OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Feokromositoma ve Anestezi

PHEOCHROMOCYTOMA AND ANESTHESIA: CASE REPORT

Dr. Cetin KAYMAK,® Dr. Suna AKIN TAKMAZ," Dr. Ayse ONGUN OZCAN,” Dr. Biilent BALTACI®

“Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi, Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, KIRIKKALE
®Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi, Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, ANKARA

Ozet

Abstract

Feokromositoma sempatik sinir sistemindeki kromaffin hiicre-
lerden koken alan, hemodinamik instabilite ve hipertansif krizlere yol
acan bir tiimordiir. Bu olgu sunumunda, feokromositomali bir hastaya
anestezik yaklagimin anlatilmast amaglanmustir.

Tikanma sarilig1 nedeniyle tetkikleri yapilirken ultrasonografide
tesadiifen siirrenal kitle saptanan 75 yasinda erkek hastanin
anamnezinde, aralikli terleme ve palpitasyon vardi. Preoperatif
arteriyel kan basinci 170/100 mmHg ve kalp hiz1 70/dakika idi. Plaz-
ma epinefrin, norepinefrin diizeyleri ve 24 saatlik idrarda vanilman-
delik asit (VMA), metanefrin, normetanefrin, 5-hidroksiindolasetikasit
(5-HIAA) ve homovalinik asit (HVA) degerleri yiiksek bulundu.
Hasta operasyona hazirlanirken prazosin 5 mg giin ve propranolol 60
mg giin! kullamldi. Genel anestezi indiiksiyonu 1 pg kg™ fentanil, 500
mg tiyopental ve 1 mgkg™ lidokain ile yapilarak, kas gevsemesi 0.1
mg kg vekuronyum bromid ile saglandi. Anestezi idamesinde %2-4
sevofluran, %500, ve %50N,O birlesimi kullanildi. Hastanin
hemodinamik degerleri tiimore ulasilincaya kadar stabil seyretti.
Tiimoriin mantiplasyonu ile kan basincinda ve kalp hizinda yaklagik
%?25 oraninda artiglar izlendi. Kan basinci 160/90 mmHg iizerine
ciktigi donemlerde sodyum nitropurissid infiizyonu baslatildi. 190
dakika siiren operasyon komplikasyonsuz olarak tamamlandi.

Sonug olarak, feokromositomalr hastalarda farmakolojik kontrol
saglarken ama¢ hemodinamik parametrelerin kontrolii ve kan volii-
miiniin restore edilmesidir. Peroperatif hemodinami kontroliinde
uygun ajanlarin tercih edilmesi ile bircok feokromositoma olgusu
giivenle ameliyat olabilmektedir.
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Pheochromocytoma is a rare tumor arising from cromaffin cells
of sympathetic nerve system and causes hemodynamic instability and
hypertension crises. Here we report the management of anesthesia in a
patient undergoing resection of pheochromocytoma.

Adrenal mass was found coincidentally by ultrasonography dur-
ing investigations for obstructive jaundice in a 75-years-old man. He
had intermittent sweating and palpitations. Preoperative arteriel blood
pressure (ABP) and heart rate (HR) were 170/100 mmHg and 70/min,
respectively. Plasma epinephrine, norepinephrine and VMA,
metanephrine, normetanephrine, SHIAA and HVA in 24-hour urine
were high. Prazosin 5 mg day! and propranolol 60 mg day! were
administered as preoperative preparation. Anesthesia was induced by
1 ugkg fentanyl, 500 mg thiopenthal sodium, 1 mgkg™ lidocaine and
0.1 mgkg™ vecuronium bromide was used for neuromuscular block-
ade. Sevoflurane 2-4% in 50%0, and 50%N,0 was used for mainte-
nance of anesthesia. ABP and HR were increased 25% during ma-
nipulation of the tumor. Sodium nitroprusside infusion was started
when ABP was higher than 160/90 mmHg. There was no complica-
tion during 190 minutes surgery.

As a conclusion, the aim of pharmacological control is to con-
trol hemodynamic parameters and restore volume status. Most pa-
tients with pheochromocytoma can undergo tumor resection safely
with adequate preoperative preparation.
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verilen bu tiimor, adrenal medulladan veya sempa-
tik sinir sisteminin diger paraganglionlarindaki
kromaffin hiicrelerden koken almaktadir.' Feok-
romositomalar, kromaffin dokunun fonksiyonel
olarak aktif katekolamin salgilayan tiimorleri ola-
rak bilinmektedir ve genel popiilasyonda %0.13
oraninda saptanmustir.”

