KRATKE SDELENI

Radiochirurgicka lécba kraniofaryngeomd
v kombinaci s ostatnimi stereotaktickymi

metodami

Radiosurgery of Craniopharyngeomas in Combination with

Stereotactic Methods

Souhrn

V mezidobi 2/1996-8/2001 bylo na nasem oddéleni v Nemocnici Na Homolce pomoci
stereotaktickych minimalné invazivnich metod vcetné stereotaktické radiochirurgie Ié¢eno
celkové 18 pacientl s kraniofaryngeomem s naslednou minimalni dobou sledovani pét
let. Radiochirurgicka Iécba byla pouzita k 1é¢bé solidnich ¢asti kraniofaryngeomu, cystické
komponenty kraniofaryngeomu byly Feseny stereoaspiraci ¢i intrakavitarni brachyterapii.
V souboru fokalné ozarenych 18 pacientl (5 Zen, 13 muzl) se vék pohyboval od 7 do
73 let (median 24 let). Radiochirurgické lécbé u 14 pacientl predchézela oteviend ope-
race (u t¥ opakované), u jednoho pacienta endoskopicka parcialni resekce, dva pacienti
pro hydrocefalus podstoupili zkratovou operaci, u jednoho pacienta pfedchazela stereo-
biopsie, u jednoho zevni frakcionovana radioterapie. Minimalni okrajova davka fokalniho
zareni 12-35 Gy (median 16 Gy) byla aplikovadna do tumorézniho objemu s medidnem
3 650 mm3 (150-8 700). Po radiochirurgické lé¢bé celého souboru 18 pacientd s délkou
sledovani v medianu 61 mésicli (1-104) se pétiletého sledovani nedozili tfi pacienti, ktefi
zemfeli v souvislosti s tumorem v ¢asnéjsim poradia¢nim obdobi, 15 pacientl zazname-
nalo klinické zlepSeni. Poradiacni zobrazovaci vysetfeni prokazala redukci objemu tumoru
u 11 nemocnych (61 %), staciondrni tumor u péti nemocnych (27 %), u jednoho pacienta
(6 %) jsme dva roky po ozafeni zaznamenali progresi rlistu tumoru. Tento pacient pod-
stoupil mikrochirurgickou operaci, avsak v jejim ¢asném komplikujicim pooperacnim prd-
béhu zemfel. Jeden pacient (6 %) nebyl graficky vyhodnocen, k zobrazovaci kontrole se
nedostavil a zemrel sedm mésicd po fokdlnim ozareni. Lé¢ba kraniofaryngeomd si ¢asto
vyzadd multidisciplinarni pfistup a v pfipadé, Ze u pacienta s kraniofaryngeomem nenf
moZno nador potfebné chirurgicky vyfesit, jsou k dispozici i stereotaktické lécebné me-
tody vcetné stereotaktické radiochirurgie. Nase vysledky ukazuji v souboru 18 pacient
vyznam stereotaktické radiochirurgie jako lé¢by adjuvantni (15 pacientd) ¢i jako alter-
nativy mikrochirurgické resekce (tfi pacienti) a vyznam intrakavitarni brachyterapie (osm
pacientl), u jednoho nemocného prezentujeme moznost stanoveni definitivni diagndzy
pomoci stereotaktické biopsie.
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Abstract

During 2/96-8/01 18 patients with craniopharyngioma were treated by stereotactic minimally invasive methods in our department at
the Na Homolce Hospital and subsequently monitored for at least 5 years. The solid part of the craniopharyngioma was treated using
gamma knife radiosurgery, the cystic parts of the tumor were treated with stereotactic aspiration or intracavitary brachytherapy. In
a group of 18 patients (5 women, 13 men) treated with radiosurgery, the age varied from 7 to 73 (median 24) years. Fourteen patients
underwent open partial resection before stereotactic radiosurgery (three patients were re-operated), one patient underwent endo-
scopic partial operation, two patients had a shunt operation for their hydrocephalus, one patient underwent stereotactic biopsy, and
one patient underwent external fractionated radiotherapy. The minimum marginal dose was in the range 12 to 35 (median 16) Greys,
the median tumor volume was 3650 mm?. The follow up evaluation was 1-104 (median 61) months. Fifteen patients showed clinical
improvement, three worsened clinically and died as a result of their tumour. Post-radiation follow-up imaging showed a reduction in
tumour size in eleven patients (61 %) and no further tumour growth in 5 patients (27 %). One patient was found to have a larger tu-
mour (6 %) 2 years after gamma knife treatment and this patient underwent repeated opened resection but died due to post-operative
complications. One patient had no follow up imaging, because he did not come for check—up, and died 7 months after gamma knife
treatment. It is often necessary to apply a multidisciplinary approach in treating craniopharyngioma. If craniopharyngioma cannot be
completely removed by means of surgery there are other treatment modalities, including stereotactic radiosurgery, that should be taken
into consideration. Our results in a group of 18 patients proved the value of stereotactic radiosurgery as an adjuvant radiation treatment
(15 patients), as an alternative to open surgery (3 patients) and the value of intracavitary irradiation radiosurgery (8 patients); in the case

of one patient we show that it is possible to verify pathological diagnosis by stereotactic biopsy.

Uvod
Kraniofaryngeomy jsou pomalu rostouci
benigni ¢astec¢né cystické epitelidIni na-
dory odvozené z embryonalnich zbytkd
Rathkeho vychlipky z oblasti predniho
horniho okraje hypofyzy [1-3] nebo
ze stopky hypofyzy [23]. U kraniofaryn-
geomdU se rozlisuji dvé klinickopatolo-
gické formy: adamantinozni typ u mlad-
sich nemocnych a papilarnityp vyskytujici
se Castéji v dospélé populaci [1]. Kra-
niofaryngeomy predstavuji 3-5 % v3ech
intrakranialnich nadort [2] a jsou nejcas-
téjSimi non-neuroepitelidlnimi nadory
détského véku [4,5]. Vyskyt dosahuje
dvou vékovych vrcholl: prvni vrchol je
ve véku 5-14 let [6], 40 % kraniofaryn-
geomU u détf se vyskytne mezi 8-12 lety
[2], a druhy vrchol je u jedinct starsich
50 let [6]. Neni prevaha zadného pohlavi
[2,4,5]. | kdyz kraniofaryngeom vyr(sta
z hypofyzy, jeho intraselarni lokalizace
je vzacnd, predstavuje jenom 5% [1].
Mnohem castéji se Sifi do okoli: suprase-
larné (20 %), rostralné (30 %), do oblasti
stredni jdmy (23 %) a na klivus (20 %)
[6]. Kraniofaryngeom méa tendenci rdst
i ektopicky, a to nejcastéji v nervus opti-
cus, v pinedlni oblasti, v klinové kosti, ve
faryngu a v mostomozeckovém koutu
[6]. Papilarni varianta obvykle postihuje
treti komoru [7].

