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Resumen

Objetivo. Analizar retrospectivamente los factores
implicados en la obliteracion de las malformaciones
arteriovenosas (MAVs) tratadas mediante radiocirugia.

Meétodos. Se revisaron retrospectivamente las histo-
rias clinicas y las pruebas de imagen de 59 pacientes
con MAVs tratados consecutivamente mediante trata-
miento radioquirurgico en nuestro Servicio. Se reco-
gen los datos demograficos y clinicos en el momento
del diagnéstico, asi como los referentes al tratamiento
empleado y la evolucion de dichos pacientes.

Resultados. Se consiguié la obliteracion en el 77%
de las MAVs tratadas. La obliteracion completa se
observo en los primeros tres aiios en sélo el 40% de los
casos, mientras que en el resto, la obliteracién ocurrié
entre los tres y los cinco afios. Diez pacientes (17%)
sufrieron complicaciones agudas o crénicas. Sélo un
paciente murié como resultado de una hemorragia
intraparenquimatosa durante el periodo de segui-
miento. El andlisis multivariable utilizando los diversos
factores y parametros potencialmente relacionados
con la obliteracién mostr6é que sélo la hiperintensidad
perilesional observada en secuencias T2 de la RM y
un tamafio del nidus menor de 3 ¢cm incrementaron de
manera estadisticamente significativa la probabilidad
de oclusion completa (p=0,03 y p=0,05, respectiva-
mente).

Conclusion. Nuestros resultados, son similares a los
reportados en otras series. Sin embargo, se obtuvo una
menor tasa de oclusiones en las MAVs >3cm de didme-
tro, confirmando que el tamafio es un factor determi-
nante en probabilidad de cierre de las MAVs tratadas
radioquirargicamente. El desarrollo de hiperintensidad
perilesional en secuencias T2 de las RMs durante el
seguimiento, fue el factor que se relacioné de manera
mas directa con una mayor probabilidad de oclusion.
Un alto nimero de obliteraciones ocurrieron mas de 3
afios después del tratamiento, por lo que en presencia de
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restos pequeiios de nidus, podria mantenerse una acti-
tud expectante durante un mayor periodo de tiempo.
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Hyperintensity on T2 MRI and size as predictors of
obliteration in radiosurgically treated arteriovenous
malformations

Sumary

Objetive. The aim of this study was to determine
which factors were statistically related to radiological
and clinical outcomes following radiosurgical treatment
of arteriovenous malformations (AVMs).

Methods. The data of 59 patients receiving radio-
surgical treatment at our department were retrospec-
tivelly reviewed. Different clinical and biological data,
including Spetzler-Martin grade, the presentation of
symptoms, radiation dose, number of isocenters and
both radiological and clinical outcome, were subjected
to multivariate analysis.

Results. AVM obliteration was achieved in 77% of
patients, the majority of them occurring between 3-5
years after treatment. Ten patients (17%) showed either
acute or delayed complications. Only one patient died
due tor hemorrhage during the follow-up after radio-
surgery. A multivariate analysis showed that, hyperin-
tensity on T2 MRI and a nidus smaller than 3 cm were
the only factors statistically related to oclusion of the
AVM (p=0,03 and p=0,05, respectively).

Conclusion. The nidus size and the development of
hyperintensity on T2 MRI after the treatment were the
strongest predictive factors of obliteration in our series
of AVMs radiosurgically treated. Moreover, given that
many AVMs showed complete obliteration between 3-5
years after treatment, we recommend to wait untill §
years after treatment before considering a new terapeu-
thic approach in patients showing small residual nidus
at control imaging.
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Introduccion

La radiocirugia es una opcion terapettica amplia-
mente aceptada en el tratamiento de las malformaciones
arteriovenosas (MAVs), por lo que han sido multiples las
series publicadas que reportan tasas de oclusion del 60-
80% de los pacientes tratados®'"'*!°. Por ello, aunque la
reseccion microquirdrgica continta siendo el método mas
resolutivo a la hora de eliminar definitivamente el riesgo de
sangrado, la radiocirugia puede ser un tratamiento alterna-
tivo en pacientes con MAVs de pequeiio y mediano tamafo
y alto riesgo quirtrgico.

Sin embargo, el tratamiento radioquirtrgico de las MAVs
plantea dos problemas principales. Por una parte, el fracaso
por falta de oclusion completa en un 20-40% de los casos y,
sobre todo, la persistencia del riesgo de sangrado después de
la aplicacion del tratamiento hasta la consecucion del cierre
completo del nidus. Por este motivo, resulta de gran interés
determinar si existen factores predictivos que nos permitan
determinar la probabilidad de oclusion en las MAVs trata-
das con radiocirugia. Con este propdsito hemos revisado
retrospectivamente nuestra experiencia con este tipo de
tratamiento acumulada en los Gltimos 6 afios.

