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Hypofyzarni adenomy — kam smeiuje lécha
na pocatku 21. stoleti?
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Souhrn: V é¢bé hypofyzarnich adenomu obvykle kombinujeme troji druh [é¢by: neurochirurgickou, radiaéni a medikamentdzni. Vyjimkou jsou

prolaktinomy s pfevazujici lécbou medikamentézni. Nemocné s akromegalif diagnostikujeme obvykle pozdé, takze velkd ¢ast neurochirurgic-
kych vykonl neodstrani adenom zcela. Rezidua nechavame ozafit Leksellovym gama nozem a do efektu lé¢ime dopaminergnimi agonisty, so-
matostatinovymi analogy ¢i blokatorem receptori riistového hormonu. U nemocnych s Cushingovou chorobou a u adenomd se sekreci TSH
postupujeme co do operace a p¥ipadného ozareni rezidua gama nozem stejné, do efektu ozareni pouzivime u Cushingovy choroby vétdinou
ketokonazol, metyrapon a kabergolin, u TSH produkujicich adenomt somatostatinova analoga. Afunkéni adenomy jsou citlivé na medika-

mentdzni lé¢bu méné casto. U agresivnich adenom a karcinom hypofyzy jsou zprévy o poutziti proautofagického cytostatika temozolamidu.

Kli¢ova slova: hypofyzarni adenomy - prolaktinomy - akromegalie - Cushingova choroba - adenomy se sekreci TSH - klinicky afunkéni
adenomy hypofyzy - lé¢ba

Pituitary adenomas — where is the treatment heading at the beginning of the 21st century?

Summary: To treat pituitary adenomas, three modes of treatment are usually combined: neurosurgery, radiation and pharmacological.
Prolactinomas are an exception with predominantly pharmacological management. Patients with acromegaly are usually diagnosed late and
thus many neurosurgeries fail to completely remove the adenoma. Any residual tumour tissue is usually irradiated with the Leksell Gamma
Knife, and dopamine agonists, somatostatine analogues or growth hormone receptor antagonists are used to normalize the hormonal hy-
persecretion until the complete effect of the radiation. The same surgical and Gamma Knife procedures are used in patients with the Cush-
ing’s disease and TSH-secreting adenomas. Ketoconazole, metyrapone and cabergoline are used until the radiation effect in the Cushing’s
disease is complete, similarly, somatostatine analogues are used in TSH-secreting adenomas. Nonfunctional adenomas are less responsive
to pharmacological treatment. Proautophagic cytostatic temozolamide has been used in aggressive pituitary adenomas and carcinomas.

Key words: pituitary adenomas - prolactinomas - acromegaly - Cushing’s diseases - TSH-secreting adenomas - clinically non-functional
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Uvod

Prevalence hypofyzarnich adenomd
v populaci se udava na 10-25%. Vét-
ginou se jednd o malé, nezvétdujici se
adenomy, které neinterferuji s fyziolo-
gii hypofyzy ani svou sekreci. Podle in-
terpolaci ze zahraniénich dat je v Ceské
republice asi 10 000 nemocnych s ade-
nomem hypofyzy, ktery je nutno lécit
[1]. V tomto pfehledu chceme upozor-
nit na soucasny vyvoj v terapii hypo-
fyzarnich adenomd a diskutovat nase
vlastni zkusenosti, které se vzdy nekryjf
s doporu¢ovanymi postupy.

Akromegalie
Mdme respektovat, ¢i nerespektovat re-
centn{ doporucené postupy pro lé¢bu
akromegalie?

V kvétnu roku 2009 [2] byly publiko-

M

vany nové doporucené postupy v lé¢bé
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akromegalie. V 1é¢bé prvé volby je do-
porucovana bud neurochirurgickd ope-
race, ¢i somatostatinovd analoga. Ope-
race viak jen tehdy, je-li moZno ocekdvat
Gspésné odstranéni adenomu, a soma-
tostatinova analoga v p¥ipadé, neni-li
p¥i neurochirurgickém vykonu nadéje
na kompletni odstranéni. Tato nadéje
je dana predeviim velikosti a lokalizacf
adenomu a ddle zkuSenosti (zkuseny
neurochirurg operuje alespori 50 hypo-
fyz za rok) a vybavenosti (endoskop, pe-
roperaéni magnetickd rezonance) pra-
covisté. Zkusené pracovidté odstran{
kompletné p¥i operaci 75% mikroade-
noml (adenomy s primérem men-
$im nez 10mm) a intraselarné lokalizo-
vanych makroadenomd [3]. Pokud se
véak adenom propaguje supraselarné,
klesd pocet kompletné odstranénych
adenomd na 40%, a pokud k tomu jiz

komprimuje i zrakovou drahu, tak na
pouhou 1/3. Nedosazitelnym mistem
pro neurochirurgy je kaverndézni sinus