Pro diagnézu adamantinomu je pfi-
nosné jiz rentgenové vysetrenf Ibi, které

ukaze konfiguraci sedla a typické kalcifi-
kace. Pocitacovd tomografie (CT) je cit-
liva na detekci kalcifikaci (zcela kalcifiko-
vané tumory mohou byt na magnetické
rezonanci — MRI — prehlédnuty), kon-
trastni CT odlisi solidnf porci od cystické.
Na MRI obraze je cystickd komponenta
adamantinomd v T1 vaZeni hyperin-
tenzni, solidni komponenta se zpravidla
po podani gadolinia vyrazné syti, stejné
jako stény cysty [2]. Casto je adamanti-
nom neostrych kontur a inkorporuje pfi-
lehlé cévy [2]. Papilarni typ nema kalci-
fikace, jeho vzhled je na CT uniformni
a na MRI nevykazuje signalové cha-
rakteristiky obvyklé u adamantinomd,
postkontrastné na T1 vazeném obraze
vyrazné opacifikuje [2,8].

Navzdory tomu, Ze kraniofaryngeom
je benigni nador, nemocni mdzou i opa-
kované podstupovat invazivni lécbu,
a to zejména kdyz okraje tumoru vrds-
tajl a pevné Inou do pfilehlych struktur
a nedaji se potfebné chirurgicky vyre-
Sit. Pak pFichazeji v Uvahu i dal3f écebné
modality. Do repertoaru naseho praco-
visté u pacientd s touto diagnézou patii
u cystické komponenty tumoru moz-
nost intrakavitarni brachyterapie ¢i ste-
reoaspirace jejho tekutého obsahu, so-
lidni komponenty kraniofaryngeomu
je mozno osetfit gama noZzem. Jestlize
nepfedchazelo potvrzeni diagndzy ote-
vienou operaci, mizeme histologickou

verifikaci kraniofaryngeomu zajistit i ste-
reotaktickou biopsif.

Metoda

Stereotaktickou radiochirurgii prova-
dime pomoci Leksellova gama noze
model C, verze 4C (Elekta instrument
AB, Stockholm), nasi techniku jsme jiz
detailné publikovali [9,10]. Stereocen-
traci od roku 1995 provadime vyhradné
pomoci MRI (Magnetom expert 1T, Sie-
mens). Ozafovani planujeme na pocita-
Covém systému GammaPlan 5.11 (Elekta
instrument AB, Stockholm), ktery umoz-
nuje planovani soucasné ve trech rovi-
nach, tvarovani izod6z automatickym
stinénim odpovidajicich zdrojt, stano-
veni izoddznich histogrami a provéfeni
davky do okolnich struktur. Ozafujeme
selektivné tkan zobrazeného tumoru,
takZe ozéreny objem se zpravidla sho-
duje s objemem i tvarem tumoru.

U 18 nemocnych s kraniofaryngeo-
mem jsme pfi planovani nejcastéji uzivali
50% okrajovou izoddzu na okraji plano-
vaciho cilového objemu (15 pacientu),
dale 70% izodozu (dva pacienti), 45%
izoddézu (jeden pacient) tak, abychom
tvarovanim izodoézy dodilili optimalniho
vyuZiti co nejstrméjsiho gradientu davky.
Minimalni okrajovad davka do tumoru
se pohybovala od 12 do 35 Gray (Gy) —
median 16 Gy, objem tumoru od 150 do
8 700 mm?3 (median 3 650). U 17 pa-
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cientl bylo cilené ozafeni Leksellovym
gama nozem klasicky jednordzové.
U jednoho nemocného s rezidualnim
tumorem, ktery tésné naléhal v krat-
kém segmentu na mozkovy kmen, jsme
vzhledem k vy33i toleranci mozkového
kmene na zareni pfi frakcionované ra-
dioterapii provedli rozlozeni okrajové
davky fokalniho ozareni 20 Gy do péti
dennich frakdi.

Brachyterapie yttriem® dominuje jako
léCebny postup u cystickych kraniofa-
ryngeomd, jak se solitarni cystou, vyji-
mecné multicystickych; tuto techniku
jsme rovnéz publikovali [11]. Uzivdme pfi
ni LeksellGv systém: koordina¢ni ram, ar-
kopolarni polokruh s jezdcem a punké&ni
jehlu. Stereocentraci provadime pomoci
MRI & CT vySetfeni (Siemens Soma-
tom DRH ¢&i Siemens Somatom Plus 4),
fezy po 3mm v axiadlni roviné vcetné
pouziti pfislusné kontrastni latky a k vy-
poctim souradnic cile a zobrazeni pfi-
stupové trajektorie pouzivame SurgiPlan
Software. Do cile, ktery stanovujeme
ve stfedu cysty, zanofime punkéni ka-
nylu a dle vypocteného objemu cysty
prostfednictvim modifikovaného Lo-
evingerova vzorce: A(250 Gy) = 5V/f
(A je aktivita yttria® v MBq, V je objem
cysty volumetricky dle MRI/CT a f je
objemdependentni faktor zvysujici se
od 0-0,5 s rostoucim prdmérem cysty)
mUZe byt pfesné stanoveno mnozstvi te-
kutého yttria®®, které je tieba do cysty
instilovat tak, aby kumulativni davka
na vnitini secernujici povrch cysty byla
250 Gy. Po aplikaci radioizotopu yt-
tria®® je integrita stény cysty kontrolo-
vana gama kamerou v den operace, poté
treti pooperac¢ni den. Kontrolujeme, zda
nedochdzi k uUniku radioizotopu z cysty.
Po aplikaci yttria® do kraniofaryngeo-
mové cysty dojde k jeji hyalinni degene-
raci, destrukci vystylajicich dlazdicobu-
nécnych epitelidlnich bunék, proliferaci
fibrozni tkané a ve sténé cysty k vasku-
larnim degenerativnim zméndm. Vysled-
nym efektem byva svrasténi a zmenseni
pavodniho objemu cysty. U sedmi pa-
cientd jsme do jejich kraniofaryngeomo-
vych cyst aplikovali yttrium®, u jednoho
pacienta, u néhoz byl vrchlik tumordzni
cysty v pfimém kontaktu s chiazmatem,

