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Ozet  Amac: Gamma-Knife Ism Cerrahisi, arteriovenoz
malformasyon tedavisinde, mikronérosirtirjikal girisime ve
embolizasyona segenek olarak, dzellikle nidus capi 40
mm’den az lezyonlarin tedavisinde, giderek artan bir
vayginlikta kullamilmaktadir. Genel anestezi ve cerrahi
miidahale gerektirmeyen bu yontem, latent iyilesme
doneminde damarda endotel proliferasyonu ile damar
limeninin tikanmasi ve malformasyonun dolasim disi
birakilmasi ile etki gosterir. Bu cahsmanm amaci ikinci sene
kontrolleri tamamlanan ilk 126 olguda Gamma-Knife
tedavisinin etkinlik derecesini arastirmaktir.

Ydntenler: Bu prospektif klinik caliymada Marmara
Universitesi Gamma-Knife Unitesinde, radyocerrahi
uygulanan AVM olgularmdan 2 yillik anjiografik kontrolt
bulunan ilk 126’smin klinik ve nororadyolojik sonuglar
sunulmustur.

Bulgular: 126 Olgunun 120' sinde (%95) AVM nidus
boyutlarmda azalma goriilmdistiir. AVM nidus boyutunda
goriilen degisiklik, 126 AVM olgusunun 103'tinde (%86) tam
kapanma, 15'inde (%6) nidus hacminde %50-80 kiiglilme,
2’sinde (%1.6) ise yalnizca direne eden ven olarak
saptanmstir. Olgularn 6’sinda (%5) AVM nidus boyutunda
degisiklik goriilmemistir.En az iki senelik izlemi olan 126
AVM olgusunun sonuclarina gore, uygun olgu segimi
yapildiginda, GK'a bagh komplikasyonlar ve GK sonrasi
latent donemde kanama olasithginin toplami tiim
lokalizasyonlar goz ontine alindiginda %7, mortalite orani
ise %0.8 olarak gerceklesmistir.

Sonu¢: GK'a uygun geometrik ozelliklere sahip AVM'lerin
tedavisi planlanirken %7 komplikasyon ve %1 mortalite

Abstract: I "Suimmary Aim: Gamma-Knile Radiosurgery
(GKRS) has been used in gradually increasing insidence
in the treatment of cerebral arteriovenous malformations
(AVM), having nidus diameter less than 40mm. This
treatment, which avoids drawbacks of surgical
invasiveness and general anesthesia, cures the AVM by
resulting in obliteration of AVM caused by proliferation
of endothelial cells. In this report, the effectiveness of
GKRS performed by Marmara University Gamma-Knife
Center in the first 126 AVM patients, who completed 2
year follow-up, is presented.

Material and Method: In this prospective study, clinical
and angiographic results, concluded in the end of 2nd vear
follow-up of AVM patients are presented. All patients has
been treated by GKRS at Marmara University, [stanbul,
Turkey.

Resnlts:In 95% (120/126) of all patients, reduction in nidus
size was detected. In 86% (103/126), reduction in nidus
size reached to complete obliteration. In 6% (15/126) a
50-80% reduction in nidal volume and in 1.6% (2/126)
detection of only a venous drainage but the nidus were
concluded. In the end of two years 6 patients (5%) revealed
no change in the nidal volume. The combined rate of
complications plus hemorrhage in the first 2 vears was
calculated to be 7%, and mortality rate in the same period
was 0.8%.

Conclusion: It is concluded that in the management of
AVM's those are geometrically suitable for GKRS,
microsurgery should be the treatment of choice instead of
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oranlar referans kabul edilmeli ve bu rakamlarin altinda
bir cerrahi komplikasyon oram ongoriildiigiinde
mikrocerrahi secilmelidir.

Anahtar kelimeler:  Arteriovenz malformasyon,
Gamma-Knife, radyocerrahi, stereotaksi

Kilig:  Gamma-Knife ile Tedavi Edilmis Arterio-Veniz Malformasyon  Olgular

GKRS only if the expected surgical morbidity and mortality
are less than 7% and 1% respectively.”

