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OSSZEFOGLALAS

A szerzG8k leirjak az agyalapi mirigy daganatanak szajpadlason keresztil végzett
endoszkdépos technikajaval, a m{tét eldtti tervezéssel, a mUtét eldtti, valamint
az azt kovetd laborvizsgalatokkal és az utokezeléssel kapcsolatos tapasztalata-
ikat. Egy 7 éves kutya MRI-vizsgalata térfoglalé folyamatot igazolt a hipofizealis
tajékon. A tulajdonos kérésére mitéti beavatkozas tortént, amely sorédn a daga-
natszovet részleges eltavolitasra kertlt. Az allat tUinetei kezdetben javultak, de
késébb a daganatszovet kiGjulasa, ill. a visszatérs elektrolitzavar miatt eutanazia
tortént. A kérszdvettani vizsgalat adenohipofizis eredetl, nagy malignitasi chro-
mophob carcinomat igazolt.

SUMMARY

Background: Pituitary tumors are rare in dogs. In most of the cases these
tumours are benign types, and according to the literature malignant hypophy-
sis tumours are rare. One common form of the benign tumours is the hormone
dependent adenoma. Mei et al. found a technique to remove hypophysis tumor
via os sphenoidale. Radiotherapy is recommended if the diameter of tumorous
tissue is more than 1 cm. Endoscopy can facilitate visualisation of the operation
site. The most important phase is the pre-surgical measurement on MRI images
and 3D reconstruction to plan the precise surgical approach. Damage of the
sinus cavernous system has to be avoided during surgery and effective nozzle is
used to remove tumour tissues. The postoperative care should include intensive
laboratory investigation of water-, electrolyte- and endocrine homeostasis.
Results and Discussion: Endoscope-guided transsphenodal hypophysectomy
was used to reduce the size of tumorous tissue (20 x 19 x 16 mm) of pituitary
gland because the owner did not want to perform radiotherapy. Surgical proce-
dure was uneventful. After the surgical intervention on every second days neu-
rological examination was done. 2 days after surgery the dog could eat and walk.
After 3 days monitoring in hospital the dog was discharged. 2 weeks later the
dog started shaking and he was excited. Laboratory examination found elevated
plasma sodium level and hyperosmolarity, which were treated with hypotonic
crystalloid infusions. After 6 days the dog was getting better and control MRI
examination was performed. MRI examination showed a 12 x 15 x 13 mm soft
tissue mass above hypophyseal fossa. The owner decided to euthanize the dog
because hypernatraemia reoccurred and MRI showed remaining and recidivous
tumour tissues. Dissection of the brain showed tumorous tissue around the
infundibular part, pressing the hypothalamus into the dorsal direction and com-
pressing the optic tracts. Histological examination confirmed adenohypophy-
seal malignant chromophob carnioma.



AZ AGYALAPI MIRIGY DAGANATANAK RESZLEGES ENDOSZKOPOS

ELTAVOLITASA KUTYABAN

Az agyalapi mirigy daganatos elvaltozasa ritkan fordul el kutyaban. A legtébb
esetben Cushing-szindroma tlneteit mutatd allatok kivizsgalasa soran derll
ki a centralis érintettség. A hipofizis-daganat tlnetei valtozatosak lehetnek.
Elsédlegesen a Cushing-szindréma tunetei (pl. polydipsia, polyuria, polyphagia,
elhizés stb.) dominalnak, de a daganat méretétdl fligg8en kuldnbozE idegrend-
szeri tUnetek is jelentkezhetnek (4, 5). A hipofizis-daganat és annak kiterjedése
MRI-vizsgalattal mutathatd ki. A daganatok mérete valtozd, de leggyakrabban
1 cm-nél kisebb atmérdjlek (microadenoma). Az ennél nagyobb méretl daga-
natok (macroadenoma) esetében sugarkezelés javasolt a m{tét elétt. A m(tét
soran a szajpadlas fel6l az ékcsonton kimart csontablakon érhetd el a sella tur-
cica terllete. Endoszkdp segitségével a kisméretl mdtéti terlilet jobban meg-
jelenithetd. Megfeleld mUszerek és szivok segitségével a daganatszovet, ill. a
hipofizis eltavolitasa is lehetséges. A daganatszovet eltavolitasa utan célszerl
a kialakitott csontablakot csontpdtlé anyaggal kitdlteni, majd a szajpadlas lagy
részeit felszivodé varrbanyaggal zarni (3, 5).

A mitétet kdvetden azonnal meg kell kezdeni a szubsztitlcids terdpiat. Ez glu-
kokortikoid-, desmopressin- (vasopressin) és L-tiroxin-p6tlast jelent. A mUtétet
kovets idGszakban a folyadék-, elektrolit- és hormonalis haztartas gyakori ellenér-
zése szUkséges, klldnds tekintettel a vérplazma-ozmolalitasra, ill. a natrium- és
kalium-ionszintek valtozasara (8).

A leggyakoribb sUlyos szovédmény a hipofizis mellett talalnaté vénas plexus vagy
az a. carotis interna sérulésébdl adddhat. Ennek kdvetkeztében csillapithatatlan
vérzés alakulhat ki, ami a beteg halalahoz vezet. A beavatkozas soran a masik sllyos
sz6v8dmény a daganatszovet korll elhelyezkeds agyi terliletek iatrogen sérilése.

A mUtétet kovetSen kialakuld leggyakoribb anyagcsere- és hormonalis szovdd-
mények kdzé a centralis diabetes insipidus (ADH-hiany), a hypernatraemia, a hypo-,
ill. hyperkalaemia, valamint iatrogen hypoadrenocorticismus és hypothyreosis tar-
tozik. Szovédményként emlithetd a mitéti seben keresztUl kialakuld fertézés, a fél-
renyeléses tlid8gyulladas és a kdnnytermelés id8leges megsziinése (7, 8).

