adenom
boyutu arttikga fonksiyonellik oranlarinin arttigi bildirilmistir (36). Tabuchi ve ark.
tarafindan yapilan bir bagka calismada da fonksiyonel adenom vakalarinda boyutun

anlamli diizeyde daha biiylik oldugu bildirilmistir (33). Baska bir ¢calismada adenom
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boyutlart 3 cm iizeri ve alt1 olarak degerlendirilmis ve 3 cm iizeri adenomlarda
fonksiyonellik oranlarinin daha yiiksek oldugu saptanmistir (37). Calismamizda
fonksiyone adenom olgularinda ortalama adenom boyutu 26.02+9.95 mm,
nonfonksiyone adenomlarda ise 22.47+15.65 mm idi. Literatiir ¢calismalar1 ile benzer
sekilde ¢aligmamizda da ortalama adenom boyutu fonksiyone adenomlarda anlamli
diizeyde yiiksek bulundu (p<0,005). Ayrica adenom boyutlar1 40 mm {izeri ve alti
olarak siniflandirildiginda 40 mm {izeri adenomlarda fonksiyonellik oranlarinin
anlaml diizeyde daha yiiksek oldugu goriildii(p:0,023).

Yilmaz N ve arkadaslar1 ile Cho YY ve arkadaslar1 tarafindan yapilan 2 farkli
calismada kadin cinsiyette fonksiyonellik saptama oranlarinin daha yiiksek oldugu
sonucuna varilmistir(36,38). Calismamizda fonksiyone adenom saptanan hastalarin
14(%25.00)"i erkek, 42(%75.00)'si kadindi. Fonksiyone adenom varligi agisindan
cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmasada, diger ¢alismalarla
benzer olarak sayica kadinlarda daha fazla goriildiigii tespit edildi (p:0,322).

Tabuchi ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada fonksiyone adenomlu vakalarin
yas ortalamasi anlamh diizeyde diisiik oldugu bildirilmistir (33). Calismamizda da
literatiir ile benzer sonuglar elde edildi. Fonksiyone-nonfonksiyone adenom saptanan
hastalarin yas ortalamalar sirasiyla; 56,60+11,96/y1l ve 60,59+11.99/y1l idi. Ortalama
yaglar fonksiyone grupta daha diisiik olup istatistiksel acidan anlamli fark saptandi
(p=0,036).

Literatiirde adenom yerlesim tarafi agisindan inceleme yapildiginda oldukca
farkli sonuglar mevcuttur. Sol yerlesimli adenom varliginin daha sik oldugu bildiren
bircok ¢alisma mevcuttur (39,40,41,42). Aksine sag yerlesimli adenomlarin daha fazla
oranda bulundugunu belirten ¢alismalarda mevcuttur (26,42,43). Hastalarimiz adenom
yerlesim tarafi acisindan degerlendirildiginde %39,2 olguda sag yerlesimli, %48,2
olguda sol yerlesimli ve %12,6 olguda bilateral yerlesimli oldugu goriilmiistiir. Sag
adrenal kitle varliginin daha fazla bulundugu ¢alismalarda genel olarak USG tetkiki
daha fazla kullanilmistir. Literatirde USG ile sag adrenal kitlelerin daha yiiksek
oranda tespit edildigi, USG’nin sol adrenal kitle tespitinde yetersiz oldugunu belirten
caligmalar mevcuttur (44,45).Otopsi serilerinde yapilan caligmalarda ise her iki

yerlesim agisindan fark olmadigi bildirilmektedir (40,46).
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Bilateral ve unilateral adrenal adenomlarin boyutlarinin degerlendirildigi
calismalarda oldukca heterojen sonuglar elde edilmistir. Li L ve ark. (31) tarafindan
yapilan calismada unilateral adrenal adenom boyutlarinin daha biiyiik oldugu
belirtilirken, Vassilatou E. ark. (39) tarafindan yapilan c¢alismada boyut farkinin
olmadigr bildirilmistir. Ayrica Patova ve ark. tarafindan yapilan bagka bir ¢alismada
ise bilateral adrenal insidentolama ortalama boyutlarinin daha biiyiikk oldugu
bildirilmistir (47). Calismamizda bilateral adrenal adenomlarda ortalama boyut
20,9+1,18 mm, unilateral adrenal adenomlarda 23,82+1,14 mm idi. Boyutlar arasi
istatistiksel ag¢idan fark yoktu (p=0,742).

