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Paraneop las t i k s e n d r o m l a r ( P N S ) , ma l ign i te le r le 

b i r l i k te g ö r ü l e n , m e y d a n a g e l m e l e r i n d e m e t a s t a z ı n 

v e y a pr imer t ü m ö r ü n d i rekt f iz iksel etk is inin rol o y n a 

m a d ı ğ ı bir g rup hasta l ık t ı r (1) . Paraneop las t i k p roçes i , 

ma l ign p roçesden a y ı r m a k o l d u k ç a güçtür . Giz l i m e t a s -

ta t ik t u t u l u m v e y a t ü m ö r ü n o b s t r ü k s i y o n u , t e d a v i n i n 

ters etki ler i , p r imer s ıv ı -e lektro l i t bozuk luğu ve en feks i 

yon lar P N S ' u tak l id edebi l i r . Paraneop las t ik s e m p t o m 

lar ın dereces i ile t ü m ö r ü n kit lesi a r a s ı n d a bir kore las

y o n sap tanmamış t ı r . Ma l ign has ta l ığ ın t an ı s ından ö n c e 

o r taya ç ıkabi ld iğ i g ib i , klinik sey i r s ı r a s ı n d a v e y a nük-

sün ilk bu lgusu o larak da gel işebi l i r . Hail ve N a t h a s o n 

1970 'de P N S ' u n o l u ş u m mekan izma la r ın ı 3 şek i lde 

a ç ı k l a m ı ş l a r d ı r : 1 ) T ü m ö r h ü c r e l e r i n d e e m b r y o g e n i k 

d e p r e s y o n sonucu s t imula tör ya da inhib i tör özel l ik te 

pol ipept id o l u ş u m u , 2 ) Hücrese l y ı k ı m s ı ras ında ya da 

A b - A g etk i leş imi sonucu t ü m ö r hücre le r inden ant igenik 

ürünler in sa l ın ım ı , 3) Nörovaskü le r ref leks. 

Akc iğe r kanser inde d e % 1 0 o r a n ı n d a P N S ' a rast

l anmak tad ı r . Akc iğe r k a n s e r i n d e g ö r ü l e n v e beş a n a 

başl ık a l t ı nda top lanab i len P N S T a b l o 1'de bel ir t i lmişt ir 

( D -

A ş a ğ ı d a bu s e n d r o m l a r tek tek ele a l ın ıp , t ü m ö-

zel l ik ler iyle i nce lenmeye ça l ış ı lmış t ı r . 

SİSTEMİK BELİRTİLER 
T a b l o 1'de de gö rü ldüğü g ib i , b ronko jen ik kars ino-

mal ı has ta lar ın en az % 2 0 ' s i n d e anoreks i ve kaşeks iye 

bağl ı kilo kayb ı , a teş , gene l bitkinlik g ib i s is temik belirt i ler 

o luşmaktad ı r . Etyoloj ik fak tör o la rak t ü m ö r nekroz is fak

tör ( T N F ) , inter lökin-1 (IL-1) ve çeşit l i p ros tag land in ler 

(PG) so rumlu tu tu lmaktad ı r . A n c a k bu s e m p t o m l a r ı pr i 

m e r P N S ' a b a ğ l a m a d a n ö n c e , a n e m i , en feks iyon , m a l -

nüt r isyon, s ıv ı ve elektrol i t denges iz l iğ i ve i laç reaks iyon

ları gibi faktör ler i ekar te e tmiş o lmak gerek i r (1). 
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Ortosta t ik h ipo tans iyon , i ler ide bahsed i leceğ i gibi 

p a r a n e o p l a s t i k o t o n o m i k n ö r o p a t i n i n b i r k o m p o n e n t i 

o larak oluşabi l i r (2). 

N B T E , genel l ik le ma l ign has ta l ı k la rda ge l işen bir 

komp l i kasyon o lup öneml i bir morb id i té ve morta l i té ne 

denidir . Bir o tops i ser is inde y a p ı l a n ç a l ı ş m a d a N B T E ' i n 

akc iğer a d e n o C a v e brons io le r C a ' d a , pankrea t ik v e 

prostat lk a d e n o C a ' y a g ö r e iki kat , m e m e C a ' y a g ö r e 7 

kat faz la gö rü ldüğü tespi t edi lmişt i r (3) . B u r d a öneml i 

o lan nok ta , mal igni te l i bir h a s t a d a yen i duyu lan kard iak 

ü fü rümün N B T E ' İ ak la ge t i rmes i gerekt iğ id i r . 

PM/DM' I I h a s t a l a r d a ma l i gn i t é ge l i ş im ine a r t m ı ş 

bir eğ i l im o lduğu kabu l ed i lmiş bir gerçekt i r . P M / D M ' e 

eşlik e d e n tümör le r in s ık l ı k la has ta l ığ ın kl inik a l e v l e n m e 

s i s ı ras ında teşh is ed i lmes i ve t ü m ö r ü n tedav is iy le inf-

lamatuar myopa t ide bel i rg in r e m i s y o n u n o r taya ç ı k m a s ı 

immüno log ik benzer l iğ i o lan or tak bir etyoloj ik neden i 

düşündürmüş tü r . T ie rney ve ark bu i l işkide şu m e k a 

n i zma la r ı n ro lü o lab i leceğ in i i ler i sü rmüş le rd i r (4 ) : 1) 

Has tay ı her iki has ta l ı ğa b i rden duyar l ı k ı lan i m m ü n o l o 

j ik bir de fek t in o l m a s ı , 2 ) Ma l ign hüc re le r t a r a f ı n d a n 

kas ve der i için toksik o lan h u m o r a l bir m a d d e n i n v e y a 

madde le r in y a p ı l m a s ı , 3 ) Kas ve der i i le t ü m ö r ü n k ross 

reaks i yonuna n e d e n o lan immüno lo j i k bir r eaks i yonun 

var l ığ ı , 4) V i rüs , çevrese l toks in le r gibi or tak bir e tyo lo 

j ik fak tö rün her iki has ta l ığa b i rden yol a ç m a s ı . 

Mal igni té, myoz i t t a n ı s ı n d a n ö n c e , eş z a m a n l ı o l a 

rak v e y a s o n r a o r t a y a çıkabi l i r . Büyük o lgu ser i ler in in 

k o m b i n e e d i l m e s i y l e , o l g u l a r ı n 2 / 3 ' ü n d e m a l i g n i t e n l n 

myoz î t le e ş z a m a n l ı o la rak v e y a myoz i t t en s o n r a or 

t a y a ç ı k t ı ğ ı v e a r a d a k i i n t e r v a l l n 1-2 y ı l a r a s ı n d a 

değişt iğ i sap tanmış t ı r . PM / DM l i o lgu lar da s e m p t o m 

larda an i ve progress i f bir a lev lenme, tedav iye d i renç , 

ş iddet l i a n e m i , s e d i m a n t a s y o n yüksek l iğ i mal ign i té ile 

bir l iktel iği düşündürmel id i r (5 ) . 