Xy ’

pti paraselarnim Sifeni adenomu. Pre-
sto se na rozdil od doporucenych po-
stupli domnivame, Ze neurochirurgicky
vykon ma své opodstatnéni i v piipadé,
Ze pravdépodobnost kompletniho od-
stranéni nadoru je mala. Odstranéni na-
dorové masy totiz vyrazné zlepsuje efekt
nasledné medikamentdzni |é¢by i na-
sledného ozafeni adenomu. Zatimco
pred operaci se pohybovala Uspés-
nost |é¢by somatostatinovymi ana-
logy 42-45%, po operaci vzrostla na
78-88% [4,5]. Doporucujeme proto
neurochirurgicky vykon u nasich nemoc-
nych vzdy, s vyjimkou téch nemocnych,
pro které by byla operace velkou zatézi.

Dal3f rozdil oproti sou¢asnym dopo-
ru¢enym postuplm je pouziti Leksel-
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lova gama noZe. Ve svétovém pisem-
nictvi k nému panuje stale nedivéra.
Hlavni p¥i¢inou je predstava, Ze oza-
feni gama nozem musi vést k hypopi-
tuitarizmu, stejné jako konvenénf frak-
cionovand radioterapie [1]. To jsme se
domnivali dfive také, ale ukézali jsme,
Ze je to dusledek vysokych davek zaren(
na zdravou hypofyzu (vice nez 15 Gy)
v okoli adenomu a na distélni infundi-
bulum (vice nez 17 Gy) [6]. A tomu se
da pfi pouziti gama noze stejné dobte
vyhnout, jako se musime vyhnout p#i-
liSnému ozafeni zrakové drdhy (8 Gy)
¢i mozkového kmene (14 Gy). Proc
vlastné gama nozem nechdvdme ne-
mocné ozérit? Vzdyt medidn doby mezi
ozafenim a normalizaci hormonaln{
aktivity akromegalie poéitano jako nor-
malizace IGF | je plnych 54 mésict [7]?
Hlavni dvod je ten, Ze nemocné s hor-
monalné aktivni akromegalii musime
az do tzdravy lé¢it medikamentézné.
Bez ozafenf je to vlastné do konce zi-
vota. Ozafenim gama noze se tento
interval zkracuje na udany medidn
4,5 roku. Tim nejen zbavime nemoc-
ného nepfijemnosti [écby, ale Ize vypo-
¢itat, Ze pii 1é¢bé jednoho nemocného
tak usetfime v priiméru 12 000 000 K¢.

Jakou medikamentézni [é¢bu pouZi-
vame? | zde se v hierarchii pouziva-
nych 1ékd ponékud lisfime od doporu-
¢enych postupil. Pokousime se nejdFive
o |é¢bu dopaminergnim agonistou ka-
bergolinem, a to zejména u akromega-
lif s hladinou IGF | pod 750 ng/ml. Zde
je nadéje na dostatecny efekt kabergo-
linu asi u 30% nemocnych s akromega-
lif [8]. Pro nemocného je to lécba po-
hodlnd (obvykle bere tablety 2-3krat
tydné), pro zdravotnf pojistovny nejlev-
néjsi (priblizné 3 000 K¢ za mésic, proti
priblizné 30 000 K& u somatostatino-
vych analog a 130 000 K¢ u pegviso-
mantu). Teprve nedostateénd tcinnost
na kabergolin nas vede k aplikaci so-
matostatinovych analogli - oktreotidu
a lanreotidu. Je néjaky rozdil mezi
pouzitim téchto pripravki? Obecné Fe-
¢eno, pti vyhodnoceni metaanalyzy pu-
blikovanych vysledkd zadny rozdil zjis-
tén nebyl [9]. Podle jedné publikované