A hipofizis (agyalapi mirigy) a diencephalon (kdztiagy) alsé részén helyezkedik el,
a fossa cranii media kdzepén, a fossa hypophysealis-ban, amelyet caudalisan a
dorsum sellae, rostralisan pedig az os basisphenoidale és az os presphenoidale
taldlkozasanal 1évé megemelkedés hatarol. Utébbinal talalhatd a sulcus chiasma-
tis a latdideg-keresztez8dés részére. A fossa hypophysealis-ban talalhaté hipofizist
minden oldalrdl erek veszik kdrbe, két oldalt pedig kllonb6z4 agytorzsi idegparok
futnak (n. oculomotorius, n. trochlearis, n. abducens, ill. a n. trigeminus n. ophthal-
micus-a és n. maxillaris-a). Az a. carotis interna (amely anasztomozalni szokott az
a. pharyngea ascendens-sel) a foramen caroticum-ban egy rovid hurkot vet, majd
rostralis irdnyban halad a fossa hypophysealis két oldalan. Ezen a szakaszon tér

hozz& egy anasztomozald ag az a. ophthalmica externa-bdl, ill. elébbin keresztul
vagy kozvetlendl az a. meningea media is, ill. altaldban itt szokott kilépni beldle a

neurohipofizist ellatd a. hypophysealis caudalis. Az a. carotis interna a hipofizis el&tt
felemelkedik az infundibulum magassagaba és végagaira oszlik, mikézben a Wil-
lis-féle agyalapi artérias gy(rUbe, az Un. circulus arteriosus cerebri-be tér. Az ebbdl
caudalis irdanyba haladé a. communicans caudalis-bdl szamos apré aa. hypophy-
seales rostrales tér ki, amelyek a hipofizis allomanyanak tdinyomé részét latjak el. A
mitéttechnika szempontjabdl kiemelt fontossagul, hogy mikdézben a hipofizis mel-
lett halad, az a. carotis interna-t szinte teljesen kdrbeveszi egy vékony fall vénas
rendszer, a sinus cavernosus, amely a sinus petrosus ventralis folytatasaként halad
rostralis irdanyba, és az egyes koponyaalapi lyukakon vv. emissariae-ként hagyja el a
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neurocraniumot (pl. v. emissaria foraminis ovalis, v. emissaria foraminis rotundi, v.
emissaria fissurae orbitalis). A bal és jobb oldali sinus cavernosus-t a dorsum sellae
el6tt és mogott egy-egy sinus intercavernosus koti 6ssze. A fossa hypophysea-
lis-t dorsalisan egy dura mater réteg valasztja el a diencephalon ventralis részétdl,
amelyen csak az infundibulum, ill. egyes erek és idegek Iépnek at. Ez a dura-ré-
teg rostralis és caudalis iranybdl aprd nyllvanyokhoz kotédik: rostralisan az os pre-
sphenoidale hatulsé szélén talalhatd processus clinoideus rostralis-okrél, caudali-
san pedig a dorsum sellae-r8l eredd processus clinoideus caudalis-okrdl (ez ezek
altal hatarolt hipofizis-arkot nevezik sella turcica-nak). A hipofizis eltavolitdsa utan
ezen dura-réteg félrehajtasaval valik elérhetdvé a koztiagy ventralis része. A beavat-
kozés soran el kell kerllni az agyalapi erek sérilését (1, 2).

2018. marcius 1-jén a FeliCaVet Allatkérhazban egy 7 éves, kan, keverék kutyan
végeztik el az agyalapi mirigy daganatanak részleges eltavolitasat. A kutya
tlnetei 2017. oktéberében kezd&dtek. Ekkor kedvtelen, tétova volt, furcsan visel-
kedett. Polydipsia/polyuria nem volt megfigyelhetd. A tulajdonos mas idegrend-
szeri tunetrél nem szamolt be. Az ekkor elvégzett fizikalis és laboratériumi vizs-
galatok negativ eredménnyel zarultak. 2018. februarjaban szdlitasra nem figyelt,
az 6ra mutatd jardsaval megegyezd iranyba kormozgast végzett, nem talalta a
helyét. Sokszor beallt a sarokba vagy a nyitott szekrényajtohoz és 6rakig fejjel
tdmasztotta azokat. A zart, védett helyeket kereste, egyaltaldan nem akart vizet
inni, de az étvagya j6 volt. Idénként a fej remegése volt megfigyelhetd. Altaldnos
fizikalis vizsgéalattal a klinikai alapértékek élettani tartomanyban voltak, mellkasi
hallgatdzasi lelete negativ, hasa konnyen attapinthatd, fajdalommentes volt.
Idegrendszeri vizsgalata soran a nyak fajdalmassagan kivil méas kéros elvaltozas
nem volt tapasztalhatd. Az id6nként jelentkezé neuroldgiai tinetek miatt az agy
magneses rezonancia vizsgalatadt (MRI) javasoltuk.

A koponyardl sagittalis T2 FSE, dorsalis pre- és postcontrast T1 SE, transversa-
lis T2 FSE_fs, dorsalis T2 FSE, dorsalis DWI, ADC, dorsalis FLAIR, dorsalis T2*GRE
szekvencia készilt.