Mal igni té ins ldans ı DM % 15-26, PM % 3-9 a r a 

s ı n d a b i ld i r i lmiş t i r . D M , e r k e k l e r d e a k c i ğ e r , p r o s t a t , 

m i d e C a , kad ın la rda m e m e v e över C a ile bir l ikte g ö r ü 

lürken, akc iğer kanser ler i iç inde genel l ik le küçük hücre l i 

ve a d e n o C a ' d a D M ' e ras t lanmış t ı r . A n c a k l i teratürde 

P M / D M ve yass ı hücrel i akc . Ca bir l iktel iği o lan v a k a l a r 

da vard ı r (6 ,7) . Özel l ik le 40 y . d a n s o n r a o r taya ç ı k a n 
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T a b l o 1 . A k c i ğ e r k a n s e r i n d e g ö r ü l e n p a r a n e o p l a s t i k 

sendromlar 

Sis temik A n o r e k s i , k a ş e k s i 

A t e ş 

Or tos ta t i k h i p o t a n s i y o n 

N o n b a k t e r i e l t r o m b o t i k e n d o k a r d i t ( N B T E ) 

D e r m a t o m y o z i t , p o l y m y o z i t 

S L E 

Dermato lo j i k Ç o m a k p a r m a k , h iper t ro f ik p u l m o n e r 

os teoa r t ropa t i 

A k a n t o s i s n i g r i c a n s 

Di f füz h i p e r p i g m e n t a s y o n 

E r i t e m a g y r a t u m r e p e n s 

E r i t e m a m u l t i f o r m e 

Prur i t is , ur t iker , t y los is 

Endok r i n -Me tabo l i k C u s h i n g s e n d r o m u 

J i n e k o m a s t i 

G a l a k t o r e 

H i p e r t a n s i y o n 

A k r o m e g a l i 

H ipe r t i ro id i sm 

H i p e r c a l s i t o n i n e m i 

Ka rs ino id s e n d r o m 

H i p e r k a l s e m i 

H i p o n a t r e m i 

H i p e r g l i s e m i , h i p o g l i s e m i 

H i p o f o s f a t e m i 

H i p o ü r i s e m i 

Hemato lo j i k A n e m i , po l i s i temi 

K u a g ü l o p a t i 

T r o m b o s i t o p e n i k p u r p u r a 

Lökoer i t rob las t i k r xn . 

Eoz inof i l i 

Nöro lo j ik L a m b e r t - E a t o n m y a s t e n i k s e n d r o m 

Per i fe ra l nö ropa t i 

V i s s e r a i nö ropa t i 

C e r e b r a l e n s e p h a l o p a t i 

G ö r m e kayb ı 

N e c r o t i z a n m y e l o p a t i 

P M 

R e n a l G l o m e r ü l o n e f r i t 

Nef rot ik s e n d r o m 

DM de, a l t ta ya tan bir kanser in va r lğ ın ın m u t l a k a araş t ı 

r ı lması gerekt iğ i unu tu lmamal ıd ı r . 

DERMATOLOJİK BELİRTİLER 
Dermato lo j ik bu lgu lar iç inde en s ık görü len ç o m a k 

p a r m a k ve hipertrof ik pu lmoneros teoar t ropa t i ( H P O ) 

o lup diğer ler i de T a b l o 1 'de göster i lmişt i r . 

ilk kez 1889 y ı l ı n d a V o n B e m b e r g e r ve 1890 da 

Pierre Mar ie kronik süpürat i f akc iğer has ta l ı k la r ında par

mak la rda ç o m a k l a ş m a o luş tuğunu tan ımlamış la rd ı r . D a 

h a s o n r a , T h o m p s o n v e a rkadaş la r ı akc iğer C a . d a d a 

p a r m a k l a r d a ç o m a k l a ş m a v e H P O t a b l o s u n u n b u l u n 

d u ğ u n u bi ldirmişlerdir . 

H P O , diz, e l ve ayak b i leğ inde ağr ı l ı s imetr ik ar t ro-

pat i , s ık l ı k la uzun kemik le rde proliferatif per lost i t , el ve 

a y a k l a r d a n ö r o v a s k ü l e r değ iş ik l i k le r le ka rak te r i ze bir 

ant i tedir . Ç o m a k p a r m a k ise, distal fa lanks la r ın b ü y ü y e 

rek, ç o m a k şekl in i a lmas ıd ı r . Ç o m a k p a r m a k v e H P O 

ge l iş iminde, vaga l uyar ıy ı i çeren N Ö R O J E N İ K , y ü k s e k 

ös t rogen ve g rowth h o r m o n u içeren H O R M O N A L , a r te -

ryovenöz şant ve lokal doku h ipoksis in i i çeren V A S K Ü -

LER o lmak üzere üç m e k a n i z m a o r taya a t ı lm ış t ı r (1 ,8) . 

Pr imer akc iğer Ca ve p levra l m e n o t e l y o m a v a k a l a -

r ı n d a H P O ge l i şme ins idansı % 3 - 1 0 a r a s ı n d a d ı r . H P O , 

akc iğer ka rs inomla r ında özel l ik le peri fer ik yer leş iml i ep i -

demo id t ipte görülür . 

T a n ı d a , radyoloj i ö n e m taşır . R a d y o g r a f i d e f e m u r 

ve t ib ia gibi uzun kemik le rde per iost k a l ı n l a ş m a s ı . d ü -

zensiz l ik ve per iost a r t ı m ı n a bağl ı subper ios ta l yen i k e 

mik o luşumlar ı görülür . Tc 99 m d i p h o s p h o r a t e ile y a 

p ı lan kemik scan .de per iosta l h ipertrof i a l a n l a r ı n d a r a d 

yoakt i f madden in yüksek tu tu lumu görü lür (1 ) 

Tedav i seçenek ler i a r a s ı n d a t ü m ö r ü n r e z e k s i y o n u , 

v a g o t o m y , n o n s t e r o i d a n t i i n f l a m a t u a r v e k o r t i -

kostero id ler ye ra lmak tad ı r (8). 

Bronş tümör le r inde çok nadir gö rü len H P O u z u n 

süre r o m a t i z m a tedav is i gö ren v e y a p a r m a k l a r d a ç o 

m a k l a ş m a bu lunan has ta la rda düşünü lme l i , t o raks r a d -

yograf ik bu lgu la r ına i laveten, uzun kemik le r in radyo lo j ik 

tetk ik in in yap ı lmas ı unu tu lmamal ıd ı r . 

ENDOKRİN PARANEOPLASTİK 
SENDROMLAR 
Akc iğe r tümör le r inden b i r tak ım h u m o r a l mod ia tö r l e -

rin sa l ın ım ı s o n u c u ge l işen endokr in patolo j i ler o lup ak

c iğer tümör le r inde ve diğer mal ign lezyon la rda p a r a n e o 

plast ik pept id h o r m o n s a l ı n ı m çeşit l i m e k a n i z m a l a r l a 

a ç ı k l a n m a y a ça l ı ş ı lm ış t ı r .Gen d e p r e s y o n u v e h y p o m e -

thy lasyon , hücrese l ded i f fe rens iasyon , akc iğe rde A P U O 

hücre ler in m i g r a s y o n u , t rans fo rm hücre ler in dysd i f f e ren -

s iasyonu , bu f e n o m e n d e n so rumlu b i rkaç teor id i r (9). 
H o r m o n düzey le r indek i ar t ış ı P N S a b a ğ l a y a b i l 

m e k için o lmas ı g e r e k e n kri ter ler; 1 ) T ü m ö r b o y u t u n d a 

k i değ iş i k l i k le r i le h o r m o n u n s e r u m k o n s a n t r a s y o n u 

a ras ındak i i l işki; t ümör ki t lesiyle a r tan , t ü m ö r ü n reg res -

y o n u ile aza lan s e r u m -düzeyi , 

2 ) H o r m o n u n ar tan p u l m o n e r venöz-a r te rye l k o n 

san t rasyon farkı ve tümördek i ar tan h o r m o n konsan t 

rasyonu ile s a ğ l a m akc iğer d o k u s u n u n ka rş ı l aş t ı r ı lmas ı , 

3 ) T ü m ö r hücres in in prote in ürünler in i s e n t e z l e m e 

ve s a l g ı l a m a potansiyel i (1 ) 

