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OZET
Amag: Rezidi ve/ veya niiks hipofiz adenomlariin tedavisinde stereotaktik radyocerrahi alternatif bir tedavi
secenegidir. Bu yazida klinigimizde Cyberknife® stereotaktik radyocerrahi (SRC) uyguladigimiz hipofiz
adenomlu hastalarin tedaviye yanitlarinin degerlendirilmesi amaglanmustir.
Yontemler: Dr. A.Y. Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Kliniginde, Ocak
2010- Haziran 2013 tarihleri arasinda besi fonksiyonel ve ikisi non-fonksiyonel olmak iizere toplamda yedi
hipofiz adenomlu olguya SRC uygulandi. Olgularda ortanca yas 36 (aralik, 30-60) ve olgularin %71’i (n=5)
erkek idi. Hemofili hastaligi olan bir hasta digsindaki tim olgulara cerrahi uygulanmis idi. Fonksiyonel adenomlu
dort olgu medikal tedaviye yanitsiz idi ve yinelemis tiimorlerinin olmasi nedeni ile radyocerrahi karar1 alind1. Tki
olgu ise cerrahi sonrasi kalinti tiimor nedeni ile, bir olguda cerrahi yapilamadigi i¢in primer olarak SRC
uygulandi. Regete edilen ortanca doz, 22 Gy (aralik, 20-25 Gy), 3-5 fraksiyonda, ortanca %84 (aralik, %80-%93)
izodoz ile uygulandi.
Bulgular: Ortanca takip zamani 18 ay (aralik, 14-55 ay) idi. Bir olgu (non-fonksiyonel) 55 aylik izleminde
klinik ve radyolojik olarak tam yamt gosterirken, bir fonksiyonel hipofiz adenomlu olgu ise progrese oldu. Yedi
olgunun 6’sinda (%86) radyolojik olarak tiimor kontroli saglandi.
Sonug: Rezidii ve/ veya niiks hipofiz adenomlarinin tedavisinde stereotaktik radyocerrahi etkin ve glivenli bir
tedavi segenegi olabilir.
Anahtar Kelimeler: Cyberknife; Stereotaktik radyocerrahi; Hipofiz adenomu

ABSTRACT
Objective: Stereotactic radiosurgery is an alternative treatment option in recurrent or residual pituitary
adenomas. In this study, pituitary adenoma patients’ response to the stereotactic radiosurgery (SRS) with
Cyberknife® were evaluated.
Methods:, Totally 7 patients (5 functional and 2 non-functional adenoma) with pituitary adenomas underwent
SRS in Dr. A.Y. Ankara Oncology Training and Research Hospital from January 2010 to June 2013. Median age
was 36 (range, 30-60) and 71% of cases (n=5) were male. Surgery was applied to all patients except one who has
hemophilia. SRS was applied to 4 cases with recurrent functioning adenomas that unresponsive to medical
treatment,. Radiosurgery were performed in two cases due to residual tumor after surgery and one case that
surgery cannot be done. The median prescribed dose was 22 Gy (range, 20-25 Gy), in 3 and 5 fractions, with
median 84% isodose line (range, 80%-93%).
Results: The median follow-up time was 18 months (14 to 55 months). One patient (non-functioning pituitary
adenoma) showed clinical and radiological complete response after 55 months follow-up. One patient with a
functioning pituitary adenoma was progressing. In 6 of the seven patients (86%) radiological tumor control were
achieved.
Conclusion: Stereotactic radiosurgery may be a safe and effective treatment option in the treatment of recurrent
or residual pituitary adenomas.
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Hipofiz adenomlar1 primer beyin tiimorlerin %
10-20 kadarim olusturan iyi huylu tiimérlerdir.
Hipofiz adenomlari, fonksiyonel ve non-
fonksiyonel olmak {izere iki gruba ayrilir.
Fonksiyonel hipofiz adenomlari; prolaktin (en
sik), GH (biiytime hormonu), TSH (Tiroid
stimule edici hormon) ACTH (adrenokorti-
kotropin hormonu), salgilayan tiimorlerdir.
Non-fonksiyonel hipofiz adenomlar1 ise aktif
olarak hormon salgilamazlar (1-4).

Hipofiz adenomlar1 ¢evre dokulara
bast etkisi yaptig1 icin veya asirt hormon
salimmmina bagli olarak semptom veren
timorlerdir (4). Prolaktin salgilayan hipofiz
adenomlarinda ilk tedavi segenegi medikal
iken (dopamin agonistleri) diger tiim hipofiz
adenomlarinda  esas  tedavi  cerrahidir.
Yinelemis veya kalinti hipofiz adenomlarinda
ise radyoterapi uygulanabilir (1-3).

