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Ozet: Gamma-Knife (GK), glinlimiizde endikasyonlari,
sirlari, komplikasyonlar bilinen ve sonuclar konusunda
standardizasyona ulasilmig, ndrosiriirjinin tedavi
yontemleri arasina girmis, yiliksek teknoloji tirtinti bir
tedavi sistemidir. 0.3 mm’‘lik dogruluk payina sahip
olmasi, milimetrik diizeyde néroanatomik selektivitesi
olmas: nedeni ile norosirtirjiyenler tarafindan yaratilip,
norosiriirjinin bir ‘cerrahi’ araci olarak kullanilan bu
sisteme, yaraticis1 Lars Leksell ‘Gamma Bicagl’ adim
vermigtir. Bu derlemede Gamma-Knife Isin-Cerrahisinin
teknigi, endikasyonlari, sonuglari ve sinirlari sunulacaktir,
Giintimiizde 125.000in tizerinde hasta GK ile tedavi
edilmistir. Gliniimtizde toplam 142 merkez GK'1 tedavi
segenegi olarak kullanmaktadir. Marmara Universitesi
Hastanesi Gamma Knife Unitesi, diinyadaki 78. merkez
olarak Ocak 1997'den bu yana hizmet vermektedir.
Diinya nérosiriirjisinde yeri ve siirlart belirlenmis olan
bu tedavi sistemi, tilkemiz igin hentiz yeni sayilabilecek
bir yontemdir. Bu derlemede bu alandaki bilgilenmeyi
saglamak amaclanmis ve GK'in teknigi, endikasyonlari,
sonuglar: giincel literatiir ig1§inda sunulmustur.
Anahtar Kelimeler: Gamma Knife, Arteriovenoz
Malformasyon, Meningiom, Metastaz, Pitliiter Adenom,
Akustik Nérinom

Abstract: In this review, the current status of Gamma-
Knife radiosurgery in the management of brain
arteriovenous malformations and tumors is presented.
Today more than 125.000 patient across the world have
been treated by Gamma-Knife surgery, at 142 Gamma-
Knife Centers. Marmara University Hospital Gamma
Knife Center, being the 78" in the world, is the only one
in Turkey.

This neurosurgical tool, which was invented by a
neurosurgeon and is used by neurosurgeons, is relatively
new for Turkish Neurosurgeons. This review aims to im-
prove the average knowledge about Gamma Knife sur-
gery by reviewing the up-to-date literature.

Key Words: Gamma Knife, Arteriovenous Malformations,
Brain Tumors,

TANIM ve TARIHCE

Gamma Knife (GK), koordinatlar1 belirlenmis
hastalikli beyin dokusunun, gamma 1silar ile yok
edilmesini saglayan tedavi sistemidir**. Yontem

temel olarak her biri kendi bagina normal beyin
dokusunu zedelemeyecek enerjiye sahip 201 adet,
kiiresel yerlesimli ayr1 kaynaklardan gelen 1sinlarin
bir noktada (hastalikh beyin dokusu) birlegerek ¢ok
yluksek enerjiyi hastalikli dokuya aktarmasi ve

119



Tiirk Néorogiriirji Dergisi 10: 119 - 136, 2000

yarattig1 biyolojik degisiklerle yoketmesi prensibine
dayanir*®. Milimetrik diizeydeki ndéroanatomik
seciciligi nedeniyle radyoterapiden prensip olarak
farklhilik gosteren bu cerrahi yontemde tedavi tek
islemde tamamlanur® 4041545656,

Gamma Knife norosiriirjiyenler tarafindan
yaratilip gelistirilmis, glinimtizde norosirtrjinin
tedavi armamentaryumunda yerini almis bir tedavi
yontemidir*#'#>*%, Evrensel kabulii 1980'lerin ikinci
yarisinda goriintileme ve bilgisayar teknolojisinin
néroanatomik planlamadaki giivenilirligi
milimetrenin onda birleriyle 6lgiilebilen diizeye
indirmesi ile olusmustur®. Leksell Gamma Knife
Society verilerine gore Gamma Knife ile tedavi edilen
hasta say1s1 glintimiizde 125.000'1 gegmistir.

Gamma Knife'in yaraticis1 Lars Leksell, ilk
odaklanmus radyoaktif enerjinin stereotaktik olarak
norosirtirjide kullanilmasi fikrini 1951 yilinda
tretmistir®?. Cihazin gelistirilerek, gilintimtizde
kullanilan III. kusak Gamma-Knife'larin ilk
prototipinin  yaratilmasi 1967  yilinda
gerceklesmistir''. Isvec-Stockholm Karolinska Tip
Merkezi Norosiriirji Departmaninda kullanilmaya
baslanan Gamma Knife, ilk yillarda ozellikle
fonksiyonel noérosiriirjinin hizmetinde olmustur®.
Noroanatomik planlama agisindan
diigiiniildiigiinde, bilgisayar ve gortintiileme
teknolojisinin {i¢ boyutlu, karmasik planlamaya
uygun olmadig1 baglangi¢ doneminde noktasal
lezyon yaratma teknigini goklukla kullanan
fonksiyonel norosiriirjinin baslangic alani olmas:
teknik agidan da uygundur®~".

1950’1erde baslayarak takip ettigi radyoterapi ile
tedavi edilen arteriovendz malformasyon (AVM)
hastalariin % 45’inde olumlu sonug alindigna ait
bulgulari sunulmasiyla Gamma-Knife’in bu alanda
kullanilabilirligine ait calismalar baslamis ve ilk
AVM hastas1 1970 yilinda bu yontemle tedavi
edilmistir®. Yine teknik aqidan distintuldiigtinde,
stereotaktik Olglim metotlariyla kombine edilerek
kullanilan, 70’1 yillar igin en giivenilir inceleme
yontemi olan anjiografik incelemelerin temel alindig:
AVM tedavisinin Gamma Knife tedavisinde ikinci
onemli basamak olmasi dogal bir sonugtur.