Timor tek basina veya multipl endokrin
neoplazi (MEN) serisi diger endokrin tiimorlerle
birlikte olabilmektedir. Tiimor dokusundan, hasta-
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Tablo 1. Hastaya ait plazma katekolamin ve stres hormon parametreleri.

Epinefrin Norepinefrin (185- Kortizol Prolaktin insiilin GH
30-85 ngmL™") 275 ngmL™) (10.4-26.4 ngmL™") (3.6-16.3 mcgdL)) (2-25IUmL") (0-10 ngmL™)
Preoperatif 278.5 392 26.88 10.2 6.5 2.8
Intraoperatif 447.9 529 42.98 922 3.5 4.3
Postoperatif 32.8 104 30.48 39.7 8.2 0.6
da hemodinamik instabilite, hipertansif atak, yine normal degerlerin belirgin sekilde iizerindey-

miyokard infarktiisii ve serebrovaskiiler olaylara
yol acan epinefrin, norepinefrin, dopamin gibi
endojen  katekolaminler  salimmaktadir. Bu
katekolamin metabolitlerinin (metanefrin,
vanilmandalik asit-VMA) idrarda tespit edilmesi
tani icin 6nemlidir.>*

Katekolamin salan tiimoriin ¢ikarilmasiyla
mortalite %40-60’dan %0-6’ya kadar azalirken,
cerrahi islem hayati tehdit edici boyutlara ulasa-
bilmektedir. Feokromositomali bir hastada anestezi
gercek klinik bir risk tagimaktadir. Bu hastalarda
anestezik yaklasimin basamaklar1 tani, preoperatif
hazirlik ve anestezik uygulamalar seklinde ayrintili
olarak belirtilmistir.*

Bu olgu sunumunda, her anestezistin karsi-
lasmas1 muhtemel olan feokromositomali bir has-
taya anestezik yaklasim gozden gegirilecektir.

Olgu Sunumu

75 yasinda erkek hasta, ttkanma sarilig1 nede-
niyle tetkikleri yapilirken USG’de tesadiifen
siirrenal kitle saptandi. Hastanin anamnezinde ara-
likli terleme ve palpitasyon var iken; halsizlik, kilo
kaybi, bas agris1 ve bas donmesi gibi semptomlar
yoktu. Preoperatif muayenesinde arteriyel kan
basinct 170/100 mmHg ve kalp hiz1 70/dk. idi. 24
saatlik idrar incelenmesinde vanilmandalik asit
(VMA), metanefrin, normetanefrin, 5-
hidroksiindolasetik asit (5-HIAA) ve homovalinik
asit (HVA) degerleri belirgin sekilde yiiksek bu-
lundu. [VMA:10.2 mg 24saat (3.3-6.5), metanef-
rin: 949.4 ug24saat! (74-298), normetanefrin:
2512.8 pg24saat® (105-354), SHIAA: 10.6 mg
24saat™ (2-9), HVA:7,3 mg 24saat (2-7,4)]. Plaz-
ma epinefrin:  278,5 ngmL1! (30-85) ve
norepinefrin: 392.0 ngmL! (185-275) diizeyleri de
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di. Batin USG’de safra kesesinde 4 cm capinda tas
ve sag siirrenal lobda yaklasik 1.5 cm boyutlarinda
hipodens lezyon
preoperatif biyokimya testleri, hemogram degerleri
ve tiroid fonksiyon testleri normal sirlardaydi.
Stres hormon parametrelerinden, plazma kortizol,
prolaktin, insiilin, growth hormon (GH) degerleri
normal sinirlardaydi (Tablo 1). Kan glukoz degeri
102 mgdL™ (70-105) olarak saptandi.

Hasta operasyona hazirlanirken 7 giin siire ile
prazosin 5 mg giin™ ve 3 giin siire ile propranolol
60 mg giin! kullanildi. Hastaya operasyondan 6n-
ceki aksam 10 mg diazepam IM uygulandi. Ope-
rasyona alimmadan 30 dk. once 0.07 mgkg™
midazolam IV ile premedikasyon yapildi. Rutin
EKG, noninvaziv arteriyel kan basinci, oksijen
satlirasyonu ve 1s1 monitdrizasyonu uygulandi.
Hastanin kan basinct 130/90 mmHg ve kalb hizi
ise 70 dak. olarak tespit edildi. Genel anestezi in-
diiksiyonu 1 pug kg* fentanil, 500 mg tiyopental ve
1 mg kg lidokain ile yapilarak, kas gevsemesi 0.1
mg kg! vekuronyum bromid ile saglandi. Anestezi
idamesi %2-4 konsantrasyonda sevofluran, %500,
ve %50N,0 kombinasyonu ile saglandi. Hastaya
sag radiyal arterden invaziv arter monitdrizasyonu
yapildi ve idrar takibi icin idrar sondasi takildi.
Hastanin ventilasyonu end-tidal CO, 30-35 mmHg
olacak sekilde ayarlandi. Hastaya gerektiginde
kullanilmak {izere sodyum nitropurusid infiizyonu
hazirlandz.

