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Akromegali Hastalarinda Endoskopik
Endonazal Transsfenoidal Cerrahi
Sonuclarimiz; 20 Hastalik Deneyim

Surgical Outcomes Of The Endoscopic Endonasal
Transsphenoidal Surgery For Acromegaly; Experi-
ences Of 20 Patients

Oz

Amag: Caligmadaki amacimiz klinigimizde endoskopik endonazal transsfenoidal cer-
rahi (EETC) yontemle opere edilen akromegali hastalarimn cerrahi sonuglari, remisyon
ve niiks oranlarmi degerlendirmektir. .

Gerec ve Yontemler: Klinigimizde 2014-2016 yillar1 arasinda, EETC yontemle ope-
re edilen 80 hipofiz adenomu olgusu retrospektif olarak incelenmis, histopatolojik ola-
rak biliyiime hormonu (GH) salgilayan, yiiksek insiilin benzeri biiyiime faktorii-1 (IGF-
1) seviyesi olan ve akromegali tanist almis 20 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Cerrahi
sonrasi ilk 24 saat i¢inde, 3.ay, 6.ay ve 1.yil kontrollerinde kontrastli Manyetik Rezo-
nans, postoperatif 1. giin, 3.ay, 6.ay ve 1.yilda GH ve IGF-1 6l¢iimleri degerlendirildi.
Hastalarin tamamina postoperatif 3. ayda oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapilarak so-
nuglar incelendi. Cerrahi kiir kriteri olarak rastgele bakilan GH diizeyi <2,5ng/mL, OGTT
sonrasi GH diizeyi <Ilng/mL ve cerrahi sonrasi ilk 3/6 ay arasinda bakilan IGF-1 dii-
zeyinin yasa ve cinsiyete gére normal smirlarda olmasi kabul edildi

Bulgular: Cerrahi sonuglar incelendiginde hastalarin tamaminda postoperatif ilk ii¢
aylik donemde kiir saglandig1 gozlendi. 6. ay takiplerinde ise 20 hastanm 4’tinde (%20)
akromegalinin niiks ettigi ve remisyondan ¢iktig1 tespit edildi. Hormonal kontrol sag-
lanamayan 4(%20) olgudan 3(%15)’iine medikal tedavi baglandi. 1 tanesine reoperas-
yon, 1’ine medikal tedavi, digerine ise radyoterapi uygulandi.

Sonug¢: Akromegali, hipofiz adenomuna bagl yiiksek seyreden GH ve IGF-1 diizey-
leri ile karekterize, kronik seyir gosteren bir hastaliktir. Tedavi edilmedigi taktirde sis-
temik etkilenmeye bagli olarak ciddi morbidite ve mortalite sebebidir. Tedavi edilmis
olgularda hormonal kontroliin saglanmas1 morbidite ve mortalite riskini belirgin azalt-
maktadir. [lk tedavi segenegi cerrahidir, daha iyi bir goriis agis1, parasellar bolgelere ula-
silabilme gibi nedenlerden dolay1 EETC akromegali tedavisinde etkin bir yontemdir.

Abstract
Objective: In this study, we investigate our institutional experience of patients who
underwent endoscopic endonasal transsphenoidal surgery (EETS) for treatment of pi-



tuitary adenomas causing Acromegaly emphasizing the sur-
gical results of the evaluation of the efficacy of this proce-
dure.

Material and Methods: The data of 80 patients that un-
derwent endoscopic endonasal transsphenoidal pituitary ade-
noma removal between 2014 and 2016were retrospectively
reviewed. Twenty patients, who were diagnosed acromegaly
with growth hormone (GH) secreting adenoma and high le-
vel of insulin like growth factore-1(IGF-1), were included
in this study. Postoperative imaging was performed on the
first postoperative day and 3, 6 and 12 months follow up.
On the first postoperative day and 1, 3, 6, 12-month follow
up fasting plasma GH levels were measured. All patients un-
derwent oral glukose tolerance test and results were evelua-
ted. Remission criteria was nadir GH level <1 g/dl after
OGTT and normal age related IGF-1 levels.

Results: The remission rate at 3 months was 100 % and
recurrens rate at 6 monts was 20% (4 of 20). A second sur-
gery (1 patient), radiotherapy (1 patient), or somatostatin ana-
logue (1 patient), were used in a subset of patients with per-
sistent disease.

