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] ABSTRACT

Predictive value of retroperitoneal fat area measurement in detection metabolic
syndrome in the patients performing adrenalectomy

Aim: Visceral obesity is one of the main components of the metabolic syndrome. The
retroperitoneal fat area (RFA) is a part of intraabdominal adipose mass. The aim of
this clinical trial is to determine whether the association between RFA measurement
and metabolic syndrome components in patients performing laparoscopic lateral

transabdominal adrenalectomy.

Method: The study population consisted of 61 consecutive patients who underwent
laparoscopic adrenalectomy between January 2007 and June 2010 at the Istanbul
Faculty of Medicine. Anthropometric, demographic, biochemical parameters and
cardiometabolic risk factors were recorded. RFA was calculated using computed

tomography.

Results: The mean body mass index, waist circumference, and RFA in the patients
with metabolic syndrome was significantly higher than that of the patients without
metabolic syndrome, There were positive correlations between RFA and central
obesity (r= 0.675, p=0.0001) and metabolic syndrome (r= 0.894, p=0.0001). The
strongest correlation was observed between RFA and metabolic syndrome.
According to ROC analysis, RFA measurement correctly predicted metabolic

syndrome risk in 96% of patients, whereas it failed to predict in only 4% of them.



Conclusion: Our findings indicate that measurement of retroperitoneal fat area may

provide a safer and easier assessment of its metabolic risk.

Keywords: metabolic syndrome, visceral obesity, adrenal



B OzET

Adrenalektomi uygulanan hastalarda metabolik sendromun belirlenmesinde

retroperitoneal yag alan 6lcimiiniin 6ngoru degeri

Amag: Viseral obezite metabolik sendromun ana komponentlerinden birisidir.
Retroperitoneal yag yuzeyi (RYA) intraabdominal yag dokusunu bir parcasidir. Bu
klinikk ¢alismanin amaci, laparaskopik tansabdominal adrenelektomi uygulanan
hastalarda retroperitoneal yag yuUzeyi 6lcisu ile metabolik sendrom komponentleri

arasinda bir iliski olup olmadigini belirlemektir.

Metod: Calismaya alinan populasyon istanbul Tip Fakiiltesi’ nde Ocak 2007 ile
Haziran 2010 arasinda laparoskopik adrenelektomi uygulanan 61 hastadan
olusmaktadir. Antropometrik, demografik, biyokimyasal parametreler ve kardiyak
metabolik risk faktorleri kaydedilmis olup, retroperitoneal yagd ylzeyi bilgisayarli

tomografi kullanilarak él¢uldi.

Bulgular: Ortalama viicut kitle indeksi (VKi), bel cevresi ve RYA metabolik
sendromlu hastalarda, olmayanlara gére belirli derecede yiksek bulundu. RYA ve
santral obezite arasinda pozitif yénde bir korelasyon muvcuttur (r=0.675 p=0.0001).
ROC analizine gére RYA miktari fazla hastalarin %96 sini metabolik sendrom

yoénunden riskli saptarken, %4’tinde bir iliski bulunamadi.

Sonug: Metabolik sendrom, hiperglisemi, abdominal obezite, disik HDL kolesterol,

ylksek trigliserid, ylksek kan basinci gibi anormalliklerden olusan bir durumdur.



Dunyadaki yetigkin nifusun %2 iniin metabolik sendromlu oldugu tahmin edilmektedir.
Gelismekte olan diinyada metabolik sendromun bu denli artmasi asiri miktarda besin
alimi ve hareketsizlik ile iligkilidir. Cushing sendromu gibi glukokortikoid fazlaliginin

oldugu durumlarda yine benzer bulgular gérilmektedir.



B GiRiS

Visseral obezite metabolik sendromun ana komponentlerinden bir tanesidir(1-4).
Visseral obezite gogu zaman metabolik sendromla anilan, hipertansiyon aterojenik
dislipidemi ve bozulmus glukoz toleransi gibi metabolik risk faktorleriyle biraradadir.
Visseral obezite genis topluluklarla yapilan ¢calismalarda bel ¢cevresi élcimu ile ya da
bel-kalgca orani 6l¢im0 ile degerlendirilmistir(1-4). Bilgisayarli tomografi (BT) ve
magnetik rezonans (MR) ile retroperitoneal yag dokusu hakkinda kesin tahminler
verebilmektedir(5,6). Laparoskopik adrenelektomilerin %75 inden fazlasi
hipertansiyonla seyreden  aldosteronoma, Cushing sendromu ve hastaligi ve
feokromasitoma gibi endokrin sebeplerden yapilmaktadir (7,8). Kortizol MS’daki
adipozitede roli Gstlenmis gibi gérilmektedir. Cushing sendromu (CS) asiri
glukokortikoid fazlalidi ile stren klinik bir takim gdstergelerle birliktedir. Cushing
sendromu adipoz dokunun vicudun periferinden santraline dogru 6zellikle trunkal ve
visseral bélgelerde yogunlasmasiyla karakterizedir (1,9,10). Santral obezite ayrica
subklinik Cushing sendromlu (SCS) hastalarda daha siktir (11-13). RYA
intraabdominal yag kitlesinin bir parcasidir ve visseral yag miktarinin yaklasik %#’Gn0

icermektedir (14-17).

Bu calismamizda RYA alaninin metabolik sendromu tahmin etmedeki roll

arastiriimistir.



B GENEL BILGILER
Tarihce

Adrenal bezler ilk kez 1552 yilinda Bartholomaeus Eustachius tarafindan tarif edildi.
Da Vinci, Galen ve Vesalius gibi eski anatomistler, ilk kez Eustachius tarafindan
“glandulae renibus incumbents” (bdbreklerin Uzerinde uzanan bezler) olarak
adlandirilan bu bezleri gbzden kacirdi. Adrenal bezlere 1656 yilinda Thomas
Wharton “glandulae renales”, 1629 yilinda ise Jean Riolan “capsulae suprarenales”
isimlerini verdi. Adrenalin 2 bolimUinG tarif eden korteks ve medulla terminolojisini
1845 yilinda ilk kez Emil Huschke kullanmigtir. Adrenallerin fonksiyonlari 19. ylzyilda
tartigmall bir konuydu. “kan dolagimi icine tuhaf madde salinmasi” veya Karsit
olarak “blyiik damarlarin etrafindan eksudanin absorbe edilmesi” seklinde
fikirler ileri sGrilmustd. Adrenal bezlerin sekresyonlarinin oldugu gérist 1855 yilinda

Claude Bernard tarafindan bildirildi (18-21).

Adrenal anatomi ve fizyolojisi ile ilgili bilgilerin artmasina ve patolojik boyuttaki
adrenal bezlerin cerrahi rezeksiyonunun gerekliliginin bildiriimesine kargin, 1905
yihindan 6nce adrenal kitlelerin tanisinin ameliyat 6ncesi tam olarak koyulmasinin
mUmkin olmadigr distnilmekteydi. Knowsley Thornton’'un 1889 yilinda ilk basaril

adrenalektomiyi yaptigi distintlmektedir (19).

ilk adrenalektomi daha 6nce Carl von Langenbiih tarafindan 1882 vyilinda
kolesistektomi icin tarif edilen T seklinde insizyonla yapildi. 1932 yilinda Lennox
Broster posterior interkostal insizyonla transplevral veya transdiafragmatik yolla

adrenale ulasmayi tasarladi. 1927 yilinda Charles Mayo feokromasitoma icin lomber
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insizyonla ilk adrenalektomiyi gerceklestirdi. Hugh Young, her iki adrenale ayni anda
ulagimi saglayan, 12. kotun c¢ikarildigr posterior girisimi tanimladi. Bu girisim sekli,
Conn sendromu gibi kic¢ik timdrlerin ¢ikariimasinda uygun olmasina karsin, 5 cm

capindan blyuk timérlerde giglik olusturabilir (20,21).