Akc iğer kanser inde görü len endokr in ve me tabo l i k 

P N S tab lo 1 ' de belirt i lmiştir. Endokr in man i fes tasy o n la r 

İç inde en d o m i n a n t o lanlar ı h iper ikok t izo lemi , h ipe rka l 

semi v e h ipona t remi o lup endokr in P N S ' ı n o l u ş u m u n d a 

rol o y n a y a n d iğer med ia tö r le roe tab lo 2 de t o p l u c a g ö 

rü lmektedir . 

C u s h i n g S e n d r o m u : Kor t ikot ropin in a r tan s e r u m 

düzey i akc iğer kanser l i has ta lar ın % 50 s inde s a p t a n a 

bilir. Kor t iko t rop in in d iğer neoplas t ik kaynak la r ı t i m ü s , 

nöral yar ık ve kars ino id tümör lerd i r (1 ) . K ü ç ü k h.li ak

c iğer C a ' d a , t ü m ö r d e k i A C T H k o n s a n t r a s y o n u , ek top ik 

A C T H var l ığ ı ile kore le deği ldir . T ü m ö r d e b ü y ü k mik ta r -
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T a b l o 2 . Akc iğer kanser inde endokr in P N S o l u ş u m u n 

da rol o y n a y a n media tör le r 

Hiperko r t i zo lemi P r o p i o m e l a n o k o r t i n 

C o r t i k o t r o p i n re leas ing h o r m o n 

Cor t i ko t rop in 

H i p e r k a l s e m i Para t i ro id h o r m o n 

Para t i ro id h o r m o n b e n z e r i p e p t i d 

P r o s t a g l a n d i n Eg 

i n te r lök in 1 

T r a n s f o r m i n g g r o w t h fak tö r 

T ü m ö r n e k r o z i s f ak tö r 

H i p o n a t r e m i A r g i n i n e - v a s o p r e s s i n , A D H 

At r ia l na t r iü re t i k fak tö r 

Diğer P ro lak t in , H C G , G H 

L ipo t rop in , p -endor t in 

Ka ls i ton in 

G o n a d o t r o p i n l e r 

G l u k a g o n , insu l in , gas t r i n 

T a b l o 3 . Paraner5plastlk C u s h i n g s e n d r o m u n d a tedav i 

1 . T ü m ö r ü n ce r rah i r e z e k s i y o n u 

2 . K e t a k o n a z o l e 

3. A m i n o g l u t e t h i m i d e 

4 . M e t y r a p o n e 

5 . R U 4 8 6 

6. O c t r e o t i d e 

7 . Se lek t i f a d r e n a l a r te rye l e m b o l i z a s y o n 

8 . B i la tera l a d r e n a l e k t o m i 

l a rda faka t inakt i f A C T H sa lg ı lan ı r v e ek top ik A C T H 

s e n d r o m u g e l i ş m e z (10) . E k t o p i k A C T H s e n d r o m u 

sey rek o larak, aş ı r ı aktif h o r m o n s e k r e s y o n u n a bağl ı or

t a y a çıkabi l i r . ( % 1-5) B u n a karş ın brons ia l kars ino id 

tümör le rde d a h a y ü k s e k o r a n d a b u s e n d r o m görü lmek

tedir (% 28-38) (1) . 

B r o n k o p u l m o n e r kars lno idde ektopik A C T H üret i 

m ine bağl ı ilk C u s h i n g v a k a s ı 1960 da bi ldir i lmiş, 1960-

1991 y ı l lar ı a r a s ı n d a t o p l a m 53 v a k a rapor lanmış t ı r . 

V a k a l a r ı n sadece 1/3 ü n d e baş lang ıç ta g ö ğ ü s radyog 

raf ide t ü m ö r sap tanab i lm iş , 24 ü n d e adrena lek tomi uy

gu lanmış t ı r (11) . 

Araş t ı rmac ı la r , p l a z m a kort izol kon t ro lünde anor 

mal l ik sap tanan hasta lar ın p rognoz la r ın ın , no rma l ad re 

nal fonks iyon lu has ta la ra göre d a h a kö tü o l d u ğ u n u sap

tamış la r ve neden o larak KT e yan ı t ı n a z a l m a s ı gös te 

ri lmiştir (10) . 

T ip ik o la rak ek top ik C u s h i n g s e n d r o m l u hasta lar 

hız l ı baş layan s e m p t o m l a r ve progressi f kl inik göster i r 

ler. Ano reks i , z a y ı f l a m a , men ta l y a v a ş l a m a , h iperg l ise-

m i , pol iür i , h ipoka lemik a lka loz gibi Cush ingo id özel l ik

ler t aş ı yan akc iğer kanser l i has ta la ra düşük ve y ü k s e k 

doz d e k s a m e t a z o n s u p r e s y o n test ler i yap ı la rak ek top ik 

A C T H s e n d r o m u n u n var l ığ ı araşt ı r ı lmal ıd ı r . Küçük doz 

s u p r e s y o n test ler inde k a n d a h idrokor t izon ve 24 saat l ik 

i d ra rda 1 7 O H C S düzey i n o r m a l d e d ü ş m e s i gerek i r -
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k e n , Cush ing s e n d r o m u n d a s u p r e s y o n o l m a z Y ü k s e k 

doz s u p r e s y o n tes t le r inde ise, C u s h i n g s e n d r o m u n d a 

k a n d a h idrokor t izon ve id ra rda 17 O H C S % 50 düşer 

ken , ektopik A C T H s e n d r o m u n d a ise değiş ik l ik o lmaz . 

Tedav ide ilk a d ı m t ü m ö r ü n cer rah i reaks iyonudur . 

L i teratürde, C u s h i n g tab losu neden iy le sol ad rena lek to 

mi yap ı l an , d a h a s o n r a akc iğe rde kit le sap tanan bir v a 

ka bi ldir i lmiş ve to rako tomi son ras ı "kars ino id t ü m ö r " 

tan ıs ı o lan bu has tan ın 19 y ı l C u s h i n g s e n d r o m u o l m a 

dan yaşad ığ ı vu rgu lanmış t ı r (11 ) . 

T e d a v i d e ye r a lan d iğer s e ç e n e k l e r T a b l o 3 'de 

gös te r i lm iş t i r . U y g u l a n a n t e d a v i s o n r a s ı n d a , h o r m o n 

d ü z e y i n d e a z a l m a t a n ı s a l v e te rapö t ik y a r d ı m s a ğ l a 

maktadır . 