1980°li yillarin ikinci yarisinda MRI'in ve
bilgisayar destekli tedavi planlama sistemlerinin
kullanima girmesi ile 3-boyutlu ve daha kompleks
planlamalarin yapilabilmesi ve MRI'da gériintiilenen
belirli bir hacme sahip tumoral patolojilerin Gamma
Knife ile tedavisi miimkiin olmustur'®'<2, 1970-1990
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yillar1 arasinda Gamma-Knife ile tedavi edilen
hastalarin biiyiik bolumiinii AVM olgular
olustururken, 1990 sonrasinda g¢ogunlugu beyin
dokusu ile simirlari radyolojik olarak belirgin
patolojiler almigtir®7%,

Amerika Birlesik Devletleri FDA (Food and Drug
Administration) kurumunun 1988 yilinda bu
yontemi norosirtirjinin bir tedavi yontemi olarak
tanimasi, Gamma Knife’da kullarulan goriintiileme
ve bilgisayar teknolojisinde saglanan onemli
gelismelerden sonra olmustur®®. ABD'de ilk Gamma-
Knife merkezi, 1988 yilinda hizmete giren Pittsburgh
Universitesi Gamma-Knife Merkezidir'®*. 1988 de
toplam 5 olan diinyadaki Gamma-Knife
merkezlerinin sayis1 gliniimtizde 142"ye ulagsmustir,
Kurulus tarihlerine gére Marmara Universitesi
Nérosiriirji ABD Gamma-Knife Unitesi ise 78.
Merkezdir.

1990’ yillar Gamma-Knife’in endikasyon
smirlarinin belirlendigi, normal ve patolojik doku
tiizerinde olusan biyolojik etkinin ortaya
konulabilmesi igin yapilan deneysel calismalarin
yogunlastigi donem olmugtur?720333437.358650 1997
yilinda kullanima giren 4. kusak noroanatomik
planlama program: ‘shielding’ (=kalkanlama)
yontemini kullanilabilir hale getirmis ve bu sayede
pituiter adenom, kavernoz siniis tiimorii gibi kritik
yapilara (Or:optik sinir, beyin sap1) yakin patolojilerin
daha etkin ve giivenilir sekilde tedavisini miimkiin
kilmistir®,

Yakin gelecekte ise ndroanatomik verilerin,
norofizyolojik bulgular ile birlestirilmesi ile elde
edilecek fonksiyonel MRI (fMRI) gibi inceleme
yontemlerinin giinliik kullanima girmesi,
fonksiyonel norosirtirji ve 6zellikle epilepsi alaninda
Gamma-Knife'in kullanilmasina mantiksal bir zemin
hazirlayabilir'”?. Bu alanlardaki arastirmalar heniiz
onct galismalar niteligindedir¥ .

GAMMA-KNIFE SISTEMI

Gamma-Knife entegre edilmis 5 ayr tniteden
olusmaktadir?7 40435486

1. 201 ayr1 kobalt 60 (Co®) igeren iinite: Gamma
1iginlarinin kaynagi olan kobalt 60'1n yarilanma omrii
5.23 wyildir. Kiiresel olarak vyerlestirilmis
kaynaklardan yayilan gamma isinlar, kolimator (col-
limator) tungsten ve celikten yapilmis “1sin
siizgeclerinin’ bosluklarindan gecerler.
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2. Kolimator (Collimator) Sistemi: Dort ayri
(dmm, 8mm, 14mm, 18mm) yogunlukta, yani dort
ayn geniglikte izodoz genigligi yaratacak sekilde
tasarlanmustir. Kolimatorler, 1s1n kaynaklarimimn belirli
miktarda gamma-enerjisini, birim zamanda hedef
dokuya merkezde birlesen isinlar tarzinda
ulagsmasini saglarlar. Her kolimator belirli bir tedavi
hacmi yaratir; 6rnegin, birim zamanda 4, 8, 14 ve 18
mm'lik kolimatérler sirasiyla 0.07, 0.5, 3 ve 6 ml'lik
(%50'lik izodoz alaninda) tedavi hacmi yaratirlar.

3. Hareketli hasta tasiyicisi: Basinda
stereotaktik cerceve bulunan hastanin belirli zaman
sliresince, gamma linitesi igerisinde tutan ve siire
tamamlaninca geri cekilerek isleme son verebilen,
hastay: yatar durumda tagiyan elektronik yonetimli
bir hasta yatagindan olusur.

4. Stereotaktik Cerceve: Hastanin patolojisini,
201 ayr1 1sinin birlestigi odakla kontrolli ve
milimetrik diizeyde glivenilir sekilde cakismasini
saglayan ve diger stereotaktik islemlerde de
kullanilan “frame”dir. Stereotaktik cerceve, hastanin
intrakranial boglugunu matematiksel matriks alanina
dontistliren bir koordinat sistemidir. Kafatasina
takilan bu koordinat sistemi ile intrakranial alandaki
her anatomik noktanin, bilgisayar ortaminda
degerlendirilebilecek matematiksel bir ifadesi elde
edilir.

5. Bilgisayar destekli doz planlama sistemi:
Radyolojik verilerin degerlendirilerek néroanatomik
planlamanin yapilmasimi saglayan yiiksek bilgisayar
teknolojisi iirtinti bir yazilimdir. 2000 yilindan
itibaren 5. kusak yazilim (Gamma-Plan 5.3)
kullanilmaktadir. Program, UNIX sisteminde galisir
ve bilgisayar-ag: ile MRI ve CT ile baglantihdur.
Anjiografik veriler ise scanner aracilig: ile sisteme
aktarilir.

GAMMA-KNIFE TEDAVISININ ASAMALARI

Gamma-Knife cerrahisi dért asamadan
olusmaktadir®¥: 10435486,

1. Stereotaktik c¢ercevenin wuygulanmas:
[slemin birinci asamasinda, stereotaktik cergeveyi
(frame) sabitlemek icin gerekli vidalarin konulacag:
4bolgeye lokal anestetik ilag uygulanir. Stereotaktik
cerceve patolojik dokuyu ortalayacak sekilde
takilmalidir. Birden fazla lezyonun bulundugu
durumlar, lezyonun periferde bulunmasi, lezyonun
gorme yollan gibi anatomik yapilara yakin olmasi,
hastaya daha 6nceden kraniotomi yapilmig olmast,
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kisa boyunlu hastalardaki kafa tabam patolojileri gibi
durumlar kolimator igerisindeki saha smirh oldugu
igin planlama esnasinda sorun yaratabilirler, bu
nedenle bu tiir 6zellikli hastalarda stereotaktik
cerceve 3 boyutlu diistintildiikten sonra takilmahdair.

