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Hypofystumorer utgor cirka 10 procent avintrakraniella tumo-
rer [1]. Den storsta andelen dr prolaktinom och hormonellt in-
aktiva adenom.

Symtom pa hypofysadenom beror pa dels eventuell hormon-
rubbning, dels tumoérens lokala utbredning och vixtsitt.
Makroadenom (tumoérer >1 cmidiameter) med suprasellar vaxt
kan ge upphov till synfiltspaverkan, visusnedsattning och i mer
allvarliga fall optikusatrofi.

Forstahandsbehandling dr i de flesta fall kirurgisk, férutom
vid prolaktinom som behandlas farmakologiskt med dopamin-
agonister. Den dominerande operationstekniken ar transsfe-
noidal exstirpation vialateral rinotomi, transnasalt eller trans-
antralt. Det kan dock vara svart att avligsna tumoéren radikalt
pa grund av engagemang av omgivande strukturer som arteria
carotis (parasellart), adherenser mot pons (posteriort) eller in-
vasiv vixt i sinus cavernosus. Postoperativt kan det uppsta un-
derfunktionien eller fleraavhypofysaxlarna, vilket kriaver sub-
stitutionsbehandling.

For att gradera tumorutbredning utarbetade Hardy och Wil-
son en klassifikation grundad pa luftencefalografisk avbild-
ning. Denna indelning ger dock ingen uppfattning om hur tu-
moren utbreder sig i det tredimensionella rummet, varfér Edal
och medarbetare 1997 upprittade det s k SIPAP-systemet [2].
Tumoérutbredningen beskrivs genom att den supraselldra och
paraselldra (dexter respektive sinister) komponenten graderas
i skala 0-4, den infraselléra i skala 0-2 och den anteriora och
posteriora utbredningen i skala 0-1 (Figur 1).

Anvandning av STPAP-systemet rekommenderas av svenska
hypofysgruppen for att man i Sverige skall fa ett enhetligt klas-
sifikationssystem for hypofystumoérens anatomiska utbred-
ning,.

Vi har utvirderat tumorreduktion enligt STPAP-Klassifika-
tion, operationskomplikationer, synfériandringar och hormo-
nell funktion pre- och postoperativt hos patienter som genom-
gatt en forstagangsoperation av hypofystumér vid Norrlands
universitetssjukhus i Umeé under aren 1999-2003. Denna rap-
port driforstahand att betrakta som en kvalitetsutvirdering av
hypofyskirurgi vid vart sjukhus.

METOD
Journalhandlingar och operationsberittelser rekvirerades for
samtliga patienter som opererats for hypofystumor vid Norr-
lands universitetssjukhus under perioden 1999-2003. Opera-
tionsteknik och komplikationer samt pre- och postoperativt re-
sultat av synunders6kningar registrerades.

Tumorutbredning bedémdes enligt SIPAP-klassifikationen
via eftergranskning av undersokningar med magnetisk reso-
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nanstomografi (MR) pre- och postoperativt. Alla undersok-
ningar bedémdes av en och samma neuroradiolog.

Samtliga patienter genomgick undersokning hos 6gonlikare
med visusbestdmning och Goldman-perimetri fére och tre ma-
nader efter operation.

Hormonell funktion avseende kortisol, tyreoideahormon,
tillvixthormon (GH), prolaktin och antidiuretiskt hormon
(ADH) fore och tre manader efter operation klassificerades som
normal funktion, hypo- och hyperfunktion. Som screening av-
seende hyperkortisolism analyserades dygnsutsondring av kor-
tisol (dU-kortisol) vid minst tva separata tillfallen. Vid positivt
utfall utférdes bla analys av adrenokortikotropt hormon
(ACTH) i plasma, dexametasonhidmningstest och sinus petro-
sus-katetrisering. Eventuell svikt i kortisolsystemet bedomdes
vialagdos (1 pg) ACTH-belastning (Synacthentest).

Tyreoideahormonfunktionen kontrollerades genom bestdm-
ning avserum(S)-tyroxin och GH-produktionenviaanalysavin-
sulin-like growth factor 1iserum (S-IGF-1).

Forh6jd GH-produktion fastslogs genom peroral glukosbe-
lastning med GH-bestdmning.

Prolaktinproduktionen utvirderades genom analys av S-pro-
laktin, och forekomst avdiabetes insipidus bestimdes genom att
méta urinosmolalitet fére och efter tillforsel avdesmopressin.

Tre manader efter operation genomférdes upprepad blod-
provstagning med analys av S-IGF-1, S-tyroxin och prolaktin.
Dessutom utfordes lagdos Synacthentest och kontroll av urin-
osmolalitet, eventuellt efter desmopressintillforsel. Bot av
akromegali verifierades genom glukosbelastning med bestam-
ning av GH.