studie se zd4, Ze oktreotid LAR 20 mg
je ekvivalentni 90 mg lanreotidu auto-
gel [10]. V individudlnich pfipadech
mizZe v8ak nemocny reagovat lépe na
jeden nebo druhy pt¥ipravek. Je zaji-
mavé, Ze dosud presné nevime, v kolika
procentech jsou zminénd somatostati-
novd analoga udinnd: literdrni zpravy
se zde velmi lisi. Jednotliva sdéleni uda-
vaji i¢innost od 34% [11] aZ po 80%
[10] lécenych. Podle nasich zkusenosti
je to tcinek asi u 50% nemocnych na
zacdatku lé¢by, dcinek stoupd s dél-
kou lé¢by a dosahuje asi 60%. Neni-li
Gcinnost dostatecnd, lze se pokusit
o kombinaci somatostatinového ana-
loga s kabergolinem - udava se, Ze se
tim podafi hormonalné znormalizo-
vat az 40-50% nemocnych, kde lé¢ba
samotnymi somatostatinovymi ana-
logy neni dostate¢né ucinnd [12,13].
Druhou cestou muZe byt zvySovani
dévky somatostatinového analoga nad
dosud zvyklou dédvkou: zlepseny tcinek
40 mg oktreotidu pfi 4tydenni aplikaci
byl jiz popsan opakované a v poslednfi
dobé se referuje o pouziti 60 mg okt-
reotidu/4 tydny [14]. IGF | se pfi této
davce znormalizovalo u 36 % nemoc-
nych dosud nedispésné léc¢enych 30 mg
oktreotidu/4 tydny.

PFi pouziti somatostatinovych ana-
logli se nejen normalizuji hladiny ris-
tového hormonu a IGF |, ale také se
adenom zmens3uje. | zde jsou v litera-
tufe velké rozdily: zmen3eni o vice nez
50% bylo pozorovdno od 4% [15] do
70% [16]. Zalezi p¥itom na délce sle-
dovéni, percentudlné vétsi zmenseni je
u makroadenomd a ¢im je vétsi hor-
mondlni suprese, tim byva i vétsi re-
dukce velikosti.

Nicméné jsou nemocni, u kterych
musime sdhnout k |é¢bé nejndklad-
néjsi - 1écbé pegvisomantem. Pegviso-
mant je devitindsobny mutant molekuly
rdstového hormonu. Jedna mutace na
120. aminokyseliné (ndhrada glycinu
argininem) brdni po vazbé pegviso-
mantu na receptor pro riistovy hormon
jeho dimerizaci a tim ztraci schopnost
pFenosu signalu. Zbyvajicich 8 mutaci
zvysuje afinitu pegvisomantu k zminé-
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nému receptoru, a upfednostiiuje tak
jeho vazbu pfed endogennim rdsto-
vym hormonem. Navic navéseni ami-
nokyselin na molekulu pegvisomantu
(pegylace) prodluzuje jeho plazma-
ticky polocas [17]. P¥i prvych klinickych
zkouskach se podafila normalizace IGF|
u 97 % lé¢enych [18]. Dlouhodobé sle-
duje vysledky lé¢by pegvisomantem tzv.
Acrostudy. Po 3 letech lé¢by byla dosa-
Zena normalizace lé¢bou pegvisoman-
tem pouze u 62-78% [19], také jini
autoti vidéli efekt jen v 75% [20]. P¥i-
¢ina téchto rozdilli je snadno vysvét-
litelnd: nemocnf ve studiich byli co do
davky poddavkovani - jejich priimérna
davka byla 20 mg denné, zatimco né-

