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Zollinger-Ellison sendromu (ZES) 1955 yılında
ağır peptik ülser hastalığı, gastrik asit hipersek-
resyonu ve pankreasın non-beta adacık hücre tü-
mörü üçlüsünden oluşan klinik tablo olarak ta-
nımlanmıştır (1). ZES’unun insidansı 1.000.000
kişide 5’tir (2). ZES’unda gastrinin aşırı derecede
artmış otonom salınımı sonucunda üst gastroin-
testinal sistemde aşırı derecede artmış gastrik asit
sekresyonu ve bunun sonucunda da diyare görü-
lebilmektedir. Diyare ZES olgularının %30’una eş-
lik eden yakınma olarak görülmekte ve ülser
semptomları ortaya çıkmadan 8 yıl öncesinde da-
hi görülebilmektedir. Gastrinomalı olguların
%7’sinde ise diyare hastanın tek yakınması ola-
rak karşımıza çıkmaktadır (3). Biz de burada bir
yıldan bu yana diyare yakınması mevcut olan ve
bu süre içinde değişik merkezlerde diyareye yöne-
lik birçok tedaviler uygulandığı halde iyileşme
sağlanamaması üzerine bize başvuran ve sonuç
olarak ZES tanısı konulan bir olguyu sunmayı
amaçladık.

OLGU
Otuz altı yaşında kadın hasta bir yıldır devam
eden ishal ve karın ağrısı yakınması ile başvurdu.
Eskiden 2-3 günde 1 kez dışkılama sıklığı olan
hastanın bir yıl önce günde 8-10 kez olan bol su-
lu olan ancak kan içermeyen ishal yakınması ve
beraberinde zaman zaman yineleyen yaygın ka-
rın ağrısı yakınması başlamış. İshal geceleri uy-
kudan uyandırıyormuş. Karın ağrısının ise yeni-
len yiyeceklerle, açlık veya toklukla bir ilgisi yok-
muş. Değişik zamanlarda başvurduğu sağlık
merkezlerinden ishale yönelik olarak metronida-
zol, ciprofloksasin, nifuroksazid içeren değişik
ilaçlar verilmiş. Bunlarla ishalinin kısmen azaldı-
ğını ancak hiçbir şekilde tam iyilik hali olmadığı-
nı ifade ediyor. Hasta sistem sorgulamasında is-
halinin arttığı dönemlerde ekşime, yanma ve pi-
rozis tanımlıyor. Fizik muayene bulgularında
barsak seslerinin dört kadranda da artmış olduğu
(8-10/dakika) saptandı. Laboratuvar inceleme-
sinde Hb: 14,8 g/dL; Hct: %39,7; Lökosit:
9600/mL; Eritrosit sedimantasyon hızı: 3mm/sa-
at; gaita mikroskobik incelemesinde eritrosit ve
lökosit saptanmadı, parazit veya yumurtası göz-
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Zollinger-Ellison sendromu ağ›r peptik ülser hastal›ğ›, gastrik asit hiper-

sekresyonu ve pankreas›n non-beta adac›k hücre tümörü üçlüsü olarak

tan›mlanan ve insidans› 100.000 kişide 0,5 olan bir klinik tablodur. Di-

are olgular›n %30’una eşlik edebilmekte, %7’de ise tek yak›nma olarak

görülebilmektedir. Diare yak›nmas› ülser semptomlar›ndan 8 y›l önce

başlayabilmektedir. Biz de burada 1 y›ld›r diare yak›nmas› olan ve deği-

şik tedavilerle diaresi kontrol alt›na al›namamas› üzerine taraf›m›za baş-

vurup Zollinger-Ellison sendromu tan›s› konulan bir hastay›, nadir görü-

len bir olgu olmas› sebebiyle sunmay› amaçlad›k.
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Zollinger-Ellison syndrome is defined as a triad of severe peptic ulcer,

