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Ozet

Primer hiperaldesteronizm; Aldesteron hormonunun primer diizenleyici mekanizmalara bagh ol-
maksizin,adrenal korteksten genellikle soliter adenom ya da bilateral hiperplaziye bagl otonom
asir1 salmimn ile karakterize bir sendromdur. Klasik bilgiler 1g1ginda hipertansiyon olgularinin
yiizde birinden daha azini olusturur.

Klinik bulgular nonspesifik olup, daha ¢ok hipopotasemi ve hipertansiyondan kaynaklanmakta-
dir. 30-50 yas kadinlarda daha sik bildirilmistir. Aldesteron iireten adenomlu hastalarin postmor-
tem incelemelerinde perivaskiiler, renal ve kardiyak fibrozis saptanmigtir. Bu nedenle kronik hi-
peraldesteronizmin organizmada fibrozisi stimiile edici etkisi oldugu diisiiniilmektedir.

Bu sunumda direncli hipertansiyonu olan 6zellikle geng hastalarda ayirict tanida diisiiniilmesi
gereken endokrin hipertansiyon sebeplerinden primer hiperaldesteronizmin klinik bulgu, tan1 ve
tedavi ozelliklerinin gdzden gecirilmesi, yine olgumuzda tesbit edilen fokal retroperitoneal fib-
rozisin etyolojisinde kronik hiperaldesteronizmin fibrozis yapici etkisinin rolii tartigilmistir.

Anahtar kelimeler: Hipertansiyon, hipokalemi, primer hiperaldesteronizm

Summary

Since its initial description in 1955, primary aldesteronism was thought to be a rare cause of
hypertension. Primary hyperaldesteronizm is usually seen in 30-50 years of women and cha-
ractirized by resistant hypertension, hypokalemia, and surrenal adenoma. Most patients with
treatment-resistant hypertension should undergo screening for primary aldesteronism. The ra-

tio of plasma aldosterone concentration to plasma renin activity has been generaly accepted as
a first-line case finding test.

The two major subtypes of primary aldesteronism are unilateral aldesterone-producing adeno-
ma (APA) and bilateral idiopatic hyperplasia (IHA). Patients with APA are usually treated with
unilateral adrenolectomy, and patients with IHA are treated medically. Retroperitoneal fibrosis
is a disease with unknown cause of retroperitoneal fat tissue.

Since PHA and retroperitoneal fibrosis have not been mentioned together in the literature pre-
viously, the present case was discussed.

Key words: Hypertension, hypokalemia, primary hyperaldesteronism
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GIRiS

Endokrin hastaliklar hipertansiyon vakalarinin
¢ok kiigiik bir boliimiinii olusturur. Bununla birlik-
te hipertansiyon ¢ok sik kargilasilan bir hastalik ol-
mas1 nedeniyle oran olarak nadir goriinse de, en-
dokrin sebepli hipertansiyon binlerce kisiyi etkile-
mekte, bu nedenle bu vakalarin tani ve tedavisi
onem kazanmaktadir.

Primer hiperaldesteronizm (PHA); siirrenal
korteksinden, genellikle tek bir adenom ya da 2 ta-
rafli hiperplazi, nadiren de bu ikisinin varyantlar
seklinde otoném aldesteron salgilanmasindan kay-
naklanan bir sendromdur (). Primer hiperaldestero-
nizmin bashca klinik dzellikleri; normal veya yiik-
sek kan basinci, hipopotasemi, idrarla agirt potas-
yum atilimi ve metabolik alkalozdur (1-2.

Klinikte karsilagilan bircok hiperaldesteronizm
vakasi, renin anjiotensin sisteminin aktivitesindeki
artisa sekonder olarak ortaya ¢ikmaktadir. Oysa
primer hiperaldesteronizmli hastalarda renin sevi-
yesi diigiiktiir. Bu nedenle PHA vakalarinin tespiti
onemlidir. Ayrica cerrahi olarak tedavi edilebilen
bir hipertansiyon sebebi olmasi nedeniyle de.dogru
tan1 konmasi 6nemlidir.

