KRATKE SDELENI

DIhodobé vysledky liecby meningedmov

Leksellovym gama nozom

Long-term Results of Treatment of Meningiomas with

Leksell Gamma Knife

Suhrn

Ciel prace: Vyhodnotenie vysledkov stereotaktickej radiochirurgickej lie¢cby meningedmov
ako pomaly rasttcich tumorov vyzaduje dlhodobé sledovanie. Stcasna studia analyzuje
skupinu 226 pacientov s 249 meningedmami lie¢enymi v rokoch 1992-1997 v Nemocnici
Na Homolce v Prahe. Materidl a metodika: Sledovany subor pozostaval zo 179 (79,2 %)
Zien a 47 (20,8 %) muzov s priemernym vekom 61 rokov (18-84 rokov). Objem tumoru
bol v rozmedzi 0,1 do 44,9 cm3? (medidn 4,37 cm3). Davka na okraj tumoru bola volena
medzi 6,5 a 24 Gy (median 12,9 Gy), obvykle na 50% izoddze. Pre analyzu boli k dispo-
zicii kontrolné vysetrenia 217 pacientov s 239 meningedmami. Vysledky: Doba sledovania
bola 1-168, median 96 mesiacov. Desatrocna kontrola rastu tumoru bola zaznamenana
v 94,7 %. K parcidlnej regresii tumoru doslo u 163 (68,2 %) meningedmov, stabilizacia
bola zaznamenana u 70 (29,3 %) a progresia u 6 (2,5 %) meningedmov. Klinické zlepse-
nie bolo pozorované u 89 pacientov (41 %). Docasna morbidita liecby bola zaznamenana
u30(13,8 %) atrvald u 14 (6,4 %) liecenych pacientov. Zaver: Stereotakticka radiochirurgia
je bezpecnou a efektivnou metédou liecby meningedému z dlhodobého hladiska. Pre kaz-
dého pacienta je vsak nevyhnutné posudzovat moznosti lie¢by individudlne.

Abstract

Objective: The evaluation of the results of treatment of meningioma, a slow-growing tu-
mour, requires long-term follow-up. This study analyzes a cohort of 226 patients harbour-
ing 249 meningiomas, treated between 1992 and 1997 at Na Homolce Hospital, Prague.
Methods: The cohort of patients for analysis consisted of 179 women (79.2%) and 47 men
(20.8%) with a mean age of 61 years (18-84 years). Tumour volume ranged between
0.1 and 44.9 cm3 (median 4.37 cm3). Radiation dose to the tumour margin was between
6.5 and 24 Gy (median 12.9 Gy), usually at 50% isodose. Follow-up records of 217 of the
patients, with 239 meningiomas, were available for final analysis. Results: Follow-up ranged
from one to 168 months, median 96. The ten-year tumour control rate was observed in
94.7% of cases. Partial regression of the tumour was recorded in 163 (68.2%), stabili-
zation in 70 (29.3%) and progression in 6 (2.5%). Improvement of symptoms occurred
in 89 patients (41%). Temporary morbidity occurred in 30 (13.8%), permanent morbidity
in 14 (6.4%) of the patients treated. Conclusion: Stereotactic radiosurgery is a safe and
effective treatment of meningioma from a long term perspective. However, the decision on
treatment options has to be assessed on a patient-by-patient basis.
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DLHODOBE VYSLEDKY LIECBY MENINGEOMOV LEKSELLOVYM GAMA NOZOM

Uvod

Meningedmy predstavuju okolo 25 % in-
trakranidlnych tumorov, vychadzaju
z arachnoidalnej vystelky, az v 80 % su
benigne a vyskytuju sa prevazne u Zien
[1=3]. Pre hodnotenie liecby pomaly ras-
tucich tumorov, ku ktorym patria aj me-
ningedmy, je dolezité dlhodobé sledova-
nie, minimdalne 10 rokov [4]. Je vSeobecne
akceptované, Ze Uplné chirurgické od-
stranenie s resekciou prilahlej tvrdej
pleny s nizkou morbiditou a mortalitou
je metddou volby liecby meningedmov
[1,3,5,6]. Bolo vsak dokazané, ze menin-
gedmy mozu prerastat do hlavovych ner-
vov a ciev, ¢o sposobuje, Ze Castokrat je