gastric acid hypersecretion, and non-beta islet cell tumors of the pan-

creas. Its incidence is about 0.5 cases per 100,000 per year. Diarrhea

accompanies more than one-third of patients with Zollinger-Ellison syn-

drome. In up to 7% of patients, diarrhea may be the only clinical mani-

festation of this syndrome. Diarrhea may precede ulcer symptoms by as

long as eight years. We present a case of chronic diarrhea, in whom,

despite the prescription of many medications, symptoms persisted for

one year, until the patient was finally diagnosed as Zollinger-Ellison syn-

drome.
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lenmedi. Gaita kültüründe normal gaita florası
üredi. Karaciğer fonksiyon testleri normal sınır-
lardaydı. Serum kalsiyum düzeyi 9mg/dL olup
normal sınırlardaydı. Rektosigmoidoskopik ince-
lemede internal hemoroid saptandı. Anti-gliadin
antikor testi sonucu olumsuzdu. Yapılan üst gast-
rointestinal sistem endoskopik incelemesinde mi-
dede antrumda eritematöz görünüm mevcuttu.
Duodenumun birinci ve ikinci kısmında çok sayı-
da olan, çapları 1cm’den küçük, ortası sarı-beyaz
eksuda ile kaplı ülserler görüldü (Resim 1). Kor-
pus ve antrumdan alınan biyopsilerde hızlı üreaz
testi olumsuzdu. Zollinger-Ellison sendromu ola-
bileceği düşünülen hastadan açlık serum gastrin
düzeyi araştırılmak üzere kan örneği alındı ve
hastaya lansoprazol 30mg 2x1 dozunda başlan-
dı. Üç gün sonra test sonucu serum gastrin düze-
yi: 500pg/mL (normal: 25-125) olarak gelen has-
ta bu süre içinde lansoprazol ile tüm yakınmala-
rının düzeldiğini ifade etti. Gastrinoma primer
odağı açısından yapılan abdominal tomografi in-
celemesi normaldi. In-111 Octreotide – tüm vücut
SPECT incelemesinde sağ böbreğin anteriorunda
üst pole yakın, karaciğer hilusunun inferiorunda
yerleşimli fokal özellikte aktivite tutuluşu izlendi
(Resim 2a ve 2b). Bunun somatostatin reseptörü
(+) nöroendokrin tümör olabileceği ancak safra
kesesine ait yanıltıcı görünüm olasılığı da olabi-
leceği rapor edildi. Genel cerrahi bölümünce
eksploratif laparotomi önerilen hasta tüm bilgi-
lendirmelere rağmen operasyona bu aşamada
onay vermedi. Hastanın semptomları halen aylık
20 mg octreotide LAR ve proton pompa inhibitö-
rü (lansoprazol 30mg 1x1) tedavisi ile kontrol al-
tında tutulmaktadır.

TARTIfiMA
ZES gastrin salan tümör sonucunda gelişen ağır
peptik ülser hastalığı ile karakterize edilen bir
sendromdur. Artmış gastrik asit salınışı %75’te
duodenumun birinci kısmında olmak üzere du-

Resim 1. Duodenumda yer alan çaplar› 1 cm’yi geçmeyen,

sar›-beyaz eksuda ile kapl› ülserlerin endoskopik görünümü

Resim 2b. Vertikal görüntülemede saptanan sağ böbreğin anteriorunda

üst pole yak›n, karaciğer hilusunun inferiorunda yerleşimli fokal özellik-

te aktivite tutuluşunun görüntüleri

Resim 2a. In-111 Octreotide - tüm vücut SPECT incelemesinde

koronal kesit
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odenumun dördüncü kısmı ve hatta jejenuma ka-
dar yayılım gösteren çok sayıda olan ve genellik-
le çapı 1cm’den küçük ülserlerin oluşumuna se-
bep olmaktadır. Diyare temelde midede artmış
miktarda hidroklorik asit salınışından kaynakla-
nır. Buna ek olarak artmış serum gastrin düzeyi
intestinal potasyum sekresyonunu arttırarak, je-
jenumun su ve sodyum absorbsiyonunu azalta-
rak diyareyi doğrudan kolaylaştırmaktadır (3).
Ancak son yıllarda proton pompa inhibitörleri-
nin kolay ulaşılan ve yaygın olarak kullanılan
ilaçlar olması sebebiyle bir çok olguda klinik tab-
lo maskelenmektedir. Bizim olgumuzda yaklaşık
1 yıldır devam eden diyare yakınması mevcut
olup değişik merkezlerde infeksiyöz diyare olarak
tedaviler verilmiş bundan bir fayda görmemiştir.
Sistem sorgulaması ayrıntılı olarak yapıldığında
dispeptik yakınmalarının da olduğu ortaya çık-
maktadır.

