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  گزارش موردي

  

  قلبي گزارش يك مورد آدنوكارسينوم آدرنال با تظاهرات هيپركورتيزوليسم و نارسايي
    

  ****حميدرضا قديمي پوردكتر  ،***نيلوفر همتيدكتر ،  ** سيداحمدرضا سليم بهراميدكتر  ،*شيوا برزوييدكتر 
  

               31/2/92  :  ،  پذيرش    6/11/91  :دريافت 
  

  :هچكيد
موارد عملكردي بوده و شايع تـرين تظـاهر بـاليني           % 60به شدت بدخيم و نادر است كه در          كارسينوم آدرنال يك تومور   :مقدمه  

تومور است و تاثير درمـان هـاي    تنها راه درماني آن جراحي و برداشتن كامل. سندرم كوشينگ با سير پيش رونده مي باشد  آن
 . هنوز مورد سئوال است ي روي بقاي بيماراندارويي شامل ميتوتان و شيمي درمان

.  ساله با تظاهرات اوليه ضعف عضلاني پيشرونده، فشارخون بالا و نارسايي قلبي ناگهاني مراجعه كرده است36 مردي:معرفي بيمار 
ي اندرسـتن  هيـدرواپ  آزمايشگاهي هيپوكالمي، هيپرگليسمي، افزايش كورتيزول، افزايش استراديول سرمي و دي در بررسي هاي
. همزمـان متاسـتازهاي متعـدد ريـه و كبـد مـشهود بـود        در بررسي هاي تصويربرداري توده بزرگ آدرنـال و . سولفات داشت

  . سوزني با هدايت سيتي اسكن، تومور آدرنال را تاييد كرد سيتولوژي نمونه آسپيراسيون
شـروع    در تظاهرات قلبي بيمار نقـش داشـته باشـد و   رسد غلظت بالاي سرمي استراديول و كورتيزول  به نظر مي:نتيجه نهايي 

   .در يك فرد جوان ايجاب مي كند ناگهاني و حاد ديابت ، فشار خون و نارسايي شديد قلبي لزوم بررسي هاي بيشتر را
  

  نارسايي قلب /ويسرطان هاي قشر غده فوق كلي/ سرمافزايش كورتيزول  :كليد واژه ها
  

  :مقدمه 
ــشر       ــينوم قـــ ــوي كارســـ ــوق كليـــ ــده فـــ    غـــ

)Adrenocortical Carcinoma; ACC (  يك بدخيمي نـادر
مورد به ازاء هر يـك ميليـون        2 تا   1است و ميزان بروز آن      
 ).1(نفر جمعيت مي باشد

     اين تومـور از نظـر ويژگـي هـاي زيـستي و تظـاهرات               
باليني تنوع فراواني دارد و در تشخيص افتراقي توليد بيش          

. دد فـوق كليـوي قـرار مـي گيـرد          از حد هورمون هـاي غ ـ     
ــوارد  40-%60در ــد م ــد   ،  ACC درص ــيش از ح ــد ب تولي

  ).1(هورمون از لحاظ بيوشيميايي قابل تشخيص است
 سـندرم كوشـينگ بـه       ACC      شايعترين تظاهر باليني    

يا سندرم كوشينگ و ويريليزاسيون به علت       %) 45(تنهايي  
  ).2،3(باشدمي %) 25(و آندروژن ها  گلوكوكورتيكوئيد  توليد

ــر از    ــيون كمتـــ ــيون ، فمينيزاســـ و % 10ويريليزاســـ
ــر از   ــز در كمت ــسم ني ــروز  % 10هيپرآلدوستروني ــوارد ب   م

  
  
  
  

  ).2(مي كند
بيمار ممكن است با علائم درد شـكم يـا درد پهلـو بـه                   

علت رشد تومور مراجعه كند و گاهي نيز  به صورت يافتـه             
در . مـي شـود   اتفاقي در تصاوير راديوگرافي تشخيص داده       

اين موارد علائم غير اختصاصي به صـورت بـي اشـتهايي و             
  ).4(كاهش وزن نيز شايع است 