2. Goriintii  tespiti'®** Cercevenin hastanin
basina takilmasindan sonra gerekli inceleme
yontemine gore matriks bashigi cerceveye oturtulur.
Gerekli olan inceleme yontemi (Bilgisayarh
Tomografi, MRI ve Beyin Anjiografisi, PET, fMRI)
ile elde edilen radyolojik veriler Gamma Knife
tinitesine bilgisayar ag1ile aktarilir. Merkezimizdeki
hastalarin tamaminda MRI kullanilmistir. Tim AVM
olgularinda, ek olarak anjiografi rutin olarak
yapilmaktadir. Kemik infiltrasyonu gosteren kafa
tabani patolojilerinde MRI'a ek olarak CT
kullanilmkatadir. Neoplastik lezyonlarda kontrastl
tetkikler, AVM'lerde ise nidusu gostermeye yonelik
MRI incelemeleri 6nem kazanmaktadir. MRI'da her
hastada gerekli aksiyal ve koronal 6lgtimler yapilarak
distorsiyon olup olmadig: kontrol edilmelidir. MRI
ve CT kesitleri miimkiin olan en kiigiik aralikla
cekilmelidir. Unitemizde lezyona 6zgt bir durum
yokise 1.5 mm’lik kesitler kullanlir.

3. Doz planlamasi'®**: Cerrahi néroanatomik
bilginin ve tecriibenin sonucu etkiledigi bu basamak
tedavinin en énemli asamasini olusturur. Bu asama
tiim Gamma-Knife iinitelerinde bizzat Gamma-Knife
alaninda egitim gormiis norogirtirjiyenler tarafindan
gerceklestirilir. Norosiriirjiyenin, mikrocerrahi
alaninda da uzmanlagmis olmas, yalnizca geometrik
acidan degil biyolojik acidan da en iyi tedavinin
yapilabilmesini saglar. Bu asamada her birinin tedavi
hacmi ve birbiriyle geometrik etkilesimleri
hesaplanan izodoz alanlar1 birarada kullanilarak
opere edilmis kafa tabani timorleri gibi diizensiz
hacme sahip yapilarin dahi, submilimetrik yanilg:
payiyla néroanatomik planlamasini yapmak
mumkiin olmaktadir. Ancak néroanatomik
planlamanin biyolojik etkinliginin, geometrik
kusursuzlugundan 6nemli oldugu unutulmamalidir.

4. Yapilan Noroanatomik Planin Hastalikl
Dokuya Uygulanmasi: Yapilan 3-boyutlu
noroanatomik doz uygulama plani hastaya tedavi
stiresi lezyonun gekline ve kullanilmakta olan
radyoaktif maddenin yeniligine gore dakikalarla
ifade edilebilecek zaman diliminde uygulanur.

Klinigimizde Gamma-Knife hastalarinin, eger
genel anestezi gerekebilecek durumlar gibi 6zel bir
durumu yoksa, islemden bir giin 6nce servise
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yatiglar1 yapilmaktadir. Sabah saat 7’de hastaya 5 mg
Diazepam po ve 425 mg Naproksen Sodyum po
verilmektedir. Stereotaktik cerceve takilmasindan
sonra, MRI ve gerekirse Anjiografi ve/veya CT
tetkiki yapilan hasta dinlenme odasina alinmakta ve
oral gida almasina izin verilmektedir. Planlamadan
sonra hasta Gamma-Knife odasina alinarak islem
uygulanmaktadir. Hastanin basinda stereotaktik
cercevenin kalma siiresi 2 saat ile 7 saat arasinda
degismekte, bu stirenin yalnizca 15-120 dakikasi
Gamma-Knife odasinda gegmektedir. Islemin
stereotaktik cercevenin takilmasi disinda hastaya agn
veren boliimii yoktur.

GAMMA-KNIFE'IN BIYOLOJIK ETKI
MEKANIZMASI ve OZELLIKLERI

Gamma-Knife patolojik doku tizerindeki etkisini
iki dnemli biyolojik mekanizma ile gosterir>*4355;

1.DNA yapis: lizerinde hiicre gogalmasim
engelleyici etkisi: Radyasyonun hiicre gogalmasi
dongiistiniin belirli donemlerinde etkin oldugu
bilinmektedir. Oysa Gamma-Knife’da birim
zamanda birim dokuya aktarilan enerji
radyoterapide kullanilanin ¢ok tizerinde oldugundan
hiicrenin dongiiniin hangi asamasinda oldugu daha
az onem tasir. Bu biyolojik mekanizma ozellikle
metastazlarin tedavisinde etkindir.

2. Endotelde meydana gelen anjiojenik uyarilma
ile 6zellikle patolojik damarlarin liimenlerinde
tikanmaya yolacar. Bu biyolojik mekanizma ise
AVM’lerin okliizyonunda temel rolii oynar.

3. Her iki mekanizmann rol oynadig patolojiler
ise meningiomlar, akustik nérinomlar gibi yavas
gelisen selim tiimorlerdir.

Radyoterapinin temel dayanaklarindan biri daha
¢ok mitoz gosteren dokunun radyasyona daha
duyarli olmasina dayali biyolojik selektivitedir. Oysa
Gamma Knife’da temel prensip lezyona yénelik
noroanatomik spesifitedir’*757%. Gortintiileme ve
bilgisayar teknolojisindeki gelismeler 6zellikle
néroanatomik selektivite belirgin derecede
arttirmigtir. Giinltimiizde yaklasik 2 mm uzakliktaki
iki anatomik yapimn alacag: doz farklihig 8-10 Gy
olabilmektedir. Yani kiazma normal sartlarda ona
etkisi olmayacak 8 Gy doz alirken ona 2 mm uzaklikta
baglayan tiimér dokusu, onun biyolojik
inaktivasyonunu saglayacak 16-18 Gr doz
alabilmektedir. Gamma-Knife ile saglanan bu
diizeydeki noroanatomik selektivite, Profesor Lars
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Leksell tarafindan bu yonteme ‘Gamma Bigagr’
isminin konmasina sebep olmustur®.