jsme intrakavitarné aplikovali cytostati-
kum bleomycin.

PFi stereotaktické aspiraci Ci stereo-
taktické biopsii rovnéz vyuzivame Leksel-
lGv stereotakticky systém, k aspiraci
punkéni jehlu a k bioptickému odbéru
pak dvouplastovou Sedanovu kanylu
o svétlosti 2,1 ¢ 2,5mm. Stereocentraci
provadime pomoci MRI ¢i CT vysetreni
(Siemens Somatom DRH ¢i Siemens So-
matom Plus 4), fezy po 3mm v axialni
roviné vcetné pouZiti prislusné kon-
trastni latky a k vypoctu soufadnice cile
a zobrazeni pfistupové trajektorie Sur-
giPlan Software. Definitivni histologickd
diagnéza bioptickych vzorkld byla sta-
novena na nasem oddéleni patologické
anatomie dle WHO klasifikace [3].

Soubor pacientt

(souhrnné demonstruje tab. 1)
V mezidobi 2/1996-8/2001 bylo na
nasem oddéleni v Nemocnici Na Ho-
molce pomoci gama noZe a stereotak-
tickych minimalné invazivnich metod
léceno 18 pacientl s kraniofaryngeo-
mem s naslednou minimalni dobou sle-
dovani pét let. U 14 pacientd cilenému
ozéreni Leksellovym gama nozem pred-
chazela oteviend operace (u tfi opako-
vaneé), u jednoho pacienta endoskopicka
parcialni resekce, dva pacienti pro hyd-
rocefalus podstoupili zkratovou operaci
(z toho jeden pacient mél provedenu
Torkildsenovu drendz a jeden byl po
Scarfové operaci lll. komory), u jednoho
nemocného radiochirurgii predchazela
stereotaktickd biopsie s histologickym
stanovenim kraniofaryngeomu, u dvou
pacientd byla diagnéza urcena cytologif
aspiratu ziskaného stereopunkdi.

V souboru fokalné ozafenych 18 pa-
cientd (5 zen, 13 muzl) se vék pohy-
boval v rozmezi 7-73 let (median 24 let),
Karnofského skére od 50 do 100 %
(median 85). U 15 pacientl se kranio-
faryngeom manifestoval endokrino-
patii (u 11 nemocnych panhypopituita-
rizmem, z toho u péti v¢etné diabetes
insipidus, u ¢ty nemocnych dysfunkci
adenohypofyzy, v jednom pfipadé byla
endokrinopatie spojena s primarni ame-
noreou, v jednom s hypogonadizmem),
12 pacientl vykazovalo poruchu zrako-

vych funkci (z toho u tfi pacientl jsme
zaznamenali pouze poruchy perimetru,
u dvou zhorseni pouze vizu, u sedmi po-
ruchu perimetru i vizu, u dvou pacientd
porucha zraku dospéla aZz do jedno-
stranné amaurdzy, u dvou nemocnych
byla diplopie). Z postizeni hlavovych
nervd bylo ve dvou pfipadech zazname-
nano postizeni odtahovaciho nervu, v jed-
nom pfipadé okohybného nervu, jeden
pacient vykazoval soucasny deficit lic-
niho nervu a pravostrannou centraini
hemiparézu. Z dalSich neurologickych
pfiznakd se v deviti pfipadech vyskytla
cefalea, dvakrat organicky psychosyn-
drom, jednou imbalance, jednou vertigo.
Jednou se objevily kolapsové stavy a jed-
nou inkontinence.

Jako prvni pfiznak onemocnéni se
nejcastéji vyskytly bolesti hlavy (u deviti
z 18 pacientu), dale trikrat porucha peri-
metru, trikrdt porucha vizu, dvakrat en-
dokrinopatie a jednou vertigo. Median
doby od vzniku prvnich pfiznak( do sta-
noveni diagnodzy cinil 36 mésict (roz-
mezi 3-372).

Vysledky

Poradiacni klinicka odpovéd
Béhem dosavadniho poradiac¢niho sledo-
vani skupiny fokdlné ozarenych 18 pa-
cientl s délkou sledovani v medidnu
61 mésicl (1-104, pétiletého sledo-
vani se nedozili tfi pacienti, ktefi zemfeli
v ¢asnéjsim poradiacnim obdobi) jsme
u 15 pacientt mohli hodnotit celkové
klinické zlepseni. U 14 klinicky zlepse-
nych nemocnych byla endokrinopatie
kompenzovana pfi hormonalni substi-
tuci. Porucha zrakovych funkci u deviti
pacientl se zlepsenou celkovou kondici
byla stacionarni bez zhorseni predra-
dia¢niho o¢niho nalezu, u jednoho pa-
cienta se porucha vizu zlepsila, diplopie
u dvou pacientl vymizela. Postizeni n.
VI. se u dvou klinicky zlepsenych nemoc-
nych ¢astecné upravilo, u pacienta, ktery
vykazoval soucasny deficit licntho i oko-
hybného nervu a pravostrannou cent-
ralni hemiparézu, se paréza MN VIl zlep-
Sila, paréza MN Il zGstala staciondrni,
zanikova pravostranna symptomatolo-
gie se upravila, u viech 15 pacientt se
zlepSenou celkovou kondici se vstupni
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P Vék (roky), po-
hlavi, vstupni
Karnofského

skoére

40 M
90 %

21T M
100 %

18 M
80 %

14 M
90 %

172
80 %

73 M
50 %

14 M
90 %

33M
90 %

21 M
80 %

Lokalizace/
charakter
tumoru

supraselarné/
multicysticky
tumor

supraselarné/
multicysticky
tumor

supraselarné/
cysticko-solidni
tumor

IIl. komora/cystic-
ko-solidni tumor

intraselarné/cys-
ticko-solidni
tumor

supraselarné/cys-
ticko-solidni
tumor

supraselarné/
multicysticky
tumor

intraselarné/
cysticko-solidnf
tumor

intraselarné/
cysticko-solidnf
tumor

Tab. 1. Charakteristika 18 pacientt s kraniofaryngeomem.