ich Uplna exstirpacia technicky ndroc¢na
az nemozna [7-9]. Stereotaktickd radio-
chirurgia u definovanej skupiny pacien-
tov s meningedmami do velkosti priblizne
3 c¢m v priemere, event. do objemu 10
cm3, poskytuje moznost zastavenia rastu
tumoru v 87-100 %, s nizkou morbiditou
a s nulovou mortalitou [10-22]. Dosial pu-
blikované vysledky radiochirurgickej liecby
disponovali stredne dobym sledovanim
[14] a bolo potrebné ich overit aj v hori-
zonte sledovania 10 rokov a viac. K tomu
je potrebnd jednak dlha tradicia praco-
viska s radiochirurgickou liecbou, jed-
nak moznost systematického sledovania
pacientov po liecbe. Ako jedny z prvych

mame moznost takéto vysledky u benig-
nych meningedémov zhodnotit a analyzu-
jeme ich v tejto praci.

Material a metodika

Pre diagnézu benigneho meningedmu
bolo v rokoch 1992-1997 liecenych na
Oddeleni stereotaktickej a radiacnej neuro-
chirurgie Nemocnice na Homolce v Prahe
226 pacientov s 249 meningedmami. Paci-
enti s atypickym a anaplastickym meninge-
6mom neboli do tejto tudie zahrnuti. Zeny
tvorili 79,2 % suboru (179 pacientiek). Vek
pacientov bol v rozmedzi od 18 do 84, me-
dian 61 rokov. Na konvexite bolo lokalizo-
vanych 133 (53,4 %), na lebec¢nej baze

Tab. 1. Symptémy u pacientov lie¢enych Leksellovym Tab. 3. Neziaduce ucinky liecby Leksellovym gama nozom.
gama nozom a klinické zlepsenie po liecbe.
Symptém Pocet %

Symptomy pred Pocet zlepsenych hemiparéza 6 2.8
Symptomy liecbou LGN symptémov epileptické zachvaty 6 2.8
n. | 8 4 |ézia trojklaného nervu 5 2,3
n.ll 29 16 bolesti hlavy 3 1.4
okohybné nervy 30 17 poruchy ¢uchu 3 1,4
n.v 37 23 zavrate 3 1.4
poruchy sluchu 14 7 psychické zmeny 2 0,9
hemiparéza 36 18 poruchy sluchu 1 0,5
ataxia 40 23 fatické poruchy 1 0,5
vertigo 42 30 Spolu 30 14
nauzea 14 10 »
org. psychosyndrém 10 3 LGN: Leksellov gama n6z
LGN: Leksellov gama néz

Regresia tumoru

Tab. 2. Vysledky univariacnej a multivariacnej analyzy u pacientov s lie¢enymi meningedmami.

Progresia tumoru Vznik edému

Zhorsenie neuro-
logického deficitu

Zlepsenie neuro-
logického deficitu

p = 0,008 log rank

pohlavie b = 0,006 Cox p = 0,029 log rank
vek p = 0,034 log rank p = 0,025 log rank p = 0,04 Cox
operacia p = 0,047 log rank _
pred LGN p=0,016 Cox p=0.015 log rank
edém p < 0,001 log rank
pred LGN p < 0,001 Cox
L p=0,028logrank p< 0,001 log rank
lokalizacia p = 0,029 Cox p < 0,001 Cox
objem p = 0,001 log rank p = 0,021 log rank
tumoru p=0,002 Cox p = 0,004 Cox
maximalna p = 0,028 log rank p = 0,016 log rank p = 0,023 log rank
davka 22 Gy p = 0,023 Cox 30 Gy 30 Gy
okrajova p = 0,048 log rank p < 0,001 log rank
davka 22 Gy 16 Gy p < 0,001 Cox
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DLHODOBE VYSLEDKY LIECBY MENINGEOMOV LEKSELLOVYM GAMA NOZOM

Graf 1. Kaplan Meierova krivka kontroly rastu meningeémov po liecbe

Leksellovym gama nozom.

