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KISALTMALAR

ALA: Aminolevulinik asit

BT: Bilgisayarli tomografi

BOS: Beyin omurilik s1vist

DDG: Diistik dereceli gliom

DICOM: Digital imaging and communications in medicine
EGFR: Epiermal buyime faktori reseptori
Ep: Erken postoperatif

FLAIR: Fluid-attenuated inversion recovery
FKC: Floresan kilavuzlu cerrahi

GBM: Glioblastom

GS: Genel sagkalim

GTR: Gros total rezeksiyon

IDO: indolamin 2,3-dioksijenaz

IDH: izositrat-dehidrogenaz

To: intraoperatif

KRT: Kemoradyoterapi

MIP: Maximum intensity projection



MRG: Manyetik rezonans gorintileme

MR: Manyetik rezonans

MSS: Merkezi sinir sistemi

Mp: Multiparametrik

MGMT: Metilguanin-DNA metiltransferaz

PET: Pozitron-emisyon tomografi

PD-L1: Programmed death-ligand 1

PR: Parsiyel rezeksiyon

RANO: Responce assesment in neuro-oncology

SE: Strain elastography

STR: Subtotal rezeksiyon

SWE: Shear wave elastography

SWI: Susceptibility weighted imaging

TERTp: Telomeraz ters transkriptaz promotori

TRO: Tiimor rezeksiyon orani

TSC: Transsfenoidal cerrahi

US: Ultrason

YDG: Yiksek dereceli gliom
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1.GIRIS

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) nororadyolojide "altin standart"
tan1 yOntemi, norosirurjideyse beyin tiimorlerinin eksizyonu ig¢in cerrahi
navigasyon ve tedavi yanitin1 degerlendirmede kullanilan goriintiileme teknigidir.
Norosirurjik girisim smrasinda, yani intraoperatif (Io) olarak bu teknigin
uygulanmasi ilk kez 1996'da 0,2 Tesla (T) giiciinde MRG cihaziyla denenmistir (1).
Bundan bir y1l sonra, Minneapolis'te yiiksek manyetik alan giiciine sahip (1,5 T)
MRG cihazinm fo kullanimi gerceklesmistir. Giiniimiizdeyse o MRG, primer
beyin tiimorlerinin eksizyonu, biyopsi kaniiliiniin hedef dokuya ulagiminin
saglanmasi, epilepsi cerrahisi, Parkinson hastalarinda derin beyin stimiilasyonu i¢in
elektrod yerlestirilmesi gibi ¢esitili amagclarla kullanilmaktadir. o MRG
kilavuzlugunda operasyon cerraha beyin timorli hastalarda "kritik" korteks ve
alanlar1 koruyarak rezeksiyon oranmi artirma olanagi saglar. Bu da, 6zellikle
gliomlu olgularda uzayan sagkalim siiresi ve yasam kalitesinin iyilesmesi ile
iliskilidir (2). Ayrica operasyon sirasinda bosaltilan beyin omurilik sivis1 (BOS)
beyin dokusunda kaymaya (“sift”) neden olarak tiimor simnirlarmin normal
parankimden ayirt edilmesini zorlastirmaktadir. Uygun protokol ile alinmis Io
MRG’yle tiimor smirlarmin taninmasi ve ngronavigasyon sisteminde bu bilgilerin
giincellenmesi cerrahin patolojik dokular1 glivenli bir sekilde ¢ikarmasina yardime1
olur. Farkli tiimérlerde Io goriintiilemenin tiimér rezeksiyon oranma (TRO) etKisi

ayni olmayip, primer beyin timorlerinden gliomlarda pituiter neoplazilere ve



menenjiyomlara kiyasla fo MRG'nin daha yiiksek oranda gros total rezeksiyon
(GTR) sagladigi literatiirde gosterilmistir (2). BUtln bu sagladig: teknik ve klinik
kolayliklarla birlikte kurulumunun pahali olmasi, operasyon siiresini uzatmasi, eger
operasyon odasinda kurulduysa yiiksek maliyetli MRG uyumlu cerrahi alet ve
techizatin zorunlulugu kullanimini kistlayan faktorler olarak bilinmektedir (3). Io
ultrason (US) , Io bilgisayarli tomografi (BT), S5-aminolevulinik asit (5-ALA) ile Io
tumaor dokusunun gorintiilenmesi gibi alternatif yontemler ile bu sorun ¢ozilmeye
calistimistir. Ancak yiiksek doku ¢oziiniirliigii ve en iyi lo oryantasyon saglamasi
nedeniyle io MRG kullanimi giderek yaygmlasmistir (4). Ozellikle diisiik dereceli
gliom (DDG) ameliyatlarinda yiiksek gii¢lii io MRG’nin rezidii timor dokusunu
gostermede postoperatif ilk 48 saat icinde ¢ekilen MRG'ye kiyasla daha hassas

oldugu bilinmektedir (4).

Biz bu calismada kurumumuzda o MRG esliginde cerrahi uygulanmis
primer beyin tiimérlii olgularda io MRG'nin TRO'ya etkisini incelemeyi hedefledik.
Preoperatif radyolojik taninin Io MRG'de rezidii saptanmasi durumunda tekrar
ameliyathaneye doniilerek cerrahin operasyona devam kararma etkisi de diger
arastrma konusu idi. Ayrica eriskinlerde en sik goriilen malign primer beyin
timori olan gliomlarda (5) io MRG'nin, TRO'nun ve tiimér yerlesim yerinin genel

ve progresyonsuz sagkalima etkisini de inceledik.



2.GENEL BILGIiLER

2.1 Primer beyin tumorleri

Primer beyin tumdorlerinin goriilme siklig1 55-64 yas arasinda pik yapmakta
olup erkeklerde kadinlara gore daha yiiksektir (6). Primer beyin tumdrlerinde
malign alt tiplerin kotli prognozu nedeniyle ortalama bes yillik sagkalim orani %35
olarak bildirilmistir (6). 2020 yilinda diinya ¢apinda 308.102 kisi primer merkezi
sinir sistemi (MSS) timori tanis1 almis ve 251.329 kisi bu hastalik nedeniyle
hayatin1 kaybetmistir (7). Yasam boyu santral sinir sistemi malignitesi teshisi
konma riski her birey igin yaklasik %0,6'dir (6). Patogenezde genetik 6nemli rol
oynamaktadir ve yiiksek doz iyonizan radyasyon maruziyeti kanitlanmis tek

cevresel risk faktorudur (6) (Tablo 2.1).

Son yillarda MSS tiimorlerinin patogenezi, davranisi ve tedavi yanitinin
temelini olusturan molekiiler ve genetik faktorler hakkindaki bilgilerde hizli
ilerlemeler saglanmistir (8). Bu dinamik evrim, smiflandirma sistemlerinde
giincellenme geregini beraberinde getirmektedir. Diinya Saglik Orguttntin (DSO)
2021 yilinda yaymladigr MSS tiimor siniflamasini 5. baskisinda molekiiler teshise
daha fazla vurgu yapilmaktadir. Ek olarak, DSO MSSS5 ilk kez diffiiz gliomlar
yetiskin ve pediatrik tip olmak iizere ayrmaktadir (9). Tablo 2.2°de DSO MSS5

simiflamasi 6zetlenmistir.



Tablo 2. 1 Primer beyin timdrleri icin risk faktorleri

Cevresel risk faktorleri Genetik risk faktorleri
Kanitlanmis Kanitlanmis
* Yilksek doz iyonizan radyasyon » Cowden sendromu
maruziyeti
Kanitlanmamis » Gorlin sendromu
+ Alkol * Li-Fraumeni sendromu
» Cep telefonu » Norofibromatozis
* Kimyasal maddeler (sa¢ boyalari, * Tuberoskleroz kompleksi

gozicdler ve s.)

» Elektromanyetik alan » Turcot sendromu
» Enfeksiyonlar (virsler, Toxoplasma * Von-Hipper-Lindau
gondii) sendromu

Menenjiyom,  tim primer kafa i¢i tiimorlerin yaklasik %20'sini
olugturmakla en sik goriilen benign intrakranial timaérdar (10). Otopsi
serilerindeyse bu oran %30-40’lara ¢ikmaktadir ve bu sonug intrakraniyal
menenjiyomlarin  %10-20'sinin asemptomatik kaldigin1 gostermektedir (11).
Vakalarin %@8'inde birden fazla tiimér gorilir. Tiim menenjiyomlarin %90't
supratentoryal yerlesimlidir (11), yaklasik %60-70' ise falks, sfenoid kemik-
tuberculum sellae boyunca veya konveksite dizeyinde olusur (11). DSO

smiflandirmasma gore, yaklasik %901 derece I, %5-7'si derece Il (atipik



menenjiyomlar) ve %21-3'U derece IlI'tur (anaplastik menenjiyomlar) (8). Tan
aninda ¢apt >25 mm olan tiimorler, yasn <60 olmasi, semptom varhgi,
kalsifikasyon igermemesi, T2A hiperintens lezyonlar ve eslik eden 6dem varligi

tedavi endikasyonlaridir (12).

Hipofiz bezi ve sellar bolge timorleri, tim beyin tiimdrlerinin yaklagik
%15'ini olusturur. Bu bdlgenin en yaygin tiimérleri agik farkla hipofiz adenomlari
olup sella ile sinirli iyi huylu néroendokrin neoplazmlardir (13). Bununla birlikte,
karmagik anatomisi nedeniyle bu bolgeden kaynaklanan birkag¢ tlimor tiirii daha
gorilmektedir. Hipofiz adenomlari, endokrin etki ve kitle etkisi belirtileri nedeniyle
semptomatik hale gelebilirler. Ozellikle fonksiyonel olmayan adenomlar daha geg
semptomatik olma egilimindedirler; suprasellar alan1 doldurup optik kiyazmada
bas1 sonucu gérme bozukluklarma yol agabilir, kavernoz siniislere uzanip internal
karotid arterin kavernozal ve supraklinoid segmentlerini ¢esitli derecede sarabilir,

hatta daraltip laminer akimi bozabilirler.

Endoskopik transsfenoidal cerrahi (TSC), genellikle medikal tedaviyle
yonetilebilen prolaktinomalar harig, esas tedavi yontemidir (14). GTR olasilig,
hipofiz adenomunun ¢ap1 ve hacmi, sellar ve dural anatomi, histolojik 6zellikler,
kaverndz sinilis invazyonu ve cerrahi strateji gibi cesitli faktorler tarafindan
etkilenir (15, 16). Rezektabilitenin ameliyat 6ncesi degerlendirilmesi i¢in Knosp
klasifikasyonu ve Ziirih hipofiz skoru gibi smiflandirmalar kullanilmaktadir (15,
17). TSC'de o MRG'nin etkisi konusunda literatiirde tartismalar mevcut olsa da
(18, 19), Io MRG'nin endoskopik TSC'yle karsilastirildiginda daha yilksek GTR
ile iliskili olduguna dair calismalar da mevcuttur (20). io MRG'nin sagladig1 ek

5



avantajlar arasinda artan TRO ve dolayisiyla azalan rezidii volim ve
komplikasyonlarin erken teshisi sayilabilir. Hatta erken postoperatif (Ep)
goriintiilemenin uzun dénemde yapilan ek cerrahi girisimle lo goriintiilemeye gore

daha gucli korelasyon gosterdigine dair kanitlar vardir (21).