Neurologickd sympto-
matika, prvni pfiznak
onemocnéni

panhypopituitarizmus,
diabetes insipidus, po-
rucha vizu na OL,
diplopie

dysfunkce adenohypo-
fyzy, cefalea

panhypopituitarizmus,
diabetes insipidus, ce-
falea, porucha vizu

cefalea,
panhypopituitarizmus

panhypopituitarizmus,
diabetes insipidus, pri-
marni amenorea, poru-
cha perimetru (defekt
zorného pole OL na-
zalné), cefalea

vertigo, bradypsychie,
inkontinence, nescho-
pen chdze, hydrocefa-
lus, parkinsonsky syn-
drom, nesobéstacnost

panhypopituitarizmus,
cefalea

dysfunkce adenohypo-
fyzy, porucha perime-
tru (bitemporalni he-
mianopsie), porucha
vizu, diplopie

panhypopituitarizmus,

porucha perimetru

na OP, porucha vizu,
MN VI

Predchazejici chi-
rurgické zakroky:
operacni pristup,
radikalita vykonu

1997 subfrontalni
Prx 1,1999 ste-
reoaspirace cyst x 2

1993,1997, ste-
reoaspirace cyst x 2,
1997 intrakavitarni
brachyterapie yt-
triem® x 1

1991 subfrontalni Pr
x 1, 1993 stereoaspi-
race cyst x 1, 1994 in-
trakavitarni brachyte-
rapie yttriem®

1997 subfrontalni
Pr + pro hydrocefalus
Scarfova operace
lll. komory

1994 stereobiop-
sie, 1994 intrakavi-
tarni brachyterapie

yttriem®®

1997 subfrontalni Pr

1990 subfrontalni Pr,
1994, 1995,1996 in-
trakavitarnf brachy-
terapie yttriem® x 3,
1996 stereoaspirace

1998 subfrontalni

Pr, 1998 intrakavi-

tarni brachyterapie
yttriem®®

1997, 1980, subfron-

talni Pr x 2, 1994 in-

trakavitarni brachyte-
rapie yttriem®®

LeksellGv gama nGz (LGN)
solidni porce tumoru

Objem
tumoru (mm?3)

950

1000

2 000

3700

369

4000

7700

2 200

7 500

P — pocet pacientd, Z — zena, M — muz, MN — mozkovy nerv, deficit daného mozkového nervu je vyjadien ¥imskou ¢islici, Pr — par-
cidlni resekce (odstranéno 50-90 % tumoru), Rr — radikalni resekce (odstranéno vice nez 90 % tumoru)

Okrajova davka
(Gy)/izoddza

1999 LGN
16/50 %

1997 GN
12,6/70 %

1998
LGN17,5/50 %

2000 LGN
18/50 %

1996 LGN
35/70 %

1997 LGN
12/50 %

1997 LGN
20/50 %
— 5 frakcfi

1999 LGN
19/50 %

1996 LGN
22,5/50 %
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Tab. 1. Charakteristika 18 pacientt s kraniofaryngeomem — pokracovani.

Zobrazovaci MRI,

CT kontrola s mé-

sicem provedeni
po LGN/ndlez

74/redukce objemu
tumoru

104/redukce ob-
jemu tumoru

73/redukce objemu
tumoru

60/redukce objemu
tumoru

93/redukce objemu
tumoru

nebyla

99/redukce objemu
tumoru

84/tumor
stacionarnf

84/tumor
stationdarni

Naslednd doplnujici
|éCba po LGN

ne

1998 nové porucha pe-

rimetru (bitemporaini
hemianopsie)1998 ste-
reoaspirace x 2 dvou
nové vytvorenych cyst

ne

ne

ne

ne

1998 stereoaspirace
nove vytvorené cysty

ne

medikamentézné an-
tiepileptika pro vyskyt
generalizovaného
epiparoxysmu

Délka poradiacniho sledovani
pacienta v mésicich/
jeho klinicky stav

74/celkové zlepSeni, jen endokrino-

patie, kompenzovana pfi substituci,

bez zhorseni o¢niho nélaezu, diplo-
pie se upravila

104/celkové zlepseni, jen endokri-

nopatie kompenzovana pfi substi-

tuci, perimetr nezhorsen, cefalea
ustoupila

73/celkové zlepSeni, jen endokrino-

patie kompenzovana pfi substituci,

bez zhorseni o¢niho nélezu, cefa-
lea ustoupila

60/zlepseni, jen endokrinopatie
kompenzovana pfi substituci,
cefalea ustoupila

93/zlepseni, jen endokrinopatie
kompenzovana pfi substituci, peri-
metr nezhorsen, cefalea ustoupila

7/Umrti v souvislosti s tumorem

s postupnym zhorsenim celkové

kondice s rozvojem psychosyn-
dromu a deteriorace

99/celkové zlepsenti, jen endokrino-
patie kompenzovana pfi substituci

72/celkové zlepseni, endokrinopa-
tie kompenzovana pfi substituci,
vizus i perimetr nezhor3en, cefalea
ustoupila

84/celkové zlepseni, jen endokri-
nopatie kompenzovana pri substi-
tuci, perimetr nezhorsen, MN VI se
upravuje, porucha vizu zlepsena
brylovou korekci

predradiacni dalsi neurologické pfiznaky
zlepsily a nové se neobjevily.