116 (46,6 %) meningedmov. Karnofskeho
skore bolo v rozmedzi 30-100 %, median
80 %. U pacientov, ktori podstupili pred-
chadzajuci operacny vykon, boli zazna-
menané poruchy hlavovych nervov u 28
(12,4 %), hemiparéza u 19 (8,4 %) a cere-
belldrne priznaky u 8 (3,5 %). Spolu malo
neurologickd symptomatiku po predchad-
zajlcej operacii 53 pacientov (23,4 %), na-
kolko u dvoch pacientov sa vyskytla kom-
bindcia dvoch priznakov. Celkove bol
neurodeficit zaznamenany pred lie¢bou
gama nozom u 134 pacientov (59,3 %),
epilepsia u 32 pacientov (14,2 %), 60 pa-
cientov bolo asymptomatickych (26,5 %).
Bolesti hlavy boli zaznamenané u 138 pa-
cientov. U jedného pacienta sa mohlo vy-
skytnut naraz aj niekolko symptémov
(tab. 1). Mnohopocetné meningedmy boli
zistené u 15 pacientov.

Sestdesiat sedem pacientov (29,6 %)
podstupilo operaciu 2—132 mesiacov pred
stereotaktickym vykonom. U pacientov,
u ktorych nebola k dispozicii histologicka
verifikdcia, bola diagnéza meningedmu
stanovend na zaklade typickych radio-
logickych charakteristik. Sest pacientov
podstupilo pred stereotaktickym vyko-
nom radioterapiu. Stereotakticky radio-
chirurgicky vykon bol primdrnou lie¢bou
u 159 pacientov (70,3 %) sledovaného
suboru. Tlak na opticku drédhu bol pozoro-
vany v 30 pripadoch (12 %) a tlak na moz-
govy kmen u 45 (18 %) meningedmov.
Perifokalny edém bol zisteny u 11 (4,9 %)
pacientov. U 10 (4,4 %) pacientov s me-
ningedmom $iriacim sa do zadnej a stred-
nej jamy lebecnej bol radiochirurgicky
vykon rozdeleny na dve casti, ked ako
prva bola oZiarend cast v kritickejsej ob-
lasti a nasledne o pol roka bola oZiarena
druha cast tumoru.

Stereotakticky ram bol nasadeny v lokal-
nej anestéze po premedikécii. Radiochirur-
gicky vykon bol realizovany Leksellovym
gama nozom (model B, Elekta Instruments
AB, Svédsko). Zameranie bolo na podklade
CTu64 (25,7 %) meningedmov a na pod-
klade MR u 185 (74,3 %). Objem tumoru
bol v rozmedzi od 0,1 do 44,9 cm3, me-
didn 4,37 cm3, priemer 5,9 cm3. Dévka na
okraj tumoru bola v rozmedzi 6,5-24 Gy,
median 12,9 Gy (okrajovéa izododza, t.j. re-
feren¢na izoddza okolo planovacieho
cielového objemu, bola medzi 40-90 %,
median 50 %). Maximalna davka sa pohy-
bovala medzi 13-45 Gy, median 24 Gy.

Desat premennych bolo analyzovanych
v snahe ndjst vplyv roznych faktorov radio-
chirurgickej liecby. Premenné nezavislé na
liecbe boli pohlavie, vek, predchddzajica
operécia, perifokalny edém pred liecbou,
objem meningedmu a jeho lokalizécia (na
konvexite alebo na lebecnej baze). Pre-
menné suvisiace s liecbou boli maximalna
davka a ddvka na okraj meningedmu. Pat
dejov bolo analyzovanych za Gcelom zis-
tenia ich vztahu ku analyzovanym fakto-
rom: regresia a progresia tumoru, vyvoj
perifokdlneho edému, zhorsenie a Uprava
neurologického deficitu.

Univariacna analyza bola realizovana
pouzitim Kaplan-Meierovho Statistického
testu log rank. V multivariacnej analyze
bola pouzitd Coxova regresia (Cox pro-
portional hazards model with backward
stepwise conditional likelihood ratio).
Vsetky analyzy boli realizované pomocou
software SPSS verzia 13.0 a 16.0 (SPSS
Inc., USA). Premenné so Statisticky signi-
fikantnymi hodnotami (p < 0,05) v mini-
malne dvoch statistickych testoch boli po-
vazované za mozné rizikové faktory pre
sledované deje (tab. 2).