Key words: Arteriovenous malformation, Gamma-Knife,
radiosurgery, stereotaxy

GiRis

Serebral arterioventz malformasyonlarin
(AVM) tedavisinde Gamma-Knife (GK) 1sin-
cerrahisinin kullanimi; mikrondérosiriirji ve
embolizasyon yaninda, giintimiizde onemi giderek
artan bir tedavi segenegi sekline gelmistir. GK
1gincerrahisinin uygun segilmis AVM olgulan
tizerinde olumlu ve yeterli sayilabilecek sonuglar,
aradan gecen 30 yila yakin bilgi birikimi ve deneyim
sonucunda glnimiizde kabul gormistir
(1,2,3,4,10,13,19,20,21,22,23). Gamma-Knife
radyocerrahi islemi, 201 adet kiiresel yerlesimli
odaktan, Leksell Stereotaktik Cergeve altinda tic
boyutlu koordinat sistemi ile uzayda tanimlanarak,
nororadyolojik olarak belirlenen AVM nidusuna tek
seansta yonlendirilen, yiiksek doz Kobalt 60 (Co60)
kokenli gamma 1sinimina dayanr (2,10,12,19). Islem
sirasinda hedef nidus ve cevresel noral doku
birbirlerinden kesin sinirlarla ayrilan dizeylerde
farkli doz alir. Bu 6zelligi nedeni ile Prof. Leksell
tarafindan gamma 1gmi ile yapilan cerrahi anlaminda
tanimlanmustir.

AVM'lerin dogal seyri senelik %2-4 kanama
riskini icerir. Mortalite orami %1, major morbidite ve
mortalite oranlarimn birlikte yillik insidanlar: ise
%2.7 olarak belirlenmistir (7,20). Uygulanacak tedavi
yontemlerinin dogal seyir risklerine gore anlaml
farklilik gostermesi amaglanan durumdur.

Bu calismada, Marmara Universitesi Gamma-
Knife Unitesi’nde GK 1sincerrahisi uygulanan AVM
olgularmdan 2 yillik anjiografik kontrolii bulunan
126 olgunun 6zellikleri ve sonuclari literatiir i;1ginda
tartisilmastir.

GERECLER ve YONTEM

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Nérosiriirji
Anabilim Dali Gamma-Knife biriminde, Ocak 1997
ve Ocak 2002 tarihleri arasinda, 308 serebral
arteriovenoz malformasyon (AVM) olgusuna GK
uygulandi. Hastalara, Leksell stereotaktik gercevenin
uygulanmasi sonrasi, T1 — T2 agirlikli aksiyel ve
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koronal magnetik rezonans (MR) ve dijital
substraksiyon anjiografi ( DSA ) incelemeleri yapildr.
Elde edilen nororadyolojik goriintiiler Gamma-Knife
ana bilgisayarina yiiklenerek, DSA ve MR
incelemeleri tizerinde Leksell Gamma-Plan (LGP 5.
12 ; Elekta AG, Isveg) yapildi. Gamma-Plan, nidus
goriiniimlerinin her kesitte ekran tzerinde
sinirlanarak elde edilen sanal alan ve voltiim tizerinde
yapildi. Bu sanal nidus, boyut 6zelligine gore belirli
bir cevresel izodoz egrisi ile sardirildi. Bu yapi igine
yine her olgunun boyut, komsuluk ve diger
Ozelliklerine gore verilecek cevresel ve maksimal
1simmim dozu belirlendi. Daha sonra, elde olunan plan
uyarinca, hastalar tek seansta 1sinlandi. Hastalar GK
cerrahisinden bir giin sonra taburcu edildi.

GK tedavisi sonras1 2 yillik izlemi bulunan 126
olgunun 67’si ( %53) kadin, 59'u (%47) erkek olup
yaslar1 9 ve 65 arasi (ort. 31) degisiyordu. Olgularin
izlemleri; 3 ayda bir MR ve 6 ayda bir DSA
incelemeleri ile yapildi. Tam iyilesme kriteri, AVM
nidusunun ve bosaltict venéz yapilarinin, anjiografik
olarak tiim sekanslarda kayiplar1 olarak belirlendi.