H i p e r k a l s e m i : Mal ign neoplas t ik hasta l ık lar , has 

tane p o p ü l a s y o n u n d a h iperka lsemi vaka la r ın ın yak laş ı k 

% 60 ı n d a en s ık n e d e n o lup , ik inci s ık l ı k ta g e l e n ne 

den hiperparat i ro id id i r . Hosp i ta l ize ed i len mal ign has ta 

lar ın %5 inde h iperka lsemi bu lunur . Tümör le r le a s s o -

s iye h iperka lsemi s ık l ı k la osteol i t ik m e t a s t a z a bağl ı ke 

mik d e s t r ü k s i y o n u v e y a k e m i k t u t u l u m u o l m a d a n t ü 

m ö r d e n sa l ınan h o r m o n l a r c a o r taya ç ıkar (1) . 

H iperka lsemi baş ta rena l C a , m e m e C a v e n o n -

smal l akciğer Ca o l m a k üze re b i rçok sol id t ü m ö r ü n s ık 

kompl i kasyonudur . Akc iğe r Ca l ı has ta lar ın % 12 s inde 

tümör bağ ım l ı h iperka lsemi gel işir . K e m i k me tas taz ı o l 

s u n o l m a s ı n , t ü m ö r b a ğ ı m l ı h i p e r k a l s e m i v a k a l a r ı n ı n 

ç o ğ u n d a h o r m o n a l f ak tö r l e r ö n e m t a ş ı m a k t a d ı r . Ö t e 

y a n d a n mal ign i te lerde, kemik me tas taz ı va r l ı ğ ı nda dah i 

k e m i k r e z o r b s i y o n u m u h t e m e l T N F , IL- I , P G , T r a n s -

fo rming Grovvth faktör gibi s i tokinler in s t imü lasyonuy la 

o luş tuğu belirt i lmişt ir (12 ) H iperka lsemide humora l m e 

kan izmalar kemik me tas taz ı o l m a d ı ğ ı n d a ö n e m kazan ı r . 

P a r a t i r o i d b e n z e r i p e p t i d ( P L P ) g ü n ü m ü z d e t ü m ö r 

bağ ım l ı h iperka lsemiye n e d e n o lan h u m o r a l fak tö r le rden 

en önermişidir ( 1 ,12,13,14,15) . Diğer faktör ler T a b l o 2 

de görü lmekted i r ( 1 , 12 ) . 

T ü m ö r l e r d e P L P üret imi ilk 1941 de Albr ight t a r a 

f ı n d a n bildir i lmiştir. P L P ; 16000 mo lekü l ağ ı r l ı ğ ında 139-

172 aa içeren bir pept iddir . PLP, der i , böbrek , pank 

reas, akc iğer , test is ve p lasen ta gibi n o r m a l d o k u l a r d a 

d a bu lunur . Fakat n o r m a l s i rkü lasyondak i düzey i , m a 

l ign proçes ler le assos iye h u m o r a l h ipe rka lsemiden d a 

ha düşüktür . P L P , P T H reseptör ler i a rac ı l ığ ıy la k e m i k 

ve böbrek tek i target hücre ler i etki ler ler. K a l s i y u m u n k e 

mik ten rezo rbs iyonunu , rena l tübü ler rezorbs iyon tos -

fo run ve c A M P nin rena l a t ı l ım ın ı art t ı r ı r lar (12 ,13) . 

Budayr ve a rkadaş la r ı ma l ign h iperka lsemi l i h a s 

ta lar ın s e r u m l a r ı n d a P L P düzey in i a raş t ı rmış la r (13 ) . 

Sp l id tümör lü has ta la rda s e r u m P L P iel C a + + d ü z e y i 

a r a s ı n d a pozit if ko re lasyon o lduğunu sap ta r la rken , h i -

perka lsemin in ay ı r ıc ı t a n ı s ı n d a RIA ile s e r u m P L P ö l ç ü 

m ü n ü n öneml i o l d u ğ u n u vurgu lamış la rd ı r . 

Biraz ö n c e belir t i ldiği gibi akc iğer kanser inde h iper 

ka lsemi s ık l ık la s q v a m ö z cel i Ca t ip inde görü lü r .Akc iğer 

smal l cel i Ca da kemik met . ve ektopik h o r m o n üre t imi 
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s ık gö rü lmes ine r a ğ m e n , h iperka lsemi o l d u k ç a sey rek 

bir komp l i kasyondur . 1962 -1989 yı l lar ı a r a s ı n d a s a d e c e 

16 v a k a d a smal l cel l Ca ve h iperka lsemi bir l iktel iği b i l 

dir i lmiştir. Harr is ve a rkadaş la r ı , t ümör bağ ım l ı h iperka l -

semi l i bir akc iğer smal l cel l Ca v a k a s ı n d a , p o s t m o r t e m 

yap ı lan i m m ü n p e r o k s i d a z b o y a m a d a , t ü m ö r hücre s to-

p l a z m a s ı n d a lokal ize P L P Ag n i sap tamış la rd ı r (12) . 

Kemik m e t a s t a z ı n a v e y a P L P s a l ı n ı m ı n a bağl ı h i -

pe rka lsemide baş lang ıç ta nok tür i , polyür i ve susuz luk 

hissi olur. O lay d e v a m e d e r s e deh ld ra tasyon , anoreks i , 

zay ı f l ama, k o n f ü z y o n , k u s m a . k o n s t i p a s y o n gel îş î r .Mez-

tal y a v a ş l a m a , k o n f ü z y o n ve k o m a gel iş t iğ inde bu d u 

r u m dok to ru yan ı l ta rak int rakrania l me tas taz ı d ü ş ü n d ü 

rebil ir (1 ) . 

S e r u m iyon ize C a + + k o n s a n t r a s y o n u n u n y ü k s e k 

o l m a s ı , s e r u m fosfat düzey in in norma l v e y a düşük o l 

m a s ı , h iperka lsemi y a p a c a k d iğer neden ler in yok luğu , 

tan ı iç in gerekl id ir . Kemiğ in metastat ik t u t u l u m u n d a se

r u m A L P ın kemik f raks iyonu artabi l i r ve kemik graf isi 

ile s int igraf ide anorma l bu lgu lar saptan ı r . P L P düzey i 

k a n d a v e y a tümör d o k u s u n d a artabi l i r . RIA ile s e r u m 

d a , immünoh is tuk imyasa l b o y a m a ile t ümör d o k u s u n d a 

saptanabi l i r (1 ,12,13,14) . 

T E D A V İ - Operab l t ümör le rde rezeks i yondan s o n r a 

metabo l i k anormal l ik ler düzelebi l i r . B u n a r a ğ m e n b iyo

k imyasa l bozuk luk la r med ika l g i r iş imler le düzel t i lmel id i r . 

İdeal o lan i laç, s e r u m C a + + düzey in i güveni l i r düşü re 

cek ve oral a l ınab i lecek o landı r . Ç ü n k ü tedav i haf talar 

v e y a ay la rca sürebi l i r . G e n e l o larak ha len, kabu l edi l 

miş efektif ve spesif ik C a + + düşü ren a jan yok tur (16). 