v/ ,

ktefi nemocnf vyZzaduji davky zfetelné
vy83i, dokonce vy3si, nez pfipousti fi-
remni souhrn informaci o p¥ipravku
(f. 30mg denné). Jeden z nasich ne-
mocnych vyZadoval k normalizaci IGF |
denni davku 40 mg denné, podle ne-
publikovanych informaci jsou nemocni,
kteti vyzaduji i 50 mg denné. Vyhodou
lécby pegvisomantem je nejen blokdda
receptoru pro rdstovy hormon, ale i sni-
Zenf inzulinové rezistence. Nezadoucim
Gcinkem mudZze byt vzestup transami-
naz. U 7,4% lé¢enych dojde k jejich vze-
stupu, nékdy az 10nasobnému oproti
normé, pficina nenf dosud zcela jasna.
Vime jen, Ze zvy3en( je reverzibilnf (a to
casto i pfi pokracujici 16¢bé), nedochazi
k poskozenf jater a neni z4vislé na veli-
kosti davky. Mirné zvy3eni transamindz
se tedy nepovaZuje za diivod pro preru-
Seni lé¢by. Druhym nebezpec¢im miize
byt pokracujicf rist adenomu - pegvi-
somant na rozdil od somatostatino-
vych analogl nebrzdi jeho zvétSovdni.
Popisuje se u 2-3% lécenych [21].
Pegvisomant je urcen ke kazdodennf
podkozni aplikaci. O vysokych nakla-
dech na lé¢bu jsme se jizzminili - proto
je u nds je povolena preskripce pouze
v pojistovnami schvélenych centrech.
Oboji se d4 ovlivnit kombina¢nfi 1é¢-
bou pegvisomantu se somatostatino-
vym analogem (oktreotidem ¢&i lan-
reotidem). PFi této kombinaéni [é¢bé
se nezvySuje tcinnost samotného pe-
gvisomantu, ale je mozno redukovat
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jeho spottfebu a také omezit jeho ty-
dennf aplikaci na 1-2 davky [22]. Také
predchozi ozafeni hypofyzarniho ade-
nomu, které vzdy v této situaci pouZi-
vame, redukuje ddvku pegvisomantu
[23]. Naopak - podle zatim nepotvr-
zenych zprdv, podavani pegvisomantu
v dobé ozd¥eni adenomu gama nozem
zkracuje dobu do hormonalni normali-
zace a zvySuje radiaéni plisobnost [ 24].
Vysvétluje se to tim, Ze v dasledku ne-
gativni zpétné vazby pfi nizké hladiné
IGF | maji ristovy hormon secernujicf
buriky adenomu zvySeny metabolicky
obrat, ktery je na ozafenf citlivéjsi.

Prolaktinomy

Lécba prolaktinom( nedéla obtize
u 97 % mikroprolaktinomt a 80%
makroprolaktinom(. Mdme k dispo-
zici k jejich 1é¢bé dopaminergni ago-
nisty bromokriptin, quinagolid a ka-
bergolin. Kabergolin ma nejvétsi afinitu
k dopaminergnim receptorlim na ade-
nomu, a je tudiZ nejucinnéjsi, navic md
nejméné nezddoucich ucinkd a nejdel3f
polocas, ktery u vétdiny nemocnych
umoznuje davkovani pouze 1-2krat
tydné. Problém nastdvd v pfipadé in-
tolerance téchto Iékd (nauzea az vomi-
tus, celkova slabost, Ginava a malétnost
¢i Gpornd zdcpa) a v piipadé rezistence
adenom na tyto léky. VétSinou je re-
zistence jen ¢aste¢nd a dd se zlomit vy-
stupfiovanim ddvky. Sami pouzivdme
davky az 1 mg (2 tablety) kabergolinu
denné, v literatute je zaznamendna te-
rapie 12 mg kabergolinu za tyden, tj.
1,7 mg denné [25]. Nékdy se nepodatf
zlomit rezistenci ihned, ale pozorujeme
pouze postupny dlouhodoby pokles
hladin prolaktinu. Podminkou je oviem
v pfipadech rezistence vynechat léky,
které sekreci prolaktinu zvySujf: estro-
geny, nékterd psychofarmaka, u muzd
analoga testosteronu, kterd se aroma-
tizuji na estrogeny. Urychlit tento pro-
ces ¢i zlomit rezistenci na dopaminer-
gni agonisty viibec mdzeme ozaren/m
adenomu Leksellovym gama noZem
[26]. U vétsi ¢asti ozarenych adenomd
se nam poda#i kompletné znormali-
zovat hladiny prolaktinu bez dal$iho
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pouZziti dopaminergnich agonistl i
alespor redukovat jejich davku - tak
Ize Fesit nakonec i intoleranci dopa-
minergnich agonist(l. Bohuzel, nékteré
rozlécené adenomy nelze ozafit pro je-
jich velikost (nad 25 mm v priméru),
naléhani na zrakovou drahu, &i setfené
hranice mezi adenomem a zdravou hy-
pofyzou, ke kterym &asto p¥i dlouho-
dobéjsi |é¢bé dopaminergnimi ago-
nisty dochdzi.