ZES olgularının yaklaşık olarak 1/3’ü multiple
endokrin neoplazi-tip 1 olgusu, geri kalan 2/3 ise
sporadik gastrinoma olgusudur. Semptomları
gastrinomayı düşündüren olgularda açlık serum
gastrin düzeyinin 100pg/mL’nin ve bazal asit out-
putunun (BAO) 15mEq/saat’in üzerinde olması
ile tanı konulur. Proton pompa inhibitörü kulla-
nımı, vagotomi, böbrek yetmezliği, pernisiyöz
anemi veya atrofik gastrite eşlik eden aklorhidri
olması durumunda BAO düşük olmasına rağmen
gastrin düzeyi yüksek bulunur (4). Proton pompa
inhibitörlerinin uzun süreli kullanımı %80-90
oranında hipergastrinemi yaptığından proton
pompa inhibitörlerinin kesilmesi ve 1 haftalık
bekleme süresi sonrasında serum gastrin düzeyi
ölçümü önerilmektedir (5). Biyokimyasal veriler
ZES lehine olduğu zaman primer tümörü görün-
tülemek gerekmektedir. Abdominal tomografi
primer tümörün saptanması, rezektabilitesi ve
metastatik hastalık mevcudiyeti konusunda bilgi

verir (4). Gastrinomaların %90’ı gastrinoma üç-
geni denilen anatomik bölgede yer almaktadır
(6). Ancak gastrin salgılayan tümörlerin çoğunda
somatostatin reseptörü bulunduğundan ve karın
bölgesi dışında da bulunabilen gastrin salgılayan
tümörler ile primeri karın içinde olan tümörlerin
uzak metastazlarının gösterilebilmesi için Inpe-
netreotide-111 SPECT ile somatostatin reseptör
sintigrafisi yapılmalıdır. Ancak bu yöntemle de
çapı 1cm’den küçük olan primer gastrinomaların
%50’si görüntülenememektedir (7). Daha önce
yerleşim yeri saptanamamış olan doudenal tü-
mörlerin %25-30’u duodenotomi ile saptanabil-
mektedir. Ayrıca intraoperatif transiluminasyon
yardımıyla intraoperatif ultrasonografi ve pal-
pasyonla saptanandan %13 daha fazla oranda
tümör saptanmaktadır (8). Bizim olgumuzda ab-
dominal tomografi normal olmakla birlikte octre-
otide sintigrafisinde karaciğer hilusunda şüpheli
tutulum izlenmiştir. ZES olgularında odak sapta-
namamış olsa da eksploratif laparotomi öneril-
mekte ve erken cerrahi tedavi ile metastazların
önlendiği ve sağ kalımın uzadığı bildirilmektedir
(9, 10). Octreotide LAR ile yapılan çalışmalarda
ZES’te serum gastrin düzeyinin bazalin
%10’unun altına düştüğü, ayrıca multiple gastric
karsinoid tümörün bir yıllık tedavi sonrası tama-
men iyileştiği bildirilmiştir (11,12). Hasta bu ko-
nuda bilgilendirilmesine rağmen cerrahi konu-
sunda bu aşamada onay vermedi. Hasta ayda bir
20mg octreotide LAR ve proton pompa inhibitörü
(lansoprazol 30mg 1x1) tedavisi ile semptomları
kontrol altında olarak yaşamını sürdürmektedir.

Sonuç olarak sebebi açıklanamayan kronik
diyare olgularında dispeptik yakınmalar bulun-
masa da ZES hatırlanmalıdır. Gastrin salan odak
saptanamasa dahi ZES tanısı kesinleşen hastalar
mutlaka cerrahi görüş alınarak eksploratif lapa-
rotomi yönünden değerlendirilmelidir.
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