Vysledky

Zo sUboru 226 pacientov boli pre ana-
lyzu dostupné udaje 217 pacientov
a 239 meningedmov. Sledovanie dlhsie
ako 120 mesiacov malo 81 pacientov.
U 10 pacientov boli kontrolné vySetrenia
ukoncené pre stabilizovany stav a vysoky
vek. Doba sledovania bola 1-168, median
96 mesiacov. Dvadsiati piati (11,5 %) pa-
cienti zomreli v priebehu sledovania, dvaja
z nich pre progresiu perifokdlneho edému
u parasagitdlneho meningedmu, ostatnf{
bez suvislosti s meningeémom.

Kontrola rastu tumoru bola dosiahnutd
po 10 rokoch podla Kaplan-Meierovej krivky
u 94,7 % liecenych pacientov (graf 1).
Objem tumoru regredoval v 163 pri-
padoch (68,2 %), zostal stabilizovany
u 70 (29,3 %) a progredoval u 6 (2,5 %)
pacientov. Klinické zlepSenie bolo zazna-
menané u 89 (41 %) pacientov. Zlepse-
nie bolesti hlavy udavalo 99 pacientov.
Prehlad zlepSenych symptémov je v tab. 1
(u jedného pacienta mohlo dojst k zlepse-
niu viacerych symptémov).

Postiradiacny edém sa vyskytol
u 40 (18,4 %) pacientov, 1-21, median
7 mesiacov po liecbe. U 24 (11,1 %) pa-
cientov bol symptomaticky. Kortikoidy boli
poddvané 19 pacientom. U pacientov,
ktorych zhorSenie priznakov neobtaZo-
valo alebo u asymptomatickych pacientov
s radiologickymi zndmkami edému, tento
nebol medikamentdzne lieceny. U dalsich
6 (2,8 %) pacientov bolo pozorované kli-
nické zhorsenie bez radiologickych zndmok
edému (tab. 3). U 16 (7,4 %) pacientov sa
klinické priznaky upravili, u 14 (6,4 %) pa-
cientov pri kontrolach pretrvavali.

Intratumoralny edém sa vyvinul u dvoch
pacientov, velkost tumoru sa zvac-
Sila v priebehu 12 mesiacov a nasledne
sa zmensila v priebehu 30 mesiacov po
liecbe. Styria pacienti absolvovali nasledne
dalsiu liecbu gama noZom pre nérast
tumoru, tri pacientky podstupili operacné
rieSenie, jedna z nich napriek zmenseniu
tumoru po lie¢be gama nozom.

Diskusia

Vysledok lie¢by meningedmov je mozné
zhodnotit relevantne len v dostato¢ne
dlhom ¢asovom horizonte, preto sme ana-
lyzovali skupinu pacientov lie¢enych pred
10 a viac rokmi (obr. 1). Kontrola rastu
meningedmu po 10 rokoch od liecby je
94,7 %, ¢o je v sulade s predchadzajucim
vysledkom kontroly rastu tumoru po pia-
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tich rokoch (97,9 %), ktora bola publiko-
vanar. 2007 [14].

V nasej studii sme sa sustredili na fak-
tory ovplyvriujuce kontrolu rastu tumoru
z dlhodobého hladiska, ako aj na identifi-
kdciu rizikovych faktorov liecby.

Maximalna davka a davka

na okraj nadoru

Optimalna davka pre liecbu meninge-
omu je stale predmetom diskusie. Sku-
pina analyzovanych pacientov bola lie-
¢end v obdobi od 1992-1997; v tom case
neboli k dispozicii dlhodobé vysledky ra-
diochirurgickej liecby meningedmov, o
odraZaju aj udaje: davka na okraj tumoru
bola volenad medzi 6,5-24 Gy (nizka okra-
jova davka 6,5 Gy bola aplikovand u pa-
cientky s predchadzajucou radioterapiou

— okrajova davka predstavuje v réadiotera-
pii uzivand formuldciu davka na referen-
¢nej izoddze). V nasej studii bolo zistené,
Ze k regresii doslo castejsie v skupine me-
ningeémov liecenych davkou v maxime
vysSou ako 22 Gy. Pretoze okrajova davka
bola volena najcastejsie na 50% izoddzu,
s ohladom na nase vysledky by pre dosia-
hnutie kontroly nadoru, resp. jeho regre-
siu, mala byt volena okrajova davka mini-
malne 12 Gy.