Tablo 2. 2. Diinya Saglik Orgiitii Merkezi Sinir Sistemi Tiimérleri 2021 Siiflamast*

— Gliomlar,glionéronal ve noronal tiimérler Koroid pleksus Embriyonel timorler Pineal Mezenkimal/ Mezenkimal/non- Sellar bélge tumorleri
g tumorleri timorler meningotelial meningotelial timorler
8 timorler
<
&7
Eriskin  tip  Pediyatrik tip Pediyatik tip Smnir veren astrositik ~ Gliondronal ve Ependimal Medulloblastom Diger Menenjiyom* Intrakraniyal
e, diffuz gliom YDG DDG gliom noronal timorler timorler embriyonel mezenkimal timdr,
w§ tiimorler FET-CREB fiizyon (+)
IDH-mutant Diffiiz orta Diffiiz astrositom Piloid 6zellikli YD DGONC Supratentoryal ~ Koroid pleksus MB, WNT- MSS Dezmoplastk CIC-“rearranged” Pituiter blastom
astrositoma hat gliomu MYB veya astrositom ependimom papillomu aktive noroblastomu, miksoid sarkom
H3 K27M MYBL1 ZFTA FOXR2-aktive timér,SMAR
mutasyonlu flizyon(+) CB1-mutant
IDH mutant  Diffiiz PLNTY Pilositik astrositom Miksoid Supratentoryal  Atipik koroid MB, SHH- BCOR ITD Pineositom Primer intrakraniyal Adamantinomatéz
oligodendrog hemisferik gliondronal timér ependimom pleksus aktive, TP53- MSS timori sarkom, DICER1- kraniyofarinjiyom
liom,1p/19q gliom, H3 YAP1 papillomu wildtype mutant
ko- G34mutant flizyon(+)
delesyonlu
IDH- Diffiiz Diffuz DDG, Pleomorfik MVNT Posterior fossa  Koroid pleksus MB, SHH- Kribriform Orta Soliter fibréz timér Papiller
wildtype pediyatrik tip MAPK yolag ksantoastrositom grup A karsinomu aktive, TP53- noroepitelyal diferansiye kraniyofarinjiyom
glioblastom YDG, H3- mutasyonlu ependimom mutant timor pineal
wildtype/IDH parankimal
wildtype tumor
Infant tip Anjiyosentrik Subependimal dev Diffiiz Posterior fossa MB, non- ATRT Pineoblastom Ewing sarkom Pitdiisitom, sellar
hemisferik glioma hucreli astrositom leptomeningeal grup B WNT/non-SHH bélgenin graniler
gliom gliondronal timaér ependimom hiicreli tiimorii,igsi
hicreli onkositom
Kordoid gliom Gangliogliom Spinal Histolojik ETMR Pineal PitNET
ependimom, olarak bolgenin
o MYCN- tanimlanms papiller
[ amplifiye MB timora
Astroblastom MN-1 Dezmoplastik Miksopapiller MSS
mutasyonlu infantil ependimom embriyonel
gangliogliom/dezm tuméri

oplastik infantil
astrositom
DNET

Papiller
gliondronal timér
Rozet olusturan
gliondronal timaér
Gangliositom
Displastik
serebellar
gangliositom
Santral ndrositom
Ekstraventrikler
norositom
Serebellar
liponérositom

Subependimom

YDG: Yiksek dereceli gliom; DDG: Diisiik dereceli gliom; YD: Yiiksek dereceli; IDH: izositrat dehidrogenaz; PitNET: Pitiiiter néroendokrin timér; DGONC: Diffuse glioneuronal tumor with oligodendroglioma-like features and nuclear clusters; MVNT: Multiodiiler ve vakuolize

noronal timér; DNET: Disembrioplastik néroepiteliyal timér; PLNTY: Polimorphous low-grade neuroepithelial tumour of the young; MB: Medulloblastom, MSS: Merkezi sinir sistemi, ITD: Internal tandem dublikasyon, ATRT: Atipik teratoid/ rabdoid tiimér, ETMR: embriyonel

timor, multikatman rozetli

*: Tablo, McNamara ve ark.’ 2022°de yaymlanan "2021 WHO classification of tumours of the central nervous system: a review for the neuroradiologist” isimli makalesinden uyarlanmustur.
**: Menenjiyom, 15 alt tipi bulunan genis morfolojik spektrumu ile DSO SSS5'te tek bir tip olarak kabul edilir.




2.2 Primer beyin tumorlerinin klinik belirtileri

Primer beyin tiimorlerinin klinik belirtileri fokal ve genel olmak Uzere iki
gruba ayrilir. Bag agris1 ve jeneralize nobet gibi genel semptomlar artmus
intrakraniyal basing sonucu gelisir. Fokal semptomlar ise ilgili bolge ve dokunun

tiimor tarafindan sikigmasi veya tahribatindan kaynaklanir (6) (Tablo 2.3).

Tablo 2. 3 Lokalizasyona gére primer beyin tiimérlerinin klinik bulgular

Lokalizasyon Norolojik bulgu

Frontal lob Demans, kisilik degisikligi, ylirime bozuklugu, fokal/jeneralize nébetler,
ekspresif afazi (Broca afazisi)

Pariyetal lob  Reseptif afazi (Wernicke afazisi), duyu kaybi, hemianopi, uzaysal
oryantasyon bozuklugu

Temporal lob Kompleks parsiyel veya jeneralize ndbetler, kuadrantanopi, davranig
degisikligi
Oksipital lob  Kontralateral hemianopsi

Talamus Kontralateral duyu kaybi, davranis degisikligi, konusma bozuklugu

Serebellum  Ataksi, dismetri, nistagmus

Beyin sap1 Kraniyal sinir disfonksiyonu, ataksi, papiller disfonksiyon, nistagmus,
hemiparezi, otonomik disfonksiyon




2.3 Primer beyin tiimérlerinin tanisinda MRG’nin rolii

Intrakraniyal neoplazi siiphesi bulunan hastalarm tanis1 uygun radyolojik
gorintileme ve histopatolojik dogrulamaya dayanir. Intravendz kontrast madde
(Gadolinyum) ile yapilan MRG, sagladig1 yiiksek doku ¢oziiniirliigii nedeniyle en
cok tercih edilen gorintileme yontemidir (6). Metalik implantlar, klostrofobi gibi
MRG uygulanmasmi engelleyen durumlarda kontrastli BT ¢ekilebilir. Ancak
BT'nin doku ¢6ziiniirliigli MRG'ye kiyasla diisiiktiir ve posterior fossa, beyin sap1
lezyonlarin1 degerlendirmede yeterli hassasiyet saglayamamaktadir. BT esas olarak
acil durumlarda (timor i¢i akut kanama siiphesi, beyin herniasyonu, akut
hidrosefali gibi kritik kitle etkisinin saptanmasi) ve daha az siklikla kalsifikasyon
saptanmasi/dogrulanmasi igin basvurulan gériintiileme teknigidir (7). Intrakraniyal
neoplazi tanisi i¢in standart bir MRG protokolii her zaman en az iki ortogonal
diizlemde (aksiyel ve koronal) T2 agirlikli (T2A) sekans, iki boyutlu veya
mimkinse U¢ boyutlu “fluid-attenuated inversion recovery” (3D-FLAIR),
duyarhlik agirlikli goriintiileme (SWI), aksiyal pre- ve postkontrast T1 agirlikli
(T1A) sekans icermelidir (7). Postkontrast T1A, U¢ boyutlu yiksek ¢ozunurlikIi
izovoliimetrik sekanslar seklinde alinirsa lo navigasyon sistemi veya stereotaktik
radyoterapi (RT) planlamasi i¢in de kullanilabilmektedir. MR-perflizyon, MR-
spektroskopi, pozitron-emisyon tomografi (PET) gibi ek gorintileme
yontemleriyse tani, evreleme, tedaviye yanitin degerlendirilmesi i¢in tedaviyi
planlayan hekim tarafindan istenmelidir (22) (Tablo 2.4). Konvansiyonel MRG'nin
tanidaki ana rolii, tedavi veya biyopsi planlamasi i¢in beyindeki lezyonun boyutunu

ve anatomik yerlesimini belirlemek, ¢evre saglikli beyin dokusunda kitle etkisini



ve 6demi gostermek, ventrikller sistem ve beyin vaskuler yapilari ile iliskisini
degerlendirmek ve diger "yardimc1" MRG sekanslariyla birlikte olast bir 6n tani

Onermektir (23).

T2A/FLAIR goriintiileri, intrakraniyal lezyonlar1 tanimlamada genel kabul
goriilen "anahtar" sekanslardir (7). Bir timor dokusunun T2 sinyali selilarite
hakkinda fikir verir; seliilarite arttikca T2 sinyali diiser. Ayrica T2/FLAIR
hiperintensitesinin nedeni sadece timoér dokusu olmayabilir. Peritimoral 6dem ya
da infiltratif gliomlardaki gibi hem 6dem hem de neoplastik slre¢ de bu tiir sinyal

degisikligine neden olabilir (24).

Duyarlilik agirhikli goriintiileme ("susceptibility weighted imaging- SWI™),
paramanyetik intratiimoral kanama odaklarin1 diyamanyetik kalsifikasyondan
ayrrmada yardimcidir. Oligodendrogliomlar %34-80 oraninda kaba kalsifikasyon
icermeleri nedeniyle primer beyin tiimorleri arasinda en yiiksek kalsifikasyon
sikligina sahip intraaksiyel tlimorlerdir. Ayrica ependimom ve diisiik dereceli
astrositomlarda oligodendrogliomlara kiyasla daha az siklikla kalsifik komponent

gordlebilir (25).

Her ne kadar kistik komponent DDG ile (6rn., pilositik astrositom) iligkili
olsa da, intratimoral nekroz iceren yiksek dereceli gliomlarda (YDG) intravendz
kontrast madde sonrasi kontraslanmayan kistik goriinim sik karsilagilan bir
radyolojik bulgudur (26). DSO’niin 2021'de yaymladigi MSS Timérlerinin
Smiflandirmasi’nin 5. edisyonunda, histopatolojik 6zellikler ve genetik profil tani

kriterlerine dahil edilmistir. Yeni simiflamaya gore asagidaki bes kriterden en az
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birinin varhigi, “IDH-wild type” diffliz astrositomu, evre 4 gliom - glioblastom
(GBM) olarak kabul etmek icin yeterlidir: mikrovaskiler proliferasyon, nekroz,
telomeraz ters transkriptaz promotori (TERTp) mutasyonu, epidermal blyiime
faktori reseptort (EGFR) gen amplifikasyonu ve +7/-10 kromozom kopya sayist
degisiklikleri (7). Evre 4 diffiiz gliomlarin tipik MRG goriintiisii infiltrasyon ve
kitle etkisine sekonder ¢evreleyen 6demin eslik ettigi, kanama ve nekroz iceren,
nodiiler/diizensiz veya kaln rim tarzinda kontrastlanan heterojen lezyonlar

seklindedir.
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Tablo2.4 Diagnostik algoritm.