      ACC          با پيش آگهي وخيمي همراه است و درمـان آن
با برداشتن كامل تومور از طريق عمل جراحي امكان پـذير           

متاستازهاي خارج آدرنال از مهمترين عوامـل پـيش         . است
علاوه بر آن   ) 5(بيماران مي باشند  آگهي وخيم و افت بقاي      
 تومور اوليه نيز تعيين كننده      Ki67ميزان ميتوز با اندكس     

ميتوتـان از جملـه     ). 6( ساله بيمـاران اسـت     5ميزان بقاي   
درمان هاي مديكال مـي باشـد كـه در مـواقعي كـه عمـل          
جراحي امكان پذير نبوده به كـار مـي رود اگرچـه اثـر آن               

  ). 7(ص نيستروي بقاي بيماران هنوز مشخ
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  :معرفي بيمار
 مـاه قبـل از      7 سـاله اي اسـت كـه از          36بيمار مردي        

مراجعه دچـار ضـعف عـضلات پروگزيمـال در انـدام هـاي              
تحتاني شده كه به تدريج پيشرفت كرده و در هفتـه هـاي             
اخير شدت يافته است به طوري كه در هنگام بستري قادر           

. گونـه فعـاليتي نبـود   به برخاستن از زمـين و انجـام هـيچ       
كاهش وزن شديد ، بي اشتهايي و افسردگي از علائم ديگر           
بيمار بود و به تدريج علائم نارسايي قلبي به صورت تنگـي            
نفس پيشرونده و ادم اندام ها نيز به آن اضافه شـد ضـمن              
اين كه در مراجعات اخير متوجه ديابت و فشارخون بالا نيز  

 .گرديد

 و صـورت پـف       هوشيار بـود   مار كاملاً      در بدو مراجعه بي   
   110/160: علائـم حيـاتي شـامل فـشارخون       . آلود داشـت  

درجـه سـانتي گـراد،       5/36: ميلي متر جيوه ، دماي بـدن        
 در  86:  در دقيقـه و تعـداد ضـربان قلـب            16:تعداد تنفس 

در پوست  پتـشي و اكيمـوز در نـواحي قـدام و             . دقيقه بود 
ــا   ــاي فوق ــدام ه ــسه ســينه و ان ــف قف ــت شــدخل . ني روي

 سانتي متـر در سـوپراكلاويكولار       2×3لنفادنوپاتي با اندازه    
در معاينه  . چپ با قوام سفت و كاملاً چسبنده لمس گرديد        

ريه ها رال  قواعد ريه ها  شنيده مـي شـد ومعاينـه شـكم          
در معاينه اندام ها    . فاقد هرگونه تندرنس و ارگانومگالي بود     

  گـذار كـاملاً مـشهود      تحليل عضلات بـه همـراه ادم گـوده          
ــود ــته و . ب ــتي نداش ــال  در ژنيكوماس ــال نرم ــه ژنيت   معاين
  .بود

      در اندام هاي فوقـاني قـدرت عـضلات پروگزيمـال دو            
پنجم ، عضلات ديستال چهار پنجم ، انـدام هـاي تحتـاني             
نيز به ترتيب پروگزيمال يك پنجم و ديـستال سـه پـنجم             

  . بود
 ــ ــارديوگرافي انج ــده       در الكتروك ــوس در Tام ش  معك

ــيكولر چــپ و در    ــوك فاس ــرال و بل ــدامي ، لت ــدهاي ق لي
اكوكارديوگرافي كارديوميوپاتي ديلاته، هيپوكينزي گلوبـال     

) اخــتلال شــديد عملكــرد سيــستوليك( EF % :25-30و 
  .گزارش شد

 ، قرمـز  ،     در آزمايشات اوليه شمارش گلبول هاي سـفيد       
 261د خون ناشـتا     پلاكت و تست هاي انعقادي نرمال ، قن       

 كليـوي و    -ميلي گرم در دسي ليتر، تـست هـاي كبـدي            
 ميلي اكيوالان   1/2و پتاسيم   142تيروئيدي نرمال ، سديم     