A k u t h i p e r k a l s e m i k r i z i n d e e s a s o l a n r e h ı d r a -

t a s y o n , f rusemid ile fo rse diürezdir . C a + + renal eksre-

s y o n u n u art ı r ı r . B u n a r a ğ m e n h iperka lsemi inh ibe ede

cek ajanlar kul lanı labi l i r . Ç ü n k ü b i l inmektedi r ki, iskelet 

met. o lsun , o lmas ın akc iğer Ca da h iperka lsemi ö n c e 

likle a r tan kemik r e s o r b s i y o n u n a bağl ıd ı r . Bu ajanlar , 

Tab lo 4 'de belirt i lmişt ir (1 ,16 ,17) . 

Ca ls i ton in : po ten t bir os teoc las t i k k e m i k reso rb -

s iyonu inh ib i tö rüdür ve b ö b r e k t e d i rek cals iür ik etk is i 

vard ı r . I . V. in füzyon v e y a SC veril ir. Hızl ı etkil idir ve 

ciddi y.e. yok tu r .Rena l ve kard iak yetmezl iğ i o lan has

ta lara güven le veri lebil ir . (16) H iperka lsemin in dereces i 

ne o lu rsa o lsun 24 saat te düşüş olur. H ipoka lsemik et

kisi yak laş ık 48 -72 h s o n r a o r tadan ka lkmaktad ı r . (Re

septör ler in d o w n r e g u l a s y o n u n a bağl ı o larak) Etkisi s i 

mü l tane g lukolkor t iko id ver i lmesiy le uzat ı labi l i r . G K , os-

teoklast ik fac töre bağ ım l ı k e m i k rezorbs iyonunu ön leye

bilir, t ümör hücre ler in in l izisine n e d e n olabil ir, ka ls i tonin 

reseptör le r in in d o w n r e g ü l a s y o n u n u ön leyebi l i r . U z u n 

d ö n e m iç inde 1,25 d ih idroks i v i tamin D nin intest inal 

akt iv i tes in in an tagon is t i o la rak C a + + u n in tes t ina l ab -

so rbs i yonunu azal t ı r . 100 mg h idrokor t izon I . V v e y a 

20 mg p redn izo lon 6 saa t te bir oral veri l i r . 1984 de 

Perc ıva l ve arkadaş lar ı t a ra f ından yap ı lan ç a l ı ş m a d a 24 

sol id tümör lü (6 s ı b ronş Ca ) ve h iperkalsemi l i has ta 

da s tero id tedav is in in , reh idra tasyon tedav is ine ek üs

tün lüğü sap tanmamış t ı r . Stero id , d a h a çok m y e l o m a , 
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Ca ls i t on in 

M i t ramyc in 

Nöt ra l fos fa t la r 

B i fos fana t la r 

E t io ronat 

P a m i d r o n a t 

O a l l i u m ni t rat 

Spes i f i k P T H resp . an tagon is t l e r i 

sarko idoz is , vit D t o k s i s i t e s i n e b a ğ l ı h ipe rka lsemi t e d a 

v is inde terc ih edi lmel id i r . 

M i t r a m y c i n : O s t e o k l a s t i k k e m i k r e z o r b s i y o n u n u 

inhibe e d e n s i totoksik bir ant ibiyot ikt i r . I . V ve r i lmek zo 

runda ve genel l ik le s a d e c e ciddi h ipe rka lsemide ku l la

nı l ır . 25 mg /kg tek doz 1000 cc % 5 dext roz iç inde 6 

s a a t t e i n f ü z y o n ş e k l i n d e t a v s i y e ed i l i r . 2 4 - 4 8 s a a t 

iç inde s e r u m C a düzey in i n o r m a l s ın ı r lar iç ine düşü rü r 

ve etki süres i bell i deği ldir . Tek ra r layan doz la r ın kemik 

iliği d e p r e s y o n u , renal ve hepat ik hasar y a p m a r iskler i 

mevcu t tu r (16). 

N ö t r a l f o s f a t l a r : Fos fa t , m a l i g n h i p e r k a l s e m i d e 

oral ku l lan ı lab i lecek en etkili a jand ı r . 6 saat te bir 5 0 0 

mg fosfat . Kemik resorbs iyonu inh ib isyonu y a p a r a k , y u 

m u ş a k d o k u d a C a + + b i r ik imini ar t t ı rarak v e ür iner C a + + 

üret imini aza l ta rak etkili olur. Dezavan ta j ı , u z u n sürel i 

k u l l a n ı m d a karac iğer ve d iğer ma jo r o r g a n l a r d a ka ls ı f i -

k a s y o n a n e d e n o lmas ıd ı r (1 ,16) . 

1993 y ı l ı nda K ın ı rons ma l ign h ipe rka lsemide yen i 

a janlar ı G a l y u m nitrat, Et idronate ve Pamid rona te o l a 

rak bel ir tmişt i r . (17 ) O l d u k ç a paha l ı o lma la r ın ın y a n ı s ı -

ra , bu üç i lac ın esk i a jan la rdan d a h a etki l i o l d u ğ u n a 

dair yeter l i deli l yoktur . 1 . b a s a m a k reh id ra tasyon ve 

fo rse d iü rez , 2 . b a s a m a k oral fosfat , Ca ls i ton in ve M i 

t ramyc in o lma l ı , bu a jan la ra di rençl i v a k a l a r d a , son 3 . 

i laç düşünü lmel id i r . 

UYGUNSUZ ADH SALINIMI 
(SENDROMU) 
Akc iğe r küçük h. l i Ca da has ta la r ın % 50 s inde 

A D H düzey i a r ta rken , .sadece % 1-5 inde A D H s e n d r o -

m u n a ait s e m m p t o m l a r gel işir (1). A n o r e k s i , z a y ı f l a m a , 

bu lan t ı , k u s m a s e m p t o m l a r ı n a k o n j ü z y o n , bi l inç b u l a 

nık l ığ ı eklenebi l i r . Na düzey i 115 mmol / l t a l t ına d ü ş t ü ğ ü 

z a m a n k o m a gelişir. 

U y g u n s u z A D H s e n d r o m u ( U A D H snd.) d i l üsyone l 

h ipona t remi ile karakter izedi r . Na d ü z e y i , a n o r m a l su 

r e t a n s i y o n u s o n u c u d ü ş ü k t ü r . P l a z m a o s m o l a l ı t e s i i 

(260 m O s m o l / k g i ) . Na 'un ür iner s i s temden kayb ı söz -

konusudur . S e m p t o m l a r ı n o r taya ç ı k ı ş ı , abso lu s e r u m 

N a d ü z e y i n d e n z i y a d e , s e r u m N a k o n s a n t r a s y o n 

değiş ik l iğ i h ı z ı y la il işkilidir. 

T e d a v i : * S ıv ı a l ı n ım ın k ı s ı t l anmas ı 

* M ü m k ü n s e t ü m ö r ü n uzak laş t ı r ı lmas ı 

* Demec locyc l ine tüp le rde A D H ile yar ış ı r . 