Intrakraniyal

tiimor sliphesi

|

Kontrastli beyin MRG; eger
MRG uygulanamiyorsa
kontrastl beyin BT

Malign beyin timadrini
destekleyen goruntiileme
bulgular

Radyolojik bulgulara \

\ 4

Biyopsi
dayali metastatik kitle

siphesi

\4

Toraks+ Patoloji: primer beyin
abdomen+ malignitesi

peIV|k BT

\ 4

Supheh Medikal onkoloji, radyasyon
lezyondan biyopsi onkolojisi ve beyin cerrahisini
iceren multidisipliner ekiple

konstiltasyon

v

Patoloji sonucu: Patoloji sonucu:
metastatik hastalik benign lezyon

| ,

Medikal onkoloji, radyasyon Oykii ve fizik muayeneden elde Maksimal ve guvenli timor
onkolojisi ve beyin cerrahisini edilen bilgileri kullanarak ayirici rezeksiyonu, Klinik
iceren multidisipliner ekiple taniyr arastirmak endikasyon varsa KRT

konstiltasyon
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2.4 o goruntileme teknikleri

Norosiriirjide Io MRG disinda o US, floresan kilavuzlu rezeksiyon, o BT,
fo beyin haritalamas1 gibi gesitli goriintileme teknikleriyle maksimal giivenli

rezeksiyon saglanmaya c¢alisilmaktadir (27).

Cerrahi tedavi karar1 alinmig primer beyin tumorli hastalarda rezeksiyon
boyutunun belirlenmesinde lezyonun beyindeki “kritik” alanlara uzanim varhigi
onemli rol oynamaktadir. Bir beyin alan1 veya korteksindeki yaralanma kalict
norolojik fonksiyon bozukluklarina neden oluyorsa, bu alan/korteks "kritik" olarak
tanimlanir (28). En ¢ok bilinen “kritik” beyin alanlar1 asagida siralanmistir (Sekil

1):

1. Primer motor korteks (presantral girus);

2. Primer somatosensoriyel korteks (postsantral girus);

3. Primer gorsel korteks;

4. Primer isitsel korteks;

5. Broka alani (posteroinferior frontal girus - pars operkularis ve pars
triangularis);

6. Wernicke alani (sol posteroinferior Silvian fissr).

Io US, beyin cerrahisi pratiginde gercek zamanli goriintiileme saglamast,
kolay ulasilabilirligi ve diisiik maliyetli olmas1 nedeniyle yaygin kullanilmaktadir.
Lezyonun ve potansiyel rezidii dokunun tanmimlanmasi, Doppler mod ile
vaskiilarizasyon paterninin ve kitlenin dogasinin karakterizasyonu, io US'nin timor

rezeksiyonuna rehberlik etmek i¢in sundugu avantajlardan birkagidir. Gunimuzde
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hem anatomik hem fonksiyonel bilgi saglayan gelismis US tekniklerinin (Doppler
US, elastosonografi, kontrastli US) konvansiyonel gri skala B-mod US ile birlikte
uygulanmast multiparametrik (Mp) US yaklasimi olarak tanimlanir (29). B-mod US
timor ve gevreleyen dokularin gériintiilenmesi, kitledeki kistik-nekrotik ve solid
komponentlerin karakterizasyonunu saglayan uzaysal ve zamansal ¢oziiniirligii
MRG ile kiyaslanan en yaygin US modalitesidir. Doppler US (renkli, power,
spektral), neredeyse her tiir lezyonun arteriyel, kapiller, vendz yatagindaki kan
akisini ve perflizyon modelini gorsellestirmeye olanak tanir. Son gelismis teknikler
arasinda yer alan kontrastl US, intravenéz uygulanan mikrobaloncuklardan
yanstyan ses dalgalariyla ilgili lezyonun perflizyon paterninin karakterize
edilmesine izin verir ve tiimoriin gorsellestirilmesine, rezeksiyon kapsaminin
degerlendirilmesine yol acar (30). Ozellikle, tiimdral ve normal beyin dokular
arasinda kantitatif olarak ayrim yapmak i¢in insan beynindeki mikrobaloncuklarn
dagilimin1 6lgmek yakin zamanda miimkiin olmustur. Bazi preklinik ¢aligmalarda
kontrastli US - MIP ("maximum intensity projection") uygulamasi, tiimorlerin
mikrovaskiiler neoanjiyogenezini gorsellestirerek "akustik anjiyografik" goriintiiler
elde edilmesini olas1 kilmaktadir (31). US elastografi veya elastosonografi, cevre
normal beyin parankimiyle karsilastirildiginda tiimér dokusunun mekanik
ozellikleri hakkinda bilgi saglayabilir. Ornegin, Io elastosonografiye dayal
algoritmalarin kullanimi, YDG ve metastaz ayriminda B-mod US'den daha
hassastir (32). Teknik olarak, gerinim elastografisi (“strain elastography"-SE), ve
kayma dalgas: elastografisi ("shear wave elastography"-SWE) olmak tzere iki tur

uygulamasi mevcuttur. SE'de lezyonlarin sertligini 6l¢mek i¢in mekanik bir kuvvet
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uygulanir ve sertligin kalitatif degerlendirmesi saglanir. SWE'de ise US dalgalari
dokuda yer degistirmeyi indiikleyerek sertligin kantitatif Olglimiinii saglar.
Glniimiizde elastosonografi esas olarak gliomlar ve menenjiyomlarin

karakterizasyonunda kullanilmaktadir (33).

Biitiin bu genis spektrumlu imkanlara ragmen lo goriintiilemede Mp US
kullanimini smirlayan bazi faktorler vardir. Ornegin, Mp US'nin 6grenme egrisi,
standart B-mod US ile karsilastirildiginda daha sivridir. Deneyimli operator egitimi
icin belirli kurslar ve kaynaklar tesvik edilmeli ve desteklenmelidir. Teknigin
yayllmasmi engelleyen bir diger smirlayici faktér, son nesil US cihazinin
gerekliligidir. Kistik veya Kistik-nekrotik komponentli lezyonlarda goriilen akustik
giiclenme artefaktlari, yogun kalsifik komponentlerin ses dalgalarini gegcirmemesi
timor sinirlarini ve rezeksiyon sonrasi rezidii degerlendirmesini engelleyebilecek

Onemli sorunlardir.

Floresan kilavuzlu cerrahi (FKC), beyaz 1s18in timériin smirlarmi
betimleyemedigi durumlarda tiimor kenarlarini aydmlatmak igin fliioresans madde
kullanarak invaziv timdr marjinini goérindr hale getirip maksimal rezeksiyon
saglanmasina esaslanir. FKC'nin uygun fiyatl olmasi, kolay erisilebilirligi ve
iyonlagtirict radyasyon igermemesi stiinliikleri arasinda sayilabilir. Floresan
goriintiileme ajanlarinm ¢ogu, gériiniir spektrumda (400700 nm) 151k yayar. In
vivo kullanim i¢in en uygun dalga boyu, daha derin gorintileme ve dokudan 8
mm'ye kadar penetrasyonu saglamasi nedeniyle yakm kizilotesi araligidir (700—-900
nm) (34). Cesitli tiirleri olmakla birlikte o gériintiilemede en sik kullanilan floresan

maddeler fluorescein sodyum, 5-aminolevulinik asit (5-ALA) ve indosiyanin
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yesilidir. Birgok floresan ajanin yalnizca 2 boyutlu bir goriintii saglamasi, sinyalin
siklikla girigim sonucu olusan doku sarkmasi, kan ve hemostatik ajanlar tarafindan

gizlenmesi, 151k ve pihtilagsma ile silinebilirligi bu yontemin dezavantajlaridir (34).

MRG'nin lo olarak kullanimi ilk kez 1995 yilinda Boston'da intrakraniyal
kitle rezeksiyonu icin gerceklestirilmistir (35). Bu Io MRG cihaz1 bir GE 0.5 T
Signa sistemiydi ve ameliyat direkt olarak MRG cihazi i¢inde yapilmisti. Bu cihaz
iki dairesel magnet i¢indeki ameliyat masasinin her iki yaninda cerrah i¢in 56 cm
kadar yatay ¢alisma alanma izin veren "gift halka" ("double donut") modeli

seklindeydi (36).

Boston ve Heidelberg tasarimlar1 olmak iizere baslica iki farkli o MRG
tasarimi vardir (37). Boston tasariminda operasyon MRG cihazi esliginde yapilir.
Heidelberg tasariminda ise ameliyathane ile goriintiileme odasi birbirinden
ayrilmistir. Boston tasariminin avantaji hastanin ameliyat sirasinda transportuna
gereksinim olmadan goriintiiler alinabilmesidir, ancak g¢alisma alani kisithdir ve
ameliyathanede ferromanyetik cihaz ve alet bulunmamasi gerekir (38). Yuksek
teslali cihazlar calisma alanmni daha fazla kisitladigi icin Boston tasariminda
genellikle diisiik teslali cihazlar (<1 T) tercih edilir, ancak ¢ekim siiresi tesla
diistiikce uzamaktadir. Heidelberg tasariminda ise daha yiliksek Teslada MRG (>
1.5) cihazlar1 kullanilir ve ameliyathanede cihaz ve aletlerin MRG uyumlu olmasina
gerek yoktur (38). Ayrica MRG cihazi ameliyathane disinda hastalarin standart
tanisal tetkikleri icin de kullanilabilir. Buna karsin genel anestezi altindaki hastanin
ameliyatina ara verilip goriintiileme {initesine transportu ameliyat siiresini

uzatmaktadir. Tesla gucunln artmasi ile hem daha kaliteli goriintiiler elde edilir,
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hem de TRO yiikselir. Cok merkezli genis bir retrospektif calismada DDG
rezeksiyonlarinda diisiik Teslali o MRG kullanildiginda %57, yiiksek teslali fo

MRG kullanildiginda ise %85 GTR saglandigi bildirilmistir (39).