Stereotaktik ~ radyocerrahi  (SRC)
yayginligr giderek artan ve iyi tiimor lokal
kontrol saglayan alternatif bir tedavi seklidir.
Gecmiste bu tir olgulara konvansiyonel
radyoterapi uygulanirken giiniimiizde optik
sinir, optik kiazma ve beyin sap1 gibi risk
altindaki organlara (OAR) yakinligindan
dolay1 SRC uygulanimi artmistir (5). SRC
teknigi yogunluk ayarl radyoterapi (YART) ve
konformal radyoterapiye gore normal dokulari
cok az icerir. Cyberknife SRC ile tedavi
esnasinda  gorlintiller almarak tedavinin
dogrulugu ve gilivenilirliginden emin olunur.
Bu nedenle SRC konvansiyonel radyoterapiden
daha giivenilirdir (5). Aym zamanda
hipofraksiyonasyon ile tiimdrde biyolojik
esdeger doz (BED) olarak daha yiiksek ve
etkin dozlara ¢ikilabilmektedir.  Hipofiz
adenomlarina SRC uygulanmasindaki amag,
optik kiazma ve beyin sap1 gibi kritik yapilar
daha iyi korumak, adenomun biiyiimesini
kontrol altina almak ve hormon sekresyonunu
durdurmaktir (6-8).

Bu yazida  klinigimizde @ SRC
uyguladigimiz  hipofiz adenomlu hastalarin
tedavi yanitlariin degerlendirilmesi amag-
lanmustir.

Materyal ve Metod
Dr. AY. Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma

Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Kliniginde,
Ocak 2010- Haziran 2013 tarihleri arasinda
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besi fonksiyonel ve ikisi non-fonksiyonel
olmak tizere toplamda yedi hipofiz adenomlu
olguya SRC uyguland:.

SRC klinigimizde bulunan
CyberKnife® (Accuray In corporated, Sunny-
vale, CA) cihaz1 ile uygulandi. Kisiye ozel
termoplastik maske ile hasta stabilizasyonu
saglanarak kesit kalmligit 1.5 mm olan
kontrastli planlama bilgisayarli tomografi (BT)
cekildi. Manyetik rezonans goriintiileri (MRG)
ve BT goriintiileri kullanilarak fiizyon yapildi.
MRG kontrast tutan lezyon gros timdr voliim
(GTV), GTV’ye 1 mm emniyet marjini
verilerek planlanan hedef volim (PTV)
olusturuldu. Olgulara ilk bagvurularinda ve
altisar ay arayla yapilan her kontrollerinde
gérme muayenesi, norolojik muayene yapildi.

Bulgular

Olgularda ortanca yas 36 (aralik 30-60) ve
olgularm %71’ (n=5) erkek cinsiyet idi.
Hemofili hastaligi olan bir hasta digindaki tiim
olgulara cerrahi uygulanmig idi. Fonksiyonel
adenomlu dort olgu medikal tedaviye yanitsiz
idi ve yinelemis tiimdrlerinin olmasi nedeni ile
radyocerrahi karari alindi. Iki olgu ise cerrahi
sonrasi kalinti timo6r nedeni ile, bir olguda
cerrahi yapilamadigi i¢in primer olarak SRC
uygulandi. Olgularin hepsinde bas agrisi, bag
donmesi, géormede bozulma, akromegali gibi
bagvuru sikayetleri mevcuttu. Fonksiyonel
hipofiz adenomlu bes olgunun ii¢li biiyiime
hormonu, biri ACTH, digeri ise prolaktin
salgilamakta idi.

Stereotaktik radyocerrahi; regete edilen
ortanca doz, 22 Gy (aralik, 20-25 Gy), 3-5
fraksiyonda, ortanca % 84 (aralik 80-93)
izodoz ile uygulandi. Sadece bir olguda 3
fraksiyonda 22 Gy regete edilitken diger
olgularda 5 fraksiyonda 20 Gy (3 olgu) veya
25 Gy (3 olgu) recete edildi. Tedavi edilen
timor voliimii ortanca; 4 cc (aralik, 2- 8.3 cc);
ortanca 1s1n sayisi 123 (aralik, 69-186); ortanca
konformite index (CI) 1.2 (aralik 1.1- 1.5);
ortanca kiazma maksimum dozu; 1840 cGy
(aralik, 1660-1980 cGy), ortanca beyin sapi
maksimum dozu; 1680 c¢Gy (aralik, 950-1900
cGy) idi. Tedavi parametreleri Tablo 1’de
belirtilmistir. Higbir olguda akut komplikasyon
gelismedi.