nodiiler izlendi. Hastanin

Hastanin kan basinci, kalp hizi, oksijen
satiirasyonu ve EtCO, degerleri cerrahi ekip tiimo-
re ulasincaya kadar (40 dk.) stabil seyretti. Tiimo-
riin maniiplasyonu ile baslamak iizere ¢ikarilana
kadar ise, kan basincinda ve kalp hizinda yaklasik
%25 oraninda artiglar izlendi. Bu evrede hastanin
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EtCO, olciimlerinde de artislar kaydedildi (38-40
mmHg). Kan basinc1 160/90 mmHg {izerine ciktig1
donemlerde sodyum nitropurissid infiizyonu basla-
tildi. Gelisebilecek hipotansiyon igin dopamin
infiizyonu hazir bulunduruldu ancak kullanilmasi-
na gerek kalmadi. Intraoperatif cerrahi rezeksiyon
sirasinda ve postoperatif ikinci saatteki plazma
katekolamin ve stres hormon parametreleri ince-
lendi (Tablo 1).

190 dk. siiren operasyon komplikasyonsuz o-
larak tamamlandi. Postoperatif dénemde hastanin
agris1 hasta kontrollii analjezi teknigiyle meperidin
kullanilarak kontrol edildi.

Tartisma

Giiniimiizde katekolamin salan kromaffin hiic-
reli timorlerin patofizyolojisi ve klinigi anlasildik-
ca, bu tiimorlere bagh perioperatif mortalite %3
gibi diisiik oranlara gerilemistir. Goriilen mortalite
nedenleri arasinda, katekolamin myopatisine bagl
myokardiyal yetmezlik, myokard enfarktiisii ile
miyokard ve beyinde gelisen hipertansif hemoraji
onde gelmektedir.’ Feokromositomali hastalarda
semptomlar, tiimoriin biiyiikliigine (1-4000 g),
salgilanan hormonlara ve diger endokrin bozukluk-
larla birlikte olup olmadigina gére degismektedir.
Genellikle tiimor boyutlart kiiciik olan (< 30 g)
hastalarda tipik olarak, kisa paroksismal hipertan-
siyon ataklar1 olusur ve bu ataklar arasinda hastalar
normotansiftir. Bu olgularda siklikla aile hikayesi
oldugu ve paratiroid adenomu gibi diger endokrin
bozukluklarin da sik goriildiigii unutulmamalidir.
Boyutlar1 50 gr ve biiyiik olan tiimorlerde ise, ol-
gularin 6zellikle daha ileri yaslarda olmasinin ya-
ninda, inat¢1 hipertansiyonun dikkati ¢ektigi ve bu
olgularin genellikle esansiyel hipertansiyon tanisi
ile izlendigi tespit edilmistir."”> Semptomlarda ise,
timorden salinan katekolaminler belirleyicidir.
Beer ve ark.’ ilk olarak 1936’da semptom ve bul-
gulari, dolasimdaki fazla epinefrine bagli olarak
ayrintili sekilde agiklamiglardir. Adrenal glandda
yerlesimli  tiimdorden hem  epinefrin  hem
norepinefrin salinirken; ekstra adrenal yerlesimli
timorden, yalnizca norepinefrin salinmaktadir.
Yalnizca epinefrin veya dopamin salinmasi ise son
derece nadir durum olarak tespit edilmistir. Bu
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nedenle, klinik semptomlarin yelpazesi oldukca
genistir. Hi¢ semptomu olmayan hastalardan,
anksiyete ataklari, epizotlar halinde terleme,
palpitasyon, hipertansiyon, bas agrist ve konjestif
kalb yetmezligi (KKY) ne uzanan hastalar mevcut-

tur.'*

Bizim olgumuzda, adrenal yerlesimli bir tii-
mor mevcuttu ve hastada muhtemelen yasindan
dolay1 aktivasyon azligina bagli, asir1 yakinma
olusturmayan terleme ve palpitasyon semptomlari
mevcuttu.