Cushing Sendromu tan1 ve taramasi i¢in yapilan testler giivenilir sonuglar
vermektedir. Subklinikhiperkortizolizm tanisi igin ise altin standart bir test yoktur.
Ciinkii kortizol fazlaligindan bahsedebilecegimiz degerler hastalar arasinda farklilik
arz etmektedir. Idrarda serbest koztizol tayini Cushing Sendromu tanisi igin yol
gosterici olmakla beraber Subklinik hiperkortizolizm tayininde diisiik duyarliliga
sahiptir (48,49). Subklinik hiperkortizolizm tanisinda en giivenilir test diisiik doz
deksametazon siipresyon testidir (17,50,51,52). Feokromasitoma tanisi igin en
giivenilir test 24 saatlik idrarda katekolamin veya metanefrin taranmasi
testidir(53,54,55).

Subklinik hiperkortizolizm saptama oranlarinin %5-20 arasinda oldugunu
belirten ¢okca calisma mevcuttur (56,57,58). Calismamizda ise bu oran toplam
vakalarimiz arasinda %9.04, fonksiyone vakalarimiz arasinda %32,14 tiir.

Primer hiperaldosteronizm saptama oranlarin %1,5-3,3 arasinda oldugunu
belirten ¢alismalar mevcuttur (7,56,59). Calismamizda ise bu oran toplam vakalarimiz
arasinda %14,07, fonksiyone vakalarimiz arasinda %51,78 dir.

Feokromasitoma prevelansini %1.5-11 olarak bildiren ¢alismalar mevcuttur
(30,60). Calismamizda Feokromasitoma vakasi tespit edilmemistir.

Cushing sendromu saptama oranlarinin %1-29 araliginda oldugunu belirten
calismalar mevcuttur (26,53,61). Calismamizda ise bu oran toplam vakalarimiz
arasinda %4,02, fonksiyone vakalarimiz arasinda %16,08’dir.

Literatiir taramasinda genel olarak en sik vaka grubu subklinikhiperkortizolizm

olgularindan olusmaktadir (61,62). Literatlir taramasinin aksine caligmamizda en
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yiiksek oran primer hiperaldosteronizm vakalarinda goriilmiistiir. En sik ikinci vaka

grubumuz ise subklinikhiperkortizolizm olgularindan olusmaktadir.

Bilateral adrenal insidentolamasi olan hastalarda daha yiiksek oranda Cushing
Sendromu ve subklinik hiperkortizolizm vakalarinin goriildiigiinii bildiren ¢aligmalar
mevcuttur (36,60). Calismamiz sonuglar1 incelendiginde subklinikhiperkortizolizm
saptanma oranlari arasinda anlamli fark olmadigi goriildii (p=0,58). Cushing
Sendromu saptanma oranlar1 arasinda anlamli fark olup olmadigi agisindan
degerlendirme yapilamadi. Ciinkii bilateral adrenal insidentaloma vakalarinda
Cushing Sendromu tanis1 alan vakamiz yoktu. Primerhiperaldosteronizm agisindan
literatiir incelemesi yapildiginda Tiirkiye ve Yunanistan kokenli iki farkli calismada
fark olmadig: bildirilmistir (36,63). Calismamizda da literatiirle benzer sekilde fark
olmadig tespit edildi (p=0,41).

Hasta sayilarinin sirastyla 1004, 887 ve 376 oldugu 3 farkli calismada DM
insidans1 sirastyla %10, %21, %18,4 saptanmistir. HT insidanst ise sirayla %42, %46,
%54,9 olarak saptanmustir (18,35,64). Ulkemizde yapilan biiyiik ¢apl bir arastirma
olan TURDEP-2 g¢alismasinda iilkemizde genel popiilasyonda Tip 2 DM goriilme
sikligt %13,7, HT goriilme sikligt 9%25,6'dir (65). Calismamizdaki hastalar ek
hastaliklar agisindan incelendiginde, toplam vakalarin %27,6(55)'sinda Tip 2 DM,
%46,2(92)'sinde HT, %17.08(34)'inde HL ve %15.07(30)'sinde KAH varlig
saptanmistir. Bu oranlar kabaca adrenal insidentaloma vakalarinda daha yiiksek
oranda Tip 2 DM ve HT varligim gosterebilir.