BULGULAR ( Sekil 1,2,3,4 ve Tablo 1)

Klinigimizde GK uygulanan 308 AVM
olgusundan ilk 126’sinin 2 yillik anjiografik izlemleri
mevcuttu. Iki yrllik anjiografik kontrolii bulunan 126
olgunun 120" sinde (%95) AVM nidus boyutlarinda
degisiklik gortildii. AVM nidus boyutunda gortilen
degisiklik, tim AVM olgularimn, 103" iinde (%86)
tam kapanma, 15'inde (%6) nidus hacminde %50-
80 kiiclilme, 2'sinde (%1.8) ise yalnizca drene eden
ven olarak saptandi. Iki yihik kontrolii bulunan
olgulardan 6’sinda (%5) AVM nidus boyutunda
degisiklik goriilmedi (Sekil 1).

Ikinci y1l DSA kontrolleri bulunan olgularm,
72'sinin GK girigimi 6ncesinde bir kez, 4 olgunun
ise iki kez AVM" a bagh kanayici serebrovaskiiler
hastalik (SVH) gegirdikleri d6grenildi. ki yillik
kontrolii bulunan AVM olgularimdan 5'ine daha
once mikronérogiriirjikal girisim, 31'ine ise bir veva
birden fazla embolizasyon girisimi uygulandi. AVM
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[J Venéz déniis

Evre 1 Evre 2

Evre 3 Evre 4

Sekil 1: AVM'lerin Spetzler-Martin evrelemeleri ile Gamma-Knife sonrasi ikinci yilda kapanmalarimin iliskileri

gorilmektedir.

niduslarmin caplart 4 - 44 mm (ort. 17.2 mm)
arasinda bulundu.

Spetzler-Martin AVM dereceleme sistemine
gore, 84 AVM Evre 3, 25 AVM ise Evre 2, 2 AVM
Evre 1,15 AVM Evre 4 tamimlamasma uymaktaydi.
Spetzler Evre 3 olgularm 73'tinde (%387), Spetzler
Evre 2 olgularin 22’'sinde (%88), Spetzler Grade 1
olgularm 2’sinde (%100) ve Spetzler Gr. 4 olgularin
ise 6'sinda (%40) AVM’lerin tam olarak kapandig:
goriildii. Tim AVM’ler GK 6ncesi nidus yerlesimine
gore; derin (talamik, beyinsapi, hipokampal,
perikallozal), fonksiyonel bolge (motor - duyusal
korteks, Wernicke-Broca, Gorsel korteks, dominant
posterior parietal) ve ylizeyel bolge olarak
smiflandinldi. Buna gore 50 olgu (%40) derin, 57 olgu
(7%45) fonksiyonel bolge ve 19 olgu (%5) da ylizeyel
bolge lokalizasyonluydu. Derin bolge
lokalizasyonlularda tam kapanma oram %88,

fonksiyonel bolgede %84, ylizeyel bolgede ise %80
olarak bulundu. Tki yillik anjiografik kontrolllerde
kapanma goriilmeyen 6 olgunun 2'si parietal (%33),
2'si (%33) temporal, 11 (%17) frontal, 1’1 (%17)
parietooksipital yerlesimliydi.

Leksell Gamma-Plan” da AVM niduslar, her
biri kendi 6zelliklerine gore belirlenen % 45 - % 80
arasinda (ort. % 58) cevresel izodoz cizgisi ile
siirlandi. Nidusa verilen maksimal 1s1n dozu 23,3 -
- 50,9 Gy (ort. 39,39 Gy) aras1 degisti. Bu 151n dozu,
yine nidus boyutuna gore degisiklik gostererek, 1 -
20 shot (151 atig1) (ort.6,9) olarak nidus tizerine
verildi.

GK uygulanan 308 AVM olgusundan 13 inde
(%4.2) radyolojik-semptomatik T2 degisikligi ile
kargilagilmustir. Iki yillik kontrolii bulunan ilk 126
hastanin verileri incelendiginde olgulardan 6’sinda

Tablo 1: AVM'leri Spetzler-Martin evrelemeleri ile Gamma-Knife sonrast kapanma sayilart gosterilmektedir.