Adrenalin acik ameliyatla c¢ikarilmasi Gagner’in (22) transperitoneal laparoskopik
yolla adrenalektomiyi gerceklestirdigi 1992 yilina kadar tartismasizdi. Laparoskopik
adrenal cerrahinin postoperatif agri, iyilesme slresi ve kozmetik ydnden yararli
oldugu bildirildi. Ancak laparoskopik cerrahi, c¢api 8 cm’den blylk, malignite
potansiyeli olan timdrlerde ve malign timdérlerde genellikle uygun bulunmamaktadir.
Kanita dayali yayinlara gére laparoskopik adrenal cerrahisi, klguk, selim fonksiyonel

adrenal timérlerde giinimuizde altin standarttir (8,23,24).

11



Adrenal bezlerin anatomisi

o N

Sag adrenal bez Sol adrenal bez

Adrenal bezler retroperitoneal organlardir ve agirliklar 4 gr kadardir. Sag adrenal bez
soldan daha klcuk ve daha distal lokalizasyondadir. Sag adrenal bez bébrek Ust
poline temas halinde degildir ve sag adrenal ven soldan daha kisa olup vena kavaya
doékdlir. Sag adrenal bezin arterleri; sag inferior frenik arter, aorttan c¢ikan direkt

kGcuk arteryel dallardir (25-27).

Sol adrenal bez sagdan daha blyUktir ve sol sag adrenal bezden daha proksimal
lokalizasyondadir. Sol adrenal bez bdbrek Ust poliine yakin temas halindedir. Sol
adrenal ven sagdan daha uzun olup renal vene dokullir. Sag ve sol adrenal bezde
%20 oraninda aksesuar adrenal ven vardir. Sol adrenal bezin vendz dolagimi sol
frenik ven tarafindan da saglanir. Frenik ven adrenal venle birleserek renal vene
acilir. Sol adrenal bezin arterleri; sol inferior frenik arter, aorttan ¢ikan direkt kigik

arteryel dallardir (25-27).
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Adrenal bezlerin fonksiyonel anatomisi

ADRENAL BEZLERIN FONKSIYONEL
ANATOMISI

r N

- N\

Zona Zona Zona
Glomeruloza Fasikiilata Retikiilaris

Adrenal bezler korteks ve medulla olarak iki farkli bez yapisindadir. Korteks tabakasi
adrenal bezin %80-90’inI olugturur. Korteks tabakasinin lipid igerigi fazla oldugu igin

rengi saridir. Medulla tabakasi adrenal bezin %10-20’sini olusturur (25-29).

Medulla tabakasi hiicreleri krom tuzlari ile boyandigi icin “kromafin hiicreler” olarak
adlandirilir. Zona Glomeruloza, adrenal bezin %15’ini olusturur ve mineralokortikoid
(aldosteron) salgilanir. Zona Fasikllata, adrenal bezin %75’ini olusturur ve
glikokortikoid (kortizol) salgilanir. Zona Retikilaris, adrenal bezin %10’unu olusturur

ve korteks androjenleri (dehidroepiandosteron silfat - DHEA-S) salgilanir. Adrenal
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medulla, adrenal bezin %10-20’sini olusturur ve katekolaminler (adrenalin ve
noradrenalin)  salgilanir.  Medulladan  sentezlenen katekolaminlerin  %80’i

adrenalindir(25-29).

Adrenal korteksin tim steroid hormonlarinin énciisi plazmadan alinan veya
adrenalde sentezlenen kolesteroldir. Korteks androjenlerinin  metaboliti  17-
ketosteroid, katekolaminlerin metabolitleri ise “metanefrinler ve vanil mandelik asit"dir

(25-29).

Hiperaldosteronizm
[ HIPERALDOSTERONIZM ]
Vs N\
‘ Primer \ [ Sekonder ]
o N\

Bilateral Unilateral

BT adrenal adrenal Karsinom
(Conn) . . . .
hiperplazi hiperplazi

Uygunsuz asiri aldosteron salinimi “hiperaldosteronizm” olarak adlandirilir.
Aldosteron yUkselir, sodyum yiksekligine bagl renin diser, sodyum yulkselir,
potasyum diiser. intravaskiiler sivi hacmi artar ancak 6dem yoktur, hipertansiyon

gérilebilir (25-29).
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Hiperaldosteronizm, primer veya sekonder olabilir. Sekonder hiperaldosteronizm,
renin salgilayan timér veya intravaskiler hacmin azalmasi sonucu goéralir. Primer
aldosteronizm nedenleri ise, adrenal adenom (Conn sendromu) (%80-90), bilateral
adrenal hiperplazi (%10-20), adrenal kanser (¢cok nadir) ve unilateral adrenal
hiperplazidir (cok nadir). Hiperaldosteronizm bulgulari, bas agrisi, hipokalemiye bagli

kas gui¢suzlGga, politri, polidipsi ve hipertansiyondur (25-29).

Hiperaldosteronizmin laboratuar bulgulari, sodyum ylksek. potasyum disik
(hastalarin yarisinda normal), aldosteron/renin oraninin 20’den blytk olmasidir. Oral
veya IV sodyum yilkleme testi ile aldosteronun baskilanmamasi taniyi kesinlestirir.
Testler 6ncesi antihipertansif ilaglar kesilmelidir. Adrenal kitle lokalize edilemiyorsa
selektif vendz érnekleme ile aldosteron tayini yapilmalidir. Her iki tarafta aldosteron
dizeyi ylksekse hiperplazi tanisi koyulur. Soliter adenomda tedavi cerrahidir.

Adrenal hiperplazide Spironolakton ile medikal tedavi uygulanir (25-29).
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Cushing sendromu

[ CUSHING SENDROMU ]
- ~
ACTH'ya ACTH’dan . )
bagimli bagimsiz Ps6do-Cushing

( \ ( Adrenal adenom \ /

Cushing hastaligi

Adrenal karsinom
Ektopik ACTH sendromu Major depresyon

. Makronodiiler hiperplazi
Ektopik CRH Alkolizm

Mikronodiiler hiperplazi

\ ) K iyatrojenik J \ j

Hiperkortisizm bulgular gérilir. Bu bulgular; trunkal obezite (%90), hipertansiyon
(%80), adet dizensizligi ve impotans (%80), bozulmus glikoz intoleransi (%75),
hirsutizm (%70), mor renkte strialar (%60), osteoporoz (%60), akne, aydede yuzi
g6rinimu (Moon face), trunkal obezite (Buffalo hump), sa¢ dékilmesi, depresyon ve

uyku bozuklugudur (26,28,29).

Cushing sendromunun spesifik laboratuar bulgulari; 24 saatlik idrarda serbest kortizol
6lcim0 (yanhs pozitifik orani yUksekdir), bazal plazma kortizol 6él¢imi (yUksek
olmasi tani icin deg@erli bir bulgudur), disik doz deksametazon (DXM) (1 mg)
supresyon testidir (%10 yalanci negatif, %30 yalanci pozitif sonug¢ verebilir. 1mg DXM

supresyon testi tarama testidir) (28,29).
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4 mg’la DXM supresyon testi (duyarliligi %90-100°dlir. 4 mg ile supresyon olmazsa
Cushing tanisi kesinlesir. Bu asamadan sonra Cushing hipofizer olup olmadigini
arastirmak icin 8 mg ile supresyon testi yapilir. 8 mg’la DXM suresyon testi sonrasi
supresyon olmuyorsa adrenal Cushing, supresyon oluyorsa hipofizer Cushing tanisi
koyulur). Hipofizer Cushing’de ACTH yUksek, adrenal Cushing’de ise ACTH disuk
veya normal sinirlardadir. Hipofizer Cushing'de ACTH yUksekligine bagh olarak
DHEA-S ylksek bulunur. ACTH ylUksek bulunan hastada gérintileme tetkikleri ile
hipofiz adenomu saptanamazsa ektopik Cushing ayirici tanisi igin petrosal sinds kan
drneklemesi yapilir. Pertosal sinls kan 6rneginde kortizol yiksek degilse ektopik

ACTH salgilayan timér aranir (26, 28, 29).