U tfi pacientd se po ozareni klinicky
stav zhorsil a zemfreli, Uumrti téchto pa-
cientd bylo v souvislosti tumorem.
U prvniho, 43letého nemocného byla
dva roky po ozareni pooperacniho re-
zidualniho kraniofaryngeomu pfi zob-
razovacim vysetfeni detekovana reci-
diva tumoru. Pacient sice podstoupil
mikrochirurgickou dekompresivni ope-
raci, avdak v jejim ¢asném kompliko-
vaném pooperacnim prabéhu zemrel.
Ve druhém pfipadé se jednalo o 59le-
tou pacientku s cysticko-solidnim kra-
niofaryngeomem jiz po dvou operacich
tumoru transsfenoidalnim a subfrontal-
nim pfistupem s marsupializaci cysty.
Pro opétovné plnéni cysty s propagaci
proti lll. komofe a hydrocefalus byl kli-
nicky u pacientky pozorovan organicky
psychosyndrom, dezorientace, porucha
vizu a perimetru, nejistota pfi chdzi. Ste-
reotakticky bylo evakuovano 13 ml ob-
sahu cysty a ihned nasledovalo ozareni
gama nozem. Po vykonu byla pacientka
somnolentni, ale priblizné 12 hod od vy-
konu doslo ke zhorSovani stavu védomi.
CT mozku nezjistilo intrakranialni kom-
plikaci ve smyslu krvacen, jen redislokaci
komprimovanych struktur, stav dale pro-
gredoval. Nastala zastava dechu, po kar-
diopulmonalni resuscitaci nedoslo k ob-
nové obéhu. Kauza mortis dle pitevniho
protokolu: insuficientia cordis chronica,
hydrocefalus internus. Ve tfetim pfipadé
Slo o 73letého pacienta se supraselar-
nim kraniofaryngeomem s propagaci do
lll. komory. Pacient byl po otevfené ope-
raci, subfrontalné byla prakticky prove-
dena jen oteviena biopsie, byl dopo-
rucen k ozareni gama nozem. Klinicky
nesobéstacny, bradypsychicky, inkonti-
nentni, neschopen chlize — Karnofského
skére 40 %. V poradia¢nim obdobi ne-
doslo ke zlepseni, postupné pokracovalo
zhorsovani celkové kondice, psychosyn-
dromu, deteriorace a pacient zemfel
sedm mésicl po radiochirurgické lécbé.

Poradiacni zobrazovaci kontrolni
(CT, MRI) vysetieni

Béhem dosavadniho sledovani skupiny
fokalné ozéarenych 18 pacientl v roz-
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Tab. 1. Charakteristika 18 pacientt s kraniofaryngeomem — pokracovani.

LeksellGv gama nGz (LGN)

P Veék (roky), po- Lokalizace/ Neurologicka sympto-  Predchazejici chi- lidni
hlavi, vstupni charakter matika, prvni pfiznak  rurgické zakroky: solidni porce tumoru
Karnofského tumoru onemocnéni operacni pristup, Objem Okrajova davka
skore radikalita vykonu  tumoru (mm3)  (Gy)/izoddza
10 77 nggzize_gﬁjr/ﬂ dysfunkce 1999 stereoaspirace 150 1999 LGN
90 % y adenohypofyzy cysty 16/50 %
tumor
cefalea, panhypopitui- 2001 transsfe-
supraselarné/ tarizmus, hypogonadiz-  noidalni Pr, 2001 ste-
19 M . L . . 2001 LGN
11 cysticko-solidni mus, porucha perimetru reoaspitrace cysty 3700
100 % . e . 15/50 %
tumor (bitemporalni hemianop- tumoru bezpro-
sie), porucha vizu stfedné pred LGN
porucha perimetru 1968, 1998 sub-
. supraselarné/ (bitemporalni he- frontalni Pr
12 S cysticko-solidni mianopsie), cefalea, x 2, 1968 zevni 3800 (o2t
80 % S ; , 12/50 %
tumor panhypopituitarizmus, frakcionovana
diabetes insipidus radioterapie
1993 intrakavitarni bra-
MN VI, diplopie OP — chyterapie yttriem®°,
amaurdza, na OL — po- 1993 Torkildsenova
517 intraseldrné/cys-  rucha vizu i perimetru,  drendz pro hydroce- 1999 LGN
13 ticko-solidnf (temporalni hemianop-  falus, 1995 stereoas- 2 800
80 % . o . 13,5/45 %
tumor sie), panhypopituitariz-  pirace cysty tumoru
mus, diabetes insipidus,  a Rickamova drendz,
cefalea 1998 explantace dre-
naze a subfrontalni Pr,
1997 subfrontélni Pr,
supraselarné/cys-  cefalea, porucha vizu el stereogspirace
14 34 M el | e e, e | G008 1997 it e 6 400 Pescioch
80 % ne, p vitarni chemoterapie 16/50 %
tumor perimetru . )
bleomycinem + Ric-
kamova drendz
2001 transs-
. supraseldrné/ porucha vizu, porucha fencidalni Pr,
15 >9 2 cysticko-solidnf erimetru 's cho-or- 2001 subfrontalni Pr 8700 2002 LGN
80 % y perimetry, psy x 2, 2002 stereoas- 12/50 %
tumor ganicky syndrom :
pirace cysty bezpro-
stfedné pred LGN
panhypopituitarizmus 288 s e
intraselarné/ - " noidalni Pr, 2000 ste-
. S porucha perimetru . 2000 LGN
16 27 M80 % cysticko-solidni P reoaspirace cysty 4 900 o
(temporalné vpravo), Y 20/50 %
tumor ! bezprostredné pred
porucha vizu LGN
intraselarne/ panhypopituitarizmus, 1994 subfrontalni Pr,
17 43 M cvsticko-solidni amaurosisl. dx., poru- 1999 stereoaspirace 863 1999 LGN
90 % y cha perimetru (tem-  cysty bezprostfedné 12/50 %
tumor o, . . )
pordlni hemianopie) pred LGN
oy cefalea, kolapsové
SUGESERITE, stavy, dysfunkce adeno-
18 21 M Il komora/ %fz S ostran 1999 3 600 2000 LGN
80 % cysticko-solidnf ypolyzy, pravostra endoskopicka Pr 15/50 %
fumor centralni hemiparéza,
MN III, MN VI
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Zobrazovaci MR,
CT kontrola s mési-
cem provedeni po
LGN/nélez

