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Summar y

Pituitary adenomas are uncommon central nervous system tumors in children. The 
therapeutic procedure includes surgery, medical therapy for patients with secret-
ing adenomas, and radiotherapy for selected cases. Between 2005 and 2014 three 
children with pituitary adenoma were irradiated in Radiotherapy Department Maria 
Skłodowska-Curie Memorial Cancer Center – Institute in Warsaw. Both short clinical 
characteristic and radiotherapy schedules of these patients were presented to show 
the evolution of irradiation techniques and its connection with the ability of healthy 
tissue protection. Radiotherapy was tolerated well in all children. Neither vision 
deterioration nor worsening of the pituitary failure was evaluated. Epilepsy was 
diagnosed in one patient, most likely because of the late complications of irradiation. 
We observed greater protection of healthy tissue when the conformal radiotherapy 
methods were applied. The postoperative radiotherapy should be considered as 
supplementary treatment for patients with the pituitary macroadenomas and the 
residual tumors. This therapy may be safely postponed for children with maintained 
pituitary secretion until the tumor progression. The multidisciplinary care after 
therapy should be the standard procedure due to the wide spectrum of treatment 
toxicity.
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Wstęp
Gruczolaki przysadki stanowią zaledwie 3% wszystkich 

guzów mózgu zlokalizowanych nadnamiotowo u dzieci (1-3). 
Jest to schorzenie, którego podejrzenie zwykle wysnuwa 
endokrynolog (ze względu na cechy hipersekrecji niektórych 
hormonów) bądź okulista (po stwierdzeniu nieprawidłowości 
w badaniu dna oka czy zaburzeń pola widzenia) (1, 3-6). Wynik 
badania rezonansu magnetycznego (MRI) okolicy siodła turec-

kiego oraz ocena czynności wydzielniczej gruczolaka stanowią 
podstawę do podjęcia decyzji terapeutycznych. Leczenie 
gruczolaków przysadki jest postępowaniem indywidualizo-
wanym w zależności od typu guza. W większości przypadków 
wykonywany jest zabieg operacyjny z  dojścia przez zatokę 
klinową  (1, 2, 4). W  guzach czynnych hormonalnie o  typie 
prolactinoma leczenie farmakologiczne z  zastosowaniem 
agonistów dopaminy jest leczeniem pierwszego rzutu  (1-4, 
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bromokryptyną w dawce 2,5 mg/dobę. Po okresie półrocznej 
terapii doszło do progresji klinicznej w postaci nasilenia bólu 
głowy oraz upośledzenia ostrości widzenia, potwierdzonej 
w badaniu MRI (masa 50 x 34 x 36 mm). Pacjentka została pod-
dana leczeniu operacyjnemu, usunięto częściowo gruczolaka 
drogą kraniotomii czołowej.

Na tym etapie leczenia pacjentka została zakwalifikowana 
do radioterapii. W chwili kwalifikacji stwierdzono wielohor-
monalną niewydolność przysadki, niewielką wadę wzroku 
wymagającą zastosowania szkieł korekcyjnych oraz znaczną 
otyłość, powyżej 97 centyla. W badaniu obrazowym wymiary 
gruczolaka były zbliżone do tych sprzed operacji. Na przełomie 
sierpnia i września 2005 roku przeprowadzono konformalną 
radioterapię guza okolicy nad- i śródsiodłowej z niewielkim 
marginesem tkanek prawidłowych. Zastosowano napromie-
nianie fotonami o energii 15 MV, techniką trzech pól z osło-
nami indywidualnym i filtrami klinowymi do dawki całkowitej 
45 Gy w 25 dawkach frakcyjnych po 1,8 Gy (ryc. 1). Objętość 
tkanek prawidłowych objęta wysoką dawką (V80% = 36 Gy) 
wyniosła 216,5 cm³ przy objętości guza z marginesem (ang. 
clinical target volume – CTV) równej 134 cm³. Dawka śred-
nia  (V50% = 22,5 Gy) została podana w  objętości 658 cm³ 
tkanek. Tolerancja leczenia była dobra. 

W 8-letniej obserwacji obraz radiologiczny gruczolaka po-
został stabilny. Po 4 latach od radioterapii podwyższeniu uległ 
poziom prolaktyny. Ponowną odpowiedź uzyskano włączając 
dodatkowy preparat z grupy pochodnych ergoliny – Dostinex. 
Po 7 latach od napromieniania u pacjentki wystąpiły napady 
padaczki, w badaniu EEG stwierdzono patologiczny zapis nad 
prawą półkulą mózgu. Analizując dawkę podaną na prawy 
płat skroniowy można podejrzewać, że padaczka jest póź-
nym następstwem przebytej radioterapii. Obecnie pacjentka 
pozostaje w  obserwacji, pod wielospecjalistyczną opieką: 
neurologa, endokrynologa, okulisty i  dietetyka. Wymaga 
pełnej substytucji hormonalnej.