Kafa i¢i basing intrakraniyal yer kaplayan lezyon nedeniyle yiikseldiginde,
kraniyotomiden hemen sonra beyin siskinligi meydana gelir. BOS aspirasyonu,
sikistirilan beynin genislemesi ve beyin 6deminin artmasi nedeniyle beynin cesitli
yonlere kaymasi-beyin sifti gelisir. Bu beyin sifti, operasyon ilerledikce artar ve
sonu¢ olarak, ameliyat oncesi MR gorintulerine dayanan ndronavigasyonun
dogrulugu azalir. Bu nedenle io MRG ile néronavigasyon bilgileri giincellenmesine
ihtiyag vardir. Ayrica, lo MRG'de rezidii varligmin degerlendirilmesi 6nemli bir
prognostik faktdrdiir ve adjuvan tedavi se¢imine iliskin kararlara rehberlik eder.
Rezidi lezyon ile "kritik" bolgeler, baglant1 lifleri, ventrikiiler duvar ve buyuk

damarlar arasindaki iliski lo MRG ile operasyon bitmeden netlestirilebilir (40).

MR cihazlar1 giiclii bir manyetik alan iiretir. Manyetik malzeme tizerindeki
cekici kuvvet biiyiik 6lciide kiitlesine, statik manyetik alanin giicline ve uzamsal
gradyanma baghdir (38). Statik manyetik alanla ilgili guvenlik dnlemlerinden biri
olarak, baz1 merkezlerde 5 Gauss'a (0,0005 T) kadar giiclii manyetik alanlar
gosteren yer isaretleri kullanilmaktadir. Ayrica, anestezi ve izlem ekipmanlari,
inflizyon pompalar1 gibi cihazlar MR tarayicinin yakmindayken, sadece manyetik
alan gradyani tarafindan olusan yer degistirme kuvvetine degil, ayn1 zamanda
radyofrekans interferansi nedeniyle tibbi ekipmanin arizalanma olasiligmna da

dikkat etmek gerekir (41).
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2.5 Primer beyin tumdorlerinde tedavi yontemleri

Intrakraniyal neoplazilerin biyolojik, morfolojik, genetik ¢esitliliklerinden
dolay1 tedavi yontemleri medikal onkoloji, radyasyon onkolojisi, beyin ve sinir
cerrahisinden olusan deneyimli, multidisipliner bir ekip tarafindan her hastaya 6zel
olarak sekilendirilir. Tedavi karari tiimoriin tipine ve konumuna, malignite
potansiyeline, hastanin yasina ve fiziksel performans durumuna baglh olarak
yalnizca gozetim gerektirebilecegi gibi, genellikle cerrahi, radyoterapi, kemoterapi,

immunoterapi veya bunlarin kombinasyonunu igerir (6).

Intrakraniyal tiimorler igin en sik tercih edilen tedavi yontemi cerrahi olup,
tumorin  maksimum rezeksiyonu saglanmaya c¢alisilir. Rezeksiyon kapsami
prognostik bir degisken olmasina ragmen, guvenli tumor rezeksiyonu, tumaorin
konumuna, hastanin performans durumuna ve hastanin yasma baghdir. Kitlenin
maksimal rezeksiyonunun hasta yasam Kkalitesini yiikselttigi, genel ve
progresyonsuz sagkalimi uzattigi literatiirde ¢esitli ¢alismalarda gosterilmistir (27,

37, 42, 43).

Radyoterapi, birincil tedavi olarak veya cerrahi rezeksiyon sonrasinda ek
olarak kullanilabilir. Standart fraksiyone eksternal 151 radyoterapisi en yaygin
kabul goren yaklasim olmakla birlikte brakiterapi, fraksiyone stereotaktik
radyoterapi ve stereotaktik radyocerrahi gibi alternatif yontemler de bulunmaktadir.
Radyoterapi, DDG tanis1 almis subtotal rezeksiyon (STR) veya biyopsi yapilan <40
yas hastalarda veya herhangi bir derecede rezeksiyon uygulanan >40 yas hastalarda

progresyonsuz sagkalimu iyilestirebilir (44).
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Radyasyonla kombinasyon halinde verilen kemoterapinin se¢ilmis
vakalarda sagkalmmi iyilestirdigi gosterilmistir. Ornegin, geng hastalarda ameliyat
sirasinda yerlestirilen karmustin veya temozolomid, YDG’li hastalarda sagkalim1
iyilestirmistir (45). Ayrica O6-metilguanin-DNA metiltransferaz (MGMT) gen
promotdri mevcut olan glioblastomlu hastalar temozolomidden fayda gorr (46).
Anaplastik oligodendrogliomlarin ve anaplastik oligoastrositomlarm prokarbazin
lomustin ve vinkristin kombinasyonu ile tedavisi, 6zellikle 1p/19qg delesyonu olan

hastalarda progresyonu geciktirir ancak sagkalimi uzatmaz (25).

Gliom htcrelerinin antijen sunumunu smirlayan programlanmis hiicre
6limu-1 ligand1 (PD-L1) ve indolamin 2,3-dioksijenaz (IDO) gibi immunosipresif
faktorler eksprese ettigi literatiirde bildirilmistir (47). GUnimizde dendritik hiicre
vaksinleri, sitokinoterapi, kisiye 6zgii kimerik antijen reseptoéri-T hicre tedavisi,
virslerin secici olarak (tropizm) tumor hicrelerini 6ldirme 6zelligine dayanan
onkolitik viroterapi gibi etkinligi kanitlanmis ve daha preklinik ¢aligmalarla
gelisme asamasinda olan birgok immunoterapi yontemlerinin primer beyin timori

tedavisinde kullanimi giderek yayginlasmaktadir (48, 49, 50).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Cahismanin tasarim

Tim calisma prosediirleri Helsinki Bildirgesi'nde belirtilen ilkelere uygun
olarak gergeklestirilmis olup, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar

Etik Kurulundan 07.02.2022 tarihinde 99 kayit No'lu onay alinmuistir.

Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali'nda
Ocak 2013 ile Ocak 2023 tarihleri arasinda intrakraniyal timdr cerrahisi uygulanan,
ameliyat dncesi ve sonrasi beyin MRG tetkikleri kurumumuzda yapilan 301 eriskin
hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. Daha 6nce nérosiriirjik girisim
uygulanmis hastalar (n=38), ameliyat Oncesi ve sonrast MRG verilerine
ulagilamayan hastalar (n=28), MRG goriintiileri artefakt nedeniyle optimal
degerlendirilemeyen hastalar (n=26) ve biyopsi amacli lo MRG uygulanan (n=10)
hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Geri kalan ve g¢alismaya dahil edilen 199
hastanin 171'inin operasyonu sirasinda Io MRG uygulandi. Tiim hastalara islem
hakkinda bilgi verildi ve cerrahi sirasinda io MRG'nin uygulanmasi ve verilerin
arastrmalarda kullanimi igin hastalardan yazili onam almdi o MRG
uygulanmayan ve histopatolojik tanisi gliom olan 28 hasta ise ¢alismanimn kontrol
grubunu olusturdu. Ameliyattan bir giin 6nce tiim hastalara lezyonun kontrastlanma
karakterine goére uygun protokolle néronavigasyon amac¢li MRG cekildi. Her iKi
gruba da ameliyattan sonraki 48 saat icinde postoperatif MRG ¢ekildi. Hastalarin

ameliyat oldugu zamana ait yasi, cinsiyeti, ilk radyolojik tanisi, primer timor
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lokalizasyonu, TRO, son histopatolojik tanisi, Ki-67 indeks degerleri ve gliom tanili

olgularin hastaneye son basvuru tarihleri kaydedildi.

3.1.1 Yiiksek manyetik alan giiciine sahip (3T) MRG cihazi ve inceleme protokoll

Calismaya dahil edilen hastalarin preoperatif, peroperatif ve Ep radyolojik
goruntilemeleri kurumumuzda bulunan 3T manyetik alan gucundeki MRG
cthaziyla (Siemens Health Care Magnetom Verio, Erlangen, Germany) 8 sarmalli
bas-boyun koili kullanilarak yapilmistir. Kontrasth incelemelerde T1A gorintuler
hastanin viicut agirhigmma gore (0,1 mmol’kg, 5 ml/sn hiz) hesaplanan bolus
Gadobutrol (Gadovist, Bayer Health Care, Berlin, Almanya) enjeksiyonundan 10
saniye sonra alinmaya baslanmustir. fo gériintiileme sirasinda ihtiya¢ duyulan her

bir sekans icin MRG parametreleri Tablo 3.1’de gosterilmistir.
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Tablo 3. 1 Jo MRG uygulama parametreleri

Slice

TR TE . b . Voxel size )

Sequence (msec) (msec) Matrix ~ FOV(mm) Value t(rrucrzrlj)ness (mm) Time(sec)
T2W 4200 107 256x256 220 ; 4 0.7X0.5x4.0 245
(axial)
T2 FLAIR 9000 85 256x256 220 - 4 1.1x0.9x4.0 236
DWI

. 4000 90 128x128 220 1000 4 0.8x0.8x4 125
(axial)
3D T2
FLAIR 6000 420 256x256 230 - 0.9 0.8x0.8x0.8 266
Post-
contrast
TIMPRAGE 1750 2.93 250x250 250 - 1 1.0x1.0x1.0 338

T2W: T2-weighted; T2 FLAIR: T2-Weighted Fluid Attenuated Inversion Recovery; DWI: Diffusion-
Weighted Imaging; MPRAGE: Magnetization Prepared Rapid Gradient Echo.

3.1.2 fo MRG grubu

fo goriintiilemede kullanilan 3T MRG cihaz1 operasyon odalarinm her birinin
acildig1 ortak koridorun sonunda ayri bir odada kurulmustur. Boylece io
goriintiileme ihtiyac1 gelisen her bir hasta io MRG iinitesine almabilmektedir.
Operasyona baglamadan oOnce, genel anestezi sonrasi tiim hastalar igin
ndronavigasyon sistemi (StealthStation® Medtronic® Inc, Minneapolis, ABD)
kuruldu. io MRG uygulanmis 171 hastanm her biri icin néronavigasyonu yeniden
ayarlamak amach t¢ boyutlu (3D) T1A voliimetrik goriintiiler alindi. 3D FLAIR,
DWI (1000 sn/mm?'lik b degerleri) ve T2A gibi ek sekanslar lezyonun morfolojik

ve kontrastlanma 6zelligi dogrultusunda ihtiya¢ duyuldugunda gergeklestirildi.
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3.1.3 Kontrol grubu

Retrospektif tarama esnasinda son histopatolojik tanis1 gliom olan 28
hastanin operasyonunda lo MRG uygulanmadig1 anlasilmistir. Bu hastalarda o
MRG kullanilmamasimnin sebebi cihazla ilgili teknik nedenler ya da hastanin klinik
durumunun acil cerrahi midahale gerektirmesiydi. Bu durum, bahsi gecen 28

olgunun kontrol grubu olarak degerlendirilmesine olanak saglamistir.