Evre 1 Evre 2 Evre 3 Evre 4
Degisiklik olmayan 0 0 2(%2) 4 (%27)
Degisiklik yok 2 (%100) 25 (%100) 82 (%98) 11 (%73)
Tam kapanma 2 (%100) 22 (%88) 73 (%89) 6 (%55)
% 50-80 kugtilme 0 3(%12) 7 (%9) 5 (%45)
Venoz 0 0 2 (%2) 0
Toplam 2 (%100) 25 (%100) 84 (%100) 15 (%100)
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Sekil 2: Gamma-Knife tedavisi sonrasinda kapanan bir AVM’nin tedavi esnasindaki én-arka (a) ve lateral (c) On sistem
anjiografileri ile bunlarin 2.y1l karsihklar1 goriilmektedir.

(%4.7) radyolojik- semptomatik T2 degisikligi
saptandi. Bu olgularin 3'tinde gecici, 3'iinde kalici
norolojik bulgu olarak goriildii. Tiim AVM’ler
icerisinde 7 (%2.2) olgu GK sonrasi 1. yillar icinde
intraserebral hemoraji sergilemisler ve 3'ti (%1)
kanama sonrasi kaybedilmistir. Birinci yildan sonraki
izlem déneminde kanama ile gelen AVM olgusu
olmamustir. GK tedavisi sonrasinda en az iki yillik
stresi dolan ilk 126 hastada ise intraserebral kanama
3 (%2.3) olguda gortilmiis, bu olgulardan biri (%0.8)
kaybedilmistir.
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TARTISMA

Serebral AVM'lerin tedavisinde giniimiizde
uygulanan segenekler mikronérosiriirji girisimi,
damar ici embolizasyon teknikleri, Gamma-Knife ve
Lineer Akselerator (LINAC) gibi stereotaktik
radyasyon uygulamas: girisimleridir. Bunlarm her
biri tek baglarina veya birlikte yardimar tedaviler
olarak kullanilabilmektedir (1,3,10,11,12,14). Leksell
Gamma-Knife Society verilerine gore, uluslararas
planda, giiniimiizde 21.000' in tizerinde AVM
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Sekil 3: Gamma-Knife tedavisi sonrasinda kapanan bir AVM'nin tedavi esnasindaki 6n-arka (a) ve lateral (c) on sistem
anjiografileri ile bunlarin 2.y1l karsiliklart goriilmektedir.

olgusuna GK uygulanmistir. tanimlama yaklasik olarak, nidusu kiigiik olan (<

3cm), beynin -eloquent- olarak tamimlanan daha

GK girisimi icin uygunluk gosteren ve etkin onemli islev bolgelerinde (6r. motor korteks, talamus,

: sonug beklenen AVM nidus boyutunun 40 mm ve beyin sap1 vb) yerlesen; ve ek olarak derin venoz

E daha altinda olmasinin gerektigi bilinmektedir. bosalticis1 olan AVM’leri kapsar. Olgularimizin 50'si

| Anjiografik tam kapanma (total okltizyon) orani derin, 57’si fonksiyonel bolge yerlesimlidir. Bu

AVM nidus boyutu ile ters orantihidir (9). Bu 6zellik bolgelerde mikrocerrahi girisimin potansiyel

Spetzler ve Martin AVM derecelendirilmesinde Gr. morbidite ve mortalite riskleri bulundugu igin,

3vedaha altindaki AVM’ler icin gegerlidir. Kapanan hastalar GK radyocerrahisi icin uygun olarak
olgularmuzin tamamina yakini bu sir iginde (73 degerlendirilmislerdir.

olgu Gr. 3, 22 olgu Gr.2) bulunmaktadir. Bu
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Yukarida da belirtildigi gibi GK ile tedavi
edilecek AVM olgularinda tedavinin etkin olabilmesi
icin dikkat edilmesi gereken en énemli nokta AVM
nidus boyutudur. Ayrica cerahi riskin GK riskinden
fazla oldugu (6r. Beynin énemli islev bolgeleri) veya
olgularm genel saglik durumunun cerrahi icin uygun
olmadig durumlarda GK, AVM olgularmda ilk akla
gelen tedavi segenegi olmalidir.