V souvislosti s pouzivdnim dopami-
nergnich agonistd se vyskytuje néko-
lik otdzek. Jsou dopaminergn( agonisté
bezpecnymi léky? To se tykd predevsim
kabergolinu, ktery je odvozen od 8f er-
golinu, méné bromokriptinu a viibec ne
quinagolidu. Od roku 2002 byla totiz
publikovana fada zprav o zvy3ené frek-
venci insuficience srde¢nich chlopnf
pti pouziti kabergolinu u Parkinso-
novy choroby. Byli to oviem nemocni,
kteFi uzivali vétsi davky kabergolinu nez
3mg denné p¥i dlouhodobém pouzi-
vani (minimalné 6 mésict) a navic vét-
Sinou nemocni vyssitho véku s dege-
nerativnimi zménami chlopni a tzv.
Parkinsonskym srdcem (poskozeni no-
radrenergnich zakonéeni v srdci u ne-
mocnych s Parkinsonovou choro-
bou). Od roku 2008 bylo publikovdno
12 studif, které srovndvali pres 500 [é-
¢enych nemocnych s prolaktinomy ka-
bergolinem v porovnéni s kontrolni
populaci. Ve 2 studiich byl zjistén u [é-
¢enych vétsi vyskyt asymptomatickych
trikuspiddlnich insuficienci, coZ ostat-
nich 10 studif nepotvrdilo, ale v zad-
ném studii nebylo zjisténo zavazné
poskozeni chlopni ani po mnohaleté
[é¢bé kabergolinem. Opatrnost viak
zUstava a nemocni s dlouhodobou lé¢-
bou vy38imi ddvkami kabergolinem by
méli byt echokardiograficky sledovéni.

Druhou otédzkou je pouziti dopami-
nergnich agonistd za gravidity. Mak-
roprolaktinomy se mohou za gravidity
totiz pod vlivem placentarnich estro-
gen( zvétdovat u 30% nemocnych,
a zplsobit tak i ttlak zrakové drahy. Fi-
remni informace o p¥ipravcich pouzitf
dopaminergnich agonistil za gravidity
nedoporuduji. Zkusenosti v8ak uka-

zuji néco jiného: jsou k dispozici idaje
o 2 500 téhotenstvich, kde byl za gra-
vidity pouzit bromokriptin - poskozenf
plodu pozorovdno nebylo [29]. V re-
centnim sdéleni sebrala prof. Colao
informace o 380 téhotenstvich, kde
byl pouzit kabergolin - opét nedoslo
oproti ostatni populaci ani ke zvysen{
poctu malformaci plodu ani poétu po-
tratd [30]. S quinagolidem jsou zatim
za gravidity malé zkuSenosti - proto
jej doporudenf ,Pituitary Society® ne-
doporucuji [31]. Tatdz doporucenf se
viak pfimlouvajf za vynechanf vech
dopaminergnich agonist v 1. trimes-
tru gravidity - zde jsou jesté hladiny
placentdrnich estrogent nizké, proto
jesté rGst adenomu nehrozi, a plod je
v této dobé nejvulnerabilngjsi [31].

Konec¢né treti otdzkou je zplisob vy-
nechani 1é¢by dopaminergnimi ago-
nisty [32]. U 20% Zen s mikroprolak-
tinomy vymizi adenom spontdnné po
gravidité a porodu. U Zen po meno-
pauze diky poklesu estrogent dochézi
u prolaktinomd k jejich regresi, a mik-
roadenomy tak nemusime lécit viibec
(i v pfipadé rezidudlni hyperprolaktine-
mie neplsobi zddné klinické p¥iznaky).
U makroprolaktinomd se obvykle do-
porucuje, aby vysazeni dopaminer-
gnich agonistl ptedchdzelo vymizen{
adenomu na magnetické rezonanci
(MR) a lé¢bou dosazend normoprolak-
tinemie trvala alespor 2 roky [33]. Per-
zistence zbytku adenomu na MR v3ak
nemusi znamenat jeho aktivitu - p¥i
lécbé dochdzi ¢asto k nekréze prolak-
tinomu a fibrotickym zméndm. Sami
postupujeme systémem postupného
snizovanim ddvek dopaminergnich
agonistll - k sniZzenf vyzadujeme, aby
hladina prolaktinu byla lé¢bou sup-
rimovéana na hladiny v dolnim pasmu
normy ¢ pod normu. Pokud se ndm pf¥i
snizené davce hladina prolaktinu opét
zvy3uje nad normu, vracime se k pu-
vodni davce.