7). Radioterapia jako metoda zasadnicza stosowana jest 
rzadko – tylko w  przypadku obecności przeciwwskazań do 
przeprowadzenia zabiegu operacyjnego. Jako metoda uzupeł-
niająca rozważana jest po stwierdzeniu cech progresji guza po 
operacji lub niekontrolowanej leczeniem farmakologicznym 
aktywności hormonalnej gruczolaka  (1, 2, 4, 8, 9). Obawy 
przed zastosowaniem napromieniania u dzieci wynikają z tok-
syczności tej metody leczenia. Jednakże, obecnie stosowana 
radioterapia to metody wysoce konformalne, pozwalające na 
skupienie wysokiej dawki w obszarze guza z maksymalnym jej 
obniżeniem w tkankach sąsiadujących (10, 11). 

Celem pracy jest określenie roli nowoczesnych metod na-
promieniania w leczeniu gruczolaków przysadki u dzieci.

Opisy przypadków
W latach 2005-2014 w Zakładzie Radioterapii Centrum 

Onkologii w Warszawie przy ul. Wawelskiej 15 leczono napro-
mienianiem troje dzieci z rozpoznaniem gruczolaka przysadki. 
Poniżej przedstawiono krótką charakterystykę poszczegól-
nych pacjentów oraz zaprezentowano plany leczenia w celu 
pokazania ewolucji metod radioterapii i  związanego z  tym 
wzrostu możliwości ochrony prawidłowych tkanek. 

Pacjent 1
Dziesięcioletnia dziewczynka z otyłością powyżej 97 cen-

tyla oraz miesięcznym wywiadem bólu głowy i  niedowładu 
nerwu II i IV po stronie prawej. W badaniu MRI uwidoczniono 
rozległą masę zlokalizowaną śród- i nadsiodłowo o wymiarach 
40 x 27 x 26 mm, naciekającą zatoki jamiste. Skrzyżowanie 
nerwów wzrokowych było wtopione w masę guza. U pacjent-
ki stwierdzono znacznie podwyższony poziom prolaktyny: 
890  ng/ml przy normie do 19,7 ng/ml. W pierwszym etapie 
przeprowadzono biopsję endoskopową guza z dojścia przez 
zatokę klinową. Po ustaleniu rozpoznania inwazyjnego gru-
czolaka przysadki o  typie prolactinoma włączono leczenie 

Ryc. 1. Rozkład dawki dla pacjenta 1
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histopatologicznym stwierdzono tyreotropowego gruczolaka 
przysadki. Po 9 miesiącach od pierwotnej operacji w badaniu 
MRI opisano nawrót choroby, kolejne dwa badania pokazały jej 
powolną progresję. Klinicznie chłopiec prezentował niewielkie 
niedowidzenie okiem lewym oraz cechy moczówki prostej 
i  niedomogi hormonalnej w  zakresie ACTH wymagającej 
okresowej substytucji. Na przełomie lutego i marca 2014 roku 
przeprowadzono wysokospecjalistyczną radioterapię z  wy-
korzystaniem techniki VMAT (ang. volumetric modulated arc 
therapy). W obszarze opisanego guza podano dawkę 50,4 Gy 
w 28 dawkach frakcyjnych po 1,8 Gy (ryc. 3). Objętość CTV wy-
niosła 7,8 cm³, zaś prawidłowych tkanek w obszarze wysokiej 
dawki 38,9 cm³ . W  1,5-rocznej obserwacji nie stwierdzono 
cech progresji klinicznej. W badaniu MRI gruczolak pozostaje 
stabilny. Dotychczas u chłopca nie wystąpiły żadne niepożą-
dane objawy radioterapii.

W  tabeli 1 przedstawiono porównanie poszczególnych 
planów leczenia, uwzględniając objętości tkanek poddanych 
napromienianiu dawką wysoką (80% zadanej dawki) i śred-
nią (50% zadanej dawki).