Noroanatomik selektivitenin bu derece yiiksek
diizeyde olmasi Gamma-Knife sisteminin tiim alt
gruplarinin immobil olmasindan kaynaklanir.
Gamma Knife sistemine daha ucuz bir alternatif
olarak sunulan Modifiye LINAC sistemleri hareketli
calisir elemanlardan olustugundan, bu diizeyde
anatomik selektiviteye ulasmak mimkiin
olmamigtir””®, Nitekim Giiniimtizde hicbir Modifiye
LINAC merkezi akustik norinom tedavisi
yapmazken, yalnizca bir merkez 64 olguluk pituiter
adenom serisi sunmustur’. Néroanatomik
seciciliginin ‘cerrahi’ denebilecek diizeyde olmamasi,
sistemin idamesi igin gok sayida yetigmis kalifiye
kigiye ihtiyag duyulmasi sonucunda uzun dénemde
daha yiiksek maliyete sebep olmasi 6zellikle ABD'de
Modifiye LINAC kullanan birgok Norosiriirji
merkezinin Gamma-Knife almasina sebep
olmustur™. Oysa diinyada Gamma-Knife’dan
Modifiye LINAC sistemine gegen merkez yoktur.

Gamma-Knife’da en 6nemli hata kaynaklar:
mekanik nedenlerden ve goriintilleme yénteminin
distorsiyonundan kaynaklanir®. [kinci neden dikkatli
bir kontrolle 6nlenebilir. Birinci hata kaynagina bagh
yanilg: pay1 ise kullanilan sistemin temel 6geleri
immobil oldugundan sifira yakindir. Her Gamma-
Knife'in dért ayda bir dogruluk testlerinin yapilmas:
zorunludur ve bu kontrollerde néroanatomik
selektivitedeki yanilginin en fazla 0.3 mm olmasi sart
kosulur®. Submilimetrik dogruluk 6zellikle akustik
nérinomlarda, beyin sap1 yada optik sistem
komgulugundaki lezyonlarda 6zellikle é6nem
kazanmaktadur.

GAMMA-KNIFE ENDIiKASYONUNUN
j'LKELERi4,5,18,21,22,37,40,43,57,70,36,90

Otuz yillik bir ge¢mise sahip olan Gamma-Knife
tedavisinin endikasyonlar1 1990’1 yillarda
uluslararasi kabul goren standartlara erigmistir®#,
Belirli alanlarda Gamma-Knife'in etkinliginin 10-15
yili agan takiplerle ortaya konulmasi bu yontemi
kullanan Norosiriirji merkezlerinin ve bu yéntemle
tedavi edilen hasta sayisimin ‘90’I1 yillarda egrisel
olarak artmasina yolagmistir. 1993 Ocak ayimnda
Gamma-Knife ile tedavi edilmis hasta sayis1 9000
iken, bu rakam 1996 Aralik ayinda 60.000"e yaklagmus
1999 yilinda ise 125.000'1 gegmistir.

Gamma-Knife tedavisinin endikasyonlari,
sinirlari, olas: komplikasyonlar: tanindikca ortaya
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gtkan 6nemli gercek, bu yontemin konvansiyonel
cerrahi metotlarin yerini almaktan ¢ok onlar
tamamlar nitelikli olmasidir. Gamma-Knife,
ultrasonik aspiratér, noroendoskopi, lazer,
termokoagulasyon gibi sinirlar belirgin bir dokuyu
noroanatomik secicilikle biyolojik olarak ortadan
kaldiran bir tedavi yontemidir®!82!22574043.57.70.86.50

Genel prensipler olarak dusiintldiigiinde,
herhangi bir intrakranial lezyonun Gamma-Knife
acisindan uygun olup olmadig: su zihinsel
asamalarla belirlenir:

1. Geometrik Uygunluk>#21237408357708690: Tedayi
edilmesi planlanan patolojik yapinin ortalama
biiytikligii 40 mm olmalidir. Karar verme acisindan
bu alanda tecriibe sahibi olmay1 gerektirmeyen ve
her norosiriirjiyenin bilmesi gereken prensiptir.
Ancak unutulmamalidir ki, geometrik olarak uygun
olan bir lezyon asagida belirtilen diger acilardan
uygun degilse Gamma-Knife icin uygun degildir.

2. Sayisal Uygunluk®*': Ozellikle metastazlar
igin gegerli ilkedir. Klinigimizde metastaz say1s16 ve
altinda olan hastalar Gamma-Knife adayi
olabilmektedirler.

3. Noroanatomik Uygunluk?%222374043,57,7086,90,
Patolojik yapinin komsuluklar: ve gevre doku ile
siurlarinin belirli olmas: incelenmesi gereken iki
onemli noktadir. Ornegin ayni geometrik ézelliklere
sahip lezyonun komsulugunun beyin sap1 ile degil
de ile talamus ile olmasi Gamma-Knife
endikasyonunu degistirebilir. Yada kiazmaya yapisik
1 em*liik rezidiiel pitiiiter adenom, geometrik agidan
uygun olsa da noéroanatomik acidan uygun
olmayabilir. Cevre dokular ile belirgin bir sinirinin
olmas: gerekliligi en 6nemli 6zelligi noroanatomik
selektivite olan bu yontem igin temel ilkedir. Bu
nedenle infiltratif nitelikli, stnirlar belirli olmayan
glial neoplaziler bazi 6zel durumlar disinda gamma-
knife icin uygun degillerdir'7>8

4' Biyoloj ik Uygunluks,‘l8,21,22,37,40.43,57.‘?0,86,90: He-r
anatomik yapimin ve her patoloji tlirtiniin gamma-
iginina duyarhk esigi farklihik gostermektedir. Her
anatomik yapimin duyarhlik esigi daha énce
radyasyon alip almamasi, hastanin yasi, maruz
kaldig1 iskemik zedelenmenin derecesi, kafaici
basincinin siiresi vb. faktorlere bagl olarak
degisebilir. Ornegin 3 cm capinda talamik yerlesimli
bir AVM'nin 2. sene sonunda tamamen kapanma
olasihig1 % 92 iken, benzer basar ilk verilere gére aynt
geometrik dlgiilerdeki kavernomalar icin gegerli
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degildir®®®*, Yada yash bir hastanin basi altinda
kalmig, rezidiiel 3 cm capindaki akustik nérinomu
komgulugundaki fasiyal sinirin biyolojik duyarhlig:
ile geng bir hastanin yeni saptanan, ayn geometrik
ozelliklere sahip akustik nérinomu komsulugundaki
fasiyal sinirin duyarlhilig: farkhdir.