Conclusion: Acromegaly is a chronic disorder charac-
terized by elevated IGF-I
secretion.and without an appropriate therapy it has serious
morbididy and mortalite because of systemic effects. Hor-
monal control with an optimal treatment can reduce this risks.
The firsth tretament option is still surgery for acromegaly
and EETS is an efective and safe option for the treatment
of patients with acromegaly with offerring the benefit of bet-
ter illumination and visualization of tumor especially for pa-
rasellar region.

levels and enhanced GH

Giris

Akromegali, hipofiz adenomuna bagli yiiksek seyreden
GH ve IGF-1 diizeyleri ile karekterize, kronik seyir goste-
ren bir hastaliktir (1). Insidans1 milyonda 3-4/y1l, prevalan-
st ise 40-70/milyon arasinda seyreder. Ortalama tani yasi
40-45°dir.1,2 Hastaligin baglamast ile tan1 arasinda gegen sii-
resi ortalama 8,7 (6-10) yil olarak bildirilmektedir (3). Ak-
romegali, tedavi edilmedigi taktirde sistemik etkilenmeye
bagli olarak ciddi morbidite ve mortaliteye sebep olabilmek-
tedir. Tedavi edilmis hastalarda hormonal kontroliin sag-
lanmas1 morbidite ve mortalite riskini belirgin azaltmak-
tadir (4). Akromegalide ilk tedavi secenegi cerrahidir. Hi-
pofiz cerrahisinde her ne kadar farkli teknikler kullanilyor
olsa da giiniimiizde endoskopik EETC daha sik kullanilan
yontem haline gelmektedir (5). Cerrahi tedavi ile kiir elde

edilemeyen olgularda radyoterapi ve/veya uzun etkili so-
matostatin analoglari ile medikal tedavi gerekmektedir. Bu
calismada klinigimizde EETC yontemle opere edilen ak-
romegali hastalarmin cerrahi sonuglari, remisyon ve niiks
oranlar1 sunulmustur.

Hastalar Ve Yontem

Klinigimizde 2014-2016 yillar1 arasinda, EETC yontem-
le opere edilen 80 hipofiz adenomu olgusu retrospektif ola-
rak incelenmis, histopatolojik olarak GH salgilayan ve yiik-
sek IGF-1 degerine sahip, akromegali tanis1 almig 20 has-
ta caligmaya dahil edilmistir. Dahil etme kriteri olarak, hi-
stopatolojik olarak GH salgilayan tiim hipofiz adenomlart
caligmaya alind1. Akromegali On tanisi ile opere edilen an-
cak biyopsi materyali yetersizligi nedeniyle histopatolojik
tanisi kesinlestirilemeyen bir GH adenomu olgusu ile pato-
lojik tanis1 akromegali disinda kalan hipofiz adenomlari ¢a-
lisma diginda birakildi.

Akromegali tanisi alan 20 hastanin tamami tek hekim ta-
rafindan, EETC yontemle opere edildi. Hastalarm 16’s1(%80)
kadin, 4’11 (%20) erkekti. Yas ortalamasi 46,6 (aralik 17-75)
idi. Hastalarm 17’°si (%85) mikroadenom, 3l (%]15)
makroadenom olup tamami endokrinoloji kliniklerince 6n
incelemeleri yapilip, endokrinolojik testleri hipofizden GH
ve IGF-1 hipersekresyonunu dogrulayan olgulardi. Endok-
rinolojik tanis1 akromegali olan bu hastalarin tamamimda
radyolojik olarakta dinamik hipofiz MR’larinda adenom
tanist dogrulanda.

Olgularm 2’si daha 6nceden akromegali tanisi almis ve
mikrocerrahi yontemle opere edilmis, remisyona girmeme-
leri lizerine klinigimizce EETC ydntemle reoperasyon uy-
gulanmisg, kalan 18 hastaya ise ilk kez tan1 konulmus ve kli-
nigimizce opere edilmis olan olgulardi.

Hastalarin cerrahi sonrasi takibinde, tamamina ilk 24 saat
icinde, 3.ay, 6.ay ve 1.y1l kontrollerinde kontrastli Manye-
tik Rezonans incelemesi (MRI), postoperatif 1. giin, 3.ay,
6.ay ve 1.y1lda GH odl¢iimleri degerlendirildi. Hastalarm ta-
mamma postoperatif 3. ayda oral glukoz tolerans testi
(OGTT) yapilarak sonuglar incelendi. Cerrahi kiir kriteri ola-
rak rastgele bakilan GH diizeyi <2,5ng/mL, OGTT sonra-
st GH diizeyi <Ilng/mL ve cerrahi sonrasi ilk 3/6 ay ara-
sinda bakilan IGF—1 diizeyinin yasa ve cinsiyete gore nor-
mal sinirlarda olmasi kabul edildi. Hastalarm takip siiresi 6-
24 ay (ortalama: 12 ay) idi.