Olgularimizin ortanca takip zamani 18
ay (aralik, 14-55 ay) idi. Bir olgu (non-
fonksiyone) 55 aylik izleminde klinik ve
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radyolojik olarak tam yanit gosterirken, bir
fonksiyonel hipofiz adenomlu olgu ise
progrese oldu. Yedi olgunun 6’sinda (% 86)
timor kontrolu saglandi. Son kontroliinde
géorme ve ndrolojik muayeneleri yapilan
olgularimizda ge¢ komplikasyon goriilmedi.
Sekil 1°de bir olgumuzun cyberknife
plan goriintiisii ve izodoz egrisi verilmistir.
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Tablo 1: Tedavi parametreleri
Tedavi parametreleri | Ortanca Arahk
Regete edilen doz (Gy) | 22 20-25
Fraksiyon sayisi 5 3-5
PTV (cc) 4 2-8.3
CI (konformite indeks) | 1.2 11-15
Isin sayis1 123 69- 186
Optik kiazma 1840 1660- 1980
maksimum dozu (cGy)
Beyin sap1 maksimum | 1680 950- 1900
dozu (cGy)

Sekil 1: Hipofiz adenomlu bir olgumuzun cyberknife plan goriintiisii ve izodoz egrisi

Tartisma

SRC, hipofiz adenomlarinda c¢evre dokularin
korunarak minimum ndrolojik komplikasyon
ve yiksek basar1 oranlart ile timor
kontroliiniin saglandig1 tedavi secenegidir (6-
8). Ozellikle cerrahi ile ¢ikarilamayan veya
yenilemis hipofiz adenomlarinda SRC’nin
onemli yeri vardir (3).

Optik sinir veya kiazmaya 3mm’den
daha yakin lezyonlarda hipofraksiyone SRC
tercih edilmektedir. Hipofraksiyone SRC’de,
tek fraksiyonda uygulanan SRC’ye gore
giinliik fraksiyon dozu daha az olmasindan
dolay1 gec yan etkilere daha duyarli olan optik
kiazma ve beyin sap1 daha iyi korunur. Tek
fraksiyonda 8 veya 10 Gy olarak uygulanan
radyocerrahi, optik sinir ve kiazmaya 3 mm
veya 5 mm’den daha uzak ve kigik
lezyonlarda tercih edilebilir (5,7,9).

SRC uygulanan hipofiz adenomlu 100
olgu ile yapilan bir retrospektif calismada 3
yillik genel sagkalim ve lokal kontrol oranlar
sirast ile %98, %98 idi. SRC sonras1 bir olguda
gormede bozulma, 3 olguda semptomatik
hipopituritiazm goriilmiistiir. SRC ile recete
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edilen dozlar ya 21 Gy/ 3 fraksiyon yada 25
Gy/ 5 fraksiyon idi Bu dozlarla etkin ve
giivenilir bir tedavi yapildigini ¢alismalarinda
bildirmislerdir (5). Bizim g¢alismamizin hasta
sayist ve takip siiresi yetersiz olmasina karsin
komplikasyon gelismeksizin radyolojik olarak
iyi tiimor kontrolii (%86) saglandi.

Perikiazmatik  hipofiz ~ adenomlu
hastalarin ~ erken  donem  sonuglarnin
incelendigi bir ¢alismada uygulanan 25 Gy/ 5
fraksiyonun etkin ve giivenilir bir doz oldugu
bildirilmistir. Go6rme bozuklugu olan 5
hastanin goérmesi stabil kalirken 3 hastanin ise
gormesi diizelmis ve hicbir hastada goérmede
bozulma olmamistir (9). Bizim g¢alismamizda
da 3 olguda 25 Gy/ 5 fraksiyon tedavi
uygulandi ve higbir hastamizda goérme
bozulmamustir.

Cyberknife ile SRC uygulanan 66 hipofiz
adenomlu hasta ile yapilan ¢alismada timor
kontrol oram1 %92 olarak bildirilmistir. Iki
olguda tedavi sonrasinda gormede bozulma
goriilmistiir (3). Gammaknife ile SRS sonrast
timor  kontrol  oranlart %93  olarak
bildirilmistir (10). Literatirde SRC sonrasi
timoér kontrol oranlar1 %90 {izerindedir
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(3,5,10). Bizim galismamizda bir olgu harig
tiim olgularda radyolojik olarak tiimor kontrolii
sagland1 (%86). Ancak hasta sayisinin ¢ok az
olmas1 ve takip siiresinin yetersiz olmasi
caligmanin olumsuz yonlerini olusturmaktadir.
Ayrica galismamizda SRC’ye radyolojik yanit
degerlendirilmis olup, endokrinolojik deger-
lendirme  endokrinoloji  polikliniklerinde
yapildigi igin SRC’ye hormonal yanit
degerlendirilememistir.

Original Article

Sonug¢

Rezidii ve/veya niiks hipofiz adenomlarinin
tedavisinde SRC etkin ve giivenli bir tedavi
secenegi olabilir. Tedavi sonuglarint etkin
degerlendirmek igin daha uzun siireli takibe ve
daha ¢ok hasta sayisina ihtiya¢ bulunmaktadir.
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