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Ektopik ACTH salgilayan bronkojenik karsinoid tiimor
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SUMMARY
Bronchogenic carcinoid tumor secreting ectopic ACTH

Ectopic ACTH production is one of the etiological causes of
Cushing’s syndrome due to increased cortisol production.
Bronchial carcinoid tumors can also secrete ACTH and cause
Cushing’s syndrome.

Cushing syndrome diagnosed in patient who admitted our cli-
nic with high blood pressure , swelling and flushing on face
and neck, weight gain, weakness. After investigations toward
etiology bronchial carcinoid tumor secreting ectopic ACTH
was detected in patient. In this report, Cushing syndrome as-
sociated with bronchial carcinoid tumor was discussed ac-
compained with literature.
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Gecmiste “bronsiyal adenomlar” olarak tanimlanan
bronsiyal karsinoid tiimorler nadir goriilen pulmoner
neoplazmlardir (1), Bronsiyal mukozadaki Kulchitsky
hiicrelerinin néroendokrin diferansiyasyonu sonucu
meydana gelirler. Bu hiicreler amin prekiirsor gerialim
ve dekarboksilasyon (APUD) sisteminin bir parcasidir.
Karsinoid tiimorler; cesitli norotransmiterler, katekola-
min ve hormonlar sekrete edebilirler. ACTH sekresyo-
nuna bagli olarak bronsiyal karsinoid tiimorler, Cushing
sendromuna neden olabilmektedir (2). Klinigimizde pul-
moner karsinoid tiimoriin neden oldugu bir Cushing
sendromu olgusunda, tiimor eksizyonunu takiben klinik
ve laboratuvar testlerinde tamamiyle diizelme gozlendi.

OLGU

32 yasinda erkek hasta, 2003 Subat ayinda klini§imize kan ba-
sinc1 yiiksekligi, yiizde ve boyunda kizariklik, sislik, kilo arti-
s1, dizlerde agr1 ve halsizlik sikayetleri ile kabul edildi. Hasta-

nin sikayetleri bagsvurmadan 3 ay 6nce basglamisti. 160/120
mmHg’a ulagan kan basinct yiiksekligi olmustu. Hipertansi-
yon i¢in cesitli antihipertansifler kullanmis, ancak fayda gor-
memisti. Yiiziinde, boynunda kizariklik ve sislik olmus, 3 ay-
da 10 kg almus, 2 ay once de sirt ve kollarda sivilce ¢cikmaya
baslamisti. Hastanin 6zgecmisinde ve soygecmisinde ozellik
yoktu.

Fizik incelemede; kan basinci baglangigta 120/80 mmHg idi,
ancak antihipertansif kullaniyordu, izlem sirasinda kan basinct
yiiksekliklikleri oldu. Ates 36.5°C, bilinci agik ve koopere idi.
Boy 168 cm, kilo 78 kg, viicut kitle indeksi 28 kg/m2 idi. Yiiz
eritemli ve telenjiektazikti. Ensede buffalo horgiicii tipinde
sislik mevcuttu. Sirt, gogiis cildi ve kollarda dirseklere kadar
yer yer hiperpigmente akneiform lezyonlar izleniyordu. Tiroid
++ diffiiz palpable idi.

Laboratuvar incelemesinde; Hb 17.5 g/dl, htc % 50, beyaz kii-
re 12.700/mm3, notrofil (7790/mm3) yiiksek, eozinofil
(176/mm?3) normal, trombosit 262.000/mm?3, eritrosit sedimen-
tasyon hiz1 8 mm/saat idi. Biyokimyasal incelemede, serum
sodyum (152 mEq/L), LDH (573 u/L) diizeylerinde artis,
HDL (33 mg/dl) ve potasyum (3.2 mEq/L) diizeylerinde dii-
siikliik diginda patoloji saptanmadi. Tiroid fonksiyon testleri,
serum aldosteron diizeyi, tiimor belirtegleri (f-hCG, AFP, CA
19-9, CA 15-3, CA 125, PSA) normal bulundu. 24 saatlik id-
rarda bakilan VMA (2.8 mg/24 saat) ve 5-HIAA (5.63 mg/24
saat) normal diizeylerdeydi. Serum ACTH (150 pg/ml), sabah
kortizolii (> 50 pg/dl), aksam kortizolii (>50 pg/dl), uyku kor-
tizolli (>50 pg/dl) artmis, diurnal varyasyon bozulmustu. 1
mg, 2 mg ve 8 mg deksametazon supresyon testleri ile baski-
lanmadu. Idrarda serbest kortizol bakilamad.

Akciger grafisi normaldi. Tiim abdomen US’de minimal hepa-
tosteatoz disinda patolojik bulgu saptanmadi. Ust abdomen to-
mografi ve hipofiz MRG normal bulundu. Toraks tomografi-
sinde sag hemitoraksta, orta lobda 1 cm boyutunda pulmoner
nodiil tespit edildi. Pulmoner nodiil eksize edildi ve patoloji
sonucu karsinoid tiimor olarak geldi. Operasyonu takiben has-
tanin fizik muayene ve laboratuvar bulgulari normale dondii.

