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BÖLÜM 15

MALIGN FEOKROMASITOMA VE 
PARAGANGLIOMALAR

Emel MUTLU1 
Yasemin EMÜR GÜNAY2

GİRİŞ

Feokromasitomalar, adrenal medullanın kromaffin dokusundan (sempatik) kay-
naklanan tümörlerdir. Paraganglioma ise benzer bir tümör olarak adrenal dışı 
yerleşimli sempatik veya parasempatik zincirin kromaffin hücreli tümörüdür. 
Her iki tümör de benzer klinik özellikler sergilemesine rağmen malignite riski 
ve genetik test ihtiyacından dolayı feokromasitoma ve paragangliomaların ayrımı 
önemlidir. Feokromasitomalar ve paragangliomalar histopatoloji, epidemiyoloji 
ve moleküler özellikler akımından benzer özellikler gösterirken, klinik davranış-
ları, metastaz potansiyelleri ve kalıtsal genetik sendromlarla ilişkileri açısından da 
birçok farklılıkları vardır (1). Feokromasitomaların yaklaşık %10’u malign iken, 
paragangliomaların ise %25’i maligndir. Geniş çalışmalar >5 cm üzeri lezyonlar 
(paragangliomalar için >3.5cm), SDHB mutasyonları, ekstra adrenal lokasyon, er-
ken yaşın metastatik hastalık için bağımsız bir risk olduğunu göstermiştir. Malign 
feokromasitoma ve paragangliomaların en önemli belirteci metastazdır. Malign 
olanları tipik olarak akciğer, karaciğer, kemikler ve lenf nodlarına metastaz yapar 
ve metastatik hastalar lokalize ağrıdan, katekolamin aşırı salgılanmasından ve te-
davi yan etkilerinden şikayetçidir (2). Kemik metastazları daha az agresiftir ancak 
kemik ağrısı, spinal kord kompresyonu, kemik fraktürleri, hiperkalsemi kompli-
kasyonları ile ilişkili olup bu açıdan yakın takip edilmelidirler (3). Metastaz yerine 
bakılmaksızın malign feokromasitoma ve paragangliomaların 5 yılllık genel sağ-
kalım %60’tır (4). Paragangliomalar ve feokromasitomalar hücresel düzeyde ayırt 
edilemezler. Katekolamin salgılayan paragangliomalar klinik olarak sıklıkla hi-
pertansiyon, epizodik baş ağrısı, terleme ve şiddetli çarpıntı ile birlikte feokroma-
sitomalar gibi ortaya çıkar. Bununla birlikte, feokromasitoma ve paraganglioma 
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Rezeke edilemeyen, hızlı ilerleyen, yüksek tümör yükü veya çok sayıda kemik 
metastazı olan feokromasitoma ve paraganglioma hastaları için sistemik kemote-
rapi düşünülmelidir. Siklofosfamid, vinkristin, dakarbazin (CVD) kemoterapisi 
progresif ve metastatik hastalarda kullanılır. Bu tedavi ile çalışmalar sınırlı sayıda 
hasta içerse de %56 radyolojik cevap ve %72 biyokimyasal cevap gösterilmiştir. 
CVD kemoterapisi genellikle iyi tolere edilir. CVD rejimine doksorubisin ilavesi 
ile de dörtlü ajan tedavisi verilebilir ve %25 objektif cevap oranı gözlenmiştir (27). 
Bu kemoterapiyi kullanan klinisyenler tümör hücreleri yıkıma uğradıkça aşırı ka-
tekolamin salınımından kaynaklanan potansiyel komplikasyonlarının farkında 
olmalıdır (genellikle ilk 24 saat içerisinde) ve hastalar yoğun bakımda yakın göz-
lem altında tutulmalıdır Özellikle yaygın hastalık ve bazalde yüksek katekolamine 
sahip tümörlerde dikkatli olunmalıdır. Tek ajan olarak temozolamid, paklitaksel, 
gemsitabin veya kapesitabin-temozolomid, gemsitabin-dosetaksel kombinasyon-
ları gibi seçimlerde vaka bazlı denenmiştir (28-30).

Açık etiketli bir faz II bir çalışmada,vaskülerendotelyal büyüme faktörü 
(VEGF) tirozin kinaz inhibitörü (TKI) olan sunitinib tedavisi metastatik feokro-
masitoma veya paragangliomalı 25 hasta değerlendirilmiş ve hastalık kontrol ora-
nı %83, medyan progresyonsuz sağkalım 13 ay bulunmuştur.  Grade 3 toksisite 
olarak hipertansiyon ve yorgunluk izlenmiştir. Sunitinibin yan etkisi olarak hi-
pertansiyon oluşabildiği için kullanılacaksa dikkatli olunması gerekliliği bu çalış-
mada özellikle vurgulanmıştır. Sunitinib, yalnızca kombine alfa- beta adrenerjik 
blokaj ile normal veya normale yakın kan basıncı elde edildikten sonra başlatıl-
malıdır (31). Diğer bir VEGF TKI olan pazopanibi  malign feokromasitoma ve 
paraganglioma hastalarında değerlendiren bir çalışma yavaş tahakkuk nedeniy-
le sonlandırılmıştır. Everolimus, aksitinib ve kabozantinib ile yapılan çalışmalar 
devam etmektedir (32). İmmünoterapi, feokromasitoma ve paragangliomada 
potansiyel tedavi etkinliğine sahip olabilir. Bu yaklaşım araştırma aşamasındadır 
ve bu hastalarda immünoterapiyi değerlendiren daha ileri randomize çalışmalara 
ihtiyaç vardır (33, 34).
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