Hipofizer Cushing olarak da adlandirilir. Bilateral adrenal hiperplazi olmasi en énemli
6zelligidir. ACTH’ta bagimh Cushing sendromu; Hipofizden ACTH salgilayan tamor
nedeni ile ortaya cikan Cushing hastaligi (%65-70), hipofiz digi timér kaynakl
ektopik ACTH sekresyonu (%10-15), hipotalamus digi timér kaynakh ektopik

kortikotropin releasing hormon (CRH) sekresyonudur (%1°den az) (28,29).

Cushing hastaliginda hastalarin ¢cogunda hipofiz timérla vardir ancak goérintileme
yéntemleri ile her zaman lokalize edilemez. Tumdrlerin %95'i mikroadenom, %5’i
makroadenomdur. Makroadenomlarda plazma ACTH dizeyi, mikroadenomlara
oranla daha vylksektir.  Artan kortizol sekresyonu ile israrda kortizol ve 17-

hidroksiketosteroid diizeyi ylkselir (28,29).

Ektopik ACTH sendromu, hipofiz disinda ACTH salgilayan timérlerin olusturdugu

klinik tablodur. Ektopik ACTH sendromuna neden olan timérler; kiguk htcreli

17



bronkojenik karsinom, néroendokrin timérler, pankreas timérleri, timus kanseri ve

meddller kanserdir (28,29).

ACTHdan bagimsiz Cushing sendromunun en sik nedeni disaridan alinan asiri
miktarda glukokortikoidtir. Adrenal adenom ve karsinom %20 oraninda, makronoduler

ve mikronoduler hiperplazi ise %1’den az goérallir(26,28,29).

Adrenal adenomlarin neden oldugu Cushing sendromunda Kkortizol Gretimi ¢ok
ylksektir. Adrenal karsinomlarda ise kortizol Gretimi genellikle daha dusuktar. Primer
pigmente nodller adrenokortikal hastalik, bilateral adrenal mikronodiler hiperplazi
olarak da adlandinlir. Bu hastaligin ailevi formu “Carney sendromu veya
kompleksi” dir. Bilateral makronodiler hiperplazide, adrenal bezler 25-500 gram

agirhginda olabilir. Nonpigmente nodullerden olusur (26,28,29).
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Feokromasitoma

FEOKROMASITOMADA
“ON”LAR KURALI

- TN\
Ailesel Adrenal disi
MEN-lla lokalizasyon

%10 _ | %10
Bilateral Malign

Sempatoadrenal sistemin kromafin hicrelerinden kéken alan timérlerdir ve %80-85

adrenal medulla kaynaklidir. Feokromasitoma 9%10-15 adrenal digi organ ve
yapilardan (Zuckerkandl organi, paravertebral ganglion, posterior mediasten,
mesane) kaynaklanir. En sik 30-50 yas araliginda rastlanir. Hipertansiyonlu
hastalarin  %0.1’'ine feokromasitoma tanisi koyulur. Feokromasitomada klinik
bulgular; frontal bas agrisi (%90), hipertansiyon ataklari (%70), carpinti (%70),

terleme (%65), allanma, bulanti, kusma, gégus agrisi, kabizlik, kilo kaybidir. (25-28)

Feokromasitomanin yer  aldig sendromlar  sunlardir: (1) MEN-lla
(Feokromositoma-+Medduller kanser+Hiperparatiroidi), (2) MEN-llb (Feokromositoma+
Meduller kanser+ Marfanoid durus+ Mukozal néromlar+ Noérofibromatozis), (3) von
Recklinghausen (Feokromositoma+ Nérofibromatozis), (4) von Hippel-Lindau
(Feokromositoma+ Retinal hemanjiom+ MSS hemanjioblastom+ bdbrek kist veya

kanseri+ pankreas Kisti+ epididim kistadenomu) (25,26,28).
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Feokromasitomanin laboratuar bulgulari; plazma serbest metanefrin  ve
normetanefrin (duyarlilik %99; 6zgullik %89), 24 saatlik idrarda serbest metanefrin
ve normetanefrin (duyarliik %76; 6zgullik %94), plazma katekolaminleri (adrenalin,
noradrenalin) (duyarlilik %85; 6zgullik %80), 24 saatlik idrarda vanil mandelik asit

(duyarlilik %63; 6zgullik %94). (25,26,28)

Ameliyat 6ncesi en az 2 haftalik alfa adreneljik bloker tedavisi uygulanir. Patolojik

incelemede selim/malign ayirimi yapilamaz. Hastalik nikstu maligniteyi dtusindirdr.

izlem sirasinda yillik idrarda metanefrinlerin lclimii énerilmektedir (25,26,28).

20



Adrenal kanserler

ADRENAL KANSERLER

' N\
Adrenokortikal Metastatik
kanserler kanserler

Adrenal kanserlerin %50’si nonfonksiyoneldir ve ge¢ evrede Klinik bulgu verir. Hizli
ilerleyen hiperkortisizm tipikdir. Hirsutizm garUlebilir ve DHEA-S dizeyi genellikle
ylksektir. %30’u ¢coklu hormon salgilar, %901 6 cm’den buylk kitlelerdir. Lokal
invazyon ve uzak metastaz ile klinik tani koyulabilir. Prognoz, hastaligin evresine ve
onkolojik rezeksiyon yapilip yapilamamasina baglidir. Bes yillik sagkalim %50’nin
altindadir. Onkolojik rezeksiyon yapilsa bile lokal niks ylksek orandadir. Mitotan

kemoterapi segenegidir (25,26).

En sik malign melanom, renal hiicreli kanser, akciger kanseri, kolorektal kanserler
adrenal beze metastaz yapar. Metastatik kanserler bilateral olabilir. Primer hastaligin
sagkalim beklentisi ylksekse, uzak metastaz yoksa ve primer tUmdr ortadan

kaldirlmigsa metastatik adrenal kanserlere cerrahi girisim 6nerilir (25,26).
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insidental adrenal kitleler

[ INSIDENTAL ADRENAL KITLE ]
I

[ Hormon tetkikleri ]

r ' a \
Fonksiyonel Nonfonksiyonel
[ J—
Cerrahi ..K'..“e gap!
o Goéruntileme
giristm BT ve MR
J
]
' N\
4 cm’den f 4-6 cm ] ( 6 cm’den
kiiclik \ J | biyuk
( \ [
izlem Goéruntilleme Cerrahi
tetkikleri girisim
& J & J . J
Adrenal insidentaloma, raslantisal saptanan adrenal kitlelerdir. Gorintlileme

tetkiklerinde saptanma orani %4 dir. Otopsi serilerinde %5 sikliktadir (50 yas Uzeri
otopsi serilerinde %10). Goérluntileme tetkiklerinin yaygin kullanimi ile adrenal
insidentaloma sikhiginda artis gériilmektedir. insidental adrenal Kkitleler; atipik
semptomlar icin yapilan gorintileme tetkikleri ile (%36), karin agrisi igin yapilan
gbruntileme tetkikleri ile (%36), kanser takibi sirasinda yapilan gértntileme tetkikleri
ile (%8), travma veya akut batin nedeniyle yapilan batin eksplorasyonlari sirasinda

(%3) belirlenmektedir (25,26,30-33).
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Ameliyat edilen ve izlenen adrenal kitleleri iceren 1004 adrenal insidentalomanin yer
aldigi bir calismada, kitlelerin %70’i nonfonksiyoneldir (34). Adrenalektomi serilerinde
ise, insidental kitle patolojilerinin buylik bélimi fonksiyonel adenomlardir.
Fonksiyonel adenomlarin %30’'unu Conn sendromu olusturmaktadir. Son yillarda
yapilan hormon testlerinin hassasiyetine bagli olarak subklinik Cushing ve
feokromositoma olgularinin serilerdeki orani %20 olarak bildiriimektedir. Subklinik
Cushing olgularinda kardiovaskduler riskin arttiginin gésterilmesi, bu olgularda cerrahi
girisim oranini arttirmistir (25,26,30-34).

insidental adrenal kitle saptandigi zaman yapilmasi gerekli hormonal tetkikler; bazal
kortizol, 1 mg ile DXM supresyon testi, 24 saatlik idrarda metanefrinler, plazma
serbest metanefrinler, serum sodyum ve potasyum, aldosteron renin orani
6lgctimadar. Adrenal kitlenin hormonal fonksiyonu varsa, ¢ap! kag cm olursa olsun

tedavi cerrahidir (25,26,30-34).