بررسي گازهاي خـون شـرياني نـشاندهنده        . بر ليتر داشت  
  .آلكالوز متابوليك بود

  
ضعف عضلات پروگزيمـال ،     (توجه به يافته هاي اوليه          با

ــسيون  ــت ، هيپرتان ــديد،   دياب ــي ش ــايي قلب ــر ، نارس  اخي
بررسي هاي مربوط به علل     ) هيپوكالمي و آلكالوزمتابوليك  

صورت گرفت كـه در صـدر تـشخيص          هيپرتانسيون ثانويه 
هيپركورتيزوليسم مطرح بود كه به تنهايي يافته هاي فوق         

به دنبال آن كورتيزول سرم و كورتيزول        .را توجيه مي كرد   
شـدكه بـه علـت بـالا بـودن           ساعته اندازه گيـري      24ادرار  

دوز پايين و دوز بالاي دگزامتازون       مهاري مقادير آنها، تست  
با توجه به عدم مهار تست      .  درخواست گرديد  ACTHو نيز   

ــالا و مقــادير پــايين   ــا دوز ب  اولــين ACTHدگزامتــازون ب
  . تشخيص احتمالي توده آدرنال بود

 120100 سونوگرافي شكم توده بزرگ هتروژن به ابعاد   
آئورتيك را نـشان     ميليمتر در آدرنال راست و آدنوپاتي پارا      

در سي تي اسـكن شـكم و لگـن نيـز تـوده بـزرگ در          . داد
ــاتي     ــه و آدنوپ ــروق كلي ــه ع ــاجم ب ــا ته ــال راســت ب آدرن
پاراآئورتيك و نيز متاستازهاي متعدد ريـه و كبـد مـشهود            

باتوجه به آدنوپـاتي ناحيـه سـوپراكلاويكولر        ). 1تصوير  (بود
مزمان بيوپسي اكسيزيونال انجام شد كه جواب پاتولوژي        ه

  . كارسينوم متاستاتيك بود
  

  
  

  سي تي اسكن شكم و لگن  : 1تصوير 
  )توده آدرنال راست و متاستازهاي كبد و ريه(

  

بيمار طي مدت بستري تحت درمان با مكمل هاي پتاسيم          
و داروهاي ضد فشارخون نگهدارنده پتاسـيم و نيـز درمـان     

با توجه به سـايز     .  مربوط به نارسايي قلبي قرار گرفت        هاي
بزرگ توده و  دست اندازي عروق ، متاسـتازهاي متعـدد و             
وضعيت بيماري قلبي امكان انجام جراحـي درمـاني بـراي           

تحت نمونـه بـرداري     بيمار وجود نداشت و به همين دليل        
باهدايت سي تي اسكن قرارگرفت كه تشخيص سيتولوژي،        

  ).2تصوير ( بودتومورآدرنال
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  نماي ميكروسكوپي سيتولوژي تومور آدرنال : 2تصوير 
  

آندروژن هاي آدرنال و پيش سازهاي آن ها نيز درخواست          
  . آورده شده است1شد كه مقادير آن ها در جدول 

  

  مقادير آزمايشگاهي : 1جدول 
 نرمال بيمار 

 5-11 5/61 )ميكروگرم بر دسي ليتر(شب 11كورتيزول 

 80-120 418 )ميكروگرم در روز( ساعته 24تيزول ادرار كور

 - 360 )ميكروگرم در روز(تست مهاري دگزامتازون با دوز پايين

 - 325 )ميكروگرم در روز(تست مهاري دگزامتازون با دوز بالا

 9-52 4/6 )پيكوگرم بر ميلي ليتر(كورتيكوتروپين 

 10-619 890 )يترميكروگرم بر دسي ل(دهيدرواپي اندرستن سولفات 

 10-50 687 )پيكوگرم بر ميلي ليتر(استراديول 

 5/0-5/3 7/9 )نانوگرم بر دسي ليتر( هيدروكسي پروژسترون -17

 50-220 371 )نانوگرم بر دسي ليتر( آلدوسترون

 6/0-5 8/2 )نانوگرم بر ميلي ليتر در ساعت( ميزان فعاليت رنين

 
يتوتـان قـرار گرفـت و           بيمار تحت درمـان بـا داروي م       

  .درحال حاضر در بيمارستان بستري مي باشد
  :بحث
 بـوده و در     يآدنوكارسينوم آدرنال تومـور بـسيار نـادر            
ــاي  60-40 ــزايش هورمونهـ ــواهد افـ ــوارد شـ ــد مـ  درصـ