Wyniki
U  wszystkich pacjentów bezpośrednia tolerancja lecze-

nia napromienianiem była dobra. W obserwacji wieloletniej 
u jednej pacjentki pojawiły się napady padaczki po 7 latach od 
radioterapii. Ze względu na wysoką dawkę podaną w obszarze 
prawego płata skroniowego można przypuszczać, że pa-
daczka wystąpiła na tle późnych uszkodzeń popromiennych. 
U żadnego dziecka nie stwierdzono pogorszenia widzenia ani 
pogłębienia niewydolności przysadki w stosunku do stanu po 
operacji. Zaobserwowano większe możliwości ochrony tka-
nek prawidłowych przy zastosowaniu nowoczesnych metod 
radioterapii konformalnej, chociaż kluczowe znaczenie miała 
rozległość guza, która warunkowała objętość prawidłowej 
tkanki mózgu poddanej napromienianiu. W aktualnie stoso-
wanej technice łukowej VMAT objętość tkanek prawidłowych 
otrzymująca dawkę średnią i  wysoką jest znacznie ograni-
czona w stosunku do wcześniejszych metod. Ze względu na 
niekorzystną lokalizację gruczolaków oraz toksyczny wpływ 
terapii wszyscy pacjenci po zakończeniu leczenia wymagają 
ścisłej wielospecjalistycznej opieki. 

Pacjent 2
Piętnastoletnia pacjentka z  postępującym osłabieniem 

ostrości widzenia okiem lewym. W  badaniu rezonansu ma-
gnetycznego stwierdzono guz zajmujący siodło tureckie o wy-
miarach 20 x 20 x 30 mm. Lewy nerw wzrokowy wtopiony był 
w masę guza. Nie ujawniono odchyleń w poziomie hormonów. 
Pacjentka została poddana zabiegowi częściowego usunięcia 
guza. W badaniu histopatologicznym stwierdzono niemego 
somatotropowego gruczolaka przysadki. W pooperacyjnym 
badaniu MRI opisano resztkę guza 10 x 7 mm, nie obserwo-
wano cech niewydolności hormonalnej przysadki. Po roku od 
pierwotnego zabiegu przeprowadzono reoperację ze wzglę-
du na progresję resztki guza w dwóch kolejnych badaniach 
obrazowych. Wówczas pacjentka została zakwalifikowana 
do uzupełniającej radioterapii. Klinicznie w chwili kwalifikacji 
stwierdzono: otyłość, moczówkę prostą, ślepotę oka prawego 
i zawężenie pola widzenia oka lewego oraz niedomogę hor-
monalną w zakresie ACTH i hormonów płciowych wymagającą 
substytucji. W  badaniu obrazowym nie stwierdzono resztki 
guza. Na przełomie czerwca i lipca 2008 roku przeprowadzono 
radioterapię konformalną fot. X 15 MV na obszar loży guza 
w  dawce 50 Gy w  25 dawkach frakcyjnych po 2 Gy  (ryc.  2). 
Objętość prawidłowych tkanek napromienionych wysoką 
dawką wyniosła 42,6 cm³ przy objętości CTV równej 11,1 cm³. 
Tolerancja radioterapii była dobra.

W 2-letniej obserwacji po leczeniu nie ujawniono nowych 
objawów będących efektem toksyczności przebytego napro-
mieniania. Pacjentka pozostawała pod opieką: endokrynologa, 
ginekologa, okulisty i dietetyka. W badaniach obrazowych nie 
stwierdzono odrostu guza. Po ukończeniu 18. roku życia została 
przekazana pod opiekę poradni dla pacjentów dorosłych.

Pacjent 3
Ośmioletni chłopiec z  cechami nadczynności przysadki 

w zakresie hormonu tyreotropowego w postaci nadmiernej 
ruchliwości i potliwości oraz tachykardii, z ograniczeniem pola 
widzenia oka lewego w  badaniu okulistycznym. W  badaniu 
MRI opisano guz śród- i nadsiodłowy o wymiarach 25 x 30 mm 
uciskający i  przemieszczający skrzyżowanie nerwów wzro-
kowych, wpuklający się do zatok jamistych. Pacjent został 
poddany zabiegowi operacyjnemu usunięcia guza. W badaniu 

Ryc. 2. Rozkład dawki wysokiej dla pacjenta 2
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typach gruczolaków przysadki u dzieci. Radioterapię ocenili 
jako metodę skuteczną, którą należy jednak rozważyć tylko 
w  przypadku bardziej agresywnej, nawrotowej choroby, ze 
względu na ryzyko wielohormonalnej niewydolności przysad-
ki, będącej późnym efektem napromieniania okolicy siodła 
tureckiego (2). 