Feokromasitomanin laboratuar bulgulari; plazma serbest metanefrin  ve
normetanefrin, 24 saatlik idrarda serbest metanefrin ve normetanefrin, plazma
katekolaminleri (adrenalin, noradrenalin), 24 saatlik idrarda vanil mandelik asitdir.
Hiperaldosteronizmin laboratuar bulgulari, sodyum yiUksek. potasyum daslk,

aldosteron/renin oraninin 20’den biyik olmasidir. (25,26,30-33)

Cushing sendromunun spesifik laboratuar bulgulari; 24 saatlik idrarda serbest kortizol
6l¢timl, bazal plazma kortizol 6lgimi, disik doz DXM (1 mg) supresyon testidir.
1mg DXM supresyon testi tarama testidir. 4 mg DXM ile supresyon olmazsa Cushing
tanisi kesinlesir. Bu asamadan sonra Cushing hipofizer olup olmadigini arastirmak

icin 8 mg ile supresyon testi yapilir. 8 mg’la DXM suresyon testi sonrasi supresyon
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olmuyorsa adrenal Cushing, supresyon oluyorsa hipofizer Cushing tanisi koyulur.
Hipofizer Cushing’de ACTH ylUksek, adrenal Cushing’de ise ACTH dusik veya
normal sinirlardadir (25,26,30-33) .

insidental kitle nonfonksiyonel oldugu saptandiginda, cerrahi girisim karari igin

kitlenin buyUklugu ve goérinttuleme tetkiklerindeki dzellikleri degerlendirilir (35-40).

Gapr 4 cm’den kigUk kitlelerin radyolojik 6zellikleri maligniteyi diastndirmiyorsa
izlenir. Her yil gbéruntileme ve hormon tetkiki tekrarlanir. Hormon tetkiklerinin

tekrarina 3 yil devam edilir (35-40).

Capr 6 cm’in Uzerindeki kitlelerde %25 oraninda malignite potansiyeli oldugu igin

tedavi cerrahidir. Capi 4-6 cm capindaki kitleler, radyolojik bulgularla degerlendirilir.

Selim adenom tanisi kesin olarak konulamiyorsa cerrahi uygulanir (35-40).
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Adrenal kitlelerde bilgisayarli tomografi

ADRENAL KITLELERDE
BiLGISAYARLI TOMOGRAFi

r N\
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Kontrastsiz tomografide doku dansitesi 8lgtimii yapilir. 10 HU’den diisiik olmasi lipid
iceriginin ylUksek oldugunu gdsterir. Adenomlarda lipid igerigi fazla oldugu icin 10
HU’den yilksektir. Ancak adenomlarin %30’unda lipid icerigi az oldugu icin dansite

6lcimu yaniltici olabilir. Duyarlihdi %85, 6zgulligu %95dir (36-40).

10 HU'den yiiksek olan lezyonlarin lipid igerigi azdir. Bu lezyonlar adenom disi
kitleler veya lipid icerigi az olan adenomlar olarak yorumlanir. Kontrastli tomografide
dansite 6lclimi yapildigi zaman sinir 16 HU kabul edilir. Adenom disi kitleler;
feokromositoma, adrenal karsinom, metastatik karsinom, néroblastik timér, lenfoma,

myelolipom, grantlomat6z hastalik, kist, hemorajidir (35-40).
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Adenomlarda kontrast tutulumu cok yodun degildir ve homojendir. Yogun ve
heterojen kontrast tutulumu adenom digi kitleler igin spesifiktir. Kontrastli
tomografinin duyarhligi %88, 6zgulliglu %95'dir. Kontrast madde 15 dk icinde
%60’inden fazlasini atiyorsa selim adenom dustndlir. Kontrast maddenin kisa
strede atilmamasi adenom digi kitlelerin 6zelligidir. Bu &zelliklerin disinda tim
goéruntileme tetkiklerinde lokal invazyon bulgusu lezyonun malign oldugunun

gbstergesidir (35-40).
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Adrenal kitlelerde magnetik rezonans

MAGNETIK REZONANS

[ Yag baskilanmasi ]

[ ADRENAL KIiTLELERDE ]

' N\
Var Yok
Adenom

Adenomlarin yag icerigi genellikle fazladir, MRI'da yag baskilama sekansinda out of
phase sekansinda kitlenin intrasellller yag icerigi baskilandigi i¢in daha koyu renkte
gorulir. Baskilama olan lezyonlar adenom olarak degerlendirilir. MRI'da yag

baskilanmasinin duyarlligr %92, 6zgulligl %96’dir (35,38-40).

Out of phase sekansinda baskilanma olmamasi lezyonun lipid i¢eriginin az oldugunu
gbsterir. Adenomlarin %30°’u yagdan zengin degildir. Bu nedenle baskilanmayan
lezyonlar adenom digi kitle veya lipid icerigi fakir adenom olarak degerlendirilir (38-

40).

Adenom digi Kkitleler; feokromositoma, adrenal karsinom, metastatik karsinom,
ndroblastik timér, lenfoma, myelolipom, granltlomatdéz hastalik, kist, hemorajidir

(35,38-40).
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Metabolik sendrom

Son yillarda yapilan calismalar obezitenin oldukga hizli bir sekilde artis icerisinde
oldugunu gbéstermektedir. Tim dldnyayi saran bu hastaligin sebeplerini ve tedavisi
icin neler yapilmasi gerekliligi konusundaki ¢alismalar yodun bir sekilde devam
etmektedir. GUnUmuzde dinyadaki obez oraninin ag insan oranini gegmis olmasi
olayin ciddiyetinin ne kadar 6nemli oldugunun bir géstergesidir. Diinya da obezitenin
en blyutk problemlerinin yasandigi tlke olan ABD’ de 2005 yilinda yapilan ¢aligmalar
oldukca dikkat cekicidir. Bu calismalara gére ABD’ de obezite ve obeziteye bagl
yandas hastaliklar igin harcanan para 112 milyar $ iken, buna karsilik obeziteye
neden oldugu dasindlen sektériin llke ekonomisine kazandirdigi para 500 milyar $
olarak tespit edilmistir. Bu durum géstermektedir ki obezite ile verilecek olan savasin
oldukga zorlu yollardan gegmesi gerekecegidir. CUnkU alinacak 6nlemler obeziteye
sebep olan blytk sirketlerin yararina olmayacaktir. Oysa bu sirketler ABD ekonomisi

icin cok dnemli olup, ylksek oranda gelir kaynagidir (14,15).

Vicut yaginin artmasi metabolik hastaliklar igin riski arttirmaktadir. Diyabetik
hastalarin yarisindan fazlasinda (%51) VKi 30 veya Ulzerinde iken, VKi 35 ve
Uzerinde olanlarin yaklasik yizde 80’inde bir ya da daha fazla metabolik hastalik

bulunmaktadir.