Jednym z limitujucich aspektov radiochi-
rurgie je kontakt alebo kompresia optickej
drahy liecenou léziou. Okrajova davka niz-
Sia ako 12 Gy je aplikovana len v pripade,
Ze lieceny meningedm komprimuje opticku
drahu (obr. 2). V tychto pripadoch by maxi-
malna davka na optické nervy a chiazmu ne-
mala prekrocit 8 Gy pri jednorazovom ozia-

b

-
Ll
bR Al

Obr. 1. MR skeny 53-ro¢ného muza s intra- a parasellarnym meningeémom.

a) Axidlny rez v T1 vazeni po aplikacii Gd pred liecbou LGN.

b) Koronarny rez v T1 vazeni po aplikacii Gd pred liecbou.

) Axidlny rez v T1 vazeni po aplikacii Gd 10 rokov po liecbe. Zndmky zmen3senia
tumoru so zmensenim tlaku na mozgovy kmen a lavy spankovy lalok.

d) Korondrny rez v T1 vazeni po aplikacii Gd 10 rokov po liecbe. Zmen3senie tumoru
s oddialenim okrajov meningeému od chiazmy. Klinicky Uprava trigeminalnych

symptomov.

reni. Dosledky iradidcie optického traktu sa
mozu prejavit v dlhSom ¢asovom horizonte,
a preto je na mieste dodrZziavanie redukova-
nej davky na okraj tumoru — 8 Gy na Usek
v kontakte s optickou drdhou [23,24].

Riziko vzniku perifokdlneho edému
a zhorsenie neurologického deficitu bolo
signifikantne vyssie pre skupiny pacientov
liecenych maximalnymi davkami vyssimi ako
30 Gy. Vyssie riziko vzniku edému bolo tiez
zistené v skupine pacientov liecenych okra-
jovymi davkami vyssimi ako 16 Gy.

V zhode s tymito Udajmi sucasny lie-
Cebny protokol predpisuje pre menin-
gedm okrajovu davku 12—15 Gy. Podobnd
stratégia bola publikovand Kondziolkom
[15]; okrajové davky nad 15 Gy nepri-
niesli lepsiu kontrolu rastu tumoru, zaro-
veri vdak zvysili riziko komplikacii po vy-
kone. Optimalny median okrajovej davky
13-14 Gy bol doporuceny aj dalsimi au-
tormi [16,25,26].

Objem nadoru

V nasej predchadzajucej studii (s medi-
dnom sledovania 5 rokov) bol signifi-
kantny ndrast komplikacii po liecbe me-
ningedmov vacsich ako 10 cm3 [14].
Vysledky sucasnej analyzy ukazuju signifi-
kantny ndrast rizika vyskytu edému uz pre
objem vacsi ako 5 cm3. Tomu zrejme zod-
poveda aj zistenie, Ze u pacientov s ob-
jemom meningedémov vacsim ako 5 cm3
doslo k castejSiemu zhorseniu neurologic-
kého deficitu.

U pacientov s mensimi tumormi je
mensie riziko komplikacii liecby, ako
aj vyssia Sanca kontroly rastu tumoru.
Objem tumoru vacsi ako 10 cm3 bol tiez
identifikovany ako signifikatny faktor pre
skratenie intervalu bez progresie ochore-
nia [11]. Pre neurochirurga zvazujuceho
moznost liecby gama noZom je praktic-
kejSie indikacné kritérium zaloZené na
priemere tumoru, nakolko objem v cm3
nie je vZzdy lahké odhadnut, pokial nie je
odmerany, zvlast u meningedmov s ne-
pravidelnym tvarom. Z praktického hla-
diska je preto uZito¢né si uvedomit, Ze
tumor tvaru gule s priemerom 1 cm
ma objem 0,52 ¢cm3, s priemerom 2 cm
objem 4,19 cm3 a s priemerom 3 ¢cm az
14,12 cm3.