5. Doku Tanismnin Olmasi yada Radyolojik
Verilerin Doku Tanisina Gerek Kalmayacak
Kadar Spesifik olmaSl5,13,21,22,37,40,43,57,70,85,9":
Intrakranial yer kaplayan lezyonu olan her hastanin
Gamma-Knife aday: olabilmesi igin lezyonun
histopatolojik yapisindan ya patolojik inceleme
(orijini saptanmamis metastazlar, kafa tabam
tiimorleri) ya da radyolojik inceleme ile (AVM,
akustik nérinom, meningiom gibi) emin olunmalidir.
Klinigimizde 6zellikle metastaz multipl olabilecek
lezyonlarda stereotaktik biyopsi odncelikle
kullamilmaktadir. Kafa tabani tiimorlerinde ise
cerrahi rezeksiyon temel amag oldugundan doku
tanisi cerrahi esnasinda elde edilmektedir.

6. Tedavi Sonrasi Latent Donem?.22:7:404357,
70.86.90;  Gamma-Knife tedavisinin etkisini
gosterebilmesi icin her patoloji i¢in degisen stirelerde
latent doneme ihtiyac duyulmas: distiniilmesi
gereken bir diger temel ilkedir. Gamma-Knife
tedavisinde AVM'lerde basar kriteri geg venoz fazda
dahi bosaltict bir venin anjiografi ile
goruntiilenememesidir. Tlimoéral yapilarda ise basar
‘timor kontrolii” olarak adlandirilir. Timoriin
biiylimesinin durmas, kiictilmesi, yada yokolmas:
‘timor kontroli’ kavramai igine girer. Latent donem
nedeniyle, biran 6nce goztilmesi gereken bas etkisine
yol agmug bir tiimor diger faktorler uygun olsa da
Gamma-Knife ile tedavi edilmemelidir. Ornegin
akuadukt basis1 yapan geometrik agidan uygun bir
metastatik lezyon, rezeksiyon yapilmadigi yada
shunt takilmadig: siirece Gamma-Knife aday:
degildir.

7. Diger Tedavi Yontemlerinin Olas:
Sonuglarinin ve Komplikasyonlarmin Gamma-
Knife Tedavisinin Olas1 Sonuclar1 ve
Komplikasyonlan ile Karsilagtirlmas:®'2237404357.70,
8:%0;  Prognostik faktorler hastanin tedavisinin
planlandig1 klinigin kosullar1 diisiiniilerek
kargilagtirmali olarak degerlendirildiginde,
gozontine alinabilir morbidite ve mortalite ile soz
konusu patolojinin  rezeksiyonu miimkiin
goruniiyorsa Oncelikle cerrahi rezeksiyon
uygulanmalidir. Tiim GK kayitlarinin tutuldugu GK
Society'nin verilerine gore 1996 Aralik ayina kadar
GK tedavisi yapilan tim hastalar géz oniine
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Sekil 1: Pons yerlesimli, kanama ile prezante olmus 9 yasindaki bir hastamin AVM'si goriilmektedir (a). Gamma-Knife

Kilig: Gamma Knife Isin-Cerrahisi

"

tedavisi sonrasi 2. Yilda, AVM total obliterasyonla tedavi edilmistir (b). Bu hastanin AVM’si ¢evresel doz olarak

16 Gr kullanilarak tedavi edilmistir.

alindiginda elde edilen morbidite-mortalite sonuglari
soyledir:

a) GK’a baglh gecici morbidite oran1 % 3'tin
altindadir. Bu grubu kontrol radyolojik
incelemelerinde normal beyin dokusunda 6dem artis:
ve/veya kan-beyin bariyeri yikimmna bagh radyolojik
bulgular sergileyen hastalar olustururlar. Bu
radyolojik morbidite hastalarin cogunda subklinik
olarak yada selim klinik bulgularla seyreder ve
deksametazon kullanimu ile kafa ici basinar kontrol
altinda tutulur. Sorun hastalarin ¢cogunda GK
tedavisinden sonraki 2-6 ay icerisinde baslar ve 1-3
ay igerisinde sonlanur.

b) GK’a bagh kalic1 morbidite oram1 % 1’in
altindadir. Yukarida sozii edilen radyolojik
morbiditelerin ilerlemesi ve radyasyon nekrozuna
gitmesi sonucunda yada (6zellikle posterior fossa
lezyonlarinda) kitle etkisinin onlenememesi
sonucunda  gorilir. Olusan radyasyon
zedelenmesinin yeri hastanin morbiditesinin dtizeyini
ve kalicihigini belirler. Radyasyon nekrozunun
saptanmasinda PET, MR spektroskopi, gibi yontemler
rutin MR kontrollerine ek bilgi saglayabilirler.
Radyasyon nekrozu sonrasinda ilgili bélgede kistik
yap1 geligebildigi bildirilmistir. Bu kistik yap1
genellikle ekspansil gelisim gostermez.

c)  GK’abagh mortalite % 0.3'tin altindadir.

d) GKtedavisi sonrasinda gelistigi saptanmis ve
bu tedavi ileiligkili olabilecegi diisiintilen neoplazi 30
yih asan GK kullanimu siiresince bildirilmemigtir®>#4.

Burada sozii edilen oranlar GK’in genel
komplikasyonlarma ait sonuglardir. AVM'lerin latent
donemde goriilen kanamalar1 yada akustik
norinomlarda goriilen fasiyal sinir paralizileri gibi her
patoloji grubuna ozel olan komplikasyonlara GK'in
spesifik endikasyon alanlan tartisilirken deginilecektir.
Dikkat edilmesi gereken bir diger nokta da yukaridaki
rakamlarin 1967’den giiniimiize kadar takip edilebilen
tim hasta grubundan elde edildigi ve giinumiizde
kritik dokular1 daha etkin koruyabilmeyi saglayan
gelismis bilgisayar yazihmlar ile yapilan néroanatomik
planlamalar kullanildigindan bu komplikasyonlarin
daha asag: cekilmis olabilecegidir.