Obezite ¢ogu Ulkelerde hizla artmakta olup genel cerrahi komplikasyonlari igin risk
faktéri oldugu g6z 6nldnde tutulmahdir (14,15). Obez hastalarin birlikte oldugu

yandas hastaliklar sebebi ile ameliyat sdresinin uzamasi, ameliyat sonrasi
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komplikasyon oranlarinin artmasi, hastanede kalis slresinin uzamasi gibi olumsuz

sonuglara neden olur (9,16,17).

VKI, hastanin sismanlik derecesini belirlemede yaygin olarak kullanilan bir
belirtectir. Bununla beraber VKIi, bireyler arasinda yag dokusu dagihminin ¢ok biiyiik
farkhliklar gOstermesi nedeni ile hastalarin yag doku miktarini her zaman dogru

olarak yansitmamaktadir (4,5,15).

Visseral sismanlik, visseral yag doku miktarinin asiri birikmesi olan bireylerin fiziksel
durumudur ve visseral obezitenin orani antropometrik élcimlerle ve/veya radyolojik
calismalar kullanarak, visseral yag doku miktarinin él¢tlmesi ile degerlendirilir (41-
43). BT sadece yagli dokunun degerlendiriimesi icin degil, vicudun bir cok
bélimlerinin  yag dokularinin  &élgimi  icinde glinimizde vyaygin olarak
kullaniilmaktadir (5). Visseral obezite ve metabolik sendrom arasinda 6nemli iligki
olduguna gdésteren kanitlar vardir. Metabolik sendrom, bir grup risk faktérinin bir
kiside olmasi ile nitelenmistir.  Bunlar, visseral obezite, dislipidemi, kan basincinin
yUkselmis olmasi, insilin direnci veya glukoz intoleransi ve proinflamatuar

patolojilerdir (4,5,14,15).

Genel olarak, visseral yag dokusu ve yapisikliklar acik ve laparoskopik cerrahi
stresince teknik olarak zorlugu etkileyen iki ana faktér oldugu dustntlmektedir.
Amerika’da, sisman ve sisman olmayan hastalarda yapilan perioperatif kolektomi
sonuglarinin karsilastinldigi son calismalarda, obez hastalarda acgik cerrahiye dénds
oranlarinin daha fazla oldugu gdsterilmistir (41-47). Obez hastalarda ileus ve yara
enfeksiyonlar belirgin olarak daha fazladir. Bu ¢alismalarda obez hasta grubunda

hastanede kalma sUresinin, ve ameliyat siresinin daha uzun, mortalite ve
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morbiditenin de daha fazla oldugu bildiriimektedir. Bununla birlikte bazi arastiricilar
laparoskopik kolektominin hem obez olan, hem de obez olmayan hasta gruplarinin
ikisinde de daha gulvenli olarak yapilabildigi konusunda sonuclar vermektedir. Bu
calismalar ayrintili olarak incelendiginde hastalar VKi'e gére siniflandirilarak obez
olanlar ve olmayanlar olarak gruplandirilmistir. VKI'i visseral yag dokusu miktarini
tam olarak yansitmadigi icin, bu calismalarin sonuclarinda iki grup arasinda fark

bulunmamis olabilir (10,16,48,49).

Yakin zamanda yapilan laporoskopik kolorektal serilerinin sunuldugu ¢alismalarda,
obezite visseral yag doku alani olarak tanimlanmig, degiskenler obez olan ve
olmayan hastalarda karsilastirilmistir. Laparoskopik kolektominin cerrahi sonuglarinin
tahmin edilmesinde visseral yag doku alaninin, vicut kitle indeksinden daha

kullanigli parametre oldugunu ileri strmektedirler (6).
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B GEREC VE YONTEMLER

Hastalar

Galisma populasyonu 38'i kadin 23’0 erkek, ortalama yaslar 45 (29- 66) olan ve
Ocak 2007 - Haziran 2010 aylar arasinda istanbul Tip Fakiiltesi'nde laparaskopik
adrenelektomi uygulanan 61 hastadan olusmaktadir. 19 hasta adrenal bagimili
Cushing sendromlu (Grup 1), 12 hasta subklinik Cushing sendromlu  (Grup 2), 30
hasta nonfonksiyonel adrenal insidentalomali (NFA) (Grup 3) hastalardan
olugsmaktadir. Bu calismada hastalarin onayi alinmis ve istanbul Tip Fakiiltesi Etik

Komite tarafindan onaylanmistir.

Preoperatif Degerlendirme

Retroperitoneal yag alani (RYA), BT araciligi ile hesaplandi. MR taramasi ise adrenal
kitlenin degerlendirilmesi icin yapildi ve cerrahi endikasyon icin karar verildi. Tim
kitleler kortikal adenomun radyolojik karakteristiklerini gésterdi (< 4 cm, etrafi dizgln

kenarli, nispeten disik yogunluklu homojenite, sinyal yogunluk kaybi).

Tdm hastalara bel cevresi élcimini de iceren fizik muayene yapildi. Vucut kitle
indeksi (VKi)= Kilo (kg) / boy® (m?) férmili ile hesaplandi. VKi> 30 olan hastalar

obez olarak degerlendirildi.

Sistolik ve diyastolik kan basinci, hastalar 10 dakika dinlendikten sora supin
pozisyonunda sag brakiyal arterden &l¢lildd. Tum kan basinci dlgiimleri ayni

arastirmaci tarafindan pnématik sfigmomanometre kullanilarak yapildi.
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Tdm hastalara daha sonra hormonal hipersekresyon taramasi agisindan endokrin
calisma yapildi. Serum kortizol ve ACTH dlzeyleri bazal olarak belirlendi. Bitln
hastalara 1 mg dexametazon (DXM) testi yapildi. Supresyon sabah kortizol diizeyinin
1.8 mg ‘In altina inmesiyle yeterli bulundu. Supresyon olmayan hastalarda 2 gunlik
disik doz DXM supresyon testi uygulandi (2 gin ginde 4 kez 2 mg). TUm
hastalarda Oriner metanefrin ve normetanefrin salinimi normal dizeylerdeydi ve
plazma aldosteron dizeyinin plazma renin aktivitesine orani 20 den digiktli. Serum
DHEA ve 17-alfa hidroksiprogesteron konsantrasyonlari  androjen sekresyon

aktivitesi ve 21 hidroksilaz eksikilgi agisindan élguld.

Subklinik cushing sendromu tanisinda su kriterler kullanildi; 1) hastalarda
hiperkortizolizmin agikar belirtileri ve semptomlari yoktu. 2) adrenal kitle insidental
olarak bulundu. 3) hem disik doz hem de yiksek doz DXM uygulamasi serum

serum kortizol dizeyini 3 mg/dl nin altina indirmede basarisiz oldu.

Biyokimyasal analizler

Vendz kan 6rnekleri 12- 14 saatlik bir aclik déneminden sonra alindi. Ag¢lik glukoz,
Trigliserid (TG), Total kolesterol (TK), LDL ve HDL seviyeleri Biyokimya
laboratuvarinda otoanalyser kullanilarak él¢tldd. (Roche/ Hitachi Moduler System
MANNHEIM, GERMANY) Olciilen bu parametrelerin normal degerleri glukoz: 70-100

mg/dl, TG: 40-150 mg/dl total kolesterol: 130-200 mg /dl LDL: 100-130 mg/dl olarak

32



kabul edidi. TG konsantrasyonlar > 150 mg /dl olan hastalar hipertriglilseridemik,
HDL <40 mg/dl (erkeklerde) , <50 mg /dl (kadinlarda) olan hastalar distik HDL li
olarak degerlendirildi. Kan basinci> 130/85 ya da antihipertansif tedavi alanlar
hipertansif olarak, aglik glukoz konsantrasyonu 100-126 mg/dl olan hastalar
bozulmus glukoz toleransh olarak ve aglik kan glukozu >126 ya da antidiyabetik

tedavi alanlar ise diabetik olarak degerlendirildi.