Tabla 1
Datos biolégicos y clinicos en una serie de 59 pacientes
con MAVs tratadas con radiocirugia

Factor Casos N° (%)

Edad (afios)

>60 5(8.5)

<60 54 (91.5)
Sexo

Mujer 30 (50.8)

Hombre 29 (49.2)
Presentacion clinica

Hemorragia intracraneal 23 (39)

Crisis convulsiva 15 (25.4)
Karnofsky

>70 49 (83)

<70 10 (17)
Tratamiento previo

Embolizacion 14 (23.7)

Reseccion subtotal 14 (23.7)
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Pacientes y métodos

Hemos revisado retrospectivamente 59 pacientes con
MAVs tratados mediante radiocirugia en nuestro centro
desde Febrero de 1997 hasta Marzo del 2004. Ninguno de
ellos habia recibido tratamiento radioquirtrgico previo. La
Tabla 1 muestra las caracteristicas demograficas de los 59
pacientes. Todos los casos fueron valorados antes de recibir
el tratamiento por un equipo formado por neurocirujanos,
radioterapeutas, radiofisicos y neurorradidlogos interven-
cionistas.

El tratamiento se realizo mediante la colocacion de
marco esterotaxico BRW (Brown-Robert-Wells) y soft-
ware para planificacion radioquirtirgica Radionics. El tra-
tamiento se administréo mediante LINAC (Saturno 6 Mv).

El seguimiento de base se realizo mediante angio-RM
(ARMs) periodicas. En los casos en los que no se obser-
vaba restos de nidus en la ARM de control la obliteracion
fue confirmada mediante arteriografia.

En este estudio se defini6 la curacién como la oblitera-
cion completa demostrada mediante angiografia. Las com-
plicaciones fueron clasificadas como: hemorragia, déficit
neuroldgico permanente o transitorio adicional al que pre-
sentara el paciente previo al tratamiento, aparicion de crisis
postratamiento, aumento de la frecuencia de las crisis, apa-
riciéon de edema con efecto de masa, radionecrosis y desa-
rrollo de lesiones quisticas. Las variables independientes
potencialmente relacionadas con la evolucion analizadas
fueron la edad, el sexo, el diametro del nidus, la elocuencia
del area, la presencia o no de drenaje profundo, el grado de
Spetzler-Martin, la dosis, el nimero de isocentros utiliza-
dos, los tratamientos previos embolizadores o quirtrgicos y
el desarrollo de hiperintensidad en secuencias T2 en la RM.
Todas las imagenes radiologicas (ARMs y arteriografias)
fueron revisadas por un neurocirujano y un neurorradidlogo,
a fin de reevaluar las variables radiologicas.

Para determinar los posibles factores relacionados con
la posibilidad de oclusion se realizé un estudio univariable,
curvas de supervivencia de Kaplan-Meier y un analisis
multivariable mediante regresion de Cox. La significacion
estadistica vino definida por un valor de p< 0.05. Los ana-
lisis estadisticos se realizaron con el paquete informatico
SPSS.10.

Resultados

Los hallazgos en las pruebas de imagen de nuestra serie
quedan reflejados en la Tabla 2. Los datos mas destacables
son la alta proporcion de MAVs menores de 3 centimetros
de diametro (69.5%) y de localizacion en zonas elocuentes
(67.8%), lo que se traduce en que un 64.4% de las MAVs
fueron grados de Spetzler-Martin 2 y 3. Los datos dosimé-
tricos quedan reflejados en la Tabla 3.
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Tabla 2
Hallazgos radiologicos en 59 pacientes con MAVs tratadas mediante radiocirugia

Casos n°(%)

Diametro <3cm
Area elocuente
Drenaje profundo

41 (69.5%)
40 (67.8%)
26 (44.1%)

Localizacion del nidus:
Lobar supratentorial
Profundo supratentorial
Infratentorial

35 (59.3%)
22 (37.3)
2(5.1)

Hiperintensidad perilesional en T2-MR

Spetzler-Martin

I 12 (20.3%)
I 20(33.9%)
I 18 (30.5%)
v 6 (10.2%)
A% 5(5.1%)

17 (29%)

Tabla 3
Datos dosimétricos del tratamiento radioquirirgico en
59 pacientes tratados con MAVs

Diametro del nidus (cms): 0.8 cm-4.3 cm (media 2.4 cm)

Casos n°(%)

N° de isocentros:

Uno 54 (92.5%)

Dos 4 (5.5 %)

Tres 1 (2%)
Dosis al margen

15 Gy 45 (76%)

14 Gy 8 (13%)

<14 Gy 6 (11%)