Retroperitoneal fibrozis, retroperitoneal yag
dokusunun sebebi bilinmeyen fibrotik hastaliidir.
Etyolojisi hakkinda kesin bilinmemekle birlikte ba-
z1 ilaglara ve malignitelere sekonder gelisebildigi
bildirilmistir. Yine sklerozan kolanjit, Riedel stru-
mas1 gibi fibrozisle seyreden hastaliklarla birlikte-
ligi bildirilmistir @),

Bu olgu; 10 yildir esansiyel hipertansiyon tani-
s1 ile izlenen ve diizenli medikal tedavi almasina
ragmen ug organ hasarlarinin olustugu goriilen bu
vaka nedeniyle endokrin hipertansiyon nedenlerine
dikkat gekmek, kronik hiperaldesteronizmin retro-
peritoneal fibrozis etyolojisinde rol alip alamayaca-
g1 tartismak amaciyla sunulmustur.

OLGU

42 yasinda bayan hasta poliklinigimize 2 yildir
devam eden ve gittikge artan, kronik yorgunluk, is-
tahsizlik, zaman zaman kollarinda ve yiiziinde
uyusma ve sikinti hissi ile bagvurdu. Bu sikayetleri
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nedeni ile birgok kez saghk kuruluglarina bagvuran
hastaya kansizlik ve yiiksek tansiyonu oldugu soy-
lenmis. Ancak verilen tedavilere ragmen sikayetle-
ri devam ettigini soyleyen hasta psikiyatri polikli-
nigine yonlendirilmig. Tansiyonunun siirekli yiik-
sek seyretmesi nedeniyle hastanemiz dahiliye po-
liklinigine bagvurmus.

Hastanin 6zgegmisinde 10 yildir hipertansiyo-
nu mevcuttu. Soygegmisinde ozellik yoktu. Alkol
sigara aligkanlig1 yoktu. Kullandigi ilaglar; silazop-
ril tb 5 mg, amlodipin 10 mg. Ayrica 6 aydir anti-
depresan cipram almakta idi.

Fizik muayenede; suur agik, koopere, oriente.
Cilt soluk, turgor tonus normal. Boy:163 cm, kg:
45 idi. TA: 200/110 mmhg &lgiilen hastanin, kardi-
yak oskultasyonunda apekste 1-2/6 sistolik tifiirim
saptandi. Solunum sistemi ve difer sistem muaye-
neleri normaldi. Periferik LAP ve pretibial 6dem
saptanmadi.

Laboratuar: Aks;103, kreatinin;1.1mg/dl
Na;144mE/l K+*2.6mE/l CL;103mE/L, Ca*%; 9.4
mE/l Mg;2.1mE/I Htc; 32 Hb;10.1g/dl MCV; 81
Fe ve FeBK diisiik. Diger rutin biyokimyasal de-
gerleri normaldi. Tiroid hormonlari, kortizol, sex
hormonlari normal simirlarda idi.

Hastanin ikili antihipertansif ilag kullanilmasi-
na ragmen tansiyonu her iki kolda da oldukga yiik-
sekti. 10 yildir hipertansiyonu oldugunu ve degisik
bircok ilag kullanmasina ragmen tansiyonunun nor-
male diismedigini soyleyen hastanin tedavisine
Doksozasin 4 mg eklendi. Renal doopler USG ve
24 saatlik idrarda K+ atilim testi istenerek, sonuc-
lar1 ile tekrar bagvurmasi soylendi. Hastanin 2. bas-
vurusunda dlgiilen kan basinci 190/100 mmhg, se-
rum K* diizeyi 2.1 idi. Hastamn direngli hipertansi-
yon ve hipokalemi nedeniyle ileri tetkikleri istendi.

Renal Doopler USG'de renovaskiiler hipertan-
siyon lehine bulgu saptanmadi. 24 saatlik idrarda
K; 40 mEq idi.24 saatlik idrar VMA ve metanefrin
ol¢iimii normal diizeyde bulundu.