Endokrin testlerinin analizleri

Tdm hormon tahlilleri (UV visible spektrofotometri) ticari DDP Moduler System ile
yapildi. (Roche, Switzerland; IBL Germany) Olcilen hormonlarin laboratuvar
degerleri sbyleydi: kortizol 5-25 ng/dl , ACTH: 0-145 ng/dl, 17-OHP: 0.2-1.8 ng/dl
(kadin ve erkeklerde erken folikuler faz icin) DHEA-S: 35-450 ug/dl, 24 saatlik idrar
normetanefrini: 30-440 pg, 24 saatlik idrar metanefrin dizeyi: 20-345 ug. TUm
hastalarda plazma aldosteron/ plazma renin aktivitesi orani hastalar 2 saat ayakta
durduktan sora Ul¢ildd. Oran> 20 olan hastalar otonom mineralokortikoid sekresyonu

acisindan daha riskli olarak degerlendirildi.

Metabolik Sendrom Kriterleri

MS kriterleri Uluslararasi Diyabet Kurumu rehberine gére belirlendi 1) bel ¢cevresi>80
cm (kadinlarda) , >94 cm (erkeklerde) 2) aclik glukozu>100 mg/dl (yada diyabetik) 3)
TG> 150 mg/dl 4) HDL< 40 mg/dl (erkeklerde), < 50 mg/dl (kadinlarda) 5) kan
basinci> 130/85 mmHg ya da hipertansif tedavi alanlar. Bel ¢evresinin ylksek olmasi

ve buna ek olarak en az 2 kriterin olmasi MS tanisi agisindan yeterli kabul edildi.
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VKi> 30 olan hastalar ancak bel gevresi kadinlarda <80 cm erkeklerde <94 cm olan
hastalar periferal obeziteli olarak kabul edildi. BKi >30, bel gevresi kadinlarda > 80

cm , erkelerde> 94 cm olanlar ise santral obeziteli olarak degerlendirildi.

Kardyiovaskuler acidan risk parametreleri

Kardiyovaskuller risk faktdrleri ATP lll ve IDF2005 kilavuzuna gére belirlendi. 1)
ailede erken yasta iskemik kalp hastaligi éykisu (1. derece erkek hastalarda < 55,
yas bayan hastalarda < 65 yas; erkek hastalar icin > 45 yas , bayan hastalar icin > 55
yas ya da menopozda olmak), 2) HDL erkeklerde< 40 mg /dl, kadinlarda < 50 mg/dl
aynl zamanda hipertansiyonlu ya da antihipertansif tedavi aliyor olmasi, 3) sigara
icenler ve diyabeti olanlar. Total kolesteroli >200 mg/dl olanlar ise

hiperkolesterolemik kabul edildi.

Retroperitoneal yag alani (RYA) olcumu

RYA 6lcimi IBM- PC uyumlu bir bilgisayar Gzerinde Photoshop CS3 Extenden
Edition (Adobe Systems, San Jose, CA) kullanilarak yapildi. Dijital bir tarayici
(VIDAR Systems Herndon, VA) BT parcalarini taramak icin kullanildi. Lezyon ¢apinin
en genis oldugu parca hesaplamalar igin secildi. ilk olarak , dlgiim derecesi
Photoshop “Analysis menu- Set Measurement Scale” komutu kullanilarak ayarlandi.”
Polygonal Losa Tool ilgili iki parga yaratmak amaciyla kullanildi. Birinci bélge lezyonu
da iceren RYA bdlgesi, ikinci bélge ise lezyonun kendisiydi. “Record Measurement”

komutuyla tim sonuclar bir belgeye kopyalandi ve kaydedildi (Resim 1).
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Resim 1. Photoshop programinda retroperitoneal yag alaninin élcimu
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Jl SONUCLAR

Hastalar

Ortalama VKI, RYA, bel cevresi , sistolik ve diyastolik kan basinci, total kolesterol,
TG, HDL, LDL ve aclik glukozu sirasiyla; 34.2+4.5 kg/m2, 34.3+17 cm?, 96.9+17 cm,
129.3+11.5 mmHg, 90£7.9 mmHg, 189.5£40 mg/dl, 159.9+49 mg/dl, 42.6£11 mg/dl,

148429 mg/dl ve 112+33 mg /dl.

HT, diyabet, hipertrigliseridemi, LDL, HDL, bozulmus aclik glukozu, santral obezite ve
metabolik sendrom oranlari sirasiyla; %36, %32.7, %52.4, %39.3, %59, %44,

%45.9 ve %47.5 olarak bulundu.

Gruplarin karsilastiriimasi

Gruplar arasinda erken iskemik kalp hastaligi acisindan yas, cinsiyet, menapozal
durum, sigara aile 6ykuslU acisindan belirgin bir fark gdsterilmedi. Grup 1 deki
hastalarda VKI (40.1+1.9 kg/m?) ve bel cevresi (113.3+13 cm ) grup 2 den (32.4+2.3
kg /m?, 91.3+12 cm) ve grup 3 ten 31.2+3 kg/m?, 88.7+14 cm) daha yiiksek bulundu.
grup 2 ve grup 3 arasinda belirgin bir fark g6zlenmedi. Grup 1 deki ortalama
Retroperitoneal yad alani (49.1+7.7 cm?®) belirgin olarak grup 3 ten (22.3+15 cm?)
(p<0.005) daha yuksek bulundu. Retroperitoneal yag alani acisindan grup 1 ve grup
2 de belirgin bir fark gdzlenmedi (49.1£7.7 cm® , 41+13 cm®) Grup 2 deki
Retroperitoneal yag alani, grup 3 den belirgin olarak yiksek bulundu $ekil 2, Tablo

1.
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Tablo 1. gruplara gore calisma parametreleri

Grup 1 (CS) Grup 2 (SCS) | Grup 3 (NFA)
(n=19) (n=12) (n=30)

Yas 42.4+9.2 45.2+8 49.2+11
K:E 13:6 9:3 23:7
VMI (kg/m’) 40.1+1.9 32.442.3% 31.243%*
RYA (m?) 49.1+7.7 41£13 22.3£15%]
Bel cevresi (cm) 113.3£13 91.3+12* 88.7£14*
Sistolik KB (mm Hg) 138.2+11 126.6£10%* 124.8+£8*
Diyastolik KB (mm Hg) 95.24+7 877* 886*
Periferik obezite (%) 52 41.6* 50%
Trigliserid (mmol/L) 1.7£0.4 1.2+0.3* 1.2+0.3*
Total kolestrol (mmol/L) 5.840.8 5.1+0.9* 4.4+0.74
LDL Kolestrol (mmol/L) 2.540.5 2.31£0.3 2.01+0.3*
HDL kolestrol (mmol/L) 1.02+0.2 1.04+0.2 1.1+£0.3
Achk kan sekeri (mmol/L) 7.3+£2.3 6.2+1.8 5.5+0.9%*

*p < 0.05, karsilastirma grup 1 ile; p < 0.05, karsilastirma grup 2 ile.
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Grup 1 deki Hipertansiyon, diabetes mellitus, hipertrigliseridemi, hiperkolesterolemi,
LDL, bozulmus aclik glukozu, santral obezite ve metabolik sendrom oranlari ( %84,
%63, %84, %79, %73, %73, %94.7 ve %94.7) grup 2 den daha ylksek bulundu
(%16.6, %33.3, %50, %33.3, %50, %50, %41.6 ve %41.6) Ayni sekilde grup 1 deki
bu oranlar grup 3 ten de ylUksekti (%13.3, %13.3, %33, %13.3, %53, %23.3, %16.6
ve %20) (p< 0.05). Grup 2 deki parametreler grup 3 ten anlamli oranda yUksek

bulundu. Kardiyometabolik risk faktérlerinin dagilimi Tablo 2° de gdsterilmigtir.
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Tablo 2. Gruplara gore kardiyometabolik risk fartorlerinin dagilimi