 ). 1(استروئيدي آدرنال ديده مي شود

     در ايـــن بيمـــار هايپوكـــالمي، آلكـــالوز متابوليـــك ، 
انسيون، پتشي و اكيمـوز و افـسردگي        هيپرگليسمي، هيپرت 

قوياً به نفع يـك رونـد افـزايش گلوكوكورتيكوئيـد اسـت و             
 ساعته و عدم مهار     24ميزان ترشح كورتيزول آزاد در ادرار       

 سـاعته بـا تجـويز دوز پـايين و بـالاي             24كورتيزول ادرار   
 پايين توده آدرنال را مطـرح       ACTHدگزامتازون به همراه    

ه سايز بزرگ و تهـاجم عروقـي تـوده و           با توجه ب  . مي كند   
نيز متاسـتازهاي متعـدد امكـان رزكـسيون تومـور وجـود             
  نداشت و به همين دليل تحت نمونـــــه برداري با هدايت

  
مي تواند  صرفاً  نمونه سيتولوژي   . سي تي اسكن قرار گرفت    

تومور آدرنال را از يك ضـايعه متاسـتاتيك افتـراق دهـد و              
آدرنال خوش خيم از بـدخيم نيـست        قادر به افتراق تومور     

ولي با توجه به مجموعه يافته هاي باليني و پاراكلينيكي و           
  . يك كارسينوم آدرنال مطرح بودپاسخ سيتولوژي قوياً

     در ارزيابي كارسينوم آدرنال مهمترين فاكتورهايي كـه        
 سـن بـالا   :با پيش آگهي وخيم همراه مي باشند عبارتند از       

 سانتي متر، مرحله    6ز تومور بيش از     هنگام تشخيص ، ساي   
) MacFarlane(بندي تومور طبق معيارهاي مـك فـارلين         

بالا بودن سـطح اسـتراديول، ترشـح سـاير          ،  4و3در مرحله   
ــروق و   هورمــون هــاي اســتروئيدي ،تهــاجم كپــسول و ع

 تومـور   دارايبيمـار مـورد مطالعـه       ). 8(نيزآتيپي هسته اي  
 مـك فـارلين در       سـانتي متـر و طبـق معيارهـاي         6بالاي  

 و نيـز دچـار افـزايش سـطح كـورتيزول و سـاير       4مرحلـه  
هورمون هاي استروئيدي آدرنال بود و بيش آگهـي بـسيار           

  .وخيمي داشت

     يكي از نكات مورد توجه در اين بيماري بـروز ناگهـاني            
اگر چه فشار خون و ديابـت نيـز         . نارسايي قلبي بوده است   

منجر به نارسايي قلبي مي شوند ولي در اين بيمار با توجه            
به سابقه نه چندان طـولاني ايـن بيمـاري هـا احتمـال آن               

ن قابل ذكر است كـه مورتـاليتي در مـردا         . بودكمتر مطرح   
دچار نارسايي قلب با سطح بالاي استراديول در مقايسه بـا           
سطح نرمال استراديول بيـشتر اسـت و ايـن بـه علـت اثـر                

  ).9(احتباس آب و نمك ناشي از استروژن مي باشد

 يك گـزارش مـوردي توسـط هـارنور و           2012     در سال   
 54همكاران منتشر شد كه در آن يـك فـرد سياهپوسـت             

 بـا تظـاهر     2سـينوم آدرنـال مرحلـه       ساله دچار آدنـوم كار    
نارسايي قلبي و تاكي كاردي بطني و فمينيزاسيون معرفي         

اين بيمـار دچـار افـزايش سـطح اسـتراديول در حـد              . شد
 پيكوگرم بر ميلي ليتر و نيز افزايش سطح آندرستن          3853