3.2 Volumetrik analiz ve “post-processing”

TUmor hacmi, Ucretsiz bir tibbi hesaplama ve gorsellestirme yazilim

programi olan 3D-Slicer (www.slicer.org) 5.0.2 slOriminun editér modilu

kullanilarak manuel olarak 6lcildi (Sekil 5.1-5.3). Olgiim sonuglar1 santimetre kiip

(cm®) olarak kaydedildi. TRO asagidaki formiille hesaplandi:

preoperatif timoér hacmi — postoperatif timor hacmi 100
X

preoperatif timor hacmi

Ameliyat smrasmnda amag, norolojik sekel birakmadan maksimum
rezeksiyon elde etmekti. Kontraslanan lezyonlar icin GTR, kontrast tutan dokunun
tamamen ¢ikarilmasi olarak tanimlandi. Kontrast tutmayan timorler icin GTR,
T2/FLAIR sekanslarinda goriilen patolojik sinyalli dokunun kaybolmasi olarak
tanimlandi. TRO >%095 ise totale yakin rezeksiyon, >%80 ise STR, %79-5

araligindaysa parsiyel rezeksiyon, <%>5 ise biyopsi olarak kabul edildi.
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3.3 istatistiksel analiz

Istatistiksel analiz igin "Statistical Package for the Social Sciences"
programimnin 22. stirimii kullanildi (SPSS 22., Inc., Chicago, IL). Siirekli
degiskenler i¢in ortalama =+ standart sapma (SD) veya medyan =+ ¢eyrekler arasi
aralik (IQR) verildi, kategorik veriler i¢in ise yilizdeler kullanildi. Gruplar arasinda
kategorik degiskenleri karsilastirmak igin Chi-Square testi kullanildi. Genel
sagkalim (GS) siiresi, ilk ameliyat tarihini 6liim tarihinden veya tibbi kayitlardaki
en son tarihten ¢ikararak belirlendi. Progresyonsuz sagkalim, ilk ameliyat tarihi ile

niiks/progresyon tarihi arasindaki fark olarak tanimlandi.

Olubiyi ve ark. tarafindan 2015 yilinda yayinlanan, benzer ¢alismada
gruplar arasinda operasyon sonrasi genel sagkalim siiresine gore "hazard ratio"
(HR) hesaplanmis ve 0,43 olarak bulunmustur (51). Bu nedenle 6rneklem hesabi
yaparken HR degeri (0,43) kabul edilmistir. STATA 17,0 programui ile tip 1 hata
%5, gii¢ %95, "allocation ratio" 5 ve HR 0.43 degerleri esas alinarak arastirmaya
almacak kisi sayis1 en az N2/N1=121/25 oranma gore toplam 146 kisi olacak
sekilde belirlenmistir. Calismamizda olgu sayist N2/N1=171/28, toplam 199 olup
gerekli sayinm iizerine ¢ikilmistir. Her iki grupta da hasta sagkalimini
degerlendirmek icin Kaplan-Meier sagkalim egrileri tasarlandi ve bu egrileri
karsilastirmak i¢in Log-Rank testi kullanildi. P <0.05 degerleri istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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4 BULGULAR

Yiiz yetmis bir ilo MRG uygulanmis hastanm 125’inin son histopatolojik
tanist (%73.09) gliom, 36’sinin (%21.05) hipofiz adenomu, 10’unun (%5.8)
menenjiyom olarak raporlandi. Her ii¢ tan1 grubunun demografik 6zellikleri Tablo
4.1-4.3’te verilmistir. Io MRG uygulanan olgular arasinda GTR orani gliomlu
olgularda daha yiiksek olup (%49.6) hipofiz adenomlu hastarda en diisiik idi
(%33.3; p = 0.079, Resim 4.1). Menenjiyom tanili 2 hasta, hipofiz adenom tanili 4
hasta io MRG sonucuna gore tekrar operasyon odasma almmis, tiimdr hacmi
kiiciiltiilmiis ancak GTR saglanamamustir. 45 Io MRG uygulanan gliom tanili
olguda optimal rezeksiyon saglanamadigi i¢in operasyona devam edilmesine karar
verildi. Bu hastalarin 20'sinde tiimor tamamen ¢ikarildi ve neticede gliom nedeniyle

opere olan io MRG grubu hastalarmda GTR oran1 %33,6'dan %49,6'ya yiikseldi.

En sik goriilen malign primer beyin tiimdrii olmas1 ve Io MRG’ye ihtiyag
duyulma sikliginin yiiksek olmasi nedeniyle gliom tanili hasta grubunu daha
detayli ve fo MRG uygulanamayan kontrol grubuyla karsilastrmali olarak
inceledik. Yas ve cinsiyet dagilimi gruplar arasinda anlamli farklilik
gostermemekteydi (p = 0.56). Her iki grup birlikte degerlendirildiginde tiimérlerin
yerlesim bolgeleri frontal (58), temporal (48), parietal (24), oksipital (10),
infratentoryal (7) ve bazal gangliyon duzeyi (6) idi. Son histopatolojik tan1 95
(%62,1) hastada DDG, 58 (%37,9) hastada YDG idi. Ameliyattan 72 saat dnce
¢ekilen preoperatif MRG'de DDG hastalarinin 84/95'inin  (%91,3) ve YDG
hastalarmin  50/58'inin  (%82,0) radyolojik 6n tanis1 histopatolojik taniyla

uyumluydu. Preoperatif radyolojik tanist DDG olan 92 hastada histopatolojik
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tanilar 84 (%91,3) DDG ve 8 (%8,7) YDG idi. Preoperatif MRG'ye gore radyolojik
tanis1 YDG olan 61 hastada histopatolojik tanilar 50 (%82,0) YDG ve 11 (%18,0)
DDG idi. Sonug olarak, radyolojik-patolojik uyum istatistiksel olarak anlamliydi (p

< 0.0001).

Gros total rezeksiyon sikligi, radyolojik 6n tanist DDG olan hastalarda
(50/92), ontanis1 YDG olan hastalara (23/61) kiyasla istatistiksel anlamli olarak
daha yiksekti (p = 0,044). Eksizyonel materyallerin son histopatolojik analizinde
DDG'li hastalarin %52,6'sinda (50/95), YDG'li hastalarin %39,7'sinde (23/58) GTR

elde edildigi goriildii (p = 0,119).

Preoperatif MRG sonucuna dayali radyolojik 6n tanist DDG olan, ancak
histopatolojik tanis1 YDG olarak yorumlanan 8 olgunun TRO’lar1 incelendiginde;
lezyonlardan 3’iinde GTR, 4’tinde STR, I’inde ise PR saglandigi anlasildi.
Preoperatif MRG’de 6n tanisi YDG olarak yorumlanan, histopatolojik inceleme
sonucu DDG olan 11 olgudaysa TRO dagilimi1 3 GTR, 3 STR, 3 PR, 2 biyopsi
seklindeydi. Bu iki radyolojik-patolojik uyumsuzlugu olan grup arasinda TRO’yu
karsilagtirdigimizda, GTR+STR oranimnin, 6n tanist DDG olan olgularda YDG olan

olgulara kiyasla daha yiiksek oldugu anlasilmistir (sirastyla %87,5 ve %54,5).

Yuksek dereceli gliomlu hastalarin %52,9'unda Ki67 proliferasyon indeksi
degeri>15 olup DDG'li hastalara kiyasla (%4,7) istatistiksel anlamli olarak yiiksek

idi (p < 0,0001).

Gliom lokalizasyonuna gore GS suresi Log-Rank testi kullanilarak Kaplan-

Meier egrileri ile analiz edildi. En kisa GS siresi oksipital gliomlarda goruldi
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[22,43 £ 4,8 ay (%95 Confidence Interval: 4,79-48,3)] ve en uzun GS siresi parietal

gliomalarda gorulda [94,38 + 7,03 ay (%95 CI: 80,58-108,17), p = 0,008].

4.1 1o MRG grubu ile kontrol grubu karsilastirmasi

fo MRG grubunda 62 (%84,9) hastada, kontrol grubunda ise 11 (%15,1)
hastada olmak iizere toplam 73 hastada GTR saglandi. Her iki grup i¢cin TRO Tablo
4.4°te gosterilmistir. Preoperatif MRG'de YDG tanisi alan hastalarin %22,2'sinde
(10/45), DDG'li hastalarin %43,8'inde (35/80) ilo MRG'yi takiben cerrahiye devam
edildi. Radyolojik olarak DDG 06n tanis1 alan hastalarda operasyona devam etme

karari, On tanis1t YDG olanlara gore anlamli olarak daha yiiksekti (p = 0,02).

10 yillik takip siiresi boyunca, Io MRG vakalarmin %12,8'inde (16/125),
kontrol grubundaki vakalarin ise %57,1'inde (16/28) niiks/progresyon gelisti (p <
0,0001). Niiks eden/progresyon gosteren gliom tanili olgularin ayrintili 6zellikleri

Tablo 4.5'da gosterilmistir.

fo MRG grubunda medyan GS siiresi 72,7 ay (%95 Cl: 64,2—81,2), kontrol
grubunda ise 134,4 aydi (%95 CI: 107,5-161,4). GS suresi agisindan iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p =0,44).

fo MRG grubunda medyan progresyonsuz sagkalim siiresi 82 ay (%95 CI:
40,1-123,9), kontrol grubunda ise 53 aydi (%95 CI: 1,0-114,0). lo MRG
grubundaki hastalarin progresyonsuz sagkalim siiresi kontrol grubuna kiyasla
istatistiksel anlamli olarak daha uzun idi (p = 0,004). GTR'li hastalarda medyan GS

stiresi, GTR saglanamayan hastalara kiyasla [sirastyla 109,84 ay (%95 Cl: 97,8—
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121,8) ve 102,7 ay (%95 CI: 82,3-123,0)] istatistiksel anlaml1 olarak daha uzundu

(p = 0,01).

Kontrol grubundaki ve io MRG grubundaki YDG ve DDG tanili hastalarmn
ayr1 ayr1 progresyonsuz sagkalim siirelerini de karsilastirdik. Sonug olarak, YDG
ve DDG tamli olgularda progresyonsuz sagkalm siiresinin fo MRG grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede daha uzun oldugunu bulduk (sirasiyla p = 0,023
ve p =0,05). Resim 4.2-4.5, Kaplan-Meier egrileri kullanilarak her gruptaki hastalar

icin GS ve progresyonsuz sagkalim oranlarinin karsilagtirmasini géstermektedir.