Group 1 (CS) Group 2 (SCS) | Group 3 (NFA)

(n=19) (n=12) (n=30)
Kalp hastahg aile hikayesi (%) 10:5 8.3 6.6
Erkek: >45 ; Kadin: >55 veya 21 25 16.6
postmenapozal durum (%)
Sigara kullamm (%) 15.7 16.6 20
Hipertansiyon (%) 84 16.6* 13.3*
Diyabet (%) 63 33.3% 13.3%]
Hipertrigilisediremi (%) 84 50% 33#(
Diisiik HDL kolestrol (%) 73 50%* 53#
Glikoz intoleransi (% ) 73 50% 23.3%
Hiperkolestrolemi (%) 79 33.3% 13.3%]
Santral obezite (%) 94.7 41.6* 16.6%]
Metabolik sendrom (%) 94.7 41.6* 20

*p < 0.05, karsilastirma grup 1 ile; Jp < 0.05, karsilastirma grup 2 ile
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Metabolik sendrom varligina gore hastalarin
degerlendirilmesi

Metabolik sendromlu 29 hastanin 18 i (%62) Cushing sendromlu, 5 i (%17) Subklinik
cushing sendromlu ve 6 siI (%20) Nonfonksyonel adenomluydu. Metabolik
sendromsuz 32 hastanin 1 i (%3) Cushing sendromlu , 7 si (%21) Subklinik cushing

sendromlu , 24 U (%75) Nonfonksyonel adenomluydu.

Gruplar arasinda prematlre kalp hastaligi acisindan yas, cinsiyet, menapozal durum,
sigara ve aile 6ykusu ile ilgili olarak bir fark gdézlenmedi. Metabolik sendromlu (MS)
hastalarda ortalama VKI, bel cevresi ve RYA, metabolik sendromsuz hastalardan
daha yiksek bulundu. MS lu ve MS suz hastalarin antropometrik, demografik ve
biyokimyasal parametreleri Tablo 3 te gdsteriimistir. Resim 2, 3, ve 4’de hasta

ornekleri gbsterilmektedir.
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Tablo 3. Parametrelerin metabolik sendrom varligina gore degerlendirilmesi

MS var (n=29) MS yok (n=32) p

Yas 459 41.849 NS

K:E 22:7 21:11 NS

VKI (kg/m’) 37.244.3 31.4£2.5 0.05
RYA (m*) 50.9+5 19.349 0.001
Bel cevresi (cm) 111£12 84.1+9 0.02
Sistolik KB (mm Hg) 133.6+12 125.449 0.01
Diyastolik KB (mm Hg) 93.247 87.1+7 0.03
Periferik obezite (%) 6.9 40.6 0.001
Trigliserid (mmol/L) 1.5+0.3 0.9+0.2 0.01
Total kolestrol (mmol/L) 5.620.8 4.4+0.7 0.001
LDL kolestrol (mmol/L) 2.8+0.4 2.01+0.3 0.001
HDL kolestrol (mmol/L) 0.8+0.2 1.4+0.1 0.03
Achk kan sekeri (mmol/L) 6.6+2.1 5.9+1.5 NS
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Metabolik sendromlu hastalardaki hipertansiyon, diabetes mellitus, hipertrigliseridemi

hiperkolesterolemi, disik HDL, bozulmus aclik glukozu, santral obezite oranlari,

Metabolik sendromlu  olmayan

Kardiyometabolik risk faktorlerinin sikligi Tablo 4 te gdsterilmigtir.

Tablo 4. Metabolik sendrom varligina gore kardiyometabolik risk fartorlerinin

hastalarinkinden

daha

ylksek

dagilimi

MS var (n=29) MS yok (n=32) p
Kalp hastahg aile hikayesi (%) 6.9 9.3 NS
Erkek: >45 ; Kadin: >55 veya 20.6 18.7 NS
postmenapozal durum (%)
Sigara kullamm (%) 17.2 18.7 NS
Hipertansiyon (%) 55 18.7 0.001
Diyabet (%) 41 25 0.02
Hipertrigilisediremi (%) 79 29 0.001
Diisiik HDL kolestrol (%) 69 50 0.01
Glikoz intoleransi (%) 52 37.5 0.04
Hiperkolestrolemi (%) 65 15.6 0.001
Santral obezite (%) 82.7 12.5 0.001

bulundu.
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Resim 3. Subklinik Cushing sendromu. VKI= 27.4 kg/m? RYA= 42.1 cm?, MS (+).
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Resim 4. Nonfonksiyonel adrenal kitle. VKI= 32.6 kg/m? RYA= 8.6 cm?, MS (-).

Korelasyonlar

VKi ve RYA (r=0.588, p=0.0001 ) arasinda ve santral obezite (r=0.767, p = 0.0001)
ve MS arasinda (r=0.634, p=0.0001) pozitif yonde korelasyonlar bulundu.Yine RYA ,
santral obezite ve (r=0.675, p=0.0001) MS (r=0.894, p=0.0001) arasinda pozitif
korelasyonlar bulundu. Ayrica bel ¢evresi ve RYA arasinda (r=0.726, p=0.0001) ve
santral obezite (r=0.789, p=0.0001) ve MS (r=0.770, p=0.0001) arasinda pozitif

korelasyonlar gézlendi, Tablo 5
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Tablo 5. Korelasyonlar

r p
RYA 0.588 0.0001
VKI Santral obezite 0.767 0.0001
Metabolik sendrom 0.634 0.0001
Santral obezite 0.675 0.0001
RYA
Metabolik sendrom 0.894 0.0001
RYA 0.726 0.0001
Bel cevresi Santral obezite 0.789 0.0001
Metabolik sendrom 0.770 0.0001

RYA seviyesine gore hastalarin degerlendirilmesi

ROC egri analizi RYA ve MS arasinda belirgin bir iligiki oldugunu gdsterdi.(egrinin
altinda kalan alan 0.969 p =0.0001), sekil 2. En yUksek sensitivite ve spesifite
saglamak icin ROC egrilerinden cikarilan limit degeri, RYA icin 36.5 cm® idi.
(sensitivite %100, spesifite %96). RYA 36.5 cm? den yilksek olan hastalarin %96

sinin MS acisindan risk altinda oldugu gdsterildi.
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Sensitivity

T | T ]
0,0 0,2 0,4 0,5 0,3 1,0

1 - Specificity

Sekil 2. ROC egrisine gore RYA. Egrinin altinda kalan alan= 0.969; p=0.0001;
95% Cl1=0.953 - 1.028
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J TARTISMA

Retroperitoneal yag alani seviyesinin metabolik sendromla olan iligkisini
arastirdigimizda ortaya ¢ikan sonug; Retroperitoneal yag alani ve metabolik sendrom
komponentleri arasinda belirgin bir korelasyon oldugudur. Vicut kitle indeksinden
bagimsiz olarak ylUksek retroperitoneal yag alani seviyelerine sahip hastalar
metabolik sendrom agisindan daha ylUksek risk tasimaktadir. Retroperitoneal yag
alani seviyesi 36. 5 cm2 den ylUksek olan hastalarin %96 si metabolik sendrom
acisindan risk altindadir. Ayni sekilde retroperitoneal yag alani seviyesinin disgmesi

metabolik sendrom riskini de azaltmaktadir.