GAMMA-KNIFE TEDAVISININ
UYGULANDIGI ALANLAR?¢

* Damarsal Beyin Hastaliklar1 (Arteriovenoz
Malformasyonlar):

* Selim Beyin Tiimorleri; Meningiomlar, Hipofiz
Adenomlar:i, Kraniofarenjiomlar, Akustik
Norinomlar

* Habis Beyin Tiimorleri; Beyin Metastazlari, Glial
Timorler*7
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Kilig: Gamma Knife Isin-Cerrahisi

Sekil 2: Spetzler Evre IV, kanama ile prezante olan AVM'nin Gamma-Knife oncesi A-P (a) ve lateral (c) anjiografileri
gortilmektedir. Hastanin 2. y1l DSA kontrollerinde AVM'nin total oblitere oldugu izlenmektedir. Bu hastada ¢evresel
doz olarak 22 Gr kullanmilmustir.

* Fonksiyonel Beyin Hastaliklar1*’; Trigeminal
Nevralji, Parkinson, Epilepsi® gibi alanlarda gelecek
vaadeden deneysel ¢alismalar bulunmaktadir.

I. AVM'LERDE GAMMA KNIFE TEDAVISi

1,5,8,11,12,24,25,27,29,35,38,44,46,60,61,65,68,69,7074,80,61,83,84,89,92,93

(Sekil 1,2)

Glinimtizde AVM  tedavi yoOnetimi
norogiriirjiyenin liderligindeki multidisipliner

olusumlu ‘AVM ekibi’ tarafindan yapilmalidir.
AVM tedavisinde temel ilke her hastanin ozel
durumuna gore yonlendirilmis tedavi bigciminin
multidisipliner yaklasimla belirlenmesidir. AVM'li
olgularda ana gizgileriyle secilebilecek alternatifler
sunlardir:

izlem, Mikrocerrahi, Gamma-Knife,

Embolizasyon ve mikrocerrahi, Embolizasyon ve
Gamma-knife, Mikrocerrahi ve Gamma-Knife
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Bu yaklasimla Gamma Knife AVM tedavisinde
seceneklerden biri olarak her hastada
degerlendirilmelidir. AVM olgularinda Gamma
Knife endikasyonunu belirlerken yukarida sunulan
genel ilkelere uyulmalidir. S6zii edilen 7 temel
ilkeden 4’tine ait AVM’ye 6zel noktalar asagida
vurgulanmistir:

1. Geometrik Uygunlukll,12,24,25,27,29,35.38,44.46,60,61,65,68,
69,707450,81,83,8489,9293;. AVM nidusu mikrocerrahide oldugu
gibi Gamma Knife’da da tedavisi amaclanan hedef
patolojik dokudur®. Nidusun ortalama boyutunun
35 mm’den daha kiigiik olmas1 gerekmektedir. Bu
simirlama Spetzler-Martin siniflamasina® gore evre
III ve altindaki AVM'leri GK aday1 yapmaktadir.

2. Noroanatomik Uygunluk!222527,293538466061,
65,68,69,7074,80,81,83,84,89,92, a)AVMr‘nin yerlE)@im yerinin
fizyolojik niteligi tedavi yonetimini belirleyen 6nemli
faktorlerden biridir. Spetzler-Martin evrelemesinde
‘eloquent’ (=klinik acidan daha fazla 6nem tagiyan)
olarak belirlenen beyin alanlarinda yerlesim gosteren
AVM’lerin mikrocerrahi ile eksizyonlar: yiiksek
morbidite-mortalite tasidigindan, ‘eloquent’
alanlarda yerlesim gosteren AVM'lerin tedavisinde
geometrik uygunluk saglanmissa (Spetzler Evre III
ve alt1 ise) Gamma Knife 6ncelikle diistintilen tedavi
yontemi olmalidir.

b)Anjiografik Ozellikler: AVM besleyicisi
lizerinde anevrizmanin olmasi latent donemde
AVM’nin kanama riskini arttiric: bir faktor oldugu
kesin  olarak ispatlanmamakla birlikte
varsayllmaktadir. Bu nedenle besleyicisi lizerinde
anevrizma saptanan AVM’lerde 6ncelikle cerrahi
eksizyon diistiniilmeli, bu kabul edilebilir sinirlarda
goriinmiiyorsa GK oOncesinde yada hemen
sonrasinda anevrizmanin endovaskiiler yontemle
(=coil konulmasi) tedavisi secenegi
degerlendirilmelidir. AVM regresyonu ile besleyicisi
lizerindeki anevrizmanin da kayboldugu
gosterilmistir. AVM bosaltic1 sisteminde genis venoz
dilatasyonlarinin olmas: da (besleyici {izerinde
anevrizma bulunmas: kadar olmasa da latent
donemde kanamay1 kolaylastiran bir faktor olarak
diistintilmelidir.

3. Biyolo]'ik ézellikler12,24,25,2?,29,35,38,44,46,60,61,
65,68,69,?07'1,80,31,33.84.89,92: Da ha 6-nce ka nam1§ AVM’ d e
cerrahi rezeksiyon oncelikle diistiniilmelidir. Eger
kanamis AVM’de GK’a karar verilmigse nidusun
hematom resorbsiyonu sonrasinda anjiografi ile tam
olarak goriintiilenebilmesi gereklidir.