Batin USG'de sag surrenalde siipheli nodiiler
lezyon saptanan hastanin hipokalemi ve hipertansi-
yonu da olmasi nedeniyle Conn sendromu olabile-
cegi diisiiniilerek plasma aldesteron ve renin aktivi-
tesi Ol¢iimii istendi. Plasma renin aktivitesi; 0.5
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ng/ml/saat (N;1-3 ng/ml/s), Plasma aldesteron dii-
zeyi;55 ng/dl (5-25ng/dl). Aldesteron seviyesi yiik-
sek, buna karsilik renin diizeyi diisiik olan hastaya
kaptopril testi yapildi. Sonucun etkilenmedigi go-
riildii.

Eko'da; sol ventrikiil hipertrofisi - orta derece-
de diastolik disfonksiyon mevcuttu. Sag siirrenal-
deki kitlenin ileri tetkiki i¢in istenen batin MR'de
sag siirrenalde 2.2* 2 cm boyutunda kitle, abdomi-
nal aortay ¢evreleyen fokal retroperitoneal fibrozis
saptandi. Hastanin tedavisine 100 mg spirinolacton
ve oral potasyum preperati eklendi.

Hasta, Conn sendromu ontanisi ile cerrahi kli-
nigine sevk edildi. Sag siirrenalektomi cerrahisi uy-
gulandi. Hastanin postop. 1 yillik izlem siirecinde
herhangi bir ila¢ almadan ortalama kan basinci
120/80 mmHg bulundu ve elektrolit imbalans iz-
lenmedi. Yine postop. 16. ayda gekilen kontrol
MR'de aort gevresindeki fibrotik bandin kayboldu-
gu goriildi.

TARTISMA

Klasik primerhiperaldesteronizmin (PHA); tiim
hipertansiyon hastalar: i¢indeki oram1 %0.5-2.2'dir
). Bunun da %65'i aldesteron salgilayan adenom-
lara baglanmigtir 2. Macaristan'dan bildirilen bir
analizde 1958-2004 yillari arasindaki tiim primer
hiperaldesteronizm vakalari taranmus, yalnizca 135
adet aldesteronizm salgilayan adenom vakas: tespit
edilmistir ©). Danimarka'da 1977'den 1981'e kadar
yalmzca 19 vaka belirlenmistir . Bu yilda 1 mil-
yon kigide 0.8 vakaya karsilik gelmektedir.

Ilk vakalarin Polonyali oldugu sanilan bir he-
kim (Litynski-1953) tanimlanmasindan sonra, bu
ilging sendromun ayirtedici ozellikleri 1955'de
Conn tarafindan tanimlanmustir @, Az sayidaki is-
tisna diginda PHA'li hastalar hipertansiftir. Malign
hipertansiyon seklinde de seyredebilir. 136 hasta-
dan olusan bir seride ortalama kan basinci 205/ 123
mmHg olarak bulunmugtur 7). Bizim vakamizda
ticli antihipertansif ila¢ kullanmasina ragmen orta-
lama kan basinci 200/125 mmHg idi.

Klinik uygulamada karsilagilan birgok hiperal-
desteronizm vakasi renin-anjiotensin aktivitesinde-
ki artisa ikincil olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bu ne-
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denle ayirict tamda iki hedef vardir; 1- Hiperaldes-
teronizmin primer oldugunu ortaya koymak 2- Te-
daviyi yonlendirmek igin, PHA'ya neden olan esas
patolojiyi belirlemek (adenom? hiperplazi? ayrimi)

Diger habis hipertansiyon nedenlerinde goriilen
yiiksek renin diizeylerinin tersine, primer hiperal-
desteronizm bulunan hastalarda renin diizeyleri dii-
stiktiir ®). Aldesteron salgisinin artigi, dncelikle re-
nal tiibiiler sodyum emilimini artirir ve boylece to-
tal sodyum artig1 olur. Su emilimi de arttigindan
sodyum diizeyleri normal bulunur. Ancak, daha
sonra ANP artarak sodyum emilimini durdurur. Al-
desteron artig1, potasyum atihmim artirdikca H*
kaybr artarken NH3 yapimui da artar ve alkaloz ge-
ligir (89),