Pohlavie a vek pacientov

U liecenych muzov bolo vacsie riziko néra-
stu objemu tumoru, ale tieZ vacsia Sanca
na zmensenie tumoru, ¢o svedci o bio-
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logicky aktivnejSich nddoroch u muZov.
Nasa predchadzajuca studia, ako aj iné
publikované Studie, potvrdzuju, Zze muZi
maju vyssie riziko ndrastu tumoru po radi-
ochirurgickej liecbe [11,14,29].

Zaujimavym zistenim bola S3tatis-
ticky vyznamne vysSia Sanca na zmen-
Senie tumoru u pacientov mladsich ako
40 rokov. Nélez sa da vysvetlit faktom, Ze
meningedmy u starsich pacientov obsa-
huju viac kalcifikatov, a preto zmensenie
objemu tumoru po radiochirurgickom vy-
kone nie je také vyrazné. Mladsi pacienti
maju vyssie percento agresivnych menin-
gedmov, ktoré vyZzaduju operacné rieSe-
nie, a tito pacienti maju aj vyssie riziko re-
cidivy meningedému [22].

Operacia pred liecbou

Leksellovym gama noZzom

Sestdesiat sedem (29,6 %) pacientov
analyzovaného suboru podstupilo ope-
racné rieSenie meningedmu pred radio-
chirurgickym vykonom. Vysledky sucasnej
studie potvrdili, Ze riziko narastu po radi-
ochirurgickej liecbe je vyssie u pacientov,
ktori podstupili operaciu pred radiochirur-
gickym vykonom. Toto zistenie mozno vy-
svetlit vacSou agresivitou tumorov, ktoré
vyzadovali resekciu ako prvu lie¢ebnd mo-
dalitu. Meningedmy, ktoré boli reseko-
vané, maju tieZ nizsie riziko vzniku edému
po oZiareni gama nozom. Tento ndlez
mozno vysvetlit prerusenim pidlneho roz-
hrania, ktoré umoZznuje prenikanie VEGF
(vascular endothelial growth factor)
a ostatnych mediatorov edému do prilah-
lého mozgového tkaniva [1-3,30,31].

Perifokalny edém po liecbe
Leksellovym gama nozom
Perifokdlny edém sa vyskytuje u 40-60 %
meningedmov a zavisi od typu arterial-
neho krvného zéasobenia (pidlne cievne
zasobenie), ako aj expresie VEGF. Sa-
motny VEGF mdze mat vyznamnejsiu
Ulohu pri raste meningedmu a vzniku pe-
rifokdlneho edému ako jeho velkost a lo-
kalizacia [1-3,30,31]. Meningedmy s pe-
rifokdlnym edémom su v prvom kroku
indikované na resek¢ny vykon. Radiochi-
rurgicky vykon sam o sebe moze induko-
vat perifokalny edém, a zhorsit tak klinicky
stav. Edém pred liecbou bol v sledovanom
subore pritomny len u 11 (4,9 %) pacien-
tov nasho suboru. Postiradiacny edém sa
vyskytol u 40 pacientov (18,4 %), 1-21,
median 7 mesiacov po liecbe. Bol sympto-

Obr. 2. MR skeny 55-ro¢nej zeny, rok po resekcii intra- a parasellarneho

meningedmu.

a) Koronarny rez v T1 vazeni po aplikacii Gd pred lie¢cbou LGN. Zjavna dislokécia a. ca-
rotis interna vlavo, kontakt s optickou chiazmou.

b) Koronarny rez v T1 vazeni po aplikacii Gd, stav 8 rokov po lie¢cbe LGN. Zjavné
zmen3enie meningedmu s oddialenim jeho okrajov od chiazmy.

maticky u 24 (11 %) pacientov. U zvys-
nych 16 pacientov bol edém pritomny na
MR skenoch, bez klinickej symptomatolo-
gie. Priznaky edému vymizli do 48 mesia-
cov. Vysledky nasej studie ukazali, Ze Sta-
tisticky vyssie riziko perifokalneho edému
po lie¢cbe bolo u pacientov, u ktorych
maximalna ddvka bola vyssia ako 30 Gy
a davka na okraj vyssia ako 16 Gy. Peri-
fokalny edém pred radiochirurgickym vy-
konom bol dalsim rizikovym faktorom pre
postiradiacné zhorsenie klinického stavu.