Feokromositoma tanisinda, eskiden oldugu gi-
bi giiniimiizde de semptom ve bulgularin yaninda
plazma epinefrin, norepinefrin diizeyleri ile 24
saatlik idrarda katekolamin metabolitlerinin tespiti
onemlidir. Bizim hastamizda da, preoperatif epi-
nefrin, norepinefrin  diizeyleri ile VMA,
metanefrin, normetanefrin diizeyleri normal sinir-
lardan belirgin sekilde yiiksek bulunmustu. Diger
endokrin patolojiler arastirildiginda ise; tiroid
fonksiyon testleri, serum kalsiyum diizeyleri,
plazma kortizol, prolaktin, GH, insiilin seviyeleri
ile kan sekeri normal sinirlardaydi.

Feokromositomali hastalarda, acil cerrahi na-
dir goriilir ve sik olarak hastalarin farmakolojik
kontrollerinin saglanmasi i¢in zaman yeterlidir.
Farmakolojik kontrolde amag, kan basinci, kalp
hiz1 ve aritmilerin kontrolil ile 6zellikle kan volii-
miiniin restore edilmesidir. Bu amagla, preoperatif
hazirhikta 1950’lerden bu yana kullanilan
peroperatif kan basinci kontroliinde, alfa-1 ve alfa-
2 adrenerjik reseptor bloker olan fenoksibenzamin,
uzun etki siiresi, oral kullanim kolayligi ve
peroperatif hemodinamik stabilitenin saglanabil-
mesi nedeniyle tercih edilmektedir.>”* Bunun yan
sira preoperatif hazirlik amaciyla selektif alfa-1
adrenoreseptor blokerleri, sempatik sinir sistemi
ucundaki postsinaptik alfa-1 adrenoreseptorleri
bloke ederler. Salmman katekolaminlerin alfa-1
adrenoreseptor yerine, presinaptik alfa-2 adrenore-
septorleri stimiille etmeleri sonucu negatif feed-
back mekanizmayla yeni norepinefrin salinimim
inhibe edilir. Preoperatif donemde hipertansiyonu
kontrol etmek ve kan voliimiinii diizenlemek icin
alfa bloker kullanilmasinin cerrahi tedavinin sonu-
cu icin de O6nemli oldugu vurgulamaktadir.’
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Prazosin, ile hazirlanan hastalarda, cerrahi esna-
sinda alfa-2 reseptorlerin uyarilmasina bagh
hipertansif cevabin gelistigi ve fentolamin ihtiya-
cinin  olabilecegi bildirilmistir.'® Fenoksibenza-
minin presinaptik alfa-2 adrenerjik reseptorlerini
de bloke etmesinden dolayi, presinaptik
norepinefrin salimimin artmasiyla tasikardi olusa-
bilmektedir. Bu sebepten, preoperatif hazirlikta
beta adrenoreseptor antagonistlerinin kombinasyo-
nu (propranolol, atenolol, metoprolol, labetalol)
gerekli olabilmektedir.*”

Feokromositomal1 olgularinda, preoperatif do-
nemdeki tedaviyi degerlendirebilmek icin Roizen
Kriterleri 6nerilmistir. Bu kriterler, cerrahi 6ncesi
24 saat i¢indeki kan basincinin 160/90 mmHg iize-
rinde olmamasi; ortostatik hipotansiyonun (< 80/45
mmHg) bulunmamasi; cerrahi Oncesi bir hafta
icinde EKG’de ST veya T dalga degisikliklerinin
tespit edilmemesi; EKG’de dk.da besten fazla pre-
matiire ventrikiiler kontraksiyonun olmamasi ola-
rak tanimlanmugtir.''

Hastamizin, preoperatif hazirliginda selektif
alfa-1 bloker ajan olan prozasin ve nonselektif beta
bloker olarak propranolol kullanilarak, cerrahi
oncesinde kontrollii bir kan basinci diizeyi saglan-
mustir. Benzer olarak Ozdamar ve ark.nin,'? retros-
pektif olarak inceledigi 9 feokromasitoma vakasin-
da, temel olarak alfa-1 adrenerjik bloker uygulana-
rak kontrollii bir kan basinci diizeyinin saglandig
bildirilmektedir. Kogak ve ark.” 49 feokromosito-
mal1 hastanin preoperatif hazirhiginda ii¢ farkl alfa
adrenerjik bloker (fenoksibenzamin, prazosin,
doksazosin)  kullanmiglardir. Tim hastalarin
intraoperatif, erken postoperatif kan basinci deger-
lerinde ve postoperatif voliim replasman miktarlari
arasinda anlamli bir farklilik bulunmadigi tespit
edilmigtir.