En nuestra serie registramos tres casos con complica-
ciones agudas (5.1%) que consistieron en la aparicion de
crisis convulsivas. Las complicaciones demoradas o a largo
plazo ocurrieron en siete casos (11.8%) y consistieron en
aumento de la clinica previa convulsiva (2 casos), apari-
cion de de hiperintensidad en el T2 con efecto de masa (4
casos) y sangrado intraparenquimatoso (3 casos). Todos los
pacientes con hiperintensidad y efecto de masa secundario
respondieron al tratamiento esteroideo, sin precisar nin-
guna terapia mas agresiva. De los pacientes con sangrado,
dos precisaron de una evacuacion urgente del hematoma
mediante craneotomia. Dos pacientes fallecieron durante el
seguimiento. Solo una de las muertes fue consecuencia de
sangrado de la MAV, mientras que la otra se debi6 a otra
enfermedad no relacionada (carcinoma de mama).

El seguimiento total oscildo entre 6 meses y 6 afios
(mediana de seguimiento 2.8 afios). La tasa de oclusion a

los 5 afios fue del 77%. Es destacable la importante propor-
cion de casos en la que la oclusion se observo después de
transcurridos 3 aflos de seguimiento (Fig 1)

En el andlisis univariable de los diversos factores
posiblemente relacionados con la tasa de oclusiéon no
encontramos relacion estadisticamente significativa con
el sexo, presencia de sangrado o cirugia previos al tra-
tamiento, la puntuacion en la escala de Karnofsky, la
localizacion ni la presencia de drenaje venoso profundo.
La embolizacion previa y el grado de S-M mostraron una
tendencia a la significacion (P 0.1), en tanto que el tamafio
y la hiperintensidad perilesional en T2 en RM se asociaron
de manera estadisticamente significativa con la probabili-
dad de oclusion (P=0.03 y P=0.02 respectivamente). En el
estudio multivariable mediante regresion de Cox sdélo el
diametro del nidus y la presencia de hiperintensidad en T2
en las RMs de control fueron factores independientes que
se asociaron de manera estadisticamente significativa con
la oclusion completa (Fig 2).

Discusion

Analizando los hallazgos en nuestra serie encontramos
que la hiperintensidad perilesional en las secuencias T2 de
las RMs de seguimiento y un diametro del nidus menor de
3 cm son los dos factores con mayor implicacion prondstica
en cuanto a la probabilidad de obliteracion de las MAVs
tratadas mediante radiocirugia. La aparicion en las RMs
de control de hiperintensidad perilesional en secuencias
T2 ya ha sido descrita por diversos autores, hallazgo que
ha sido atribuido a la aparicion de edema vasogénico en la
fase aguda como respuesta de los vasos a la radiacion. Es
por tanto posible postular que, a mayor exposicion de los
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Figura 1. Probabilidad de oclusion de las MAVs en funcion del tiempo transcurrido tras el tratamiento radioquiriurgico.
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Figura 2. Incremento de la probabilidad de oclusion completa de la MAV relacionada con un diametro del nidus <3cm 'y con
la aparicion de hiperintensidad perilesional en secuencias T2 en las RMs de control.

vasos a la radiacion en relacion con un mayor tamafio del
nidus, el riesgo tedrico de generar edema resulta también
mayor. En consecuencia, la aparicion de estos cambios de
sefial podria traducir la mayor dosis de radiacion recibida
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por los vasos nidales y perinidales con la consiguiente
reaccion tisular. Mobin y cols™ calcularon en su serie
retrospectiva la sensibilidad y especificidad de la aparicion
de hiperintensidad en sefiales T2 como factores predictivos
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de obliteracion, encontrando cifras del 72% y del 70%
respectivamente. En cuanto al tamafio del nidus, aunque
hay series en la literatura en las que se reportan porcentajes
de obliteracion de casi el 80% en MAVs con volimenes
mayores de 10cc?*?!%, en nuestra serie, las MAVs con dia-
metros menores de 3 cms se obliteran en mas del 80% de
los casos frente a tan so6lo un 50% en las de mayor tamafio
(P<0.05).

Otro de lo datos a tener en cuenta, es la importante pro-
porcion de MAVs en las que hemos observado obliteracion
pasados los tres afios tras el tratamiento radioquirurgico.
Es un hecho a recalcar, dado que la “frontera” de los tres
aflos es la utilizada en muchas series para considerar el
tratamiento como exitoso o fallido’. En nuestra serie, sin
embargo, como se puede apreciar en la Fig.1, cerca de un
40% de las MAVs se obliteraron en el periodo compren-
dido entre los tres y los cinco afos tras el tratamiento.
Este dato tiene importantes implicaciones en el manejo de
pacientes con MAV no ocluidas después de tres aflos tras
el tratamiento puesto que, si sabemos que un importante
porcentaje de MAVs pueden todavia obliterarse, parece
mas prudente mantener una actitud expectante con estos
pacientes que recurrir a una nueva terapia agresiva. Esta
actitud conservadora estaria especialmente indicada en
pacientes con restos de MAVs de pequeiio tamafio, en los
cuales existen mayores posibilidades de obliteracion.