A fossa hypophysealis-bdl kiinduléan, a hipofizis, a hypothalamus és részben a
thalamus terilletére kiterjed8en tobbé-kevésbé a kdzépvonalban, kissé bal oldali
tdlsdllyal egy kerekded, korulbelll 20 x 19 x 16 mm atmérdjl, heterogén, élesen
korUlhatarolt térfoglald képlet volt lathatd. A képlet T2 sllyozott szekvencian foko-
zott jelintenzitaslUnak abrazolddott, jobb felében és caudalisan elmosdédott hatard,
csokkent jelintenzitasy terlletekkel (1. és 2. dbra). A képlet T1 sllyozott szekven-
cian kissé heterogén, csokkent jelintenzitasl volt; benne jobb oldalt és caudali-
san jelmentes és kifejezetten fokozott jelintenzitasl, homogén terlletek voltak
lathatdak; ez utdbbi terlletek kontrasztanyagot nem halmoztak, a képlet fenn-
maradd nagyobb része kissé heterogén, kifejezett kontraszthalmozast mutatott,
éles hatéarral a periférian (3. dbra). A T2 sllyozott szekvencidn csokkent jelintenzi-
tasy, ill. T1 sllyozott szekvencian jelmentes és kifejezetten fokozott jelintenzitasu
terlletek T2GRE szekvencian jelmentesek voltak, elmosddott hatéarral; perifériasan
jelmentes gy(r( volt lathatd a képlet koril. Az elvaltozas korll elmosddott hatard,
korUlbelll 4-5 mm széles gyUrU alakl savban T2 sllyozott szekvencian fokozott jel-
intenzitasuy, T1 sllyozott szekvencian kissé csokkent jelintenzitasd terlletek abra-
zolddtak. A képlet kifejezett difflzidgatiast mutatott. A képlet a harmadik agykam-
rat, az oldalsé agykamrakat, a thalamusokat - ezaltal az interthalamicus adhéziot
is — nyomta. Egyéb szignifikans elvaltozas az agyon belll nem volt lathato.
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1-2. ABRA. MRI felvételek g daganatrél. Transversalis T2 FSE felvétel (balra) a fossa hy-
pophysealis sikjaban, valamint sagittalis T2 kép (jobbra) a k6zépsikban

A hypopysisbdl kiinduld képlet a hypothalamus és részben a thalamus terlletére terjed
(nyilak). Az interthalamicus adhézié dorsalisan eltolédott és erésen komprimaéalédott

FIGURE 1-2. MR images showing different aspects of the tumour: transversal T2 FSE
image (on the left) ) at the level of the hypophyseal fossa and sagittal T2 image (on the
right) at the midline

The pathological tissue extends towards the hypothalamic and thalamic regions (arrows),
shifting the interthalamic adhesion dorsally, and meanwhile severely compressing it

3. ABRA. Dorsalis sikd, kontrasztos
T1-szekvencidju MRI-felvétel, ame-
lyen a kontaszthalmozé hiperintenz
szévet jol dbrazolédik az agyveld
ké6zépsikjaban (nyil)

FIGURE 3. Contrast enhanced dor-
sal T1 MR imaging shows hyperin-
tense tumorous tissue in the middle
of the brain (arrow)

Az MR-vizsgalat alapjan az agyvel8ben a hipofizis teruletérdl kiinduld, kilonbozd
korU vérzésekkel tarkitott térfoglald képlet volt 1athatd, amit 6déma vett koril, ezal-
tal rosszindulatl daganatos folyamat alapos gyanuja merdlt fel.

A mtét elbtt részletes belgydgyaszati kivizsgalas kovetkezett. Teljes sziv és hasi
ultrahangos vizsgalat soran a sziv és hasi szervekben koéros elvaltozas nem volt Iat-
hatd. A bal oldali mellékvese 6.5 mm, a jobb oldali 61 mm méret( volt. A laboratdri-
umi vizsgalat magaban foglalta a teljes vérkép és biokémiai paraméterek vizsgala-
tat, az dssztiroxinszint meghatarozasat, valamint a vizelet rutin statusz és Uledék,
ill. kortizol-kreatinin arany vizsgalatat. A m{tét elsStti vérvizsgalat eredményeit a
Tabldzatban foglaltuk 6ssze. A hematoldgiai vizsgalat a vérkenet kvalitativ morfo-
|6giai vizsgalataval kéros eltérést nem mutatott. A véralvadasi idék (APTI, PTI) és
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fibrinogénszint referenciatartomanyon belll voltak. A klinikai kémiai paraméte-
rek kozul az ALKP- és GGT-, ill. lipazaktivitas enyhe mértékl emelkedését, vala-
mint az dsszkoleszterin-, triglicerid- és vérglikdzszint-emelkedését detektaltuk. Az
dssztiroxinszint a kimutathatd tartomany alatt volt, a vizelet kortizol/kreatinin aranya
pedig kérosan megemelkedett (mért érték: 122, referencia tartomany: <33, hatarér-
ték: 33-50, hiperkortizolizmus lehetséges: >50).