Cerrahi sonrasi hastalara ilk 1 ay serum fizyolojik ile bu-
run lavaji ve nazal steroid kullanmas1 6nerildi. Cerrahi gi-
risime bagli olarak 12 hastada herhangi bir komplikasyon
goriilmez iken, 2(%10) hastada diabetus insiptus, 4(%20)’iin-
de gegici hipofizer yetmezlik, 1(%5)’inde rinore, 1(%5)’in-
de ise hiponatremi gelisti. Higbir hastada kalici problem olus-
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madi1. Minor komplikasyon olarak epistaksis, gecici koku
alma bozukluklari, gegici burun tikaniklig1, siniizit, burun
ici yapisikliklar gozlendi.

Bulgular

Cerrahi sonuglar incelendiginde hastalarin tamaminda
postoperatif ilk {i¢ aylik donemde kiir saglandigi gdzlendi.
6. ay takiplerinde ise 20 hastanimn 4’iinde (%20) akromega-
linin niiks ettigi ve remisyondan ¢iktig1 tespit edildi. Hor-
monal kontrol saglanamayan 4(%20) olgudan 3(%15)’line
medikal tedavi baglandi. Hastalardan 1(%5)’ine dis merkez-
de reoperasyon uygulandig1 6grenildi ve takipleri yapilama-
di. Medikal tedaviye alinan 3(%15) hastanin 1(%5)’inde hor-
monal kontrol saglandi. Medikal tedaviye ragmen hormo-
nal kontrol saglanamayan ve dinamik MR’da niiks adenom
saptanan 2(%10) olgunun 1 tanesi reoperasyonu kabul et-
medigi icin Gama Knife Radyocerrahiye (SRC) verildi, di-
gerine ise klinigimizce reoperasyon uygulandi. Takip siire-
si 1 yil1 gegen 12 olguda ge¢ donem remisyonun devam et-
tigi, tiimor niiksiiniin olmadigi izlendi.

Tartisma

Akromegali, hipofiz adenomuna bagli GH ve IGF-1’in
agir1 salgilamasi sonucu olugan nadir goriilen ve kronik se-
yir gosteren bir hastaliktir (1). Hipofiz glandin da olusan ve
otonom ¢aligan bir somatotrop adenoma baghdir ve %95 ora-
ninda 6n hipofizden asir1 GH salmimi sonucu gelisir (6). Ak-
romegali tanisi tam bir klinik degerlendirme ile birlikte has-
talik aktivitesini degerlendirmek i¢in genel ve spesifik hor-
monal degerlendirmeyi de i¢eren biyokimyasal dogrulama,
gorsel kampimetri ve sellanin MR ve/veya Bilgisayarli be-
yin tomografi (BBT) ile degerlendirilmesini igerir (7). Ak-
romegalinin klinik 6zellikleri, GH ve IGF-1’in hormonal et-
kisi ve tiimoriin lokal kitle etkisi ile iliskilidir (8).

Akromegali genellikle, progresif kemik ve kikirdak bii-
yiimesi, kraniofasiyal ve ekstremite degisiklikleri, kardiyo-
vaskiiler, metabolik ve solunumsal sikayetlere neden ola-
bilmektedir (5). Yiiksek GH ve IGF-1 diizeyleri hipertan-
siyon, kardiyomiyopati, diabet, uyku apne sendromu ve art-
rit gibi ¢esitli sistemik komplikasyonlara neden olabilir (9).

Akromegaliye diyabetes mellitus, bozulmus glukoz to-
lerans1 ve hiperinsiilinemi/ insiilin rezistansi gibi metabo-
lik bozukluklar sikca eslik eder. Akromegalide insiilin re-
zistansi, hastalarin %60’ mmda bozulmus glukoz toleransi ve
%25’inde tip 2 diyabet olusmasma yol acar. Akromegali-
nin kardiyovaskiiler komplikasyonlari; hipertansiyon, kar-
diyak aritmi, koroner arter hastaligi, erken ve ileri evreler-
de egzersizle azalmig diyastolik fonksiyon ve kardiyak out-
putla karakterize kardiyomiyopatiyi ve daha ileri evrelerde
dilate kardiyomiyopatiyle birlikte ileri konjestif kalp yetmez-
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ligini icerir (10,11). Akromegali, artmis prematiir mortali-
te riskiyle iliskilidir. Kardiyovaskiiler nedenli 6liim, akro-
megali de mortaliteyi artiran en 6nemli nedendir. Akrome-
gali de hipertansiyon, glukoz intoleransi ve dislipidemi ne-
deniyle bu hastalarda kardiyovaskiiler hastaligin ytiksek ol-
mas1 beklenen bir durumdur (12).