Adrenal insidentaloma vakalarimin incelendigi birgok c¢alismada en sik
kullanilan goériintiileme yontemi BT’dir(35,66,67). Calismamizdaki vakalar tani
aldiklar1 goriintiileme yontemlerine gore degerlendirildiginde, 5 (%2,5) hastaya USG,
163 (%81,9) hastaya BT, 31(%15.6) hastaya ise MR ile tan1 konulmustur. BT ile sag
ve sol adrenal kitle tespitinin benzer oldugu, USG ile ise sag adrenal kitle tespitinin
daha yiiksek oldugu belirtilmektedir (68,69).
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SONUC

Calismamiza Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢
Hastaliklar1 Klinigi'nde takipli adrenal insidentaloma tanili toplam 199 hasta dahil
edildi.

Bu hastalarin ortalama yas1 59.42 + 12,087/y1ld1. Kadin/ erkek oran1 2.31/1 idi.
Cinsiyetler aras1 yas ortalamalar1 arasinda anlamli fark yoktu (p=0,258). Unilateral
adenomlar ile bilateral adenomlar arasinda ortalama boyut agisindan anlamli fark
yoktu (p=0,742). Unilateral adrenal adenomlu hastalarin ortalama yasi ile bilateral
adrenal adenomlu hastalarin ortalama yasi arasinda anlamli fark yoktu (p=0.145).
Adenom ve adenom dis1 lezyonlarin ortalama boyutlart karsilastirildiginda kistlerin
ortalama boyutu anlamli diizeyde daha biiyiiktii (p=0,001). Vakalarin 143 (%71.86)’i
nonfonksiyone, 56 (%28.14)’s1 fonksiyone adenomdu. Fonksiyone 56 vakanin 18
(%32.14)'1 subklinik hiperkortizolizm, 9 (%16.07)'u Cushing Sendromu ve 29
(%51,79)'u primer hiperaldosteronizm tanisi almigti. Feokromasitoma tanisi alan
vakamiz yoktu. Fonksiyone adenom saptanan hastalarda cinsiyetler aras1 anlamli fark
saptanmadi(p=0,322). Fonksiyone adenomlu hastalar ile nonfonksiyone adenomiu
hastalarin ortalama yas1 arasinda anlamli fark vardi. Fonksiyone adenomlu hastalarin
yas1 anlamli diizeyde diistiktii (p=0,036). Fonksiyone adenomlarin ortalama boyutu
nonfonksiyone adenomlarin ortalama boyutuna gore anlamh diizeyde daha biiyiiktii
(p<0,005). 40 mm {izeri adenomlarda fonksiyonellik goriilme oranlar1 anlaml diizeyde
daha yiiksekti (p=0,035). Bilateral ve unilateral adenomlar arasinda fonksiyonellik
acisindan anlaml fark yoktu (p=0,646). Ek hastaliklar agisindan degerlendirildiginde
fonksiyone ve nonfonksiyone gruplarda Tip 2 DM, HT, HL, KAH saptama oranlari
acisindan fark saptanmadi. P degerleri sirasiyla; p=0,38, p=0,71, p=0,28 ve p=0,85 idi.

Sonug olarak adrenal insidentaloma tanisi ile bagvuran hastalar detayli olarak
incelenmelidir. Inceleme esnasinda ayrim yapilmasi gereken temel iki konu vardr. Ilki
adrenal insidentaloma vakalarinda benign-malign ayrimimin yapilmasi, ikincisi ise

fonksiyonellik degerlendirmesidir. Benign nonfonksiyone adenomlarin zamanla
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malignlesebilecegi, fonksiyonellik kazanabilecegi unutulmamali ve bu amagla diizenli

takipleri yapilmalidir.

Literatiir incelemesi yapildiginda, ¢aligmalarin cogunun bizim ¢alismamiz gibi
retrospektif oldugu dikkat ¢ekmektedir. Endokrinoloji kliniginde olduk¢a 6nemli yer
tutan bu konunun daha genis hasta popiilasyonu arasinda yapilacak prospektif

caligmalar ile aydinlatilmaya ihtiyaci vardir.
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