TABLAZAT. A m(tét el8tti és utdni laboratériumi vizsgdlatok eredményei

TABLE. Results of the pre and postoperative laboratory tests
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vorosvérsejtszam 6,36 | 6,47 | 597 | 6,62 6,65 6,42 4,91 5,21 | 5,46 5,50-8,50 T/I
Ht 47,1 471 41,9 48 53,5 51,1 38,6 37,1 44,4 38-57 %
hemoglobin 154 155 144 161 164 157 17 125 133 120-180 g/I
MCV 74 72 70 73 80 80 79 71 81 61-80 fl
MCH 241 23,9 | 24,2 24,3 24,7 24,5 23,9 241 24,3 20,0-26,0 pg
MCHC 327 330 345 335 307 308 304 338 299 300-360 g/
vérlemezkeszam 221 270 238 314 105 64 55 138 191 150-450 G/I
reticulocytaszam (abs) 51 43,8 62,7 21,4 | 23,3 8,4 123,8 388,6 <60 G/I
osszfehérvérsejtszam 6,4 11 16,3 10,8 23,6 4,5 9,7 16 9 6,0-15-0 G/I
Neutrophil granulocyta szegment
(abs) 563 9,02 13,69 8,64 21,24 3,06 8,05 12 6,66 2,5-12,5 G/I
Neutrophil granulocyta band (abs) 0 0 0 0 0,94 0,04 0 0,96 0,09 0-0,4 G/I
Lymphocyta (abs) 0,64 1,76 2,28 1,62 0,94 1,17 1,16 2,56 0,81 0,5-4,8 G/l
Monocyta (abs) 0,93 0,22 0,33 | 0,54 0,47 | 0,09 0,39 0,48 1,35 0-0,8 G/I
Eosinophil granulocyta (abs) 0 0 0 0 0 0,14 0,1 0 0,09 0-0,2 G/I
Basophil granulocyta 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0-0,2 G/I
APTI 8,2 8,5 9,8 6,0-11,0 sec
PTI 12,7 16,7 26,1 10,0-20,0 sec
fibrinogén 2,71 5 5,13 1,00-4,00 g/I
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Osszfehérje 56 62 64 67 65 42 60 64 55,0-75,0 g/l
Albumin 28,8 31,1 32,5 35,6 35,4 23,4 29,7 31,4 25,0-41,0 g/l
Globulin 27,2 30,9 31,5 31,4 29,6 18,6 30,3 32,6 20,0-45,0 g/l
ALT 40 67 66 61 350 272 269 190 5-60 U/l
AST 19 180 37 31 133 410 99 49 10-50 U/I
GLDH 2 3 4 1 363 35 27 24 0-10 U/I
ALKP 364 766 546 721 2839 2775 2467 | 2378 0-280 U/l
GGT 18 20 21 20 36 59 35 0-9 U/I
osszbilirubin 3,2 6,2 5,9 4,8 6 9,7 5,2 6 0,1-5,1 umol/L
Lipaz 187 201 147 2174 1037 699 313 454 24-108 U/I
Glukoz 5,2 6,1 5,1 4,4 7,7 3,4 7,7 8,3 5,1 6,5 2,8-4,9 mmol/l
trgiliceridek 1,74 0,8 0,73 1,3 1,69 6,37 1,64 1,18 0,30-1,20 mmol/I
osszkoleszterin 10,6 8,6 7,5 6,8 5,4 6,1 7,1 7,9 3,2-6,2 mmol/I
Karbamid 4,5 2,9 5,2 4,7 8,9 4,8 6,3 4 3,6 4,1 2,5-6,7 mmol/I
Kreatinin 47 54 47 44 99 75 62 44 54 20-150 umol/I
Na+ 148 146 140 145 183 177 166 159 148 178 135-155 mmol/I
K+ 4,7 3,85 4,57 3,84 @ 4,54 | 3,57 3,77 4,22 4,36 4,65  3,60-5,60 mmol/l
Na/K 31,5 37,92 30,63 | 37,76 40,31 49,58 44,03 36,68 33,94 38,28 28,8-40,0
Cl- 107 109 101 100 143 140 142 129 12 144 100-116 mmol/I
osszkalcium 2,2 2,08 2,12 2,25 | 2,38 2,17 2,09 2,14 2,27  2,50-3,170 mmol/I
kalkulalt ozmolalitas 316 308,7 | 279,2  285,9 365,4 344,1 329,8 315,9 292,17 350,3 290-310 mOsm/I
foszfat 1,4 1,5 1,4 1,2 1,6 0,7 1,5 1 1,5 1,7 0,8-1,6 mmol/I
szérum C-reaktiv fehérje E;Té‘f:f:ft'i 37,6 76 05 12,1 167,5 66,4 162,5 44,6 86,4  0-10,0 mg/l
Miitét
A miitét elétt az Az elkészUlt MRI-felvételek DICOM-formatumban kerlltek exportalasra, majd ezek-
MR-felvételekbdl b8l 3D-rekonstrukcié tortént (Autodesk MeshMixer, FEI Amira for LifeSciences 6.0
3D-rekonstruciét szoftverek segitségével), igy a koponya és az agyveld térbeli leképezése segitette
végeztek a mitéti tervezést. A DICOM-felvételek és a 3D-s modellek segitségével meghata-

roztuk a daganatszévet méretét és a pontos elhelyezkedés céljabdl a tapinthatd és
mérhetd tajékozodasi pontokat.

A miitét elStt premedikaciéra vénasan Fentanyl (5 pg/ttkg, Richter Gedeon), Dor-
micum (0,05 mg/ttkg, EGIS) kombinaciét, indukciéra pedig Propofol 1% MCT/LCT (5,5
mg/ttkg, Fresenius Kabi) injekciot alkalmaztunk. Intubalast kdvetden inhalacioés nar-
kézissal (Isoflutek 1000 mg/g, 1,5 v/v%, Laboratorios Karizoo, oxigén vivégazban) tar-
tottuk fenn az altalanos anesztéziat. A beteget sternalis fektetésben helyeztik el a
mit8asztalon, a fejét pedig egy specialis szerkezettel stabilizaltuk (4. dbra). Ebben
a keretben a szaj ad maximum nyitott allapotban rogzithetd. Ez azért szUkséges
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mert, a hipofizis terllete a garatlreg feldl kozelithetd meg a legegyszerlbben. A
szaj koruli terlletet szbértelenitettlk és fertStlenitettik. A beteg montirozasa Inno-
Care-VET (Innomed) monitorral tortént. Izolalast kdvetden a szajlregbe steril mul-
lapot helyeztlnk. A lagyszajpadlason a bemetszést elektrosebészeti eszkozzel
végeztik. A pontos lokalizacidhoz a kétoldali hamulus pterygoideus adott megfeleld
tampontot. A feltarulé os sphenoidale-ba, egy kb. 1 cm atmérdjld csontablakot mar-
tunk (Stryker Core Powered Instrument Driver) (5. dbra), aminek kdvetkeztében az
esetenként kozépsikban haladd diploedalis véna sérllése miatt, ill. a diploe alloma-
nyabdl erds vérzés volt tapasztalhatd. A vérzéscsillapitas bipolaris elektrosebészeti
eszkdzzel és spongostan (Lyostypt, Braun) szivaccsal tortént.

4. ABRA. A fej régzitése megfeleld tartészerkezettel

FIGURE 4. Positioning the head with the proper device

5. ABRA. A sella turcica ventralis feltérdsa az os basispheno- 6. ABRA. A m(itéti teriilet endoszképos megjelenitése

idalison készitett ablakon keresztil

FIGURE 6. Endoscope-assisted visualisation of the surgical
FIGURE 5. Ventral approach to the sella tucica through a site
drilled hole of the basisphenoid bone
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7. ABRA. A hipofizis (*) m(téti képe ventrdlis megkézelitésbél 8. ABRA. A megnyilt Ill. agykamra m{téti képe (nyil)
FIGURE 8. The opened third ventricle from a ventral view