EEaTal

Kilig: Gamma  Knife Isin-Cerrahisi

4, AVM'lerin GK ile tedavisinin diger
y'dntemer ile kar§11a§tu.l]masﬂ2,24,25,27,29,35,33,41,46,60,&1,65,63,69,
7074,80,81,83,84,89.92.93, A YVM'lerin GK ile tedavi basarisi
olgmek icin kullanilan temel arastirma 2. y1l sonunda
yapilan yeterli anjiografik incelemedir. AVM’nin
tedavi edildigini soyleyebilmek icin cerrahide oldugu
gibi nidusun tamamen yok olmasi temel sarttir.
Anjiografide nidusu oblitere olmus olsa bile erken
fazda bosaltic1 bir venin goriilmesi tedavi
sonucunu subtotal olarak degerlendirmek igin
yeterlidir.

a)Komplikasyonlar: Steiner® GK tedavisi
sonrasinda kanama oranini % 4.2 (%22 mortalite),
GK’a bagh normal dokuda goriilen patolojik
degisikliklerin oranim ise % 2.4 (%30-50 mortalite)
olarak bildirmistir.

b)Latent Donemde Kanamaya karsi GK'in
koruyucu etkisinin  varlig1 hentiz istatistiksel
anlamlilikta ispatlanmamis olsa da, bu konuyla
iligkili bulgular latent dénemde kanama oranimnin her
yil icin AVM'nin dogal seyrinde gortlen % 4'lik
kanama riskinden az oldugu izlenimi vermektedir.
Ornegin GK ile 1995 yilinda 2000in {izerinde AVM
tedavi etmis Steiner’in®' serisinde 2. y1l sonunda sub-
total okliizyonu oldugu saptanan 89 hastanin
ortalama 5.5 yillik izleminde yeniden kanama
goriilmemistir. Karolinska grubundan B. Karlsson*
ise 1997 yilinda yaymnladig: 945/1319 hastanin
retrospektif degerlendirmesinde latent donemin 2.
yilinda rastlanan kanamalarin oraninda 1. yila gore
istatistiksel anlamlilikta azalma oldugunu ortaya
koymustur (1. y1l, 2.8; 2. y11, 0.6).

a) GK ile AVM tedavisinin basarisi: Tiim
Spetzler evrelerindeki AVM'ler igin 2. y1l sonunda
asagidaki basan sonuglar belirtilmistir™:

Hasta Sayisi Oran (%) Donem

Bunge 354 84 1984-1988
Forster 615 69 1985-1990
Lunsford 402 71 1987-1992
Steiner 600 84 1971-1986

Pittsburgh grubundan Pollock ve Lunsford’un®
1994 yilinda sundugu sonuglara goére Spetzler Evre
IIT ve alt1 icin bu oran % 94't{ir.

Sonuc¢ olarak mikrocerrahinin yiiksek risk
tasiyabilecegi lokalizasyon gosteren hastalarda,
ozellikle ¢ap1 3.5 cm’den kiiglik olan AVM'lerde
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Kilig: Gamma Knife Igm-Cerrahisi

Sekil 3: Sol kavernoz sintise infiltre meningiom nedeni ile 2 kez opere edilen ve niiksii saptanan hastaya Gamma-Knife
tedavisi uygulanmustir. Hastanin 1.sene kontroliinde Gamma-Knife uygulanan sol kavernoz siniis meningiomunun
kiigiildiigli ancak daha dnce infiltrasyon goriilmeyen sag kaverndz sintisiin tutulum gésterdigi saptandi. Sol
kavernoz sintis meningiomunun tedavisinde cevresel doz olarak18 Gr kullanilmstir.

Gamma-Knife tedavisi giivenilir, komplikasyon
orani diisiik, basar1 orani1 yiiksek bir tedavi
modilitesidir*®#.

Gamma-Knife ve Embolizasyonun Birlikte
KullanllmaSIIZ.ZS,Z?,ZQ,bL?Z

Mikrocerrahi yontemleri ile rezeksiyonu ytiksek
risk tasiyan Spetzler Evre IV ve V AVM'lerin
tedavisinde embolizasyon sonrasinda GK’in
kullanim: giderek artan sayida olguda
kullanilmaktadir. Embolizasyon AVM tedavisinde
GK yada cerrahi rezeksiyonu kolaylastirmak yada
miimkun kilmak amaciyla kullanilan bir yontemdir.
Yalniz embolizasyon tedavisinin 2. yil sonunda kalici
okliizyon saglama orani % 5-30 arasinda
degismektedir®###'%2, Bu nedenle embolizasyon
klinigimizde AVM tedavisinde tek basina
kullanilmamaktadr.

GK’dan 6nce embolizasyon su amaclarla
yapilmaktadir:

1. Hedef dokunun hacminin azaltilmas:

2. AVM’nin kompartmanlara ayrilmasinin
saglanmasi

3. AVM ile birlikte olan anevrizmalarin
kapatilmas:

4. Klinik olan semptomatik ‘steal’in tedavisi

1996 Yilinda bildirilen iki 6nemli klinik arastirma
AVM'yi GK i¢in uygun anatomik konuma getirmek
amaciyla kullanilan embolizasyon sonrasi GK
tedavisinin gliniimiizdeki durumu hakkinda bilgi
vermektedir. Embolizasyon alaninda tecriibeli
isimlerin de icinde bulundugu Fransiz grubun®
galismasinda 125 AVM olgusunun (% 901 Spetzler
Evre IV ve V) 2.y1l sonuglar: yaymlanmistir. Yalnizca
embolizasyon ile total okliizyon saglanan hasta oran
%11.2, embolizasyona bagli mortalite %1.6,
morbidite ise %12.8 olarak bildirilmistir. GK veya
LINAC kullanilarak yapilan ek tedavi ile saglanan
total okllizyon orani % 65 olarak bildirilmektedir,
buna karsin embolizasyonun sebep oldugu morbidite
ve mortaliteye yenileri eklenmedigi bildirilmistir.

Sonug olarak, cerrahi rezeksiyonun yiiksek risk
tasidig1 nidusu GK igin biiyiik olan AVM'lerde
embolizasyon, lezyonun noroanatomik
uygunlugunu saglayabilmektedir®?2%61.92,

II. NOROONKOLOJIiDE GAMMA KNIFE
KULLANIMI

1970-1990 Yillar1 arasinda AVM’ler GK ile tedavi

edilen patolojiler igerisinde ana grubu
olusturmaktaydilar. Ancak 1990 sonrasinda
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ndroanatomik acidan normal beyin dokusuyla
smirlan belirgin intrakranial neoplaziler giderek
daha fazla siklikla GK ile tedavi edilir duruma
gelinmistir”#. Endikasyonlar belirlemede yukarida
sozii edilen temel 7 prensip ana hatlariyla tiim
intrakranial yer kaplayan lezyonlarda gecerlidir.
Patoloji tiirtine 6zgii durumlar her grup iginde
vurgulanacaktir.