Metabolik sendrom, Reaven tarafindan 1988 de Sendrom X ya da insulin rezistans
sendrom olarak tanimlandi. Farkh ¢alismalar metabolik sendromun kendi tanimini
yarattl. Kabul edilen bir ¢cok diagnostik kriter vardir. Bunlardan en genis tabanli olani
IDF 2005 guideline rehberinde yer almaktadir. Buradaki tanimlamaya gére metabolik
sendrom tanisi asagidaki kritelerden 3 0 ya da 4 U oldugunda konulabilmektedir. 1)
bel cevresi erkeklerde >94 cm kadinlarda >80 cm ) ,2)TG> 150mg/dl 3) HDL-C
erkeklerde <40 mg/dl, kadinlarda <50 mg/dl 4) kan basinci >130/85 mmhg 5) aglik

glukozu > 100 mg/dl

Metabolik sendrom ile fazla glukokortikoid salinimi arasindaki iligki iyi bilinmektedir.
Viseral obezite, glukoz intoleransi, insilin rezistansi ve hiperlipidemi gibi semptomlar
ise hiperkortizolizimin 6zellikleri olarak bilinmektedir. Cushing sendromu asiri
glukokortikoid fazlahg ile stren klinik bir takim gdstergelerle birliktedir. Cushing

sendromu adipoz dokunun vicudun periferinden santraline dogru 6zellikle trunkal ve
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viseral bolgelerde yogunlagsmasiyla karakterizedir. Santral yad dokusunu asiri
birikiminin diabet, hiperlipidemi. Hipertansiyon ve ateroskleroz gibi durumlarda
kardiyovaskuiler hastalik riskini ve mortaliteyi arttirdigi goésterilmigtir.  Cushing
sendromlu hastalar kendi yas ve cinsiyetteki insanlardan 4 kez daha yiksek mortalite
riskine sahiptirler. Yapilan galismada %84 (inde hipertansiyon, %94 (inde obezite ve

% 63 tinde hiperglisemiye rastlanmistir.

Cushing sendromunun spesifik bulgu ve belirtileri olmadan otonomik glukokortikoid
dretimi subklinik cushing sendromu (SCS) olarak adlandiriimaktadir. Diagnostik
kriterlerin  degisikligine goére subklinik cushing sendromu sikhdr tim adrenal
insidentalomalar igerisinde %5-%20 oranindadir. Subklinik cushing sendromu insilin
rezistansi, hipertansiyon , obezite, bozulmus glukoz toleransi ve dislipidemi ile
yUksek iligki igerisindedir. Yayinlanan raporlar cushing sendromunda gd6zlenen
hipertansiyon, santral obezite ve diabetes mellitus gibi yaygin durumlarin sikliginin
subklinik cushing sendromlu ve klasik cushing sendromlu hastalar arasinda belirgin
bir fark gdstermedigini sdylemekte. $Su anki calisma ise, metabolik sendrom
parametrelerinin oraninin cushing sendromlu hastalarda subklinik cushing sendromlu
hastaladan daha yiksek oldugunu gdstermektir. Ayni sekilde subklinik cushing
sendromlu hastalardaki oranin ise non-fonksiyonel adrenal insidentalomadakinden

daha yuksek oldugu gérulmektedir.

Adrenal insidentaloma terimi herhangi bir adrenal hastalik sUphesi olmadan bir
tarama ya da bagka hastaliklar icin yapilan tedavi sirecinde tesadlfen rastlanan
adrenal kitleyi anlatmaktadir. Adrenal insidentaloma metabolik sendromun yeni bir

sebebi olarak gérilmektedir. Yikselmis kardiovaskuiler ve metabolik risk faktérlerinin
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ise bu timérlerden az az salinan kortizole bagh oldugu distnilmektedir. insidental
olarak adrenal kitle taramasi yapilan 1004 hastanin katildigi multi-institusyonel bir
calismada adrenal adenomlu hastalar arasinda hipertansiyon, diabet ve obezite
prevelansinin dikkate deger bir bicimde yilksek oldugu gérildi. Oranlar sirasiyla
%41, %10 ve %28 idi. Nonfonksiyonel adenomlu hastalarin ylUkselmis metabolik
sendrom ve bozulmus endotelyal fonksiyonlara sahip oldugunu éncelikle rapor ettik.
Yapilan calismada hastalarin %13 (nde HT, %16 sinda obezite ve %13 (nde
hiperglisemi saptadik.

Vicut kitle indeksi obezitenin en guvenilir antropometrik gdstergesi olarak
kullanilmaktadir. Fakat vicut kitle indeksi her zaman hastanin visseral yag
dokusunun derecesini yansitmaz. Clnkl yad dokusu dagilimi kisiden kisiye farklilik
gOsterir. Bir cok calisma bel cevresinin santral obeziteyi gésterme konusunda vicut
kitle indeksinden daha kullanigh oldugunu sbéylemektedir. Bizim serilerimizde
metabolik sendrom, vlcutkitle indeksi(r=0.634) ile bel c¢evresi (r=0.770) ve
retroperitoneal yag alani (r=0.894) arasinda pozitif korelasyonlar vardi. En glcll

korelasyon retroperitoneal yag alani ve metabolik sendrom arasinda gézlendi.

Daha sonraki zamanlarda c¢alismalar gosterdiki adipoz doku aktif bir endokrin
organdir ve inflamasyonu tetikleyen, insulin aktivasyonunu engelleyen bir ¢ok sitokin
salgilama kapasitesine sahiptir. Genel obezite bir cok hastalik igin énemli risk faktérl
olmasina ragmen bircok calisma gdésterdi ki santral obeziteyle metabolik sendrom
komponentleri arasinda guUg¢lu bir iliski vardir. Retroperitoneal yag kitlesi
intraabdominal yag kitlesinin bir parcasidir ve visseral yag dokusunun 1/4 ({ kadardir.
MS risk tayininde retroperitoneal yad alaninin bel cevresinden daha kullanish bir

parametre oldugunu énermekteyiz. Metabolik sendrom komponentleri ve bel ¢evresi
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arasinda pozitif bir korelasyon olmasina ragmen bel ¢evresi > 94 cm (erkeklerde),
>80 cm(kadinlarda) olanlarin sadece %37 sinde MS’nin oldugu ancak retroperitoneal
yag alani acgisindan ylUksek degerlere sahip olanlarin %96 sinda bu durumun

g6zlendigi saptanmistir. Sadece %4 Itk bir kesim bu duruma uymamaktadir.

Sonug olarak saptamalarimiz géstermektedir ki retroperitoneal yag alani metabolik

sendrom konusunda daha gtivenilir ve daha kolay bilgi verir.
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SONUC

= Prospektif olarak Ocak 2007 - Haziran 2010 aylari arasinda istanbul Tip

Fakultesi’'nde laparaskopik adrenelektomi uygulanan 61 hasta ele alind..

= Calisma populasyonu 38’i kadin 23’0 erkek, ortalama yaslari 45 (29- 66) idi.

= Tim hastalarin viicut kitle indeksi (VKI), retroperitoneal yag dokusu alani/adrenal

kitle alani (RYA/AKA) orani hesaplandi. Ameliyat 6ncesi kitlenin ayirici tanisi
amaclyla endokrin testleri yapildi. Retroperitoneal yag alani (RYA), BT aracilig ile
hesaplandi. MR taramasi ise adrenal kitlenin degerlendirilmesi icin yapildi ve cerrahi

endikasyon icin karar verildi.

= Metabolik sendrom, hiperglisemi, abdominal obezite, distik HDL kolesterol, yliksek

trigliserid, ylksek kan basinci gibi anormalliklerden olugsan bir durumdur.

= Ortalama viicut kitle indeksi (VKi), bel cevresi ve RYA metabolik sendromlu

hastalarda, olmayanlara gbre belirgin derecede ylksek bulundu. RYA ve santral

obezite arasinda da pozitif yonde bir korelasyon saptandi.

= Sonug olarak saptamalarimiz géstermektedir ki retroperitoneal yag alani diger

endokrin ve metabolik testlerle karsilastinldiginda metabolik sendrom konusunda

daha guvenilir ve daha kolay bilgi vermektedir.
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