Hepat ik yo ldan at ı l ı r . Rena l ve hepa t i k 

y e t m . de ver i lmez. 
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T a b l o 5 . Nöroloj ik P N S ' d a görü len o î o a n t i k o r l a r 

1 . A n t i - n ö r o n a l nüc lee r an t ikor la r ( A N N A - I v e y a an t i -Hu) 

S u b a k u t sensorial n ö r o p a t i - S C L C 

2. Vo l ta j b a ğ ı m l ı k a l s i y u m k a n a l antikorları ( a n t i - V O C C s ) 

L a m b e r t - E a t o n s e n d r o m u - S C L C 

3. An t i -pu rk in je hücre stoplazmik antikoru (an t i -Yo) 

P a r a n e o p l a s t i k cerebellar degenerasyon- - m e m e Ca 

- O v e r C a 

4. A N N A - I I (anti-Rİ) 

O p s o c l o n u s - m y o c l o n u s - M e m e Ca 

T a b l o S. Nöroloj ik paraneop las t i k s e n d r o m u 

C N S D e m a n s 

L imbik ensefa l î t 

Cerebellar d e g e n e r a s y o n 

Opsoclonus-myoclonus 

Bey in sapı ensefaliti 

Oftalmik problemler 

Progressif multifokal l ö k o e n s e f a l o p a t i 

Spinal ko rd S u b a k u t nekrotizan m y e l o p a t i 

Motor nöropati 

Kökler ve Subakut sensorial nö ropa t i 

periferal s in i r ler Sensorimotor p o l y n ö r o p a î i 

Quillain-Barre' s e n d r o m u 

Otonomik nöropati 

Nöromüsküler Lamber t -Eaton m y a s t e n i k s e n d r o m u 

k a v ş a k M y a s t e n i a g rav is 

Kas lar K a r s i n o m a t ö z m y o p a t i 

P M 

* Refrakter v a k a l a r d a l i tyum karbonat (1 ) 

Bondy ve arkadaş lar ı yapt ık lar ı bir ç a l ı ş m a d a ak

ciğer smal l celi Ca' l ı 106 has tan ın % 38 ' inde uygunsuz 

A D H sa l ın ım bulgular ı sap tamış la r ve bun lar ın ç o ğ u n d a 

kort i losteroid sek resyon pa ten t inde de bozuk luk o l d u ğ u 

nu bi ldirmişler. (10 ) A d r e n a l kort ikol anormal l i k le A D H 

f o n k s i y o n a r a s ı n d a y ü k s e k d e r e c e d e u y g u n l u k b u l 

muş la r (P< 0 . 0 1 ) 

HEMATOLOJİK SENDROMLAR 
A n e m i , b r o n k o g e n i k k a r s i n o m a l ı h a s t a l a r ı n % 

20 's ınde kronik has ta l ığa , Fe eksik l iğ ine, kemote rap i et

k is ine, hemol iz , kemik iliği in f i l t rasyonu ve eritrosit ap la -

z is ine bağl ı o larak o luşur . ( 1 ) 

Lökomo id , lokoeryt roblast ik rxn , lökosit ler, eoz ino-

fili görülebi l i r . 

Akc iğer C a ' d a t rombot ic ve hemora j ik d iatez le so

n u ç l a n a n k u a g ü l a s y o n b o z u k l u k l a r ı o lur . İlk 1 8 6 5 ' d e 

T r o u s s e a u ma l ign lezyon la r la v e n ö z t r o m b o z bir l ik te

l iğ inden bahsetmişt i r . Mal îgn i tede ge l işen h iperkuagü la -

b i l i t eden t r o m b o s i t a k t i v a s y o n u , t r o m b o s i t o z , t ü m ö r 

hücre ler inden p rokuagü lan substant la r ın s a l ı n ı m ı , disf i -

b r inogemi sorumlu tu tu lmaktad ı r . Der in v e n ö z t romboz , 

pu lmoner embol in in y a n ı s ı r a t romboz is in seyrek t ipler i

ne de rast lanır : 

Migratuar t rombof leb i t 

B u d d - Chiar i S e n d r o m u 

Üst ex t rémi té der in venöz t romboz is i 

Major cérébra l t r o m b o z 

N B T E , D I C 

T r o m b o t i k du rumla r ın ters ine, d i rek t ü m ö r tu tu lu 

m u n a bağl ı o l m a y a n k a n a m a epizodlar ı t r ombos i topen i , 

D IC. d ispro te inemi v e y a ami lo idoz ise bağl ı olabil ir. 

NÖROLOJİK SENDROMLAR 
Mal ign i t e le rde d i rek m e t e s t a t i k e tk i , v e y a in fek -

s iyöz p roçes le r d ı ş ı n d a ge l i şen nöro lo j ik bu lgu la r bu 

s e n d r o m k a p s a m ı n ı o luşturur . 

Paraneop las t i k nörolo j ik s e n d r o m l a r ı n p a t o g e n e z i 

h e n ü z çok iyi b i l i nmemek le beraber , o to immün i te , viral 

enf., t ü m ö r ü n sa lg ı lad ığ ı toks in ler ve b e s l e n m e b o z u k l u 

ğu gibi fak tör lerden bahsed i lmek ted i r (2). 

Akc iğer Ca ile assos iye nörolo j ik s e n d r o m l a r ı n t ü 

müy le o t o i m m ü n mekan izma la r l a o luş tuğu bel i r t i lmekte

dir (1). Paraneop las t ik o t o i m m ü n nöroloj ik s e n d r o m l a r ı n 

en öneml i özel l ik ler inden biri o toant ikor la r ın var l ığ ıd ı r . 

Çeş i t l i nöro lo j i k P N S ' d a fark l ı o t o a n t i k o r b i ld i r i lmiş t i r 

(18 ,19) . Bu ant ikor lar ve bir l ikte o lduk lar ı s e n d r o m l a r 

Tab lo 5 'de özet lenmişt i r . 

Paraneop las t ik o t o i m m ü n nöroloj ik s e n d r o m ile en 

s ık bir l iktel iği görü len akc iğer kanser i t ipi smal l cel i C a -

'dır . T a b l o 6 'da akc iğer k a n s e r i n d e g ö r ü l e n nöro lo j ik 

P N S Ca top luca görü lmekted i r (2). 

Nöroloj ik s e m p t o m l a r tek v e y a k o m b i n e olabil ir. 

D e m a n s : P N S ' l u h a s t a l a r ı n % 3 3 ' ü n d e g ö r ü l ü r . 

S ı k l ı k l a cerebe l la r s e m p t o m l a r l a b i r l ik tedir . Faka t d e 

m a n s mult ip l cérébra l met . v e y a l ep tomenegea l m e t . ' d a 

görü leb i leceğ inden ayr ıc ı tan ı ö n e m taşır . 

L i m b i k E n s e f a l i t : O l d u k ç a seyrek görü len v e d ra

mat ik sey reden bir ant i tedir . D e p r e s y o n , anks ie te , y a 

k ın ha f ı za kayb ı gö rü lü rken akut p s i k o z d a bi ldir i lmişt ir . 

Vaka la r ın %70 ' inde S C L C bu lunu rken , l i teratürde d iğer 

mal ign i te ler le de bi r l ik te l iğ inden bahsedi lmiş t i r . Patolo j ik 

o la rak gri cevher in l imbik l o b u n d a n ö r o n k a y b ı , per i -

vaskü ler değiş ik l ik ler vard ı r . E E G ' d e y a v a ş da lga akt iv i -

t es i s a p t a n ı r k e n , C T b u l g u l a r ı n o r m a l d i r . A N N A - I , 

S C L C ve l imbik ensefa l i t o lgu la r ında pozit if o lduğu bi ldi

ri lmiştir (1). T e d a v i d e e s a s o lan t ü m ö r ü n uzak laş t ı r ı l 

mas ı . 