Es preciso recordar, sin embargo, que cuando se elige el
tratamiento radioquirtrgico de una MAYV, durante un largo
periodo de tiempo persiste el riesgo de hemorragia®. En
nuestra serie, tres pacientes (5%) presentaron hemorragias
intraparenquimatosas durante el seguimiento, dos de los
cuales precisaron craniotomia evacuadora y con resultado
de muerte en uno de ellos. Existe cierta controversia en la
literatura sobre si la radiocirugia disminuye o no el riesgo
de sangrado en el periodo de tiempo transcurrido entre el
tratamiento y la obliteracion completa del nidus'>'®2*, Por
contra, parecen bien establecidas las caracteristicas que
incrementan el riesgo de hemorragia en la historia natural
de las MAVs. Asi, en la serie de Pollock y cols."’, el san-
grado previo, el drenaje Uinico y la morfologia difusa en la
arteriografia, eran marcadores estadisticamente significati-
vos de un mayor riesgo de hemorragia. Por ello, la actitud
seguida en nuestro centro es la de no realizar tratamientos
radioquirurgicos sobre MAVs con sangrado previo, salvo
en casos de muy alto riesgo quirirgico. En nuestra serie,
solo un 39% de los pacientes tratados tenian como sintoma
de presentacion el sangrado intraparenquimatoso.

La embolizacion es un procedimiento ampliamente
empleado para la reduccion del tamafio de MAVs a fin
de hacerlas subsidiarias de un posterior tratamiento qui-
rargico o radioquirfigico*¢7-1%22 En nuestra serie, en el
analisis univariable, la embolizacién previa parecia ser
un factor pronodstico para el fracaso en el tratamiento. Sin
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embargo, dado que las MAVs que precisan dicho proce-
dimiento suelen ser obviamente las de mayor tamaio, al
realizar el analisis multivariable ajustando por tamaifio, la
embolizacion previa perdia la significacion estadistica.
Nuestros datos coinciden con los resultados de otras series
de la literatura y parecen indicar que la posibilidad de oclu-
sion de las MAVs radiadas tras embolizacion es similar a
la de las MAVs no embolizadas que presenten un similar
tamafio en el momento del procedimiento radioquirigico®.
Por ello, la embolizacion de MAVs cuyo tamaio supera
los margenes terapéuticos de la radiocirugia, con objeto
de hacerlas subsidiarias de dicho tratamiento, parece una
técnica adecuada segun los datos obtenidos por nosotros.

La utilidad del grado de Spetzler-Martin como factor
pronostico en las series de MAVs tratadas con radiocirugia
es muy discutida. Dicha escala fue creada para evaluar el
riesgo quirurgico de las MAVs vy, por lo tanto, no parece
loégico su empleo en series en las que el tratamiento pre-
senta una problematica distinta. En nuestra serie el grado
de Spetzler-Martin, cuando es ajustado por el tamaiio de la
MAV, no presenta influencia estadisticamente significativa
sobre la probabilidad de oclusion, mostrando una vez mas
su poca utilidad como instrumento de prediccion cuando se
utiliza en este tipo de tratamiento. Polloc y cols.' trataron de
solventar este problema proponiendo un sistema de gradua-
cion de las MAVs adaptado al prondstico radioquirurgico
tras tratamiento con Gamma Knife, pero este sistema
apenas ha sido posteriormente empleado en otros estudios.
En un reciente trabajo se ha confirmado la utilidad del sis-
tema propuesto por Polloc y cols cuando el tratamiento
radioquirurgico se realiza con acelerador de electrones vy,
ademas, se ha mostrado que la escala de Spetzler-Martin
modificada por Oliveira y cols si podria tener un valor
predictivo para la tasa de oclusiones en radiocirugia'. El
interés de esta observacion estriba en que, de existir una
escala que demostrase su valor predictivo tanto en el tra-
tamiento microquirargico como en el radioquirdrgico, se
podria comparar la utilidad de ambos procedimientos.

Aunque el objetivo de nuestro estudio no es comparar
el tratamiento radioquirtirgico con el microquirargico, si se
repasan los datos de series en las que las MAV's son tratadas
microquirurgicamente, se puede observar que los resulta-
dos no son sustancialmente diferentes'>?. Por ello, dado
que la reseccion microquirurgica ofrece como gran ventaja
la desaparicion inmediata del riesgo de sangrado, la politica
en nuestro centro es emplear el tratamiento radioquirurgico
preferentemenmte en las MAVs localizadas en areas elo-
cuentes, mas aun si el nidus es <3cms de didmetro y que no
ha ocurrido sangrado.
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