RESULTAT
Den totala studiepopulationen utgjordes av 64 patienter. Totalt
13 patienter uteslots pa grund av svarigheter att rekvirera pre-
operativa MR-undersokningar, eftersom dessa genomforts pa
annan ort. Avde kvarvarande 51 patienterna var 29 kvinnor och
22 mén. Totalt 31 patienter (61 procent) hade icke-hormonpro-
ducerande adenom, 11 (22 procent) akromegali, 2 Cushings
sjukdom (4 procent), 3 prolaktinom (6 procent), 2 Rathkes cys-
ta (4 procent),1germinom (2 procent) och 1kolesteatom (2 pro-
cent).

Aldersfordelning framgér av Figur 2. Inom gruppen 55-64 ar
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ESAMMANFATTAT

Tumérutbredning enligt s k
SIPAP-klassifikation, opera-
tionskomplikationer, synfor-
andringar och hormonell
funktion registrerades hos 51
patienter fére och tre mana-
der efter forstagangsopera-
tion av hypofysadenom vid
Norrlands universitetssjuk-
hus, Umea.

Antalet patienter med supra-
sellartumodrkomponent redu-

cerades fran 42 (82 procent)
till 13 (26 procent).

Av totalt 32 patienter som
preoperativt hade synféltspa-
verkan forbattrades 23 helt el-
ler delvis.

En majoritet av patienterna
utvecklade postoperativt en
eller flera hormonella svikter,
i forsta hand avseende ACTH-
produktionen.
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Figur 1. Tumérutbredning enligt SIPAP-klassifikationen (publiceras med tillstand

av Jgrgen Nepper-Rasmussen, Odense universitetssjukhus, Danmark).

utgjordes storsta delen avicke-hormonproducerande adenom,
medan akromegalipatienterna framfor allt aterfanns inom
gruppen 35-44 ar. Totalt 42 patienter hade makroadenom (=1
cm i diameter) och 8 patienter mikroadenom (<1 cm i diame-
ter). Patienten med kolesteatom klassificerades inte in i nagon
av dessa grupper.

Tumoérutbredning. Preoperativt hade 42 patienter (82 pro-
cent) en supraselldar tumoérkomponent (grad 1-4). Postopera-
tivt fanns en kvarvarande suprasellar tumorrest hos endast 13

Figur 2. Aldersférdelning. Gruppen 55-64 ar utgérs framfor allt av
patienter med icke-hormonproducerande adenom, medan de flesta
akromegalipatienter aterfinns i gruppen 35-44 ar.
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patienter (26 procent). Motsvarande siffror for parasellar tu-
morutbredning grad 1-4 pa hoger respektive vinster sida var
preoperativt 37 patienter (73 procent) respektive 35 (69 pro-
cent) och postoperativt 22 patienter (43 procent) fér bada si-
dor. Antal patienter med infraselldr tumorutbredning (grad
1-2) var foére operation 13 (26 procent) och efter operation 5
patienter (10 procent). Antal patienter med anterior respek-
tive posterior tumoérutbredning (grad 1) var fére operation 5

Figur 3. Andel patienter med nagon grad av tumorutbredning utanfor
sellaregionen i de angivna riktningarna.
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Figur 4. Hormonell funktion avseende tillvaxthormon (GH), tyreoi-
deahormon (tyr), kortisol (kort), prolaktin (pro) och antidiuretiskt
hormon (ADH) fére och tre manader efter operation. (Pre = preopera-
tivt; post = postoperativt.)
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(10 procent) respektive 3 patienter (6 patienter) och efter
operation 2 patienter (4 procent) for bada lokalisationerna
(Figur 3).

Operationsteknik och komplikationer. Sammanlagt 46 pa-
tienter opererades med lateral rinotomimed transsfenoidal ex-
stirpation, 1 patient med bilateral rinotomi med transsfenoidal
exstirpation, 4 patienter med transkraniell exstirpation. Totalt
22 patienter (43 procent) drabbades av nagon form av kompli-
kation. Ingen patient uppvisade fler in en komplikation (Tabell
D.

De vanligaste komplikationerna var nedsatt luktsinne (3 pa-
tienter), recidiverande sinuit (3 patienter) och likvorldckage
som kriavde lumbaldrénage (3 patienter).

Synpaverkan. Totalt 32 patienter (63 procent) hade en syn-
faltspaverkan preoperativt; 15 patienter (47 procent) botades
och 8 patienter (25 procent) forbattrades. En patient med nor-
malt synfilt preoperativt hade en inskrinkning vid 3-méana-
derskontrollen.