به دنبال جراحي . ديون و دهيدرواپي آندرستن سولفات بود    
طح اســتراديول بهبــودي تــوده آدرنــال و پــايين آمــدن ســ

 ).10(بوجود آمداو مشخصي در وضعيت قلبي 

     در بيمار ما علاوه بر استراديول ، سطح كورتيزول سرم          
ــشديد       ــرا در ت ــش آن ــوان نق ــي ت ــه نم ــود ك ــالا ب ــز ب ني

هيپركورتيزوليسم ايـن   . كارديوميوپاتي بيمار ناديده گرفت     
د و  بيمار علاوه بر ايجاد سندرم كوشـينگ منجـر بـه ايجـا            

مكانيـسم كارديوميوپـاتي    . تشديد بيماري قلبي نيز گرديد    
  ديلاته در سندرم كوشينگ هنوز دقيقــــاً مشخص نيست
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ولي در كوشينگ درگيري قلبي ابتدا به صورت هيپرتروفي         
  ).11(بطن چپ و ديسفانكشن دياستوليك است

مـورد       سطح  دهيدرو اپي آندرستن سـولفات در بيمـار        
ند كـه در    نمطالعات زيادي پيشنهاد مي ك    . ودبالا ب مطالعه  

بين مردان سطح پايين دهيدرو اپي آندرستن سـولفات بـا           
افزايش مورتاليتي و نيز افزايش ريسك بيماري قلبي همراه         

 مطالعه اي دال براين كـه سـطح بـالاي           اما) 11،12(است  
دهيدرو اپي آندرستن سولفات با بيماري قلبي همراه باشـد     

 .گرديديافت ن

    آنچه در اين خصوص بايد موردتوجـه قـرار گيـرد بـروز             
هيپرتانسيون ثانويه و همزماني آن با مشكلات ديگـر مثـل           
. هيپرگليسمي،هيپوكالمي و كاهش وزن در يك فرد اسـت        

ــي      ــق  و بررس ــه دقي ــل، معاين ــال كام ــرح ح ــرفتن ش گ
آزمايشگاهي مناسب از اهميت ويـژه اي برخـوردار اسـت و       

كه شروع ناگهـاني نارسـايي قلبـي در         توجه به اين موضوع     
فردي كه زمينه مشخص براي بروز مشكل قلبي ندارد نيـز           

  .بايد ذهن را به تفكر در مورد علت ايجاد آن برانگيزد
     گرچه آدنوكارسينوم آدرنال در مـوارد غيـر عملكـردي          
  دير تشخيص داده مي شـود امـا در بيمـار مطالعـه حاضـر               

ينوم ، تشخيص ديرهنگام و     علي رغم عملكردي بودن كارس    
در مرحله چهار  بوده است كه تاييد كننـده لـزوم بررسـي              

است كه به صورت سريع وپيشرونده دچـار   بيشتر در فردي
) گلوكوكورتيكوييد در ايـن بيمـار     (علايم افزايش هورموني    

  .مي شود
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Abstract 
 
Introduction: Adrenocortical carcinoma is a rare and severe malignant tumor that in 60% of 
cases are functional and the most common clinical manifestation is Cushing's syndrome with 
a progressive course. The only treatment is surgical removal of the entire tumor and effec-
tiveness of medical treatments, including mitotane and chemotherapy for survival is still 
questionable. 
Case Report: A 36-year-old man with progressive muscle weakness, high blood pressure, and 
sudden heart failure is presented. In laboratory tests, hypokalemia, hyperglycemia, increased 
cortisol, increased serum estradiol and DHEAS were observed. There were an adrenal mass 
and multiple lung and liver metastases on imaging studies and CT-guided biopsy confirmed 
adrenal tumor. 
Conclusion: High serum concentrations of estradiol and cortisol appear to be effective on heart 
involvement and acute onset of diabetes, hypertension, and severe heart failure require more 
evaluations in young adults. 
(Sci J Hamadan Univ Med Sci 2013; 20 (2):167-171) 
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