WGTR
I ciger

63
96 225% 36 84%

hipofiz menenjiyom gliom

Tam

Sekil 4. 1. o MRG uygulanmis hastalarda GTR oranlar1 (hesaplama o MRG
grubuna dahil olan 171 hasta iizerinden yapilmstir).
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Sekil 4. 3. Diisiik dereceli glial tiimor olgularmda 50 aylik genel sagkalim oran1 ve 80 aylik

progresyonsuz sagkalim oranini gosteren Kaplan-Meier egrileri.
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Tablo 4.1 Hipofiz adenomu nedeniyle Io MRG wuygulanmis hastalarin demografik
ozellikleri, TRO ve takip bulgular

Cinsiyet Yas (y1l) TRO Operasyona devam Niks
karar1 nedeniyle
reoperasyon
K=19 (%52.8) Mean=51.7 GTR=12 (%33.3) n=4 (%11.1) n=9 (%25.0)

E=17 (%47.2) Std:15.44  STR=15 (%41.7)
Min=18 PR=7 (%19.44)
Maks=75  Bx=2 (%5.5)

primary sensory area

primary motor area secondary motor

and sensory area

anterior speech area

(Broca’s area) posterior speech area

(Wernicke’s area)

secondary
visual area

primary visual area

secondary auditory area

© 2013 Encyclopaedia Britannica, Inc.

Sekil 4. 6. Beyindeki “kritik” korteks ve alanlar (Encyclopedia Britannica, 10 Mar.
2020).
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Tablo 4.2. Intrakraniyal menenjiyom nedeniyle lo MRG uygulanmus hastalarin demografik ozellikleri,

TRO ve takip bulgular
Cinsiyet Yas (y1l) TRO Operasyona Niks nedeniyle
devam karar1 reoperasyon
K=6 (%60) Mean=40.9 GTR =4 (%40) n=2 (%20) n=3 (%30)
E=4 (%40) Std=16.35 STR=1 (%10)
Min=18 PR=3 (%30)
Maks=63 Bx=2 (%20)

GTR: gros total rezeksiyon, STR: subtotal rezeksiyon, PR: parsiyel rezeksiyon, Bx: biyopsi

Tablo 4.3 Gliom tanili Io MRG grubu ve kontrol grubu icin demografik degerler

Parametre Deger fo MRG grubu Kontrol grubu
Yas (y1l) Mean + SD 40.58 + 15.27 46.46 + 16.44
Minimum 18 19
82 70
Maximum
Cinsiyet K 52 (41.6%) 10 (35.7%)
E 73 (58.4%) 18 (64.3%)
Taraf Sag 64 (51.2%) 14 (50.0%)
Sol 61 (48.8%) 14 (50.0%)
Lokalizasyon Frontal 48 (38.4%) 10 (35.7%)
Temporal 41 (32.8%) 7 (25.0%)
Pariyetal 21 (16.8%) 3 (10.7%)
Oksipital 10 (8%) -
Infratentorial 3 (2.4%) 4 (14.3%)
Bazal gangliyon 2 (1.6%) 4 (14.3%)

DSO derecesi DDG
YDG

81 (64.8%)
44 (35.2%)

14 (50.0%)
14 (50.0%)

DSO: diinya saglik orgiitii; DDG: diisiik dereceli gliom; YDG: yiiksek dereceli gliom.
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Tablo 4.4 Gliom tamili olgularda TRO dagilimi

TRO fo MRG grubu (n = 125) Kontrol grubu ( n = 28)
GTR 62 (48.8%) 11 (39.3%)

STR 33 (26.4%) 6 (21.4%)

PR 26 (20.8%) 8 (28.6%)

Bx 4 (3.2%) 3 (10.7%)

TRO: tiimdr rezeksiyon orani; Io MRG: intraoperatif manyetik
rezonans gorintileme; GTR: gros total rezeksiyon; STR: subtotal

rezeksiyon; PR: parsiyel rezeksiyon; Bx: biyopsi.

Tablo 4.5 Takipte niiks eden/progresyon gosteren gliom tamili hastalarin ilk
ameliyat sirasindaki TRO lart

fo MRG grubu (n = 16) Kontrol grubu (n = 16)

YDG (n=7) DDG(n=9) YDG(n=8) DDG (n=28)
GTR 2 5 5 3
STR 4 3 1 1
PR 1 1 1 3
Bx - - 1 1

Io MRG: intraoperatif manyetik rezonans gériintileme; YDG:
yuksek dereceli gliom; DDG: diisiik dereceli gliom; GTR: gros total
rezeksiyon; STR: subtotal rezeksiyon; PR parsiyel rezeksiyon; Bx:
biyopsi.
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5. OLGU ORNEKLERI

Olgu 1. Klival menenjiyom tanili hasta. Preoperatif elde edilen yag baskili,
kontrastl aksiyel T1A gorintiide (Sekil 5.1a) klival duraya genis tabanla oturan,
yogun homojen kontrastlanan, mezensefalon ve ponsta belirgin basi olusturan ve
baziler arterde yaylanmaya neden olan ekstraaksiyel kitle goriiniiyor. Ayni hastanin
Io elde olunan aksiyel yag baskili postkontrast TIA MRG’sinde (Sekil 5.1b) kitleye

ulasildig1 ve parsiyel rezeke edildigi anlasiliyor. Sekil 5.1c-Kitlenin preoperatif 3D

hacimsel analiz gorseli gosterilmektedir.

Sekil 5.1. Klival menenjiyom tanili hastanin preoperatif MRG, preoperatif
voliimetrik analiz ve lo goriintiileri
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Olgu 2. Koronal ince kesitli TIA MRG goriintiileri tipik “kardan adam” bulgusu
izlenen hipofiz makroadenomunun voliimetrik analizi i¢in kullanilmistir (a,b).
Kitlenin suprasellar sisterni doldurarak optik kiazmaya basi yaptigi, her iki
kavernoz siniisii invaze ettigi ve internal karotid arterinin kavernozal segmentini
360° ¢evreledigi, heterojen kontrastlandig1 dikkati ¢cekmektedir (c). Sagittal planda
elde olunan postkontrast lo MRG’de kitleye ulasilarak subtotal rezeke edildigi ve

operasyon lojuna yag icerikli dolgu materyali yerlestirildigi anlasilmaktadir (d).

Sekil 5.2. Non-fonksiyonel hipofiz makroadenomu olan hastanin preoperatif MRG,
preoperatif voliimetrik analiz ve fo goriintiileri.
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Olgu 3. Sag pariyetal lobda derin beyaz cevhere ve korpus kallozum genu’su
araciligiyla sol hemisfer lateral ventrikiil ependimal yiizeyine uzanan, ince kesitli
postkontrast yag baskili aksiyel T1A goriintiide santrali nekrotik, diizensiz nodiiler
ve rim tarz1 kontrastlanan intraaksiyel YDG ait preoperatif goriintii (a). Kitlenin Io

MRG’de goriinen parsiyel rezeksiyonu (b) ve li¢ boyutlu hacimsel analizi (c).

Sekil 5.3. IDH 1(-) glioblastom tanili olgunun preoperatif MRG, o MRG ve
preoperatif volimetrik analiz gérintileri
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6. TARTISMA

Kurumumuzda tani, tedavi ve takibi yapilan 199 primer intrakraniyal
neoplazi tanili olgunun dahil edildigi bu ¢alismada o MRG’nin cerrahi tedavinin
etkinligine ve hasta sagkalim siiresine etkisi arastirildi. fTo MRG uygulanan 171
olguda bu teknigin swrasiyla gliom, menenjiyom ve hipofiz adenomu tanili
hastalarda TRO’yu artirdig1 goriildii. Kirk bes o MRG uygulanan gliom tanili
olguda optimal rezeksiyon saglanamadigi i¢in operasyona devam edilmesi karar1
alind1 ve ek rezeksiyonla GTR oran1 %33,6'dan %49,6'ya yiikseltildi. Ayrica, Io
MRG’nin gliom tanili olgularda kontrol grubu ile karsilastirildiginda artan GS ve

progresyonsuz sagkalimla iligkili oldugu tesbit edildi.

Preoperatif radyolojik tanisi DDG olan olgularda postoperatif
kemoradyoterapiye (KRT) yanit1 zayif oldugu ve malign transformasyon riski
bulundugu i¢in cerrah daha agresif teknik uygulayarak miimkiin olan en genis
rezeksion saglamaya calismistir. Bu nedenle ¢alismamizda 6n tanis1 YDG olan
olgularin TRO’su DDG olanlara kiyasla diisiik ¢ikmistir. Radyolojik-patolojik
uyumsuzlugu olan 19 olguda TRO sonuglar incelendiginde, GTR+STR oraninin,
on tanist DDG olan olgularda YDG olan olgulara kiyasla daha yiiksek oldugu

anlagilmistir (sirasiyla %87,5 ve %54.,5).

Intrakraniyal neoplazi cerrahisi motor, dil, gérme fonksiyonlar: gibi temel
beyin islevlerini koruyarak maksimal tiimor rezeksiyonunu saglamay1 amaglar ve
bu, "optimal tiimdr rezeksiyonu" tanimini olusturur. Intrakraniyal timorlerin

cerrahi tedavisinde o MRG, rezidi tespiti icin mevcut en iyi goriintileme
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yontemidir (38). Maliyetli ve uzun slren bir yontem olmas1 dezavantaji olsa da
progresyonsuz sagkalimda artis sagladign kamtlanmustir (27). Io US ve fo BT, Io
floresan madde (5-ALA ve s.) kullammi, fo MRG'ye alternatif gorintileme
yontemleridir. To US, diisiik maliyetli olup yiiksek doku ¢dziiniirliigii saglayabilse
de baslica dezavantaj1 nadir kullanilan bir beyin goriintiileme yontemi oldugu i¢in
bulgular1 yorumlamada 6zel deneyim gerektirmesidir. o BT goruntiilemede ise
dokular arasinda yeterli kontrast saglanamadigi i¢in kullanimi1 kemik yapilarin
cerrahin daha fazla ilgi odagi oldugu kafa tabani cerrahisiyle sinirlidir. 5-ALA ile
rezidii doku tesbiti yalanc1 negatif sonuclara neden olabilir. Ciinkii DDG, Io

mikroskopla algilanabilecek diizeyde floresan madde biriktirmiyor (4).

Primer beyin timorlerinde cerrahi tedavinin amaci, normal fonksiyonlu
beyin dokusuna zarar vermeden intrakraniyal lezyonlara erisip ¢ikarmaktir. Bu
amaca ulagmak i¢in cerrah, postoperatif ndrolojik defisit olusturmaktan kaginirken
maksimum rezeksiyonu saglamak i¢in bir 6n kosul olan yapisal ve fonksiyonel
anatomiye hakim olmalidir. En ideal kosullarda bile bu bilgiyi o olarak kullanmak
ve infiltratif tiimorleri ¢evreleyen normal beyin dokusundan yalnizca lezyonun
gorsel goriiniimiine dayanarak sinir1 ayirt etmek zor olabilmektedir. o olarak
gerceklestirilen MRG, US ve BT gibi U¢ boyutlu goéruntiileme ydntemleri,
rezeksiyon sinirmi yeniden tanimlamaya yardimer olabilir. Navigasyon sistemleri,
bilgilerin preoperatif elde edilmis goruntilerden opere edilecek bdlgeye
aktarilmasini saglar ancak timor rezeksiyonu sirasinda, anatomide cerrahi olarak
indiiklenen degisiklikler nedeniyle bu bilgiler yaniltict olabilmektedir. Ideal Io

goruntuleme, gorsel olarak secilemeyen timadr fragmanlarmi tespit edebilmeli ve
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beyin sifti kapsamini, yoniinii degerlendirebilmelidir (7). Gliom hastalar1 i¢in GTR,
genel ve progresyonsuz sagkalimi artirdigini gosteren ¢ok sayida ¢calismadan sonra,

fo gorintileme icin o MRG yaygm kullanilmaya baglamlmistir (7).