Sammanlagt19 patienter (62 procent) hade visusnedséttning

TABELL 1. Komplikationer efter hypofystuméroperation (ingen patient
féorekommer mer &n en géng).

Komplikationer Antal patienter
Nedsatt luktsinne 3
Recidiverande sinuit

Likvorlackage + lumbaldranage

Nedsatt kdnsel i ansiktet

Bihalestas

Abducenspares

Snutit ut benbit

Staspapill

Dalig balans

Postoperativ blédning

Operation avbruten pd grund av blgdning,
synkope postoperativt

Bilateral tinnitus

Infektion vid operationsarr

Kollaberad vanster nasborre, rostforandring
Personlighetsforandring, hallucinationer
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Figur 5. Till vinster: Magnetresonanstomografi fore operation hos
patient med hypofystumér. Notera hur tuméren stracker sig bakat
och trycker mot pons (pil).

Till h6ger: Magnetresonanstomografi hos samma patient efter ope-
ration. Pilen indikerar liten tumorrest, som inte var mojlig att avlags-
na vid operation eftersom den var adherent mot pons.

fore operation; 4 patienter (21 procent) aterfick normalt visus
och 1 patient (5 procent) forbéttrades. Tva patienter med pre-
operativt normalt visus hade férsdmrat visus postoperativt.
Tva patienter hade optikusatrofi fore kirurgi, varav en forbatt-
rades.

Ytterligare en patient hade 6gonmuskelpares preoperativt,
vilken gick i regress efter operation.

Hormonfunktion. Den hormonella funktionen visas i Figur 4.
Bada patienterna med Cushings syndrom botades efter opera-
tion. Sammanlagt 14 patienter (27 procent) hade kortisolsvikt
preoperativt, vilken efter operation normaliserades hos 4 pati-
enter (29 procent); 17 patienter med preoperativt normal kor-
tisolproduktion utvecklade svikt postoperativt (33 procent).
Postoperativt hade totalt 26 patienter (51 procent) kortisol-
svikt och 25 patienter (49 procent) normal kortisolproduktion.

Sammanlagt 20 patienter (39 procent) hade laga S-tyroxin-
varden preoperativt, och hos 5 avdem normaliserades nivaer-
na. Av 30 patienter (59 procent) med normala tyroxinvirden
fore operation utvecklade 7 patienter (23 procent) svikt. Post-
operativt hade totalt 22 patienter (43 procent) 14ga och 29 pati-
enter (57 procent) normala S-tyroxinnivaer.

Totalt 5 av 11 patienter (45 procent) med GH-producerande
adenom botades. Normala serumnivaer av IGF-1 preoperativt
hade 31 patienter (61 procent); 11 av dem (35 procent) hade
postoperativt laga S-IGF-1-nivaer. Hos 7 patienter (14 procent)
observerades sdnkta IGF-1 nivier preoperativt, vilka normali-
serades efter operation hos 3 avdem (43 procent). Hos 16 pati-
enter (29 procent) noterades normalt svar pa Synacthentest,
normala S-tyroxinnivaer och normalt S-IGF-1-virde fére och
efter operation.

Hos 22 patienter (43 procent) observerades preoperativt for-
hojda S-prolaktinvirden; 3 av dem hade prolaktinom, medan
resterande endast hade latt forhdjda varden som tolkades som
hypofysstjilkspaverkan. Totalt 6 patienter (12 procent), varav 2
med diagnosen prolaktinom, med forhéjda prolaktinvirden
preoperativt hade kvarstaende férhéjda prolaktinviarden post-
operativt. Hos 5 patienter (10 procent) konstaterades ADH-
brist preoperativt, vilken kvarstod hos samtliga efter operation.
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Vid 3-ménaderskontrollen hade totalt 15 patienter (31 procent)
ADH-brist; 10 avdem (21 procent) var behandlingskrivande.

DISKUSSION

Den 6vervigande andelen av hypofystumoreri det aktuellama-
terialet utgjordes av icke-hormonproducerande makro-
adenom. Den preoperativa SIPAP-klassifikationen visar att det
arvanligast med supraselldr och paraselldr tumorutbredning. I
de flesta fall uppnas god reduktion av den supraselldra tumor-
komponenten, vilket avspeglar sigi en signifikant minskning av
synfiltspaverkan.

Avseende de paraselldra, infraselldra och posteriora tumor-
utbredningarna &ar det svarare att uppna total radikalitet pa
grund av de anatomiska forhallandena.

Ett postoperativt rontgenutlatande med svar att tumorrest
aterfinns maste saledes tolkas med forsiktighet, och man bor ta
ibeaktande vartumdrresten drbelidgen. DettaillustrerasiFigur
5, dér en liten resttumor syns mot pons.