Statisticky signifikantne vy3sie riziko pre
vznik postiradia¢ného edému bolo zistené
u tumorov vacsich ako 5 cm3, u pacien-
tov mladsich ako 40 rokov a starsich viac
ako 60 rokov. Vyssie riziko mali tiez pa-
cienti, ktori neabsolvovali predchddzajuci
operacny vykon.

Intratumorélny edém je fenomén zvac-
Senia objemu po rddiochirurgickom vy-
kone, ako dbésledok postiradiacnych
zmien vnutri tumoru. Inicidlne dochadza
k zvacseniu velkosti tumoru, s naslednym
zmensenim jeho velkosti. Intratumoralny
edém sme zistili u dvoch nasich pacien-
tiek. V oboch pripadoch bola tadto kom-
plikdcia navodena prilis vysokou davkou,
ktort po analyze nasich skusenosti uz ne-
aplikujeme. Je dolezité vediet o existencii
moznosti intratumoralneho edému, na-
kolko méZze byt povaZzovany nespravne za
progresiu ochorenia. Nasledne méze byt
indikovana zbytocna operacia. Intratumo-
ralny edém nastupuje zvycajne v skorej
postiradiac¢nej faze, do 24 mesiacov po

vykone, zatial ¢o narast meningedmu ako
pomaly rasticeho tumoru mozno zistit po
dvoch rokoch od liecby a neskér. V pri-
pade objavenia sa symptémov su poda-
vané kortikoidy.

Neziaduce ucinky liecby
Leksellovym gama noZzom

NezZiaduce ucinky lie¢by gama noZzom su
vo vacsine pripadov docasné a vyskytuju
sa v 3-13 % pacientov. Trvalé nasledky
s popisované u 1-7 % liecenych pacien-
tov[10,11,16,17,20,21,23,25-28,32,33].
V skupine sledovanych pacientov doslo ku
zhorseniu po radiochirurgickom vykone
u 30 (13,8 %) pacientov (tab. 3) a trvalé
nasledky zostali 14 (6,4 %) pacientom.

V analyzovanej skupine pacientov bolo ri-
ziko postiradiacnych komplikacii najvyssie
u pacientov mladsich ako 40 rokov. Vyssie
riziko komplikaci bolo tiez zistené v skupine
pacientov, ktorych tumory boli vacsie ako
5 cm3 (p = 0,021 log rank, p = 0,004 Cox),
a u pacientov lie¢enych maximalnou dav-
kou vy33ou ako 30 Gy (p = 0,023 log rank).
Na zniZenie rizika komplikécii Roche [18]
odportca zohladnit nielen limit do 3 cm
v priemere, ale aj lokalizaciu, vztah ku moz-
govému kmeriu, ku zasobujucim cievam
a perforatorom.

Parasagitalne meningedmy su spojené so
zvysenym rizikom radiochirurgickej liecby,
¢o potvrdila aj nasa studia [34-37]. Dvaja
pacienti nasej studie, ktori zomreli na pro-
gresiu edému, mali tieZz parasagitalny me-
ningedém. V prvom pripade sa jednalo
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0 52-ro¢nu Zenu s meningedmom o prie-
mere 32 mm, ktord z ndboZenskych dévo-
dov odmietla resekciu nadoru. Bola pla-
novand radiochirurgicka liecba vo dvoch
dobéch s odstupom pol roka. Edém na-
stupil Styry mesiace po oziareni polovice na-
doru. K druhej dobe uz nedoslo, pretoze
klinicky stav sa progresivne horsil. Druhy
pacient, 77-ro¢ny muz, mal parasagitalny
meningedm $iriaci sa do oboch hemisfér,
objem tumoru bol 23,5 cm3. Vzhladom na
vek a zdravotny stav priamy vykon nebol
mozny. Meningedm bol oziareny dvojfa-
zovo v rozpati 6 mesiacov. Edém nastupil
3 mesiace po druhom radiochirurgickom
vykone, zdravotny stav pacienta sa progre-
sivne zhorsoval pre edém oboch hemisfér.

Riziko poradiacnych komplikacif u menin-
gedmov lokalizovanych na lebec¢nej bazy je
oproti ostatnym lokalizacidm signifikantne
nizsie (graf 2).