FIGURE 7. Surgical view at the hypophysis (*) from a ventral (arrow)

approach

9. ABRA. A csontablak zdrdsa vérzéscsillapité és csontpétld 10. ABRA. A Idgy szdjpad zdrdsa felszivédé monofil varré-
anyaggal (nyil) anyaggal (nyil)
FIGURE 9. Closure of the hole in the bone with styptic and FIGURE 10. Closure of the wound on the soft palate with

bone substituting agents (arrow) absorbable monophil sutures (arrow)
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A kimart csontablak méretét addig tagitottuk, amig kétoldalt a sinusrendszer
lathatéva nem valt. Ezutan a durat 17" méretl szikepenge segitségével a kdzépvo-
nalban felnyitottuk. Ezt kdvetSen a vizualizacid 2.7 atmérdjl 30°-os optikdju merev
endoszkép (Stryker, 1088 HD) segitségével tortént (6. dbra). A két sinus kozott a
sella turcica terlletén lathatéva valt a daganatszovet, amit specialis szivocs6-
vel és mikromanipuldcids eszkozzel tavolitottunk el (7 dbra). Az eltavolitds haté-
konysagat az endoszkdp segitségével lathatéva vald lll. agykamra jelezte (8. dbra).
A daganat ismert kiterjedése és nem egyértelmien korlUlhatarolt jellege miatt a tel-
jes eltavolitdsa sajnos nem volt lehetséges.

Az eltavolitast kdvetSen a kialakult csonthianyt Cerasorb Foam (Curasan) és Jason®
(Biomaterials GmbH) csontp6tld és vérzéscsillapité anyaggal fedtik (9. dbra), majd a
nyalkahartyat felszivodd monofil varrbanyaggal zartuk. A lagyszajpadlas zarasa szin-
tén felszivddd monofil varrdanyaggal tortént (10. dbra).

A mitét utdn kozvetlenll hidrokortizon injekcié (1 mg/ttkg 6 éranként, Solu-Cor-
tef, Pfizer) és desmopressin (3 x 1 csepp, Nocutil 0,1 mg/ml orrspray, Gebro pharma)
szemcsepp adasa tortént.

Az ébredési fazis zavartalanul telt. Ezalatt folyamatos S, O,-szintmérés és EKG-mo-
nitorozas tortént. A m(tét utan 1 6raval a beteg a mellkasan fekldt és a kornye-
zet ingereire reagalt. A mtét utan kodzvetlenUl vérvétel tortént. A beteget 3 napig
korhazban tartottuk és folytattuk a szubsztitlUcids terdpiat: naponta 6 éranként
Solu-Cortef im. és 3 x 1 desmopressin szemcsepp. Intravénasan amoxicillin-klavu-
lansav (20 mg/ttkg, Augmentin 500 mg/100 mg por oldatos injekcidhoz vagy infd-
zibhoz, GlaxoSmithKline) injekcidt kezdtiink el adni naponta kétszer. Emellett folya-
matos fajdalomcsillapitas tortént tramadol-hidroklorid hatéanyagu injekcidkkal (2-4
mg/ttkg Tramadol, Actavis).

A mitét masnapjan idegrendszeri és szemészeti vizsgalat tortént. A vizsgalatok
soran a jobb oldali szemen a fenyegetési reflex kiesett, a korabbi nyakfajdalmas-
sag viszont eltlint. A szemészetivizsgalat soran a jobb oldali szemen lataskiesés
volt igazolhatd, a bal oldalon pedig jelentdsen csdkkent a kdnnytermelés. Emiatt
2-3 6ranként mikonnyet (Hycare 1%, S8V Technologies GmBh) adagoltunk.

A mitétet kovetben enyhe fokban megemelkedett a szérum C-reaktiv fehérje
szintje, ill. enyhe-mérsékelt enzimatikus hepatopathia és hyperkoleszterinaemia
volt tapasztalhatd. Fizioldgids elektrolitszintek mellett a szamitott ozmolali-
tas-érték enyhe hypoozmolalitasra utalt (Tdbldzat).

A mi(itétet kovetd 4. napon a beteget hazabocsatottuk. Otthonra szajon at
amoxicillin-klavulansav (Augmentin 250mg/125mg tabletta, GlaxoSmithKline,
20 mg/ttkg naponta kétszer, 5 napig), prednizolon (Prednisolon-Richter 5 mg
tabetta, Richter Gedeon, 1 mg/ttkg 1x 2-3 napig majd 0.5 mg/ttkg), desmop-
ressin szemcsepp (Nocutil 0,1 mg/ml orrpsray, Gebro pharma, 3 x 1 csepp),
levotiroxin-natrium (L-thyroxin Henning 100 pg tabletta, Sanofi, 15 pg/ttkg két-
szer), famotidine (Quamatel 20 mg tabletta, Richter Gedeon, 1 mg/ttkg kétszer
naponta) hatéanyagl készitményeket irtunk fel.

Mivel a kutya a m{itét utan sem akart inni, kényszeritatast irtunk els. Etvagya
rendben volt, kedve j6 volt, sétalt. A vizelet- és bélsarlrités rendben zajlott. Egy
héttel a mUtétet kdovetéen a tulajdonos kb. 80%-o0s javuldsrdl szadmolt be. A
kutya a szlk helyeket méar nem kereste, a fej remegése nem jelentkezett, kedve
naprél napra javult. Ujra elkezdett ugatni és olyan 6sztdnds mozdulatok tértek
vissza, mint a kaparas.