Intrakraniyal tiimdr cerrahisinde TRO’nun dogru degerlendirilmesi igin,
Noroonkolojide Yanit Degerlendirmesi (Responce Assesment in Neuro-Onkology:
RANO) kriterlerine gore ameliyattan sonraki ilk 24-48 saat icinde Ep MRG
alinmalidir (14). Burada amag, postoperatif reaktif degisiklikler nedeniyle
TRO’nun yanlis yorumlanmasint dnlemektir. Ayrica, Ep MRG sonraki KRT
yanitin1 takip etmek i¢in de kullanilir. Bununla birlikte, T2A sinyal artis1 ve
kontrastlanma gibi neoplastik olmayan postoperatif reaktif bulgularin ilk 72 saatte
gorilebilmesi nedeniyle Ep MRG ile TRO yanlis degerlendirilebilir. Io MRG
kilavuzlugunda ise rezeksiyon sonrast MRG, ameliyat sirasinda ve postoperatif
reaktif degisiklikler ortaya ¢ikmadan 6nce uygulanir. Bu nedenle teorik olarak Ep
MRG'ye kiyasla TRO’nun Io MRG ile daha dogru bir sekilde degerlendirilildigi
diistiniilmektedir. Ancak, ayn1 manyetik rezonans (MR) tarayici kullanilarak elde
edilen o MRG ve Ep MRG bulgular1 arasindaki dogrudan karsilastirma sonuglar1
literatiirde daha bildirilmemistir. Ek olarak, Io MRG'de bile cerrahi kaviteye

kontrast sizmasina bagli neoplastik olmayan kontrastlanma goriilebilir.

RANO kriterlerine gore, postoperatif erken asamada diflizyon agirlikli
goruntilemenin ~ (DAG)  degerlendirilmesi,  takip  swrasinda  gelisen
psodoprogresyonu ve olas1 tiimor niiksiinii postoperatif iskemik lezyondan ayirt
etmede dnemli yere sahiptir. Bu nedenle, iskemik lezyonlarin saptanmasi agisindan

Ep MRG, Io MRG'den daha hassas olabilir, c¢iinkii DAG'de ge¢ iskemik
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degisikliklere baglh diffiizyon katsayisindaki degisiklikler Io MRG'de g6zden

kacabilir (52).

fo MRG'nin gliomlar ve sellar lezyonlarda rezeksiyon oranmi iyilestirdigi
ve stereotaktik tiimor biyopsisinde yararli oldugu kanitlanmistir (53).
Menenjiyomlarin ¢ogu iyi smirli, ekstraaksiyel tumorler olduklari igin cerrahi
rezeksiyon sirasinda ek Io goriintiilemeye ihtiyac duyulmadan rezidi doku tesbit
edilebiliyor. Bununla birlikte, bazi invaziv vakalarda o MRG'nin faydal

olabilecegi savunulmaktadir (54).

Ameliyatin amacinim total rezeksiyon degil de kitle kii¢iiltme (“debulking”)
oldugu durumlarda bir Io MRG taramasi, TRO hakkinda fikir saglar, rezidi timaor
dokusuna yakin yerlesen vaskiiler yapilar ve “kritik” bolgeler hakkinda bilgi verir.
Cerrah bu bilgiyi kullanarak daha fazla rezeksiyon yapip yapmayacagina,
komplikasyon riskinin ¢ok oldugu durumlardaysa operasyonu sonlandirmaya karar
verir. Ek olarak, o MRG “kritik” bdlgeler, dordiincii ventrikiil veya beyin sap1 gibi
onemli yapilarm dekompresyonunu dogrulamak igin kullanilabilir. Ornegin,
hipofiz  cerrahisinde, Io MRG'nin optik kiazma dekompresyonunun
degerlendirilmesi i¢in giivenilir bir yontem oldugu kanitlanmigtir (55).
Menenjiyom cerrahisindeyse timor rezeksiyon derecesi acismdan lo MRG
kullaniminin cerrahin stratejisi iizerinde etkisi olmadigin1 gosteren ¢aligmalar da
mevcuttur (53). Bizim caliymadaki menenjiyom tanili olgularin 2’si io MRG
sonucuna gore tekrar operasyon odasina alinmis ve TRO genisletilmistir, ancak
cerrah hastalarda komplikasyon ve norolojik defisit riski ongordiigii i¢in GTR

saglamaya caligmamaistir.
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Hipofiz timorl ameliyatlar1 sirasinda TRO, cerrahin normal ve patolojik
dokular1 aymrt etme deneyimine ve olgunun bireysel sellar bdlge anatomisine
baghdir. Ozellikle biiyiik ve diizensiz adenomlarda, tiimér kitlesinin ne kadarinin
¢ikarildigini degerlendirmek bazen ¢ok zordur. Ayrica, birgok adenom ¢ok biiyiik
boyutlari, asimetrik sekilleri veya infiltratif biiyime paternleri nedeniyle c¢ok
deneyimli ellerde bile tamamen rezeke edilemeyebilir (56). Sisternografi, BT, US
ve renkli Doppler US gibi bazi io goriintiileme araglar1 klinik yararlilik agisindan
degerlendirilmistir. MRG, kullanimmin yaygmlasmasmdan kisa bir siire sonra,
iistliin yumusak doku kontrasti ile 3D goriintli olanag1 ve iyonlastirici radyasyon
icermemesi nedeniyle hipofiz timorlerinin hem ameliyat éncesi hem de ameliyat
sonrasi goriintiilenmesi igin standart tani araci haline geldi (57). Cerrah tarafindan
hipofiz makroadenomlarinda ¢ikarilan tiimoér dokusu miktariin tahmini oldukga
0znel oldugundan, TRO degerlendirilmesi yakin tarihe kadar postoperatif MRG ile
yapilmistir (56). Ameliyat sonrasi birkag giin rezeksiyon kavitesi i¢inde goriiniir
hematom veya dolgu malzemesi olmasi nedeniyle Ep MRG yorumlanmasi da zor
olabilmektedir (57). Literaturde, biraz tartismali olsa da, ¢ogu uzman tarafindan
midahaleden birka¢ ay sonra postoperatif MRG 0Onerilmektedir (56, 58). Ayrica
hipofiz tiimérlerinin yaklasik %25’inin nonfonksiyonel adenom oldugu ve bu
nonfonksiyonel timorlerde rezidi dokuyu gdsterebilecek guvenilir biyokimyasal
parametre yoklugu unutulmamalhidir. Aksine, fonksiyonel adenomlarda laboratuvar
bulgularm (kanda hormon diizeylerinin) normallesmemesi genellikle tam olmayan
tiimor rezeksiyonunun kanit1 olarak kabul edilir (56). Bu rezidiiel tiimor kisminin

dogrudan o tasviri, cerraha TRO'yu genisletme ve hatta GTR elde etme sans1 sunar.
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Yiksek magnet guclu (>1,5 T) sistemlerle timori ve gevresindeki anatomik
yapilar1 daha ayrintili, daha kisa siirede ve daha yiiksek ¢Oziiniirlikle elde etmek
mumkinddr. 3T glclinde MR tarayicilarla, hipofiz adenomlarmin rezeksiyonunda
%11-61 arasinda degisen bir artisin oldugunu belirten birkag ¢alisma mevcuttur (59,

60).

Swinney ve ark.’nin yayinladig1 12 ¢aligmadaki toplam 804 primer beyin
tiimdrii olgusu igeren genis kapsamli derlemede gliom cerrahisinde uygulanan io
MRG’nin hipofiz adenomu cerrahisine kiyasla daha yuksek rezeksiyon oranlari ile
sonuclandigr bulunmustur (2). Bu derlemede hipofiz tumorleri ile ilgili
caligmalarda ortalama TRO %23,5 iken, gliomlarla ilgili ¢alismalarda %39,1
oldugu bildirilmistir (2). Bizim mevcut ¢alismamizda io MRG uygulanmis 3 farkl
primer beyin tumori grubu arasnda io MRG’den fayda gdrme sirasi gliom,
menenjiyom ve hipofiz adenomlar1 seklinde olup sonuclar literatirdeki bilgilerle

uyumludur.

Diigsiik dereceli glial tiimorler, ortalama sagkalim siiresi 5-7 yil olan, yavas
buyuyen, infiltratif kitlelerdir (61). Kemoterapi ve radyoterapiye yanit zayif
oldugundan, operasyon sirasinda tiimoriin miimkiin olan en genis rezeksiyonu
hedeflenir (62). Miimkiin olan en genis rezeksiyonu tercih etmenin bir baska
nedeni, rezidi DDG'nin malign dejenerasyon potansiyelidir (63). Literatlirde bazi
calismalar supratotal rezeksiyonun artmis genel sagkalim siiresiyle iliskili oldugunu
ileri stirmektedir (61, 64). Bu nedenle, preoperatif MRG'deki timor dzellikleri
DDG ile uyumlu oldugunda cerrah daha agresif bir rezeksiyon yolu secebilir.

Beklendigi gibi, c¢aliyjmamizda radyolojik olarak DDG oldugu diisiiniilen
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lezyonlarda TRO, 6n tanist YDG olarak diisiiniilen lezyonlara gére istatistiksel

olarak anlamli derecede yiiksekti.

Li ve ark.'nmn yaymladig1 meta-analizde io MRG kullanimmin rezeksiyon
orani ve sagkalim iizerine etkisi degerlendirilmis ve io MRG yapilan olgularda
progresyonsuz sagkalim siiresinin konvansiyonel néronavigasyon esliginde opere
edilen olgulara gore daha uzun oldugu sonucuna varilmustir (p = 0.012); ancak GS
oranlar1 gruplar arasinda farklilik gostermemistir (p = 0.799) (65). Yine ayni meta-
analizde Io MRG'nin 6zellikle YDG’li hastalarda progresyonsuz sagkalim siiresini
ve TRO'yu 6nemli 6lglide artirdig: bildirilmistir (65). Glioblastom tanili 14 hastayi
iceren bir ¢alismada Kubben ve ark. io MRG uygulanan ve uygulanmayan
hastalarin ortanca sagkalim sireleri arasinda anlamli bir fark olmadig: sonucuna
varmistir (p = 0.68) (66). Roder ve ark. 117 glioblastom vakasmda io MRG
kullaniminin istatistiksel olarak anlamli bir veri elde edilememesine ragmen 6 aylik
progresyonsuz sagkalim siiresinin %32'den %45'e ¢ikardigini vurgulamiglar (p =
0.131) (67). Yazarlar bu sonucu, hastalara gesitli adjuvan tedavi protokollerinin
uygulanmasma ve vaka sayisiin smirli olmasma baglamigtir. Caras ve ark.
tarafindan yayinlanan meta-analizde, gliom cerrahisinde Io MRG, difiizyon tensér
gorintuleme ve fonksiyonel MRG gibi teknikler arastirilmis ve bahsi gecen o
goriintiileme yontemlerinin standart noronavigasyona kiyasla GS suresini (35
aydan 14.4 aya) ve GTR'yi 6nemli 6l¢lide artirdig1 sonucuna varilmistir (her iki

parametre icin p < 0.001) (68).