Klinické zlepsenie po liecbe
Leksellovym gama nozom

Analyzou nasho suboru sme zistili klinické
zlepsenie u 89 (41 %) pacientov. Toto
moZe byt spbsobené samotnou lie¢bou
gama nozom, ako aj rehabilitaciou, kedZe
urcité percento pacientov sa nachadzalo
vo faze progresivneho zlepsovania po pri-
amom operacnom vykone. Toto potvrdzuju
vysledky, podla ktorych doslo ku klinickému
Zlep3eniu u pacientov, ktori predtym absol-
vovali operacny vykon vo viac ako polovici
pripadov (50,8 %), zatial ¢o v skupine pa-
cientov liecenych radiochirurgiou ako prvou
metddou to bolo len 36,5 %. Rozdiel spo-
Civa tieZ v tom, Ze pacienti, ktori absolvuju
liecbu gama noZzom ako prvy, boli v nasej
studii klinicky asymptomaticki (aj napriek
narastu tumoru na MR) aZ v 43,4 %, za-
tial ¢o u operovanych pacientov boli klinicky
asymptomaticki len v 5,9 %.

U meningedmov lebecnej bazy bola zis-
tena Statisticky vyznamne vyssia Sanca na
zlepSenie klinickych priznakov napriek
faktu, Ze radiochirurgickd liecba ako prva
modalita bola aplikovana u 66 % pacien-
tov. Neurologicky deficit sa zlepsil u 63 %.
Podobné vysledky ohladom klinického
zlep3enia u pacientov liecenych inicidlne
radiochirurgiou uvadzaju aj iné Studie
[21,27]. Zlep3enie je v tomto pripade pripi-
sované zmenseniu objemu meningedmu,
¢o v oblasti lebecnej bazy v blizkosti hla-
vovych nervov zmensuje tlak na ne, ako aj
zniZzenej koncentracii somatostatinovych
receptorov pritomnych na bunkach menin-

gedmu [15-17]. V publikovanych studiach
sa zlepsenie klinického stavu uddva medzi
21-33 % [10,12,16,18,27,31].

Indikacia radiochirurgickej liecby
Neexistuje jeden vseobecny protokol pre
liecbu meningeémov. Rozhodnutie o lie-
¢ebnom postupe musi zohladnit velkost
a lokalizaciu meningedému, ako aj vek
a klinicky stav pacienta. Castokrét je naj-
lepsi multimodalny pristup.

Kandidati na lie¢bu Leksellovym gama
nozom ako prvou modalitou su pacienti
s meningedmami lebecnej bazy, s velkos-
tou do 3 cm v priemere, event. do 10 cm3
objemu. Dalej su to starsi pacienti a pa-
cienti, pre ktorych by celkova anestézia
a dlhy operacny vykon boli prili rizikové.
Dal3ia skupina kandidatov pre radiochi-
rurgicky vykon su pacienti po resek¢nom
vykone, pri ktorom bol ponechany zvy-
Sok nddoru v blizkosti dblezitych Struktur,
vzhladom na riziko progresie rezidua [38].
Radiochirurgicky vykon je mozné indiko-
vat aj u konvexitarnych meningedmov,
v pripade vyskytu perifokdlneho edému,
resp. pri objeme va¢som ako 10 cm3,

vtedy je ale treba pamatat na zvysené ri-
ziko liecby a v tomto smere informovat
pacienta a zvazit pripadné rizika alterna-
tivnej liecby [15,25]. Zvolena by mala byt
moznost s najnizsim moznym rizikom ne-
Ziaducich ucinkov, pretoze pooperacny
deficit ma dopad nielen na Zivot pacienta,
ale aj jeho okolie [38].

Zaver

Z analyzy skupiny pacientov s 10-ro¢nym
odstupom od liecby a medianom sledo-
vania 96 mesiacov vyplyva, Ze stereotak-
tickd radiochirurgia je bezpec¢nou a efek-
tivnou metédou liecby meningedmov.
Kontrola rastu tumoru po desiatich ro-
koch je 94,7 %, s docasnou morbiditou
13,8 % a trvalou morbiditou 6,4 %. Roz-
hodnutie o najoptimalnejsej liecbe me-
ningedmu, resp. o slede jednotlivych lie-
¢ebnych modalit by malo byt u kazdého
pacienta individualne.
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