GH adenomu ekstremitelerde biiylime ve yumusak doku
sisligi, eklem kartilajinda kalinlagma, periartikiiler komplikas-
yonlar ve osteofit olusumu hastalarin %70’inde goriilen ek-
lem agrilar1 ve artropatiye neden olur. Skolyoz ve kifoz ge-
ligebilir. Dilde biiyiime ve yumusak doku sisligi solunum fonk-
siyonlarmi etkileyerek %60 hastada obstruktif uyku apnesi-
ne neden olur (13) Akromegalili hastalarda kanser riskinin aras-
tirldig1 bir caligmada beyin, tiroid, gastrointestinal ve kemik
kanseri insidansmimn arttig1 gosterilmistir (14).

Akromegali, tedavi edilmedigi taktirde sistemik etkilen-
meye bagl olarak ciddi morbidite ve mortalite sebebidir. Te-
davi edilmis hastalarda hormonal kontroliin saglanmasi mor-
bidite ve mortalite riskini belirgin azaltmaktadir (4). GH ade-
nomunda ilk tedavi segenegi cerrahidir. Cerrahideki amag
eger miimkiinse tiimoriin total olarak ¢ikartilmasi, rekiirren-
sin ve kontrolstiz GH/IGF-1 salinmmu ile gelisebilecek mor-
talite ve morbiditenin engellenmesidir (15,16). Hipofiz cer-
rahisinde her ne kadar farkli teknikler kullanilyor olsada gii-
niimiizde EETC sik kullanilan yontem haline gelmektedir.5
Mikrocerrahi yonteme gore daha iyi bir goriis agisi, hasta
konforunda artis, agili endoskop ile parasellar bolgelere ula-
silabilme ve tiimor rezeksiyonunda iyi sonuglarm almma-
st gibi nedenlerden dolay1 EETC daha sik tercih edilir hale
gelmektedir (17,18). Akromegalinin tedavisinde EETC’nin
basarisi birgok yazar tarafindan da farkli makalelerde vur-
gulanmistir (19,20).

Akromegalinin cerrahi tedavisinden sonra olugan biyo-
kimyasal remisyon oranlarinin %34 ile %83 arasinda degis-
tigi farkli literatiirlerde belirtilmistir (21,22). Calismalar gos-
termistirki, timor boyutu biyokimyasal remisyon igin ke-
sin bir faktér olmamasina ragmen, mikroadenomlar cerra-
hi tedaviye makroadenomlardan daha iyi yamt vermektedir.5
Bir basgka ¢aligmada yas, cinsiyet ve operasyon dncesi hor-
mon degerlerinin remisyon oranlarina katkisi bulunmadigy,
sadece suprasellar uzanimmm degil, ayni1 zamanda kaver-
ndz siniis ve sfenoid siniis invazyonlarminda remisyon ora-
nint negatif yonde etkiledigi gosterilmigtir (23).

Bizim klinik sonug¢larimizda ortalama 12 aylik takip sii-
resini dolduran hastalarm %80’inde hormonal remisyon sag-
landig1 gézlenmistir.

Cerrahi sonrasinda biyokimyasal remisyona girmeyen
hastalarm tedavisinde az sayida se¢enek bulunmaktadir. Bu
segenekler; reoperasyon, medikal tedavi ve SRC’dir (24,25).
Medikal tedavi ve SRC pahali yontemler olmakla birlikte,



akromegaliye bagli niiksii’iin tedavisinde etkin rol oynaya-
bilmektedirler.

Sonug¢
Sonug olarak, gliniimiizde EETS, yiiksek remisyon

oranlart ile birlikte GH salgilayan hipofiz adenomlarmin te-

davisinde giderek yaygmlasan oranda kullanilmaktadir.

Cerrahinin basarisinda kavernoz siniise ve sfenoid siniise in-

vazyonun ileri derece olmasi, ilk cerrahinin basarisizlig1 ve

cerrahin tecriibesi en 6nemli faktorlerdir.
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