Tiimor lokalizasyonunun GS iizerinde etkisinin arastirildigir caligmalarda

periventrikiiler yayilim ve "kritik" alan tutulumunun GS'yi azalttig1 bildirilmistir
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(69, 70). Literaturde Ugiincii ventrikiil merkezi ile kontrast tutan tiimoriin kenar1
arasindaki mesafenin sagkalim siiresini etkiledigi vurgulanmistir (71). Santral
yerlesimli timdrlerde bu mesafe daha kisadir. Merkezi yerlesimli gliomalar, derin
beyaz cevherdeki sinir traktlar1 boyunca daha kolay yayilabildigi i¢in eksizyonu
daha zordur. Bu durum postoperatif sekel olasihigini artirip, GS'yi azaltabilir. Liu
ve ark.'min caligmasinda oksipitotemporal gliom vakalarinda GS'deki azalma

mevcut ¢alismamizin sonuglari ile desteklenmektedir (69).

Bizim ¢alismamizda io MRG grubundaki progresyonsuz sagkalim, kontrol
grubuna kiyasla 6nemli 6l¢iide daha uzundu. GS oranlarinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark olmamasi, histopatolojik alt tip ve molekiiler profile gére degisen
adjuvan tedavi kullanimima bagh olabilir. Ayrica YDG/DDG dagiliminin gruplar

arasinda homojen olmamas1 da bir diger neden olarak sayilabilir.

7.CALISMANIN LIMiTASYONLARI

Caligmamizin birkag kisithiligi vardir; birincisi, arastirma tasariminin
retrospektif olmasi, ikincisi, kontrol grubundaki hasta sayismin azligi. Bunun
nedeni, kurumumuzda lo MRG sisteminin mevcudiyeti ve &zellikle gliom

cerrahisindeki sagladigi kolaylik nedeniyle sik tercih edilmesidir.
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8.SONUC

Son aragtirmalar gliom, menenjiyom, hipofiz neoplazmlari, schwannoma
gibi cesitli intrakraniyal tiimorlerin eksizyonunda io MRG'nin faydalarmi
gostermistir (72, 73). Bu etkileyici klinik sonuglar, maliyetli ve zahmetli o
gorlintiileme yontemlerinin teknik olarak gelistirilmesine ve yaygm kabul
gormesine yol agmistir. Gliomlar To gériintiilemeye en ¢ok ihtiya¢ duyulan tiimor
grubudur. Bu c¢aligmada yiiksek magnet giicline sahip MR cihazinin hem timér
yiikiiniin azaltilmas1 ve progresyonsuz sagkalimin uzatilmasi, hem de cerraha ilk
operasyonda maksimal ve optimal rezeksiyon i¢in sagladigi kolaylik arastirilmis ve
kanitlanmistir.  Gelecekte molekiiler/genetik profillere dayali histopatolojik
tanilarin dahil edilmesiyle daha genis 0rneklem araliklar1 ve daha homojen vaka

gruplariyla olusturulan ¢aligmalarin yapilmasina ihtiyag¢ vardir.
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10. OZET

INTRAKRANIYAL PATOLOJILERIN INTRAOPERATIF MANYETIK
REZONANS GORUNTULEME iLE DEGERLENDIRILMESI VE

TAKIPLERINDEKI DENEYIMLERIMiZ

Giiniimiizde o MRG, primer beyin tiimdrlerinin eksizyonu, biyopsi
kaniiliiniin hedef dokuya ulasiminin saglanmasi, epilepsi cerrahisi, Parkinson
hastalarinda derin beyin stimiilasyonu i¢in elektrod yerlestirilmesi gibi c¢esitili
amaclarla kullanilmaktadir. Io MRG kilavuzlugunda operasyon cerraha beyin
timorli hastalarda "kritik" korteks ve alanlar1 koruyarak rezeksiyon oranini artirma
olanagi saglar. Bu da, 6zellikle gliomlu olgularda uzayan sagkalim siiresi ve yasam
kalitesinin iyilesmesi ile iliskilidir. Biz bu ¢alismada kurumumuzda io MRG
esliginde cerrahi uygulanmis primer beyin tiimérlii olgularda io MRG'nin TRO'ya
etkisini incelemeyi hedefledik. Preoperatif radyolojik taninm fo MRG'de rezidii
saptanmas1t durumunda tekrar ameliyathaneye doniilerek cerrahin operasyona
devam kararma etkisi de diger arastirma konusu idi. Ayrica erigkinlerde en sik
goriilen malign primer beyin tiimérii olan gliomlarda io MRG'nin , TRO'nun ve

timor yerlesim yerinin genel ve progresyonsuz sagkalima etkisini de inceledik.

GUTF Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali’nda primer intrakraniyal
neoplazi nedeniyle opere olan 199 hasta calismaya dahil edildi. Yiiz yetmis bir hasta
fo MRG grubunu, 28 gliom tanili hasta ise konvansiyonel néronavigasyon esliginde
opere edilen kontrol grubunu olusturdu. o MRG’nin sirastyla gliom, menenjiyom

ve hipofiz adenomu tanili hastalarda TRO’yu artirdig1 goriildii. Kirk bes fo MRG
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uygulanan gliom tanili olguda optimal rezeksiyon saglanamadigi i¢in operasyona
devam edilmesi karar1 alind1 ve ek rezeksiyonla GTR oran1 %33,6'dan %49,6'ya

yukseltildi.

[o MRG nin gliom tanili olgularda kontrol grubu ile karsilagtirildiginda artan GS
ve progresyonsuz sagkalimla iligkili oldugu gosterildi. Preoperatif radyolojik tanisi
DDG olan olgularda postoperatif KRT yaniti zayif oldugu ve malign
transformasyon riski bulundugu i¢in cerrah daha agresif teknik uygulayarak
miimkiin olan en genis rezeksion saglamaya ¢alismistir. Bu nedenle, calismamizda

on tanis1 YDG olan olgularim TRO’su DDG olanlara kiyasla diistik ¢ikmaistir.

Sonug olarak, gliom, menenjiyom, hipofiz neoplazmlari, schwannoma gibi
cesitli intrakraniyal tiimorlerin eksizyonunda Io MRG'nin faydalar1 gdsterilmistir.
Bu etkileyici klinik sonuclar, maliyetli ve zahmetli lo goriintiileme ydntemlerinin

teknik olarak gelistirilmesine ve yaygin kabul gérmesine yol agmustir.

Gliomlar Io goriintiilemeye en ¢ok ihtiya¢ duyulan tiimdr grubudur. Bu
calismada yiiksek manyetik gii¢clit MR cihazini hem tiimor yiikiiniin azaltilmas1 ve
progresyonsuz sagkalimin uzatilmasi, hem de cerraha ilk operasyonda maksimal ve
optimal rezeksiyon i¢in sagladig1 kolaylik arastirilmis ve kanitlanmistir. Gelecek
calismalardan beklenti, molekiiler/genetik profillere dayali histopatolojik tanilarin
dahil edilmesiyle o MRG uygulanmis daha biiyiik 6rneklem araligi ve daha

homojen vaka gruplariyla aragtirmalarin yapilmasi yoniindedir.
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Anahtar kelimeler: Intraoperatift Manyetik Rezonans Goriintilleme, Glial

Neoplazi, Menenjiyom, Hipofiz Adenomu, Intrakraniyal Kitle
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11.SUMMARY

Today, lo MRI is used for various purposes, such as the excision of primary
brain tumors, providing biopsy cannula access to the target tissue, epilepsy surgery,
and electrode placement for deep brain stimulation in Parkinson's disease. 1o MRI-
guided surgery allows the surgeon to increase the resection rate in patients with
brain tumors by preserving the eloquent cortex and eloquent areas. This is
associated with prolonged survival and improved quality of life, especially in
patients with glioma. In this study, we aimed to investigate the effect of lo MRI on
extend of resection (EOR) in patients with primary brain tumors who underwent 1o
MRI during surgery. Another research subject was the impact of the preoperative
MRI diagnosis on the surgeon's decision to proceed with the operation if residual
tissue was detected on lo MRI. We also examined the effect of lo MRI, EOR, and
tumor location on overall and progression-free survival in gliomas, the most

common malignant primary brain tumor in adults.

One hundred ninety-nine patients who were operated on for primary
intracranial neoplasms in the Gazi University Faculty of Medicine Department of
Neurosurgery were included in the study. One hundred and seventy-one patients
constituted the lo MRI group, and 28 patients with a diagnosis of glioma constituted
the control group, which operated with conventional neuronavigation. It was
observed that lo MRI increased EOR in patients diagnosed with glioma,
meningioma, and pituitary adenoma, respectively. Since optimal resection could
not be achieved in 45 patients with glioma who underwent lo MRI, it was decided

to continue the operation, and the GTR rate increased from 33,6% to 49,6%.
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It has been shown that o MRI is associated with increased overall survival
and progression-free survival in patients with glioma compared to the control
group. Since the adjuvant CRT response is weak and there is a risk of malignant
transformation in LGG, the surgeon tried to provide the widest possible resection
by applying a more aggressive technique. In our study, the EOR of the cases with a
preliminary diagnosis of HGG was lower than those with LGG due to the

aforementioned reason.

In conclusion, the benefits of lo MRI have been demonstrated in the excision
of various intracranial tumors such as gliomas, meningiomas, pituitary neoplasms,
and schwannoma. These impressive clinical results have led to the technical
development and widespread acceptance of costly and laborious intraoperative

imaging modalities.

Gliomas are the group of tumors in which lo imaging is most required. In
this study, it has been investigated and proven that the high-field MRI device
provides both reducing the tumor burden and improving the progression-free
survival, as well as providing the surgeon for maximal and optimal resection in the
first operation. Future studies are expected to include histopathological diagnoses
based on molecular and genetic profiles and to conduct studies with larger sample

sizes and more homogeneous case groups with 1o MR.

Keywords: Intraoperative Magnetic Resonance Imaging, Glial Neoplasia,

Meningioma, Pituitary Adenoma, Intracranial Mass
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