Guaraldi i wsp. w przeglądowej pracy dotyczącej postępo-
wania w tej jednostce chorobowej, radioterapię pozostawili 
jako leczenie drugiego bądź kolejnego rzutu po niepowodze-
niu zabiegu operacyjnego lub/i leczenia farmakologicznego. 
Opisali postęp, jaki dokonał się w  ostatniej dekadzie, gdy 
radioterapia stereotaktyczna zarówno z  użyciem jednej 
wysokiej frakcji ok. 18 Gy  (radiochirurgia – SRS), jak i  kon-
wencjonalnie frakcjonowana  (FRST) stały się standardem 
postępowania  (1). Według Minniti i  wsp. obie metody na-
promieniania stereotaktycznego są podobnie skuteczne (7). 
Dawka i  sposób frakcjonowania zależą od wymiarów i  lo-
kalizacji gruczolaka w  stosunku do skrzyżowana nerwów 
wzrokowych i  pnia mózgu. Radiochirurgia z  użyciem Gam-
ma-knife powinna być brana pod uwagę tylko w przypadku 
guzów poniżej 3 cm oddalonych o  co najmniej 3-5 mm od 
skrzyżowania i nerwów wzrokowych (10). Na podstawie badań 
retrospektywnych wykazano zależność między wysokością 
pojedynczej dawki a  neuropatią wzrokową, i  tak dla dawki 
8-12 Gy to ryzyko nie przekracza 2%, gdy tymczasem dla  
12-15 Gy wynosi powyżej 10% (8, 10). Z reguły u dzieci wybie-
rane są metody radioterapii frakcjonowanej ze względu na 
ich mniejszą toksyczność dla prawidłowych tkanek. W  tym 
przypadku, w przeciwieństwie do SRS nie ma ograniczeń, jeśli 
chodzi o lokalizację gruczolaka, ponieważ zakres stosowanej 
dawki całkowitej 45-50 Gy konwencjonalnie frakcjonowanej 
mieści się w granicach tolerancji dla prawidłowej tkanki mózgu 
włącznie ze skrzyżowaniem nerwów wzrokowych. W  przy-
padku FRST do wyboru mamy radioterapię stereotaktyczną 
realizowaną na standardowych akceleratorach lub CyberKnife. 
Wybór metody napromieniania uzależniony jest głównie od 
dostępności danego urządzenia. Doświadczenia w zastosowa-
niu różnych technik u dzieci są zbyt ograniczone, aby można 
było którąś z tych metod rekomendować. W dużych grupach 

Dyskusja

Gruczolaki przysadki stanowią około 10% guzów we-
wnątrzczaszkowych, jednakże w całej grupie pacjentów z tym 
rozpoznaniem poddanych leczeniu operacyjnemu chorzy po-
niżej 20. roku życia stanowią niespełna 6% (1-4). Zastosowanie 
radioterapii u  dzieci z  gruczolakami przysadki budzi wiele 
kontrowersji ze względu na toksyczność tej metody leczenia. 
Istnieje bardzo niewiele badań bazujących na grupach pedia-
trycznych pacjentów. Pandey i wsp. opisali postępowanie u 42 
dzieci z  rozpoznaniem gruczolaka przysadki, z  czego w  40 
przypadkach były to gruczolaki wydzielające (3). W większości 
przypadków (71,4%) dzieci były poddane pierwotnej resekcji 
guza, u  12 z  prolactinoma włączono leczenie agonistami 
dopaminy. Tylko u 12 dzieci z resztkowym guzem włączono 
pooperacyjną radioterapię, uznając ją za skuteczną i bezpiecz-
ną metodę leczenia. W średnim czasie obserwacji 34 miesięcy 
zmarł tylko jeden pacjent z  powodu postępującej progresji 
olbrzymiego gruczolaka naciekającego pień i  podwzgórze. 
Piętnaścioro dzieci wymagało substytucji hormonalnej  (4). 
W  podobnej grupie 41 pacjentów Steele i  wsp. zastosowali 
radioterapię tylko w  czterech przypadkach. Autorzy skupili 
się przede wszystkim na omówieniu terapii agonistami do-
paminy, gdyż 2/3 analizowanych przypadków stanowiły dzieci 
z rozpoznaniem prolactinoma. Podkreślili znaczenie uważnej 
obserwacji tych pacjentów ze względu na objawy późnej 
toksyczności (10). 