TARTISMA

Hiperkortizolizm % 75-90 oraninda hipotalamohipofi-
zer adenoma, % 15-20 adrenal timore, % 5-15 ektopik
ACTH salgilayan tiimdre baghdir (7).
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Ektopik ACTH salinimina ve buna bagl olarak Cushing
sendromuna neden olan tiimorler % 50 oraninda akci-
gerde bulunur ®), Siklik sirasina gore; bronsiyal karsi-
noid tiimorler, bronkojenik karsinoma (siklikla kiiciik
hiicreli alt tipi), timus karsinomu, pankreas adacik hiic-
re tiimorleri, tiroid mediiller karsinomu, feokromasito-
madir ©),

Bronsiyal karsinoid tiimor néroendokrin kokenlidir. Bu
tiimorler APUDoma olarak da adlandirilmaktadir. Orta-
lama 40 yas civarinda kadin ve erkeklerde esit olarak
goriiliir. Biiyiik cogunlugu santral yerlesimlidir ). Ol-
gumuzun yasi ve tiimor yerlesimi literatiir ile uyumlu-
dur. Brongiyal karsinoid tiimorler pulmoner neoplazile-
rin % 5’ini olustururlar. Bazilar1 asemptomatik olup,
gogiis radyografilerinde sans eseri bulunurlar. immiino-
histokimyasal olarak noron 6zgiil enolaz, kromogranin
A, ACTH, a-hCG, B-hCG, kalsitonin sekrete ettikleri
gosterilmistir ). Bu nedenle, bronsiyal karsinoid tii-
morler Cushing sendromu gibi rezeksiyon sonrasi diize-
len paraneoplastik sendromlara neden olabilirler. Bron-
siyal karsinoid tiimorler nadir de olsa karsinoid sendro-
ma neden olabilir ve bu olgularda; yiizde ates basmast,
bronkokonstriksiyon, ishal ve kardiyak valviiler lezyon-
lar goriilebilir (2), 24 saatlik idrarda 5-HIAA atilim art-
mistir. Bu karsinoid sendrom tanisinda altin standarttir.
Ancak, karsinoid sendrom gelismeyen karsinoid timor-
lerde, idrarda 5-HIAA atilim artis1 izlenmeyebilir (D.
Hastamizda da karsinoid sendrom gelismediginden 24
saatlik idrarda 5-HIAA atilimi artmamigti. Serotonin
salgis1 az miktarda olan karsinoid tiimorlerde, platelet
serotonin diizeyi bakilmasi1 daha duyarh olabilir (10),

Yavas biiyliyen ve nadiren hiler lenf nodu digina metas-
taz yapan tiimorler olduklarindan konservatif rezeksiyo-
na uygun tiimorlerdir. Fakat, bazen ge¢ rekiirensler ola-
bilir. Shrager ve ark.’nin ¢alismasinda, ACTH salgila-
yan bronkopulmoner karsinoid tiimorler tipik karsinoid
tiimorlerin daha agresif bir varyanti olarak belirtilmis ve
bu hastalardaki rekiirens oranmin daha yiiksek oldugu
bildirilmistir (©).

Bronsiyal karsinoid tiimorler, akciger grafisinde veya
hastamizda oldugu gibi akciger tomografisinde pulmo-
ner nodiil seklinde goriilebilir. Ancak, zaman zaman
lezyonun taninmasinda standart radyolojik tetkiklerin
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yetersiz kalmasi sézkonusudur. Bdyle durumlarda, anti-
kromogranin A ve B monoklonal antikorlari ile immiin-
sintigrafi ve I Octreoscan ile sintigrafi yapilmasi-
mn yararh oldugu ¢alismalarda gosterilmistir (),

Bier ve ark.’nin bildirdigi seride oldugu gibi, olgularin
% 50’sinden fazlasinda Cushing klinigi etiyolojik tiimo-
riin saptanmasindan aylar, hatta yillar oncesinde mev-
cuttur. Bu durum hastalarin coguna palyatif bilateral ad-
renalektomi ve/veya hipofizektomi uygulanmasina se-
bep olmaktadir V. Hastamizda, tiimériin erken saptan-
mastyla rezeksiyon saglanmig ve radikal tedavi miim-
kiin olmustur.

Sonug olarak; Cushing sendromu etyolojisi arastirilir-
ken ektopik ACTH salgilayan tiimorlerden biri olan pul-
moner karsinoid tiimor akla getirilmeli ve dikkatle loka-
lize edilmelidir. Uzerinde durulmasi gereken diger bir
konu da, ACTH salgilayan pulmoner karsinoid tiimorle-
rin agresif seyirli olabilmeleridir (®). Bu nedenle, hasta-
larin sik araliklarla kontrollere cagrilmalar1 gerekmekte-
dir.
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