60/redukce objemu
tumoru

60/tumor stacionarni

61/tumor stacionarnfi

60/redukce objemu
tumoru

60/redukce objemu
tumoru

postpunk¢ni CT se
zmensenim cysty tumoru
a redislokaci komprimo-
vanych okolnich struktur,
bez zndmek intrakranial-
niho krvaceni

61/redukce objemu
tumoru

24/progrese objemu
tumoru

70/redukce objemu
tumoru

Nasledna dopl-
Aujici 1é¢ba po
LGN

ne

ne

2000 stereoaspi-
race nove vytvo-
fené cysty

ne

2000 explan-
tace Rickamovy
drendze

ne

medikametézné
antiepileptika
pro vyskyt ge-
neralizovaného
epiparoxysmu

2001 dekom-
presivni subfron-
talni Pr

ne

Tab. 1. Charakteristika 18 pacientt s kraniofaryngeomem — pokracovani.

Délka poradiac¢niho sledovani
pacienta v mésicich/
jeho klinicky stav

60/celkové zlepseni, jen endo-
krinopatie kompenzovana pfi
substituci

60/celkové zlepseni, jen endokri-
nopatie kompenzovana pfi sub-
stituci, vizus i perimetr nezhorsen

61/celkové zlepsenti, jen endokri-
nopatie kompenzovana pfi sub-
stituci, perimetr nezhorsen

60/zlepseni, jen endokrinopatie

kompenzovana pfi substituci, pe-

rimetr i vizus nezhorsen, diplopie
ustoupila, cefalea ustoupila

60/zlepsenti, bez priznakd ner-
vovych, vizus zlepsen, perimetr
nezhorsen

1/amrti v souvislosti s tumorem
v ¢asném pooperacnim
i poradia¢nim pribéhu

61/zlepseni, jen endokrinopatie
kompenzovana pfi substituci,
perimetr nezhorden, vizus zlepSen

24/amrti v casném komplikujicim
pooperacnim prabéhu

70/zlepseni, jen endokrinopa-
tie kompenzovana pfi substituci,
paréza MN Il nezhorsena, cent-
ralni hemiparéza a paréza n. VI
zlepSena

mezi 1-104 mésict (median 61) pora-
diac¢ni zobrazovaci vysetieni prokazala
redukci objemu tumoru u 11 nemoc-
nych (61 %), stacionarni tumor u péti
nemocnych (27 %), u jednoho pacienta
(6 %) jsme dva roky po ozafeni zazna-
menali progresi rdstu tumoru, jeden pa-
cient (6 %) nebyl graficky vyhodnocen.
Nedostavil se k zobrazovaci kontrole,
protoze zemrel sedm mésict po fokal-
nim ozareni.

U zadného z fokdlné ozarenych pa-
cientd nebyly v kritickych strukturach
(mozkovy kmen, optické struktury) po-
zorovany zmény signalnich charakteristik
svédcici pro pozdni poradiacni zmény.

Stereotakticka aspirace

Pred radiochirurgickou lé¢bou byly cys-
tické komponenty kraniofaryngeomu re-
seny stereoaspiraciu 11 pacientl (udvou
opakované), u tii pacientl Uspésna ste-
reoaspirace redukujici objem cystické
komponenty bezprostfedné predchazela
radiochirurgické lécbé. V poradia¢nim
pribéhu byla stereoaspirace pouZzita pro
nové vytvorené cysty u dvou pacientl
(u jednoho z nich dvakrat). U jednoho
pacienta vzhledem k tomu, Ze se cysta
po punkci i po nasledné intrakavitarni
brachyterapii v kratkém ¢ase znovu do-
plnila, byla stereotakticky implantovana
Rickamova drenaz.

Intrakavitarni brachyterapie

U sedmi pacientl jsme do kraniofaryn-
geomovych cyst aplikovali yttrium® (je-
den pacient s multicystickym tumorem
mél brachyterapii yttriem®® dokonce
pétkrat, z toho trikrat do stejné cysty),
u jednoho pacienta byl do cysty apliko-
van bleomycin. U viech sedmi pacientt
|écenych intrakavitarni brachyterapif yt-
triem®® jsme nakonec zaznamenali re-
gresi vsech lécenych cystickych kom-
ponent, ¢imz bylo umoznéno tumor
indikovat k radiochirurgické 1é¢bé gama
nozem. Prikladem této kombinované
|é¢by je pacient na obr. 1. U jednoho
pacienta, ktery byl jiZ po otevfené ope-
raci subfrontalnim pfistupem pro cys-
ticko-solidni tumor a cysta residualniho
tumoru se po opakovanych stereoaspi-
racich opét doplnila, jsme pouZili ble-
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RDG HOMOLKA:

STP.OP. 1977 A 1980
STP. BRACHYTER. 1990

Obr. 1 (a—c). MRI snimky.

Na T1 vaZzeném postkontrastnim koronarnim skenu je rezidudini intraseldrni kraniofaryngeom po parcidlni operaci a reoperaci
subfrontalnim pfistupem a brachyterapii yttriem® cystické ¢asti tumoru u 2 1letého muze (obr. 1a). Na MRI kontrole 7 (obr. 1b)
a 10 let (obr. 1c) po ozafeni gama nozem zUstdva postupné se zmensuijici intraselarni cystické reziduum kraniofaryngeomu. Pa-
cient je v dobré celkové kondici, panhypopituitarizmus je kompenzovany endokrinologickou medikaci, kontrolni o¢ni vysetteni
neprokazuje zadné zhorseni perimetru, porucha vizu je zlepSena brylovou korekci, postizeni n. abducens se upravuje. Dosavadni

poradiacni prabéh je pfiznivy.