Plazma renin aktivitesindeki diisiis, en erken
bulgulardan birisidir. Vaskiiler hacimdeki baslan-
gictaki artig ve kan basincindaki yiikselme sonu-
cunda renal afferent arteriol duvarinda baroreseptor
mekanizmalari renin salgisini baskilar. Ancak plaz-
ma renin aktivitesindeki diigiis, aldesteron seviye-
lerinde azalmaya neden olmaz. Bu nedenle her iki
test sonuglarinin birlikte degerlendirildigi plazma
aldesteron / plazma renin aktivitesi oram gerek ta-
ramada, gerek primer aldesteronizmin teshisinde
ve hatta bazi ¢aligma sonuglarina gore tek tarafli ve
iki tarafli formlarin ayinminda 6nemli bir test ol-
maktadir 2.9),

Gordon, PHA'y1 3 evrede incelemis ve normo-
kalemik ve normoaldesteronemik dénemde bile, bu
testle teshisin biiyiik 6l¢iide konabilecegini bildir-
mistir. Plazma aldesteron diizeyi ve plasma renin
aktivitesi, tercihan hasta higbir ila¢ kullanmazken
ve onceden herhangi bir diet uygulamasi yapilma-
dan alinan periferal venéz kan 6rneklerinde 6lgii-
liir. 3 saat ayakta durduktan sonra, es zamanh ali-
nan kan orneklerinde, hem plazma renin aktivitesi
hem de aldesteronizm seviyeleri 6lgiiliir. Oranin
normal degeri, yaklasik 10 olarak kabul edilmekte-
dir. PHA'l hastalarin ¢ogunda bu deger 25'in iize-
rinde bulunmaktadir 19, Bizim vakamizda; plazma
renin diizeyi; 0.5 ng/ml/s (N; 1-3 ng/ml/s), plazma-
aldesteron diizeyi; 55 ng/dl (5-25ng/dl), plazma al-
desteron/ plazma renin aktivitesi; 110 idi.

1993 yilinda Weinberger ve arkadaglari tarafin-
dan yapilan bir ¢calismada, plazma aldesteron /plaz-
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ma renin aktivitesi oraninin 30'un iizerinde ve plaz-
ma aldesteron diizeyinin 20 ng/dl iizerinde oldugu
vakalarda, testin sensivitesinin %90, spesifitesinin
%91, pozitif prediktif degerinin %69 ve negatif
prediktif degerinin ise %98 oldugu bildirilmistir
(an

Kaptopril supresyon testi daha gok voliim yiik-
lemenin riskli oldugu hastalarda tercih edilir. Plas-
ma aldesteron seviyeleri, esansiyel hipertansiyonlu
veya renovaskiiler hipertansiyonlu hastalarda, 25
mg oral kaptopril almindan 2 saat sonra belirgin
baskilanirken (15 ng/dl nin altina iner), PHA li has-
talarda 15 ng/dl nin iistiinde kalr ©.

Hipokalemiye karsin idrar K diizeyleri 30
mEg/giin'den yiiksektir. 24 saatteki idrar potasyum
diizeyi 30 mmol den diigiikse mineralokortikoid
fazlalig1 diisiik bir olasihktir ve hipopotaseminin
bagka nedenleri sorumlu olabilir. Hipopotaseminin
etkileri arasinda cabuk yorulma ve kas giigsiizligi
hatta paraliziye ilerleme (?), bobrek konstrasyon
yeteneginin kaybina bagh poliiiri, yiiksek bobrek
kisti insidensi (13, insiilin salgilanmasinda bozulma
ve aterosklerozda hizlanma goriilebilmektedir (14).
Bizim hastamizin da ¢abuk yorulma ve giigsiizlik
sikayeti mevcut olup 24 saatlik idrar K atihmi 40
mEq idi. Ayrica bobrek kistleri mevcuttu.