GK sonras: en erken histopatolojik bulgu,
damar endotelinde ve intimasinda zedelenme sonrasi
hiicre proliferasyonu ve intimada ekstraselltiler
matriks gelisimidir. Bunlar daha sonra selltilarite
kaybi, hyalin skleroz ve zaman ile baglantili olarak
damar limeninin tam kapanmas: (total okltizyon)

4d ' 4e

Sekil 4: Gamma-Knife tedavisi sonrasinda kapanan bir AVM'nin tedavi esnasindaki 6n-arka (a) ve lateral (c) arka sistem
anjiografileri ile bunlarin 2.y1l karsiliklar1 goriilmektedir.
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Sekil 5: Gamma-Knife tedavisi sonrasinda kapanan bir AVM'nin tedavi esnasindaki kanamasin gosteren MRI (a) ile
dn-arka (a) ve lateral (¢) arka sistem anjiografileri ve bunlarin 2.y1l karsiliklar1 géralmektedir.

izler (16,21,24). Isinimun nidus dist komsu arterlerde
etkisini inceleyen bir arastirmada, Yamamoto veark.
(23,24) liimen kapanmasinin doza bagimh oldugunu
gostererek; 10 Gy periferik 1sinim ile intimal
proliferasyon ve 25 Gy ile de belirgin olarak elastik
lamina fragmantasyonu ve intimal hipertrofi
gelismesine dikkat cekmistir.

Cevresel izodoz degerlerinin % 50 - 70 arasi
secimi ile AVM nidusuna yiiksek doz 1s1mim
verilebilmektedir (13). Speizer (19), kapanma

oraminin basglica doz ve boyut bagimli oldugunu;
ancak, kiictik boyutlu AVM'lerin daha ytiksek doz
aldiklar: goz ontine alindiginda, kapanmanin
boyuttan gok dozun bir fonksiyonu oldugunu
belirtmistir. Kondziolka ve ark. (13) % 50 cevresel
izodoz seciminin yeterli etkinlikte oldugunu
bildirerek, diisiik dozlarda dahi kapandig: goriilen
biiytik niduslu AVM'lere bakarak, baslamis olan
kapanma indtiksiyonunun énemine dikkat cekmistir.
Olgularimizda sectigimiz gevresel izodoz % 45 ve %
80 arasmda, AVM nidus cap1ise 4-40 mm arasinda
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degismektedir. Ortalama cevresel izodoz degerimiz
vaklasik % 58 olarak ortaya ¢ikmugtir. Bu deger
kaynaklarda belirtilen uygun smurlar (% 50 - 70)
icerisindedir. Maksimal 1sinim dozu ise, 23,3-50,9 Gy.
arasi, ortalama 39,39 Gy. olarak secilmistir. Bu
gevresel izodoz alanimna uygulanan goreceli yiiksek
1isinimin, olgularimizda, kaynaklarda verilen
degerlere de paralel olarak, kapanma siiresi ile
uyumlu oldugu gortilmektedir.