Nové vytvorena
cysta nebo
recidiva cysty

Solitarni cysta Solidni nador + 1 nebo Solidni nador
(60 %) vice cyst (30 %) (10 %)
cysticka solidni ¢ast solidni ¢ast
Cast (<2,5cm) (>2,5cm)

Stereotaktickd Stereotaktickd Mikro-
brachyterapie radiochirurgie neurochirurgické
(P2), Y=o (gama nlz) odstranénf

\ |
ReziduaIni nador
(<2,5cm) (>2,5cm)

N\

Externi frakciono-
vana radioterapie

Schéma 1. Algoritmus lécby kraniofaryngeom [12].

omycin k intrakavitdrni chemoterapii.
V dalsim prabéhu se v kratkém case
cysta znovu doplnila, a proto musela byt
stereotakticky implantovdna Rickamova
drendz a obsah cysty byl touto drenazi
v prabéhu 18 mésicl opakované evaku-
ovan. Nedoslo k predpokladanému vy-

hasnuti sekre¢ni aktivity cysty, jen kont-
rolovanymi evakuacemi byl klinicky stav
pacienta kompenzovan bez ohrozeni
jeho zrakovych funkdci. | kdyz rezidudlni
sekre¢ni aktivita cysty i nadale pretrva-
vala, rozhodli jsme se nakonec po jedno-
razovém odsati, kdy cysta zcela zkolabo-

vala, indikovat radiochirurgickou lécbu
a Sest mésict poté Rickamovu drenaz
explantovat.

Stereotakticka biopsie

U jedné pacientky jsme k histologické
verifikaci nddoru pouzili stereotaktickou
biopsii a diagnostikovali kraniofaryn-
geom. Nasledovala lé¢ba cystické kom-
ponenty brachyterapif yttriem® a po re-
gresi cysty pacientka mohla podstoupit
radiochirurgickou lécbu.

Diskuze

Lécba kraniofaryngeomt muze byt svi-
zelna a vyzadat si kombinaci nékolika Ié-
Cebnych metod. Pri 1écbé se mize uplat-
nit mikrochirurgickd resekce nadoru,
frakcionovana radioterapie, u cystické
komponenty tumoru intrakavitarni bra-
chyterapie ¢i aspirace cysty, u solidn{ ¢asti
tumoru radiochirurgickd lé¢ba gama
nozem. Lécebny algoritmus je u kazdého
pacienta individualni, schéma, které je
blizké i nasim doporucenim, publikoval
Lunsford (schéma1) [12].

Prvni léCebnou strategii je mikroneu-
rochirurgicka resekce. Velké sestavy uva-
déji 10leté preziti u 64-96 % pacientl
[13-15]. Nejdulezitéjsim faktorem ovliv-
nujicim recidivu je rozsah resekce. Pa-
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cienti po parcidlni resekci maji podstatné
vyssi riziko recidivy [15,16]. Dalsim ne-
pfiznivym faktorem je velikost nddoru
nad 5cm [15]. | pfes veskery rozvoj mi-
kroneurochirurgické techniky béhem
poslednich let [17-23] snaha o maxi-
malni radikalitu u tohoto benigniho
tumoru muze byt spojena s tézko ak-
ceptovatelnou morbiditou a kraniofa-
ryngeomy zlstavaji tumory se zradnym
klinickym pooperacnim pribéhem s vel-
kym rizikem dlouhodobé endokrinolo-
gické dependence, vzniku kognitivnich
dysfunkci, snizeného intelektu a neuro-
behavioralnich poruch [24].

Druhou variantou je planovana sub-
totalni resekce s néslednou zevni frak-
cionovanou radioterapii k minimalizaci
rdstové progrese pooperacniho rezi-
dua. Radioterapie selarni oblasti viak
v dlouhodobém sledovani mize mit
negativni efekt na endokrinni funkce
¢i optické struktury [25]. Byly popsany
i radiaci indukované tumory [26]. Po ra-
dioterapii mlze vzacné dojit k maligni
transformaci zbytkového adamanti-
nomu do skvamédzniho karcinomu [27].
| kdyZz ndzor na uzite¢nost pooperacni
radioterapie neni jednoznacny, néktefi
autofi zevni frakcionovanou radiote-
rapii po parcidlni resekci kraniofaryn-
geomu doporucuji [14]. U déti do 15 let
se bézné doporucuje minimaini cel-
kova davka do 45 Gy po 1,8 Gy na
frakci, u starSich nemocnych je mozné
aplikovat s ohledem na toleranci okol-
nich struktur davky vyssi, standardem
je aplikace 50-54 Gy po 1,8-2 Gy na
frakci. Néktefi autofi publikovali celkové
vyssi fyzikdlni davku, vyrazné vsak snizili
davku na frakci. Flickinger et al v roce
1990 doporucili k dosazeni efektivni
lokaIni kontroly pfi minimu vedlejSich
komplikaci u kraniofaryngeoma apliko-
vat zevni frakcionovanou radioterapii
po 1,8 Gy na frakci [28], Varlotto et al
v roce 2002 doporucili k dosazeni 3etfi-
ciho efektu pro pozdné reagujici tkédné
(tj. zejména pro optické struktury) sni-
Zit davku na frakci na 1,6-1,7 Gy [29].
U pacientd s kraniofaryngeomem by
externi frakcionovand radioterapie ne-
méla byt primarni léCebnou strategif
[24]. Vy3se uvedené negativni efekty ex-

terni frakcionované radioterapie maze
redukovat frakcionovana stereotakticka
radioterapie (provadi se predevsim li-
nearnimi urychlovaci), kterd je dilezita
zejména u déti [24].