Hipopotasemi ve hiperaldesteronizm ile seyre-
den 2 sendrom daha vardir: Batter sendromu ve Gi-
telman sendromu. Ancak bunlar normotansiftir.
Liddle sendromunda ise hipertansiyon +
hipopotasemi ve alkaloz saptanmakla birlikte al-
desteron seviyesi diisiik bulunur @

Retroperitoneal fibrozis, retroperitoneal yag
dokusunun sebebi bilinmeyen fibrotik hastaligidir.
Etyolojisi hakkinda kesin bilinmemekle birlikte ba-
z1 ilaclara ve malignitelere sekonder gelisebildigi
bildirilmistir. Yine sklerozan kolanjit, Riedel stru-
mas gibi fibrozisle seyreden hastaliklarla birlikte-
ligi bildirilmistir @),

Aldesteronun mineralokortikoit reseptorii ile
etkilesimi sonucunda, hizla genomik etkilere yola-
car. Bu etkilesim damar (!9 kalp ile bobrekte fibro-
zisi uyarir 1), Primer hiperaldesteronizm vakala-
rinda sol ventrikiil hipertrofisi ve myokard iskemisi
(17, serebrovaskiiler hastalik ve bébrek yetersizligi
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(18), prevalanslarn yiiksek bulunmustur. Bizim has-
tamizda da sol ventrikiil hipertrofisi ve diastolik
disfonksiyon mevcut olup, 24 saatlik idrar kreati-
nin klirensi 50 bulunmustur. Hastanmzda gozlenen
distal abdominal aortayi cevreleyen retroperitoneal
fibrozisin etyolojisinde kronik hipokaleminin etkisi
olabilecegi diisiiniilmektedir. Nitekim postop. 1 yil
sonra ¢ekilen goriintiileme yontemleri ile bu olusu-
mun kayboldugu gozlenmistir.

Ayirict tamda ikinci dnemli basamak, primer
hiperaldesteronizme neden olan adrenal bezdeki
asil patolojiyi ortaya koymakur. Adenom ve 2 ta-
rafli adrenal hiperplazinin ayirim tedavi sekli igin
onemlidir. Adenomda tedavi cerrahi iken iki tarafh
hiperplazide medikaldir.

Capi 1 cm'den kiigiik nodiillerin BT ve MR ile
goriilmesi zordur. Adrenal vendz kan orneklerinde
aldesteron olgiimii tiimor veya hiperplaziyi ortaya
koymadaki etkinligi %95 olarak bildirilmigtir (9),
Ancak bu test oldukga invaziv ve tecriibe gerekti-
ren bir testtir. Aldesteron biyosentezindeki son pre-
kiirsor olan 180H kortikosteron olgiimleri de tani-
da degerli olabilir. Adenomlu hastalarin ¢ogunda
yiiksek tesbit edilirken (100 ng/dl ve iizeri) 2 tarafli
adrenal hiperplazide bu arti gbzlenmez.

Surrenal sintigrafisi diger bir tan1 segenegimiz
olabilir. Alt1 saatte bir 0.5 ya da 1 mg deksameta-
zon kullanilarak gerceklestirilen baskilama sintig-
rafileri goriilebilir olmay: siirdiiren adenomlar ile
birkag giin deksametazon kullanildiktan sonra si-
liklesen iki tarafli hiperplaziler arasinda ayirim ya-
pilmasinda daha iyi sonuglar vermektedir 9.

Vakamiz nadir goriilen ve ¢ogu zaman tani
koymakta zorlanilan bir hipertansiyon sebebi olma-
s1, cerrahi olarak tedavi edilebilmesi ayrica retrope-
ritoneal fibrozis ile birlikteligi bildirilen ilk Conn
sendromu olma ozelligi nedeniyle yayinlamayi uy-
gun bulduk. )
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