C e r e b e l l a r D e j e n e r a s y o n : P C D , c e r e b e l l u m a 

kanse r in i n v a z y o n u v e y a k o r n p r e s y o n u o l m a d a n g e 

l işen cerebel lar d i s fonks iyonu tan ımlar . O l d a k ç a nadir 

görülür . P C D , kanser in sey rek bir k o m p l i k a s y o n u o l m a 

s ı n a r a ğ m e n , adül t te subaku t cerebe l la r d e g e n e r a s y o -

nun en s ık neden i kanserd i r , ilk P C D vakas ı 1 9 1 9 ' d a 

B r o u w e r t a r a f ı n d a n b i l d i r i l m i ş . 1 9 8 2 ' d e H e n s o n v e 

Ur ich l i teratürden patolo j ik ve kl inik o la rak tespi t ed i l 

miş 50 P C D v a k a s ı b i ld i rm iş le rd i r (20 's i S C L C , 15' i 

över Ca) . 

PCD ' I İ has ta la r ın s e r u m ve B O S ' l a r ı n d a o toan t i 

kor lar ın tespi t i ile b u l u n a n yen i v a k a l a r l a dah i , h a l e n 

bildir i len v a k a say ıs ı 3 0 0 ' ü n a l t ındad ı r (20) . 
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P a t o l o j i : T ip ik o ian özel l ik cerebel la r kor tex in pur-

k in je hüc re le r inde komp le t kay ıpd ı r . A y r ı c a , l e p t o m e -

n inkste , denta l nuc leusda ve b e y a z cevher çev res inde 

lenfosi t inf i l t rasyonu bulunur . Fakat purk in je h. t a b a k a 

s ı n d a inf i l t rasyon yoktur . Cerebe l la r kor tex in g ranü ler 

ve molekü ler t a b a k a s ı n d a ince lme ve B e r g m a n n ast ro-

sit lerin pro l i fe rasyonu olabil ir . D iğer bö lge patoloj i ler i : 

Bazal gang l ion d e g e n e r a s y o n u 

Spina l kord d e g e n e r a s y o n u 

Spina l kord , bey in sap ı ve cerebra l kor tekste inf-

lamatuar inf i l t rasyon (20). 

K l i n i k : P C D en s ık öve r C a , küçük hücrel i akc . 

C a v e H o d g k i n h s i ile assos iyed i r . Has ta la r ı n ç o ğ u , 

kanser s e m p t o m l a r ı n d a n ö n c e nörolo j ik ş ikayet ler i ne

den iy le d o k t o r a başvuru r la r . K a n s e r , nöro lo j i k s e m p 

tomla rdan aylar, y ı l lar s o n r a o r taya ç ıkab i leceğ i gibi a n 

c a k o t o p s i s ı r a s ı n d a d a t e s p i t ed i l eb i l i r . E n e r k e n 

semptomla r d ip lopi , ver t igo ve hafif bir y ü r ü m e bozuk

luğudur . O lay haftalar iç inde h ız la i ler leyerek progressi f 

a t a k s i , d isar t i , n i s î a g m u s t a b l o y a ek len i r . B i r kaç ay 

iç inde hasta l ık pik n o k t a s ı n a u laş ı r ve stabi l ize olur. Bu 

d ö n e m d e hasta lar ın ç o ğ u des teks iz y ü r ü y e m e z , o tura

maz . Nöroloj ik bu lgu lar s ık l ık la bi lateral ve simetr ikt i r . 

T a n ı : Hasta l ığ ın e rken d ö n e m i n d e C T - M R I norma l 

dir, i leri d ö n e m l e r d e dif füz cerebel la r atrof i gelişir. Er

ken d ö n e m d e B O S ' d a lenfosi ter, prote in î , I g G Î sap

tanır . Z a m a n l a bu bulgular kaybolur . 

Ant i -Yo ilk o larak 1 9 9 0 ' d a P o s n e r ve Furneaux ta 

ra f ından t a n ı m l a n a n , p r imer o larak purk in je h .s top lama-

sı ile reaks iyona giren pol ik lonal IgG otoant ikorudur . 

Ant î -Yo pozitif l iği öve r ve m e m e Ca ile assos iye 

P C D vaka la r ı nda bi ldir i l i rken, akc iğer kanser inde P C D 

bir l iktel iğinde henüz bi ld i r i lmemişt i r . 

T e d a v i : S t e r o i d , p l a z m a f e r e z i s , t ü m ö r ü n u z a 

k laşt ı r ı lması ve k l o n a z e p a m ile semptomat i k tedav iden 

bahsedi lmişt i r . 

O p s o c l o n u s M y o c l o n u s : O p s o c l o n u s , ar i tmik v e 

d i s o r g a n i z e g ö z ha reke t le r i y le ka rak te r ı zed ı r . Ç o c u k 

la rda opsoc lonus s ık l ık la n r ö o b l a s t o m a d a görü lür ve te

dav i başar ı l ı deği ldir . Adüİ t te ise en s ık akc iğer kanse

r inde görü lmekted i r . A taks i , myoc lonus , disart i ve de-

m a n s ile bir l iktedir. K lo razepan tedav is ine cevap vere

bilir. 

B e y i n S a p ı E n s e f a ü t i : Ver t igo v e göz hareket le

r inde bozuk luk ile karakter izedi r . En sık S C L C ' d e göz

lenir. 

O f t a l m i k P r o b l e m l e r : Kö r lük , re t ina l pa to lo j i le r 

s o n u c u oluşabi l i r . "Opt ik nöri t" öneml id i r . KS tedav i ile 

s o n u ç al ınabi l i r . 

P r o g r e s s i f M u l t i f o k a l L e u k o e n c e f a l o p a t î : A k c v e 

m ide C a ' d a oluşabi l i r . Progress i f güç k a y b ı , d e m a n s , 

kişilik değiş ik l ik ler i , letarj i , apat i , yo rgun luk baş ağr ıs ı ile 

kendin i göster i r . Bazen b u n l a r a ek o larak yü rüyüş bo

zuk luğu , disart i , disfaj i , g ö r m e kayb ı gelişebil ir . 

Spesi f ik tedavis i yoktur . 

S p i n a i K o r d P a t o l o j i l e r i : Sp ina l kord hasta l ığ ı , 

m e s a n e ve bağ ı rsak s e m p t o m i a r ı y l a paral îz in in akut ge-
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liştiği bir tab lodur . Üst moto r nö ron bu lgu la r ı , h iper re-

f lexi , t onus t , spast is i te ; alt mo to r nö ron bu lgu la r ı , m o 

tor kay ıp , atrof i ve ref leks kayb ıd ı r . 

S u b a k u t N e k r o t i z a n M y e l o p a t y : (Necrot ik m y e l i 

t is, spinal nekroz is , mye lopat i ) S ık l ı k la l e n f o m a , l ö s e m i , 

akc Ca ile bir l ikte görülür . Aku t a s e n d e n parap le j i , s e n 

sorial defisi t , s f inkter kon t ro lünde kay ıp , s o l u n u m yet

mezl iğ i t ab losuy la has ta k ı s a s ü r e d e kaybedi l i r (2 ) . 

1 9 0 3 - 1 9 8 1 a r a s ı n d a l i teratürde kanser v e nekro t i 

zan myelopat i bir l iktel iğinin gö rü ldüğü 22 v a k a bi ldir i l 

miş . O g e d a ve ark, biri akc iğer d iğer i m e m e Ca o lan 

ve NM gel işen iki v a k a bi ldirmişt ir (21) . 