Eftersom alla identifierbara komplikationer listades (Tabell
I),kanden totalakomplikationsfrekvensen synas hog. Dockbor
man notera att de flesta rapporterade komplikationerna ar
spridda oOver ett stort register som normalt inte rapporteras i
litteraturen, eftersom de betraktas som forviantade (t ex ned-
sattkinseliansiktet). Hos cirka hilften av patienterna forlopte
operationen komplikationsfritt.

Avdeintraffade komplikationerna kan man dven férvintasig
enforbattring under de ndrmaste postoperativa dren; exempel-
vis kan recidiverande sinuit och nedsatt luktsinne vara en f6ljd
av sar- och krustabildning i slemhinnan, vilket kan tappa till si-
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nus utforsgangar och ge nistappa. Likvorldckage kan i de flesta
fall klassificeras som en forvintad komplikation, och endast tre
patienter krivde lumbaldranage. Transkraniell operation ar
forenad med hogre komplikationsfrekvens dn transsfenoidal
tumorexstirpation [3]. I det aktuella materialet opererades en-
dast tre patienter transkraniellt, vilket &r for fa for att nagra
jamforelser skall kunna goras mellan operationstekniker och
komplikationsrisk.

Hos 37 patienter (72 procent) med synféltspaverkan skedde
en total eller partiell regress. Detta ir i 6verensstimmelse med
de siffror som rapporterats av Giovanelli och medarbetare [4] i
en eftergranskning av 1 000 patienter som genomgatt en
forstagangsoperation av hypofysadenom. I en studie fran Gote-
borg av 68 patienter med icke-hormonproducerande adenom
som opererats med lateral rinotomi skedde en férbattring av
synfilt hos 68 procent [5], och Powell [6] fann att av 67 patien-
ter som opererats transsfenoidalt skedde en synfiltsforbatt-
ring hos 88 procent.

Visusnedsittning ar svarare att utvirdera, eftersom foréand-
ringar i 6ga/lins kan spela in. I det aktuella materialet forbatt-
rades totalt 13 (26 procent) av de patienter som preoperativt
hade visusnedsattning. Goteborgsstudien visade en forbéttring
avvisus hos 62 procent [5].

Flertalet av patienterna med hormonell 6verproduktion
botades, men en substitutionskravande svikt utvecklades hos
manga. Framfor allt gillde detta kortisol- och tyreoideahor-
monproduktionen. Nomikos och medarbetare [3] har rappor-
terat en normal hypofysfunktion hos cirka 20 procent efter
transsfenoidal tumorexstirpation, och i Go6teborgsstudien
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hade 41 procent normal hypofysfunktion fére och efter opera-
tion [5]. I bada dessa undersokningar skedde utvirderingen
efter en langre tidsperiod (1 respektive =5 ar postoperativt),
vilket kan ha bidragit till att resultaten forskjutits i positiv
riktning eftersom en eller flera hormonaxlar kan ha aterhdm-
tat sig.

Diabetes insipidus 4r en av de mer allvarliga hormonstor-
ningarna, eftersom denna stérning obehandlad kan leda till
svar dehydrering. Vi fann att tre manader efter operation hade
31 procent av patienterna ADH-brist, inklusive de fall som inte
kriavde farmakologisk behandling. Tidigare studier visar pa att
det finns en mycket stor variation i forekomsten av permanent
diabetes insipidus efter hypofysoperation (0,3-18 procent) [3,
7], det dr dock oklart om man inkluderat dven lindriga, icke-be-
handlingskrivande stérningar.

Man bor haiatanke att denna grupp av hypofystumorpatien-
terutgjordes avpatienter dir man hos majoriteten redan beslu-
tat om operation pa grund av synfiltspaverkan. Det aktuella
materialet skall saledes inte betraktas som representativt for
hela gruppen av patienter med hypofystumorer.

Sammanfattningsvis erholls en god beskrivning avtumorut-
bredning pre- och postoperativt genom att anvinda SIPAP-
klassifikation. Man bér dock ha i dtanke att 4ven denna syste-
matiseringsmodell kan ge missvisande information om man
inte beaktarvar eventuell tumérrest dr beldgen i férhallande till
omgivande strukturer.

LAKARTIDNINGEN NR 13 2006 VOLYM 103

Hos en majoritet av patienterna uppnaddes total reduktion
av den supraselldra tumoérkomponenten och regress av den
preoperativa synfiltspaverkan.

En 6vervigande del av patienterna utvecklade substitutions-
kravande hormonsviktien eller flera avhypofysaxlarna. For att
avgora huruvida dessa &r bestaende eller inte krévs en lingre

tids uppfoljning.

B Potentiella bindningar eller jévsforhdllanden: Inga uppgivna.
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