MENINGIOMLARIN TEDAVISINDE
GAMMA KNIFE'IN
KULLANIM115,28.36,3?.39,?ﬂ,?8,85,87 (Sekll 3)

Meningiomlarin temel tedavisi mikrocerrahi
ile rezeksiyondur. GK tedavisi operasyon sonrasi
rezidiiel meningiom komponentine yada niiks
meningiomlara uygulanmalidir'>?836373970.788 By
genel ilkenin digindaki GK ile tedavi endikasyonu
konmus meningiom olgulari genel saghk durumlarn
cerrahiye uygun olmayan hastalar olmahdir. Son
yillarda norolojik defisiti olmayan, cerrahinin
morbidite ve mortaliteye neden olabilecegi
meningiomlarda da primer tedavi yontemi olarak GK
kullanilabilmektedir. Vendz siniislere komsu veya
kafa kaidesinde yerlesimli meningiomlarda cerrahi
tedavi sonucu ortaya gikabilecek olan hasarlar
hastalarin daha sonraki yasamlarinda sorunlar
yaratmaktadir. Gamma Knife tedavisi sonrasi timor
kontrol orani degisik serilerde % 100’e yakin
oranlarda bildirilmektedir. Bu nedenle yukarda
bahsedilen yerlesimdeki olgularda GK primer tedavi
secenegi olarak diistniilebilir.

Literatiirdeki seriler incelendiginde
meningiomlarin GKile tedavisinde prognozu olumlu
yonde etkileyen en onemli kontrol edilebilir faktoriin
tedavinin MRI verileri ile yapilmas: gerekliligidir.
Ornegin 1993'te T. Rahn tarafindan bildirilen en uzun
siire takipli GK ile tedavi edilmis meningiom
serisinde (takipleri 3-153 ay arasinda olan) 23
hastanin sonucglari sunulmustur®#. 1990 Yih
oncesinde tedavi edilen hastalarda CT kullanilan 23
hastanin 12’sinde timor boyutlarinda azalma
saptanmugtir. 8 hastada tiimor boyutlarinda
degisiklik olmamis, 3 hastada ise timor hacmi
artmistir. (Bliiytik cogunlugu kavernoéz sintis
meningiomlar: olan bu olgularin islem &ncesinde
20’sinin kranial sinir bulgular: varken tedavi
sonrasinda 7 hastanin bulgulari tamamen, 5'inin ise
kismi olarak diizeldigi rapor edilmistir.)

MRI kullaniminin rutin olarak yapildig: ve ilk
hastadan itibaren bilgisayar teknolojisinden
yararlanan 1990 sonrasinda kurulmus GK
merkezlerinden biri olan “The Hospital of the Good
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Samatarian”, 1996’da tedavi ettikleri 48 hastanin
%100’tinde timoriin ya kiictildigiliniin yada
biiylimesinin dnlendiginin goriildiiglint (stimor
kontroliindeki basar1) bildirmislerdir?.

Sonug olarak, GK i¢in ideal meningiomun ¢api 4
cm’den kiiclik, sinirlan belirgin, kranial sinirlere
yeterli uzaklikta olmasi gereklidir. Cerrahi
rezeksiyon yalnizca taniyr kesinlestirmez ayni

zamanda meningiomu GK igin daha uygun hale
getirirl5.23,36,37,39,?0,?8,85,3?

GK ile tedavi edilen meningiomlarin biiytik
cogunlugu daha dnceden rezeke edilmeye calisilmis
kafa kaidesi meningiomlaridir'>*3°%. Ozellikle
kavernoz sintise infiltre meningiomlarda cerrahinin
amaci hastanin yasam kalitesini distirmeden
maksimum rezeksiyonu saglamaktir. Bu ilkeye sadik
kalindiginda 6zellikle kranial sinirlerin ve ana
damarlarin ¢evresinde rezidiiel meningiom
dokusunun kalmasi1 hastalarin ¢ogunda
kacinilmazdir. Bu nedenle 6zellikle kafa tabam
yerlesimli meningiomlarda yada dural siniislere
infiltre meningiomlarda yasam kalitesini artirmayi
amaglayarak yapilan cerrahi girisimlerden sonra
uygun noroanatomik boyuta gelen meningiomun
GK ile ‘tiimér kontrolii” oranlari % 84'iin
iizerindedir337397045,

AKUSTIK NORiNOMLARIl\_T (=VESTIBULER
SCHWANNOM) TEDAVISINDE GAMMA
KN]’F‘E’IN KULLANIM1’19,37,48,49,50,51,52,53.59.(:3,64,
67,70,77,85,86 (Sekil 4)

Glntimiizde vestibiiler schwannomlarin (VS)
tedavisinde basar kriterleri mortalitenin olmamasi
yada biiyiik bir norolojik defisitin goriilmemesi ile
olctilmemektedir. Basar1 kriterleri fasiyal sinir
fonksiyonlarinin intakt olarak korunabilmesi ve hatta
(preoperatif donemde varsa) giinliik yasamda
kullanilabilir isitmenin korunmasidir®.

Radyolojik olarak tanisindan emin olunan,
belirgin kitle etkisi olmayan, en genis boyutu 35
mm’den daha kiigiik, intrakanalikiiler kismi1 1 cm’den
daha az olan VSlar GK tedavisi igin
uygundurlalj7,43,49,50.5[.52,53,59,63.64,6?,?0,?7,&5' Bu 6Zelliklere
sahip bir VS yukarida belirtilen GK endikasyonunu
koyarken aranacak yedi ilkenin ilk altisin1 cogunlukla
yerine getirir. Bu nedenle bu 6zelliklere sahip her
hastada yapilmas: gereken, yedinci ilkenin, yani
‘diger tedavi yontemlerinin (VS icin mikrocerrahi)
olas1 sonuglarimin GK tedavisinin olas1 sonuglar ile
karsilagtirilmasir” asamasimn her VS olgusunun ve