Cushingova choroba

Zde postupujeme principialné stejné
jako u akromegalie. Lé¢bou prvé volby
je operace. Operace byvd ¢asto tspésnd
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i tam, kde maly adenom nenf jesté vidét
na magnetické rezonanci. V pfipadé re-
zidua - literatura uddva dspésnost ope-
race u mikroadenomt v 65-90% a re-
cidivy v 10-20%, u makroadenom je
Uspésnost operace pod 65% a recidivy
12-45% [34] - je u nas druhym kro-
kem ozafeni rezidua Leksellovym gama
nozem. Hormonalni normalizace za 5 let
po ozafeni je v naSem souboru pfitomna
u 80%. Konecné tietim krokem je medi-
kamentdzni [é¢ba do efektu gama noze.
Zde se pokousime o normalizaci sekrece
kortizolu blokatory nadledvinové ste-
roidogenézy - nejprve ketokonazolem
v ddvce 3krat 200 az 3krat 400 mg, pfi
intoleranci ketokonazolu ¢i jeho nedo-
state¢ném Ucinku dovézime pomocf in-
dividuélniho dovozu metyrapon a podé-
vame v ddvce 3krdt 250 az 3krat 500 mg.
V pfipadé potfeby mlzeme jesté zvysit
tcinek kombinaci obou lékd nebo se pfi-
znivé uplatni ptidani kabergolinu. V re-
zervé z0stavd mitotan, lék pouZivany pfi
karcinomech nadledvinové kiry, poda-
vany v malych davkdch, které jesté ne-
zplisobi bunécnou cytolyzu. K bilateraln{
adrenalektomii je tak nutné sdhnout
zcela vyjimecné. V klinickych zkous-
kdch i u nas je pasireotid, somatostati-
novy analog s preferen¢ni vazbou na so-
matostatinovy receptor 5, exprimovany
na burikach adenom( se sekreci ACTH.
Nenf{ tGcinny u vSech nemocnych s Cu-
shingovou chorobou, jeho efekt je viak
umocnén v trojkombinaci s ketokonazo-
lem a kabergolinem [35].

Adenomy se sekreci TSH

| zde postupujeme stejnym zplsobem
jako u akromegalie. Neurochirurgicky
vykon sttiddme ozafenim p¥ipadného
rezidua gama noZzem a v mezidobi do
normalizace sekrece TSH |é¢ime soma-
tostatinovymi analogy - oktreotidem
¢i lanreotidem. Efekty téchto 1ékd jsou
u TSH secernujicich adenom@ dokonce
lepsi nez u akromegali [36].

Klinicky afunkéni

adenomy hypofyzy

Mezi klinicky afunkéni adenomy po-
¢itdme i hormondlné se neuplatriu-
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jici adenomy se sekreci gonadotropin(
a tzv. tiché adenomy, které sice hor-
mony tvoi, ale nesecernujf je do obéhu.
Malé afunkéni adenomy objevime ob-
vykle ndhodné - jako tzv. incidentalomy.
Byvaji bez klinické symptomatologie,
a pokud to jsou mikroadenomy, pouze
je kontrolujeme - 93 % z nich v ristu ne-
progreduje. Rostouci adenomy bez po-
ruchy perimetru ve velikosti do 3 cm ne-
chavame vétsinou ozd¥it gama noZem,
u téch, kde jsou jiz zmény na perimetru,
je nutna operace. Ozafeni je véak mozné
i tam, kde adenom je se zrakovou dra-
hou v doteku - Ize totiz jeho okraj vykryt
tak, Ze se zrakova drdha neozafi vice nez
piipustnych 8 Gy. U nasich nemocnych
doslo po ozdFeni gama nozem k zmen-
Senf jejich afunkénich adenomt u 89%
ozafenych, medidn zmen3eni byl 61%
jejich objemu [37].

Je moznd také medikamentdzni lé¢ba
afunkénich adenomt? Casto totiz
diagnostikujeme velky afunkéni hypofy-
zarniadenom u senior(, kteti jsou vzhle-
dem ke komplikujicim onemocnénim
neschopni podstoupit celkovou aneste-
zii a vzhledem k poruse perimetru oza-
feni gama nozem. Uvadfi se, ze dopami-
nergni agonisté dovedou zmensit 30%
afunkénich adenomd a somatostati-
nova analoga 10-15% [38]. Ozarenf je
ovéem mozné linedrnim urychlovacem.
Ptislibem do budoucna je v soucasné
dobé i v CR klinicky zkougeny dopasta-
tin, somatostatinovy analog blokujic{
soucasné dopaminergni a somatostati-
nové receptory SR-2 a SR-5[39].

V posledni dobé se piSe rovnéz o cy-
tostatické |é¢bé agresivné rostoucich
hypofyzarnich adenoma [40,41]. Tyto
zkuSenosti jsou s proautofagickym cy-
tostatikem temozolamidem, které se
pouzivd u malignich mozkovych né-
dord. Toto cytostatikum se doporu-
¢uje rovnéz u karcinoml hypofyzy.
Sami s nim nemame zkugenosti.
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