A m(tét utani 12. napon hirtelen ideges lett, nem tudott aludni, folyamatosan
izgatott volt. Az idegrendszeri vizsgalat soran a jobb oldali fenyegetési reflex
kiesésén ill. a fokozott izgatottsagon kivil mas kéros elvaltozas nem volt lathato.
A mellkas rontgenvizsgalata és a haslreg ultrahang-vizsgéalata kéros elvaltozast
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nem mutatott. A laboratoriumi vizsgalatok sulyos fokd hypernatraemiat és az
ozmotikus nyomas emelkedését mutattak ki (Tabladzat). Azonnali kérhazi felvé-
telt koveten megkezdd8dott a natriumionszint és hyperozmolalitas mérséklése
hipotdnias inflzids kezeléssel és bolusokban adott viz po. pdtldsaval. 2 nappal
késGbb a beteg allapota jelentésen romlott, elfekvd allapotba kerllt. Az ismé-
telt vérvizsgalatok soran szeptikus hatter( szisztémas gyulladasos valaszreak-
cié gyanUja merilt fel (Tablazat). Elkezdtlnk iv. ceftriaxont (Ceftriaxon Kabi 1 g,
Fresenius Kabi, 50-100 mg /ttkg) adagolni. Ezzel egy id8ben ismételt mellkasi
rontgen- és hasi ultrahangvizsgalatokat végeztink a gboc feltérképezése miatt.
A mellkasi rontgenfelvételen félrenyeléses tuddgyulladas jeleit lattuk. Mivel a
kutya 6nalldan nem evett nasalis tapszondan keresztll mesterséges taplalast
kezdtink el (Renal Liquid 1,5 Kcal/ml, Royal Canin).

Orankét vérglikdézszintet mértiink és ellendriztik a kapillaristelitédési id6t.
Oranként 40 ml vizet adagoltunk a tapszondan keresztil és folyamatosan hipo-
tonias oldatot (Konyhaséoldat 0,45% +Glucose 5% Ecoflac Plus, Braun, 60 ml/éra)
iv. A késSbbi napokon reggel és este vérmintat vettlink, amelybdl ionszinteket,
valamint karbamidszintet és vércukorszintet mértink. 6 nappal késdbb a hype-
rozmolalitds és hypernatraemia megszint (Tébldzat). A beteg ismét elkezdett
onalldan enni, ezért a tapszondat eltavolitottuk. A beteget 6 nap kdrhazi tartast
kovetéen hazabocsatottuk. Otthon a prednizolontabletta (Prednisolon-Richter 5
mg tabletta, Richter Gedeon) adasat minden masodik napra ritkitottuk. A tobbi
gybgyszert valtozatlan adagolassal adattuk tovabb és 2-3 6rankénti 30-40 ml viz
kényszeritatast irtuk el8. A beteg ekkor élénk volt, 6nalldan evett, de inni maga-
t6l még nem akart. 2 nap mulva a tulajdonos Ujra a beteg lelassulasardl, enyhe
remegésérdl, valamint a fej idénkénti “bdélogatasardl” szamolt be. Az idegrend-
szeri vizsgalat soran a fenyegetési és palpebralis reflexek fokozott m{kodésén
kivil mas kéros elvaltozas nem volt megfigyelhetd (a korabban kiesett jobb oldali
fenyegetési reflex is visszatért). A vérlabor-vizsgalatok ismételt hypernatraemiat
és hyperozmolaritast jeleztek (Tablazat). A kérhazi felvételt kdvetSen ismételten
elkezdtlk hypernatraemia és hyperozmolaritas kezelését.

A formaldehid-oldatban konzervalt agyalapi mirigy eredetd, kb. 4 x 4 x 3
mm-es, szolid szoveti szerkezetl, kocsonyas allagu, barnasfekete szinl min-
tdt szobah8mérsékleten, 24 6ran at, 8%-os pufferolt formaldehid-oldatban
konzervaltuk, majd szovetel6készité automataval tettlk alkalmasséa a tovabbi
feldolgozasra. A paraffinos bedgyazast kovetden, a paraffinos blokkokbdl 3-4
MM vastagsagl metszeteket készitettlink, amelyeket hematoxilinnal és eozin-
nal festettlink meg. A daganat mitotikus indexének meghatarozasa soran 10,
kildonbozd, nagy nagyitasi (400x) [atdmezdben észlelt osztddd daganatsejtet
megszamléalva atlagoltunk.

Az indirekt immunhisztokémiai vizsgalatot Ventana-immunfestd automata segitsé-
gével végeztik. Az immunhisztokémiai panel a kdvetkezd antitesteket tartalmazta:
1. Ki-67-proliferatiés marker; 2. PanCytokeratin (panepithelialis marker); 3. Synap-
tophysin (F8-synapticus vesicularis p38 protein, p38 protein: A synaptophysin a
neuronok praesynapticus vesiculaira és a neuroendocrin sejtek vesiculaiban ész-
lelhetd); 4. c-Kit (CD117) (tirozin-kinadz-receptor); 5. S-100 protein (féként periférias
ideg marker). Az immunhisztokémiai reakcidékat avidin-biotin immunperoxidaz
rendszerrel (DAKO LSAB2 Kit) és DAB (diamino-benzidin) chromogennel tettik
lathatova. A kontrasztfestés hematoxilinnel tortént. A negativkontroll-metsze-
teket az elsddleges antitestek kihagyasaval készitettlik. Az immunhisztokémiai
reakciok kiértékelése soran kulsd pozitiv kontrollokat hasznaltunk.
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Az immunhisztokémiai reakcidk kiértékelése soran Nikon Optiphot-2 tipusl
fénymikroszkdp segitségével, 10 nagy nagyitasud, kilonbozd 1atdmezében tor-
tént. A pozitivimmunreakciét mutatd daganatsejtek ardnya alapjan a kovetkezd
pontozasi rendszert alkalmaztuk: O (negativ)= 0-5%; 1 = 6-20%; 2 = 21-40%; 3
= 41-60%; 4 = 61-80%; 5 = 81-100% tumorsejt-pozitivitas.

A megvizsgalt mintadban tapasztalt immunreakcidékat, megbizhatd, kllsd
pozitiv kontrollhoz viszonyitottuk. Ha a mintdban megfigyelt immunreaktivitas
megegyezs volt a kilsd pozitiv kontrollmintaban észleltekkel, akkor az »inten-
ziv” jelz8t hasznaltuk a reakcid leirdsara, ha kevésbé volt erés, akkor a ,gyenge”
jelzdt alkalmaztuk. A megfigyelt immunreakcidk kiterjedésénél a diffuz jel-
z8t hasznaltuk amennyiben a szovetben kiterjedten érzékeltlk a pozitivitast,
a focalis (multifocalis) jelzét hasznaltuk, ha nem kiterjedten, hanem korulirt
terilete(ke)n észleltlik a reaktivitast. Homogén mindségi jelzdt hasznéaltunk,
ha az immunreaktivitas egyenletes volt intenzitasban, ill. inhomogén jelzét, ha
eltérd intenzitasl szoveti terllteket észleltlnk.