 Singh i Aggarwal w  swoim opracowaniu bardzo pre-
cyzyjnie określili sposób postępowania w  poszczególnych 

Ryc. 3. Rozkład dawki wysokiej dla pacjenta 3

Tab. 1. Objętości tkanek objętych wysoką  (V80%) i  śred-
nią (V50%) dawką dla poszczególnych planów leczenia

Objętość tkanek Pacjent 1 Pacjent 2 Pacjent 3

CTV (cm³) 134 11,1 7,8

V80% (cm³) 350,5 53,7 46,7

V50% (cm³) 658 195,2 100,4



Zastosowanie radioterapii w gruczolakach przysadki u dzieci – opis trzech przypadków

61Nowa Pediatria 2/2016

niem śródbłonka naczyń mózgowych brane są pod uwagę 
czynniki związane z  niewydolnością hormonalną głównie 
w  zakresie gonadotropin i  hormonu wzrostu oraz uszko-
dzenie wywołane naciekaniem przez guz i interwencją chi-
rurgiczną. 

W wieloletniej obserwacji po leczeniu pacjentów pod-
danych radioterapii bardzo ważnym zagadnieniem pozo-
staje kontrola pod kątem rozwoju drugich nowotworów. 
Częstość tego zjawiska jest niewielka, ryzyko wystąpienia 
drugiego nowotworu mieści się w  zakresie 2-3% w  ciągu 
20 lat  (8, 11). Biorąc pod uwagę ten dość szeroki panel 
toksyczności radioterapii, większość ekspertów zgadza się, 
iż nie jest to metoda zalecana bezpośrednio po radykalnej 
operacji. Może zostać bezpiecznie odroczona do czasu 
progresji choroby (1, 4, 8, 9). 

Wnioski
Łagodne guzy okolicy siodła tureckiego u dzieci wyma-

gają indywidualnego podejścia terapeutycznego i  ścisłej 
współpracy neurochirurga, endokrynologa, neuropatologa 
i  radioterapeuty. Obecnie stosowane, nowoczesne techni-
ki napromieniania pozwalają na większą ochronę tkanek 
prawidłowych i  zmniejszają ryzyko późnej toksyczności 
leczenia. Pooperacyjna radioterapia powinna być rozważona 
jako leczenie uzupełniające w makrogruczolakach przysad-
ki po nieradykalnym zabiegu operacyjnym. U  pacjentów 
z  zachowaną funkcją przysadki radioterapia może zostać 
bezpiecznie odroczona do czasu progresji resztki guza. Po 
zakończeniu leczenia dzieci wymagają wielodyscyplinarnej 
opieki specjalistycznej ze względu na szerokie spektrum 
możliwych powikłań. 

pacjentów obejmujących zarówno dzieci, jak i dorosłych nie 
zaobserwowano różnicy w  10-letniej miejscowej kontroli 
między SRS a FRST, mieściła się ona w zakresie 80-97%. Wy-
daje się, że radiochirurgia może być korzystna dla pacjentów 
z guzami czynnymi hormonalnie, gdyż po zastosowaniu tej 
metody radioterapii czas do normalizacji sekrecji hormonów 
jest krótszy (8, 10, 11). 

Standardowo zalecana dawka napromieniania w gruczola-
ku przysadki w zakresie 45-50 Gy jest dawką, po zastosowaniu 
której u większości pacjentów dochodzi do pełnej niewydolno-
ści wydzielniczej tego organu, szczególnie w sytuacji gdy cho-
roba doprowadziła już do jego częściowego uszkodzenia (6, 
8-11). Próba wykonania pierwotnie bezpiecznej resekcji guza 
jest metodą z  wyboru, podobnie jak zastosowanie leczenia 
farmakologicznego w, najczęstszych w tej grupie wiekowej, 
guzach o typie prolactinoma (1-4, 7, 9). Jednakże każdy kolejny 
zabieg generuje ryzyko nasilenia zaburzeń endokrynologicz-
nych i  neurologicznych. W  przypadku opisanych przez nas 
pacjentów, wszyscy zostali zakwalifikowani do radioterapii ze 
stwierdzeniem upośledzenia funkcji wydzielniczej przysadki 
w wyniku wcześniejszego postępowania. 

Poza uszkodzeniem czynności wydzielniczej przysadki 
wśród objawów toksyczności opisywane jest upośledzenie 
widzenia. Częstość tego powikłania nie przekracza jednak 
2,5% po konwencjonalnie frakcjonowanej radioterapii  (8). 
U żadnego z opisanych w materiale pacjentów nie doszło do 
uszkodzenia wzroku będącego skutkiem radioterapii. Dzieci 
miały zaburzenia będące wynikiem wzrostu guza i postępo-
wania neurochirurgicznego (8, 11). 

Opisywana w  literaturze etiologia epizodów naczynio-
wych jest bardziej złożona i poza popromiennym uszkodze-
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