Feokromositoma olgularinda anestezik yakla-
simin anlatildig bir ¢aligmada, preoperatif dénem-
de vazodilatasyon icin @ ilk olarak
fenoksibenzamin ile tasikardiyi Onleyecek beta
adrenerjik blokaj ve anestezi icin
enfluran+N,O+alfentanil infiizyonu+kas gevsetici
kullanilan balans anestezik yontemin Onerildigini
gormekteyiz.* Ayrica bu yonteme peroperatif geli-

tercih
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sebilecek hipertansiyonun kontrolii i¢in potent bir
vazodilator infiizyonu ve kalp hizinin kontrolii i¢in
de beta adrenoreseptor antagonisti eklenmektedir.
Ayn1 calismada vazodilator olarak sodyum
nitropurissid kullanilmig olmasina karsin, bu iki
amag icin spesifik bir 6neride bulunulmanustir.*
Sodyum nitropurissid, feokromositoma olgularinda
yeterli arteriyel vazodilatasyon olusturan ve
hipertansif yanmitlar1 baskilayabilen en uygun ajan
olarak bilinmektedir. Ancak intraoperatif donem-
deki feokromositoma ile iligkili hipertansif krizle-
rin 6nlenmesinde tek basina etkisiz kaldig1 ve ek
olarak fentolamin tedavisinin uygulandig: bildiril-
mistir.®
peroperatif tasikardinin 6nemli bir sorun olarak
gelistigi tespit edilmistir.” Buna karsin Prsy-
Roberts ve ark.’ fentolamin kullanimmi emniyetli
bulduklarin1 ve preoperatif beta-bloker alan hasta-
larda tasikardinin ¢ok 6nemli bir sorun olusturma-
digin1 belirtmislerdir.

Ancak fentolamin kullanilmasi ile

Peroperatif dénemde, hemodinamik kontrol
amaciyla, atriyoventrikiiler noda etki ettigi bilinen
kalsiyum kanal blokerlerinden nifedipin ve
nikardipinin kullanimu ile hipertansiyon kontroliinii
yeterli sagladigi'* ve saglayamadigi yoniinde karsit
calismalar mevcuttur.”” Ancak feokromasitoma
olgularinda, kalsiyum antagonisti olan diltiazem
kullaniminin, siniis noduna etkisindan dolay1 6zel-
likle supraventrikiiler tasikardiyle birlikte olan
hipertansiyonda etkin oldugu vurgulanmistir.'®

Feokromositoma olgularinda, histamin salan
ilaglardan kacinilmasi klasik bir bilgi iken (d-
tubokiirarin, atrakuryum, morfin) bu konuda da zit
calismalar gormekteyiz. Atrakuryum kullanimi;
Hull ve ark.* tarafindan sorgulanirken, 36
feokromositoma hastasinda giivenle kullanildig: da
bildirilmistir.?

Magnezyum siilfat infiizyonu alternatif strate-
jilerdendir. Magnezyum iyonlarinin katekolamin
seviyesini azaltict 6zelligi vardir ve adrenerjik
reseptor cevabini degistirdigi de ileri siiriilmekte-
dir. Plazma magnezyum seviyelerinin 2 pgkg
altinda tutularak yapilan infiizyon ile peroperatif
donemde stabil bir hemodinami saglandig: tespit
edilmistir."”

Turkiye Klinikleri J Anest Reanim 2007, 5
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Genel anestezi ile birlikte torakal epidural a-
naljezi de tercih edilen yontemlerdendir. Bu yon-
temin cerrahi sirasinda gelisen hipertansiyon ve
tagikardiyi onlemede etkili oldugu ve etkin bir
epidural blok ile agik cerrahi sirasinda narkotik
analjezik ve noromuskiiler blokerlerin daha az
siklikta gerektigi belirtilmistir.”""®

Sonug olarak, feokromositoma hastasi, aneste-
zi doktoru i¢in hem ameliyathanede hem de yogun
bakim {initesinde en Onemli hasta grubu arasinda
yer almaktadir. Feokromositomali hastalarda far-
makolojik kontrol saglarken amag; hemodinamik
parametrelerin kontrolii ve kan voliimiiniin restore
edilmesidir. Peroperatif hemodinami kontroliinde
uygun ajanlarin tercih edilmesi ve alternatif
anestezik yontemlerin kullanilmasiyla pek cok
feokromositoma olgusunun giivenle ameliyat ola-
bilecegi diisiincesindeyiz.
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