Az altalunk megvizsgalt mintaban az Un. proliferacids index meghatarozasat
a kovetkezd mddon végeztik. Nikon Optiphot-2 tipusld fénymikroszkép segit-
ségével 10 db, nagy nagyitasi (400x-o0s) latdmezd8ben vizsgaltuk a Ki-67-mag-
pozitivitast mutatd tumorsejteket, amelyek barna szinreakcié formajaban vol-
tak felismerhetdk. Az elfogadott altalanos elvek szerint 10 |atdmezd dsszesen
kb. 1000 sejtet tartalmaz, és a kapott pozitiv daganatsejteket szazalékosan
kiértékelve kapjuk meg a sejtciklusban 1évd daganatsejtek aranyat. Az immun-
hisztokémiai vizsgalat soran csak a reprezentativ tumorterileteket vettlk
figyelembe, igy a sejtszegény, ill. a peritumoralis részeket nem vontuk be a
Ki-67-vizsgalatokba.

11. ABRA. Kérszévettani felvétel a jél erezett Gllomdnyd 12. ABRA. Tébbmagvi daganatos éridssejt (nyil)
hypophysis-carcinomarél. A nyilak az osztédd tumorsej- H.-E., 600x, Bar =10 um

teket jelolik

H.-E., 400x%, Bar = 20 um FIGURE 12. Multinuclear neoplastic giant cell in the pituitary

gland carcinoma (arrow)
FIGURE 11. Histopathological picture about the pituitary
gland carcinoma, with hypervascularized stroma. The
arrows indicate the mitotic figures
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A H.-E.-festett metszetek fénymikroszkdpos vizsgalata soran mérsékelt mito-
ticus aktivitdsl (3-4 oszt6dd tumorsejt/nagy nagyitasi latémez8), mérsékelt
apoptoticus aktivitasl, jol erezett fibrovascularis stromaval rendelkezd, int-
ratumoralis vérzéssel és bévérliséggel terhelt allomanyd, solid sejtfészkekbe
tomoruld, karyomegalia, anisokaryosis, anisocytosis jeleit mutatd, hypochro-
maticus magvl, prominens eosinophil nucleolussal, ill. halvany eosinophil,
vacuolisalt cytoplasmajd daganatos sejteket figyeltik meg, elszértan mono-
nuclearis tumor-oéridassejtekkel és eredeti, adenohipofizis acidophil (alpha) sej-
teivel (11. és 12. dbra).

A megvizsgalt mintaban kb. 30-35%-0s Ki-67-proliferatiés indexet (13. dbra),
multifocalis, intenziv, cytoplasmaticus, homogen pancytokeratin-pozitiviast
(pontszam: 2) (14. dbra), difflz, intenziv, cytoplasmaticus, homogen synap-
tophysisn-pozitivitast (scoring: 5) (15. dbra), difflz, nuclearis, intenziv, c-Kit-po-
zitivast (pontszam: 5) (16. dbra) és S-100 protein-negativitast (pontszam: 0)
észleltlnk.

A kérszovettani és az immunhisztokémiai vizsgéalatok alapjan adenohipofizis
eredetd, rosszindulatl, chromophob (f8sejtes) carcinoma diagndzisat allitottuk
fel. A resectids szélek pozitivhak bizonyultak, igy recidiva volt varhaté. A daga-
natban érbetorés jeleit nem észleltik.

2018. marcius 21-én kontroll agyi MR-vizsgalat tortént.

A koponyardl sagittalis T2 FSE, transversalis T2 FSE_fs, dorsalis T2 FSE, sagit-
talis T1 memp, transversalis pre- és postcontrast T1 memp szekvencia készult.

A mitét eldtti MR-vizsgalat alapjan leirt térfoglald képlet mérete csdk-
kent; legnagyobb kiterjedése 12 x 15 x 13 mm. A fossa hypophysealis tajéka T2
slUlyozott szekvencidn jelmentes volt (17. dbra); innen a képlet centralis része
felé tartd, csdszerd, jelmentes terllet volt lathatd; ez a terilet T1 sUlyozott
szekvencian fokozott jelintenzitasu volt. A képlet dorsalis része a preoperativ
vizsgalat soran tapasztalt szerkezetet mutatott (18. dbra). A maradék szovetek
kontraszthalmozasa heterogén, kifejezett (19. dbra) volt. A thalamus dsszenyo-
matasa jelentésen csokkent, az interthalamicus adhézié lathatdva valt. Kifeje-
zett periférias vizenyd volt lathatd.

A mUtét utani MR-vizsgalat vérzéses tumorszovet-maradvanyt igazolt, csok-
kent méretben, kisebb kornyéki szoveti kompresszidval.

Mivel a kérszovettani lelet agressziv rosszindulatl daganatot mutatott, és a
tulajdonos az otthoni kezelést nem tudta megfelelGen elvégezni, ill. a kontroll
MRI a daganat kiGjuldsat mutatta, ezért a tulajdonos az allat euthanasiajat
kérte.

Az euthanasia utdn a tetem az ELTE Bioldgiai Intézetébe kerillt, miutan a
tulajdonos kitdltotte a szikséges felajanlé nyilatkozatot az allat fogadasahoz a
Kutya Agy- és Szovetbank (https://kutyaetologia.elte.hu/szovetbank) szamara.
Az agyvel$ eltavolitasara a calvaria leemelése utan rostralisan dontott pozici-
Oban kerllt sor, igy caudo-rostralis iranyban végig kontrollalhatdak voltak az
egyes agytorzsi idegek, és azok egymast kodvetd atvagasaval szabadda valt a
hypophysealis tajék, az infundibularis régié kornyékén megfigyelhetd szbvet-
szaporulattal (20. dbra). Az agyvelS (tdmege: 85,4 gramm) maradéktalan és
épségben vald eltavolitdsa utdn (21. dbra) el8szor 15 percre PBS-oldatba kerult,
majd pedig 4%-o0s pufferolt formalidehid-oldatba. Az agyvelSt tartalmazd
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tarold 4°C-os h(itdbe kerllt. A boncolas kévetd hetedik napon az agyvelSt 3
mm-es szeletekre vagtuk a harantsikban, hogy azonositani lehessen a szovet-
szaporulat kiterjedését. Az infundibularis részen megfigyelhetd volt vérzés, ill.

a szovetszaporulat dorsalis és lateralis irany( terjeszkedése (22. dbra).