GK girisimi sonrasi latent (kapanmaya kadar
gecen) donem icinde kanama riskinin, dogal gidiste
olan kanama riski gibi, yilda yaklasik olarak % 2-4
diizeyinde oldugu vurgulanmistir (7,10,12,13,15,
16,19,20,22). Friedman ve ark. (7) kanama riskini
arastirdiklar 201 olguda, diisiik gevresel izodoz
degeri, diisiik doz ve kanama riski arasinda
korelasyon oldugunu gostermistir. Steiner ile
Kondziolka ve ark., GK sonrasinda kanama oranini
sirasiyla, % 4.2 (%22 mortalite) ve % 4,4 olarak
bildirmektedir (13,21). Karlsson ve ark. bu donemin
ikinci yilinda goriilen kanama oraninin bir éncekine
gore anlamli derecede azaldigina dikkat cekmektedir
(9). Daha uzun dénemde, Steiner ve ark. 60 aya kadar
yillik kanama oraninin % 3.7 oldugunu, ayrica
1sinlanmis ama tam kapanmamuis olgularda isiimin
etkisinin bir sonraki damarsal yirtilmaya kars:
koruyucu olmadigini bildirmislerdir (21). Pollock ve
ark. ise ilk 3-5 yilda % 5 oraninda kanama
bildirmekte; ayrica, kanamada tek belirgin nedenin
nidus proksimalinde anevrizma olabilecegine dikkat
cekmektedir (15). Pollock ve Kondziolka, yeniden GK
girisimi yapma zorunda kaldiklar1 ve %82’si Gr. 3-4
olan 45 olguda, basarisiz GK girisimini (failed
radiosurgery) etkileyen nedenler olarak, %57 olguda
nidusun anjiografik olarak yetersiz tanimlandigin,
%7 olguda rekanalizasyon oldugunu ve %9 olguda
hematom nedeniyle nidusun yanls tanindigim
bildirmislerdir (18).

Kapanma tanimlamasinda, tiim DSA fazlarda
nidus, erken direnaj veni, arteriovendz akim
goriilmemesi ve normal beyin kan akiminin
korunmasi vurgulanir (13). Serimizde, bizim de tam
kapanma olarak kabul ettigimiz gibi, 6 aylk
kontrollerde, 6zellikle bosaltic1 vendz yapmin tiim
DSA fazlarinda goriinmez olmasi baslica kriterdir.
Pollock ve Lunsfordun 1994 yilinda bildirdikleri
sonuclara gore Spetzler-Martin Gr. 3 ve altindaki
AVM'ler igin kapanma orani % 94 olarak
verilmektedir (10).

Bu galismada Gamma-Knife radyocerrahi
girisimi ile tedavi edilen hastalardan 2 yillik
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anjiografik kontrold bulunan 126 AVM olgusunun
sonuglar1 degerlendirilmistir. Olgularn % 95" inde
degisiklik goriilmis olup, %5 inde degisiklik
gortilmemistir. Degisiklik gortilen olgularin ise
%91'inde tam kapanma Sapfamms olup, %7'sinde
AVM nidus boyutunda %50-80 oraninda kiciilme,
%2'sinde yalnizca drene eden ven saptannustir.
Kapanma gorilen olgularin cogunun derin ve
fonksiyonel bolge yerlesimli ve ortalama caplarinin
ise 19,4 mm (Spetzler-Martin Gr. 2-3) oldugu
saptanmistir. Bu sonuglar; secilmis AVM
olgularinda, mikrondrosirtirjikal girisim ve olasi
komplikasyonlarma karsi, AVM olgularinin primer
tedavisi olarak GK kullanilabilecegini gostermistir.
GKile AVM tedavisinin basarist AVM lokalizasyonu
ve nidus hacmine baglidir.

En az iki senelik izlemi olan 126 AVM
olgusunun sonuglarina gore, uygun olgu secimi
yapildiginda, GK’a bagh komplikasyonlar ve GK
sonrast latent dénemde kanama olasiligimin toplanu
tiim lokalizasyonlar goze alindiginda %7, mortalite
orant ise %1’in altinda gerceklesmektedir. GK’a
uygun geometrik ozelliklere sahip AVM’lerin
tedavisi planlanmirken %7 komplikasyon ve %1
mortalite oranlari referans kabul edilmeli, bu degerin
altinda bir cerrahi komplikasyon oram
ongoriildiigiinde mikrocerrahi dncelikle secilmelidir.
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Intensive care management of patients with severe intracerebral haemorrhage
after endovascular treatment of brain arteriovenous malformations.
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Endovaskiiler embolizasyon sonrasi kanayan AVM'larda prognozu etkileyen
en onemli faktor radyolojik tetkikler ile zaman kaybetmeden yapilan erken
cerrahi miidahale ile hematomun bosaltilmasidir.
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