Treti moznosti pro lé¢bu pacientl
s kraniofaryngeomem je stereotak-
tickd minimalné invazivni lé¢ba. K ste-
reotaktické lé¢bé cystickych komponent
tumoru se pouziva intrakavitarni brachy-
terapie ¢i evakuacni stereoaspirace teku-
tého obsahu kraniofanygeomovych cyst.
K lé¢bé solidnich nadorovych casti ste-
reotakticka radiochirurgie gama nozem.
Je-li nador rozsahly a radikalné neod-
stranitelny, vénujeme pozornost jeho
cystickym porcim. Narostou-li do sym-
ptomatickych rozméra, lze je stereo-
takticky atakovat [1]. Intrakavitarni bra-
chyterapie byla uvedena Leksellem et al
v roce 1951 [30]. Wycis et al [31] pre-
zentovali prvni zkuSenosti s touto lécbou
v USA v roce 1954. U cystickych kra-
niofaryngeomd jak s jednou cystou, tak
multicystickych, kde cysticka slozka na-
doru tvofi ¢asto vétsi objem nez jeho so-
lidnf ¢ast, je vyhodné lécbu zacit stereo-
taktickou brachyterapii [32,33]. V USA
se k intrakavitarni brachyterapii nejcas-
téji uziva izotop fosfor32 a prvni zkuse-
nosti pittsburského tymu s touto 1é¢bou
u kraniofaryngiom@ v roce 1995 uvedli
Pollock et al [33]. V Evropé se nejcastéji
pouziva izotop yttrium® [34]. S intraka-
vitarni brachyterapii kraniofaryngeomda
jsou tedy dnes k dispozici jiz dlouhodobé
vysledky. Prasad et al [35] porovnali vy-
sledky 17 autord z rGznych svétovych
neurochirurgickych center a zjistili, Ze
v dlouhodobém sledovani je Uspésnost
v redukci cystické komponenty tumoru
cca 80%. Podobny efekt, jako ma apli-
kace radioaktivniho izotopu, mize mit
intrakavitarni aplikace cytostatika bleo-
mycinu. S touto lé¢bou jsou v3ak proza-
tim malé zkusenosti [36,37], a protoze
bylo popsano, ze aplikace bleomycinu
mohla mit za nasledek téZkou morbiditu
[37], naSe pracovisté od této metody
ustoupilo. Lundsford et al [24] nedopo-
rucuji kombinovat zevni frakcionovanou
radioterapii a intrakavitarni brachyterapii
z divodu vyssiho rizika poskozeni zra-
kovych funkci. Stereotaktickou aspiraci

zacindme 1écbu u pacientl s cystickym
kraniofaryngeomem se supraseldrnim
Sifenim tumoru zespoda komprimujicim
optické chiazma a z toho klinicky rezul-
tujici poruchou perimetru ¢i vizu. Pokud
se podaffi vrchlik tumordzni cysty oddalit
od zkFizenf optickych nervi a velikost so-
lidni slozky nadoru splfiuje kritéria indi-
kace k ozareni gama nozem, ihned mu-
Zeme navazat Ié¢bou radiochirurgickou.
Dochazi-li i po opakované stereoaspiraci
k doplfiovani tekutého obsahu cysty, né-
ktefi autofi doporucuji tumordzni cystu
drénovat do podkozniho Rickamova i
Ommaya rezervodaru [38]. Dle zkusenosti
pittsburského pracovisté vsak periodické
aspirace pres tento rezervoar spise sti-
mulovaly aktivitu sekre¢nich tumoroz-
nich bunék, coz vedlo k frekventnéjsi
potrebé aspiraci [24]. Podobnou zkuse-
nost jsme u jednoho pacienta zazname-
nali i my.

Cilené ozafeni gama nozem zejména
diky moznosti aplikovat maximum zareni
selektivné do objemu tumoru predsta-
vuje u radiosenzitivnich kraniofarynge-
omu velmi efektivni radioterapeutickou
metodu. Lunsford et al v roce 1994 uda-
vaji, Zze radiochirurgie by méla byt rezer-
vovdana pro relativné malé solidni kom-
ponenty kraniofaryngeomu, ne vice nez
20mm v nejdelsim méfitelném rozmeéru
s dostatecnou (alesport 3-5mm) vzda-
lenosti od optickych struktur [24]. Mo-
derni verze Leksellova gama noze 4C
s AP (Automatic Position) systémem,
kterou dnes nase oddéleni disponuje,
posunuje indika¢ni kritéria a umoznuje
nam indikovat k radiochirurgické 1é¢bé
kraniofaryngeomy vzdalené i 1 mm od
zkfizeni optickych nervd. Prvni zku3e-
nosti pittsburského tymu s radiochirur-
gickou lé¢bou u téchto nadorl v roce
1994 uved|i Lundsford et al [24] a v roce
2001 Chiou et al zhodnotili vysledky
tého? pracovisté. V tomto souboru bylo
dosazeno redukce ozareného objemu
u 7 z 12 kraniofaryngeomd (median
okrajové davky 16 Gy) u pacientl s do-
bou sledovani 63 mésict [39].

Zaveér
PFi porovnani s vysledky jinych svétovych
pracovist [24,35,39] nas pocetné srovna-
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telny soubor radiochirurgicky lécenych
nemocnych s kraniofaryngeomem dosa-
huje velmi podobnych klinickych zavéra.
Prestoze se ndm nepodafilo ve vsech pfi-
padech zabranit nddorové recidivé, ra-
diochirurgie se v dlouhodobém sledo-
vani jevi jako hodnotna a efektivni 1écba.
Podminkou jsou vsak pravidelné pora-
dia¢ni zobrazovaci i klinické kontroly ne-
mocného, které mohou zajistit potfebu
pfipadného doplnujiciho Ié¢ebného po-
stupu. V pfipadé, Ze si klinicky pribéh
nemocného nevyZada Castéjsi sledovan,
poradiacni zobrazovaci kontroly pacientd
s kraniofaryngeomem provadime v ¢aso-
vych intervalech dva, pét a deset let po
fokalnim ozareni. | z naseho hlediska mu-
Zeme dle dosavadnich zkuSenosti s lé¢-
bou téchto nadorl konstatovat, Ze ste-
reotaktické lé¢ebné metody mohou byt
dosazenou kontrolou nadorového rdstu
v dlouhodobém sledovani velmi vhod-
nou adjuvantni pooperacni lécbou, a to
zejména u pacientl s mensim nadorem
dostatecné vzdalenym od zrakové drahy.
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