20 pm

13. ABRA. Ki-67-nuclearis immunreaktivitds (barna szinre-
akcié) a tumorsejtekben
IHC., 400%, Bar = 20 pm

FIGURE 13. Ki-67-nuclear positivity (brown discoloration) in
the carcinoma cells

14. ABRA. Multifocalis, intenziv, homogén, pancytokera-
tin-cytoplasmaticus-pozitivitds (barna szinreakcié) a daga-
natsejtekben

IHC., 600x%, Bar =10 pm

FIGURE 14. Multifocal, intense, homogenous, cytoplasmatic
pancytokeratin-positivity (brown discoloration) in the tumour cells

15. ABRA. Diff(z, intenziv, homogén, cytoplasmaticus,

synaptophysin-pozitivitds (barna szinreakcié) a daganatsej-
tekben
IHC., 400x%, Bar = 20 uym

FIGURE 15. Diffuse, intense, homogenous, cytoplasmic, chro-
mogranin-positivity (brown discoloration) in the tumour cells

16. ABRA. Difflz, intenziv, homogén, c-Kit-nuclearis(nucle-
olaris) pozitivitds (barna szinreakcié) a daganatsejtekben.
IHC., 600x%, Bar =10 pm

FIGURE 16. Diffuse, intense, homogenous, nuclear(nucleolar),
c-Kit-positivity (brown discoloration) in the tumour cells.

547
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17-18. ABRA. Transversalis T2 FSE felvétel (balra) a fossa hypophysealis sikiGban, valamint sagittalis T2 kép (jobbra) a kézépsikban.
A hipofizisbél kiindulé képlet mérete csékkent; az interthalamicus adhézié egy része felszabadult a kompresszié aldl
A hypophysisbdl kiinduld képlet mérete csdkkent (nyilak); az interthalamicus adhézié egy része felszabadult a kompresszié aldl

FIGURE 17-18. MR images showing different aspects of the surgical site after the operation: transversal T2 FSE image (on the
left) ) at the level of the hypophyseal fossa and sagittal T2 image (on the right) at the midline
The size of the tumour has decreased (arrows), and the interthalamic adhesion was partly released from the compression

19. ABRA. Transzverzdlis siku kontrasztos T1-szek- 20. ABRA. Az agyveld ventralis képe a nydltvel8i drok irdnydbdl a bon-
vencidju MRI-felvétel a mdtétet kbvetben colds sordn

A daganat kisebb lett, viszont még mindig kimu- A sella turcica terlletén szovetszaporulat képe lathatd az agyveld
tathatd kontraszthalmozas (nyil) ventralis fellletén

FIGURE 19. Contrast enhanced transverse T1 MR FIGURE 20. Ventral view of the brain from the direction of the medulla
imaging shows that the tumour is smaller pos- oblongata during the dissection

toperatively but there is still hyperintense regions Abnormal tissue mass can be seen at the site of the sella turcica

around (arrow)
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21. ABRA. Az eltdvolitott agyveld ventralis
képe, az infundibulum terliletén kéros szévet-
szaporulattal (nyil)

FIGURE 21. Ventral view of the removed
brain, showing tissue mass at the infundibular
region (arrow)

22 ABRA. Hardntirdnyd (formalinban fixdlt) egyvel8korongok a kéztiagy magassdgdban, mutatva a daganatszévet dorsalis

irdnyu kiterjedését és a vérzéseket annak allomdnydban

FIGURE 22. Formalin-fixed transverse brain slices at the diencephalic region. One could see the extension of the tumours
tissue mass and the intraparenchymal hemorrhages

A Magyarorszagon 2018. marcius 1-én el8szor végzett mtéti technika lehe-
tdséget ad arra, hogy eddig konzervativan kezelt centralis Cushing-szindroma
és hipofizis-daganat okozta elvaltozasok megfeleld esetben mUtéti Gton is
kezelhetdvé valjanak.

A mi{itét pontos tervezést és kivitelezést kivan, aminek oka, hogy a hipo-
fizis kis terlleten, erekkel korbevéve, az agyveld ventralis részén talalhaté.
Az intraoperativan a hipofizist korllvevd erek és idegek iatrogen sérilésének
elkerllése kulonosen fontos.

A mUtétet kovetben 24 6raig tartd, oranként végzett vér- és vizeletvétel
elvégzése szintén kiemelt fontossagl a postoperativ idészakban leggyak-
rabban eléforduld szévédmények felfedezése miatt. llyen szévédmények a
hypernatraemia, hyperosmolaritas kialakulasa.
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A nagy kiterjedésl, nagy méret( hipofizisdaganatok a szakirodalmi ada-
tok alapjan sem tavolithatdak el teljes mértékben (3, 6, 7). Az emlitett for-
ras szerint is az 1 cm-nél nagyobb daganatok méretét elébb radioterapiaval
kell csokkenteni és ezt kdovetden érdemes sebészileg eltavolitani. Amennyi-
ben centralis Cushing-szindréma vagy a hipofizis daganatos elvaltozasa all
fenn akkor érdemes szamitadsba venni, hogy nem csak a konzervativ kezelés,
hanem mUtéti megoldas is lehetséges. Az pedig kovetkeztetésként minden-
képpen levonhatd, hogy egy ilyen jellegli beavatkozas csak tobb kilonbozd
szakterlleten (sebészet, belgydgyaszat, képalkotd- és labordiagnosztika,
kdérszovettan stb.) dolgozd, tapasztalt szakemberek hatékony egyiuttm{iko-

dése esetén lehet sikeres.
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