S u b a k u t S e n s o r i a l N ö r o p a t i : S C L C i le b i r l i k te 

görü len per i feral nöropat in in en t ipik o lan ı s u b a k u t s e n 

sorial nöropat id i r ( S S N ) . Gang l ionör i t i s v e y a g a n g l i o r a -

dikulo o larak da t a n ı m l a n a n bu s e n d r o m d a a ğ r ı . pa ras -

ten i , distal d u y u kayb ı görü lür . Poz i syon k a y b ı n a bağ l ı 

sensor ia l ataxi gel işebi l i r . Genel l ik le s e m p t o m l a r k a n s e r 

t an ı s ından bi rkaç ay ö n c e o r taya ç ıkar . T ip I an t i -nö ro -

nal n u c l e u s Ab ' l a r ı ( A N N A - I = a n t i - H u ) S C L C - p e r i f e r ı k 

nöropat i be raber l i ğ inde sero lo j ik m a r k e r o la rak kabu l 

edi lmişt i r ( 1 , 1 8 ) . 

Dalmav ve ark yapt ık lar ı bir ç a l ı ş m a d a 71 S S N + 

ant i -Hu pozit i f l iği o lan has tan ın 61 İ n d e mal ign i te , b u n l a 

r ında 5 6 ' s ı n d a ( % 9 1 ) S C L C tespi t e tmiş lerd i r (22) . 

Smal l cell akc . C a , akc iğer in en agresi f s e y r e d e n 

t ü m ö r ü o lup, has ta la r ın % 6 0 ' ı n d a tan ı a n ı n d a dah i m e 

tastaz mevcut tu r . Böy les ine agresi f bir t ü m ö r d e s p o n -

tan r e g r e s y o n a ait l i te ra türde sey rek v a k a s u n u m l a r ı 

vardır . 

En son o larak 1993 'de Darnel l ve Deange l i s sub

akut sensor ia l nöropat i ve A N N A - I pozit i f l iği o lan 3 ak 

ciğer smal l cell Ca v a k a s ı n d a s p o n t a n t ü m ö r r e g r e s -

y o n u bi ldirmişlerdir . An t i -nörona l ant ikor lar ın t ü m ö r hüc 

reler ine bağ lanarak o luş turduk lar ı an t i - tümör i m m u n c e -

vap , bu hasta lar ın u z u n surv ive le r inden so rumlu tu tu l 

muş tu r (23). 

O t o n o m i k N ö r o p a t i : D i s o t o n o m i a d a gö rü len p a 

toloj i ler, gast ro in test ina l ş ikayet ler ö z o f a g u s per is ta l t iz -

m i n d e b o z u l m a , n ö r o g e n i k m e s a n e , re f lex s e m p a t i k 

a t ro f i , o r tos ta t i k h i p o t a n s i y o n , t e r l e m e b o z u k l u ğ u v e 

empotansd ı r . Sempa t i k ve P S S , dorsa l kök gang l io la r ı 

etk i lenmişt i r ( 1 , 2 ,24 ,25 ,26 ) . 

B ronkogen ik k a r s i n o m a d a o tonomik nöropat in in en 

s ık bi ldir i len s e m p t o m u or tostat ik h ipo tans iyondur . Bir 

başka o tonomik nöropat i intest inal dismoti l i tedir . ° e n d -

rom b i l inmeyen bir m e k a n i z m a y l a enter ik nöral p leksus 

nöron la r ın ın hasa r ına bağl ı o larak gelişir. Kronik in test i 

nal psödoobs t rüks iyon s ık l ık la kend in i , a b d o m i n a l a ğ r ı . 

bu lan t ı - kusma, kilo kayb ı , kons t i pasyon , a n o r m a l gas t 

rointest inal moti l i te ile göster i r , ilk m a l i g n i t e - p s ö d o o b s -

t rüks iyon bir l iktel iği 1 9 4 8 ' d e Ogi lu ie ta ra f ı ndan bi ld ir i l 

mişt i r . 

Kr. intest inal p s ö d o o b s t r ü k s i y o n s o n z a m a n l a r d a 

S C L C ile assos iye bir P N S olarak t an ım lanmış t ı r (25) . 

P a t o l o j i : Myenter ik p lexusda d e g e n e r a s y o n . lenfo

sit v e p l a z m a hüc res i i n f i l t r asyonu , n ö r o n s a y ı s ı n d a 

a z a l m a , ay r ı ca dorsa l kök gang l ion la r ında nöra l k a y ı p 

ve lenfosit inf i l t rasyon görülür . 
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L e n n o n ve ark, 34 akc iğer smal l cel l Ca ' l ı has ta 

n ın 5 ' inde interst isyel psödoobs t rüks iyon bi ld i r i rken, PN 

psödoobs t rüks iyon o lan 5 has tan ın 4 ' ü n d e s e r u m d a , in-

d i rek immunf lo resan tekniğ i ile s u b m u k o z a l p lexus ve 

myenter ik nöron lar ile rxn g i ren IgG ant ikor lar ı ( A N N A -

I) sap tamış la rd ı r (24) . 

C o n d o m ve ark S C L C ve intest inal psödoobs t rük -

s i yon lu bir h a s t a d a i m m u n o s i t o k i m y a s a l v e W e s t e r n 

blot y ö n t e m i y l e y ü k s e k t i t rede an t i -Hu Ab ' l a r ı s a p t a 

m ış la rd ı r ( P N S o l m a y a SCLC ' I İ has ta la r ın % 1 6 ' s ı n d a 

düşük t i t rede ant i -Hu tespi t edi lmiş) (26) . 

Ö t e y a n d a n l i t e r a t ü r d e b i ld i r i len v a k a l a r d a P N 

p s ö d o o b s t r ü k s i y o n C a ' d a a n t i k o r poz i t i l i ğ in in y a v a ş 

p r o g r e s y o n a n e d e n o lduğu göster i lmişt i r (23 ,26) . 

L a m b e r t - E a t o n M y a s t e n i k S e n d r o m ( L E M S ) : 

L E M S s ık l ık la küçük hücrel i akc Ca ile assos iye o lan 

nörolo j ik bir PNS 'dur . S C L C ' I u hasta lar ın bir k ı s m ı n d a 

L E M S ge l i ş i r ken , L E M S ' l i has ta la r ın % 7 0 ' i n d e S C L C 

k a y d e d i l m i ş t i r ( 1 ) . S C L C v e L E M S ' l i h a s t a l a r ı n 

% 7 5 ' l n d e vol ta j b.ağımlı C a + + kana l an t i ko ru pozi t i f t i r 

(27). Bu Ab ' la ra bağl ı p resnapt ik nörona l Ca kana l akt i -

v i tes inde b o z u l m a ve nö romüskü le r geç iş te defekt var

dır . S o n tedav i seçenek le r i t ü m ö r ü n u z a k l a ş t ı r ı l m a s ı , 

3,4 d iaminopyr id ine (sinir te rmina l inden aset i lkol in sa l ı -

n ı m ı n ı ar t t ı r ı r ) , p lazmafe rez l s , an t iko l ines te raz ve i m -

münsupres i f a janlardı r . 
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