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Uvea Melanomunda Erken D6nem Stereotaktik
Radyocerrahi Sonuc¢larimiz ve Radyasyon Retinopatisi
icin Risk Faktorleri

Early Results of Stereotactic Radiosurgery in Uveal Melanoma and Risk
Factors for Radiation Retinopathy
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Oz

Amac: Bu ¢aligmanin amact uvea melanomu olgularinda stereotaktik radyocerrahi erken dénem tedavi sonuglarimizi, tedavinin yan
etkileri ve radyasyon retinopatisi igin risk faktorlerini belirlemektir.

Gere¢ ve Yontem: 2014 ile 2019 tarihleri arasinda, kliniZimizde uvea melanomu tanisi almig ve tek doz 21 Gy stereotaktik
radyocerrahi uygulanmis 36 olgu, retrospektif olarak incelendi. Olgularin radyocerrahi dncesi ve tedavi sonras: 3 aylik periyotlarla, en
iyi diizeltilmis gorme keskinlikleri, fundoskopik muayene bulgulari, tiimér taban ¢apt ve tiimér kalinliklari kaydedildi. Tiimérlerin
radyoterapiye yanitt ve goriilen yan etkiler tespit edildi.

Bulgular: Tedavi 6ncesi ortalama tiimor taban ¢ap1 10,2 [aralik: 4,0-19,4, standart sapma (SS): =3,31 mm x9,7 (aralik: 4,5-18,0, SS:
+3,3) mm, kalinlig1 5,1 (aralik: 2,0-11,0, SS: +2,4) mm idi. Ortalama izlem siiresi 17,2 (aralik: 6,0-48,0, SS: +10,4) ay idi. Ortalama
gorme keskinligi tedavi oncesi logMAR ile 0,5 (SS: +0,3), ortalama izlem siiresi sonras ise logMAR ile 0,6 (SS: =0,3) idi. Stereotaktik
radyocerrahi sonrasi en sik goriilen yan etki katarakt (%38,9) ve radyasyon retinopatisi (%27,7) gelisimi idi. Tiimériin optik diske olan
uzakliZ1 ile radyasyon retinopatisi geligimi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligkili bulundu. Géz koruma oran1 %83,3 idi.

Sonug: Kisa dsnem sonuglarimiz stereotaktik radyocerrahinin uvea melanomunda goz koruyucu tedaviler icinde degerlendirilebilecek
etkin ve siirekli bir yontem oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Uvea melanomu, stereotaktik radyocerrahi, radyasyon retinopatisi

Abstract

Objectives: To report treatment results and complications of stereotactic radiosurgery in uveal malignant melanoma and to identify
risk factors for development of radiation retinopathy.

Materials and Methods: This was a retrospective study of 36 patients diagnosed with uveal melanoma between 2014 and 2019. Best
corrected visual acuity, funduscopic findings, basal tumor diameter and tumor thickness were recorded at baseline and at follow-up visits
at 3-month intervals. The response of tumors to stereotactic radiosurgery and complications were determined.

Results: The mean basal diameter of tumor was 10.2 (range: 4.0-19.4, standard deviation {SD}: +3.3) mm x 9.7 (range: 4.5-18.0, SD:
+3.3), tumor thickness was 5.1 (range: 2.0-11.0, +2.4) mm at baseline. The mean follow-up period was 17.2 (range: 6-48, SD: =10.43)
months. The mean visual acuity was 0.5 (SD: £0.3) logMAR before treatment and 0.6 (SD: +0.3) logMAR after the mean follow-up
period. The most common complications after stereotactic radiosurgery were cataract (38.9%) and radiation retinopathy (27.7%). There
was a statistically significant relation between radiation retinopathy development and tumor distance from the optic disc (p=0.04). The
rate of eye salvage was 83.3% in this study.

Conclusion: Our short-term results show stereotactic radiosurgery was an effective and sustained treatment modality among the other
eye conservation therapies.
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Giris

Eriskinlerde en sik goriilen primer goz igi tiimérii uvea
melanomudur. Uvea melanomu en sik koroid (%85,0)
kaynaklidir, ardindan siklik sirasina gore siliyer cisim (%10,0)
ve iris (%5,0) gelir.! Uvea melanomunun tedavisinde son
yillarda eniikleasyonun yerini goz koruyucu cerrahiler almigtir.
Collaborative Ocular Melanoma c¢aligmasi (Collaborative Ocular
Melanoma Study, COMS) caligma kollarindan olan orta tiimor
grubunda, Todine-125 plak brakiterapi ve eniikleasyon uygulanan
hastalarin sonuglart kargilagtirilmigtir ve plak brakiterapisi
ile eniikleasyonun uzun donem sagkalimlari arasinda anlamli
fark saptanmamugtir. Melanoma bagli mortalite oranlari 5,
10 ve 12 yillarda plak brakiterapi grubunda sirasiyla %10,
%18 ve %21 olarak bildirilmigtir. Ayni oranlar eniikleasyon
grubunda sirasiyla %11, %17 ve %17 olarak belirlenmistir.
Tiimériin yerine ve biiyiikliigiine gore goz koruyucu tedavi
secenekleri icinde lazer fotokoagiilasyon, transpupiller
termoterapi, radyoterapi ve tiimor eksiyonu (endorezeksiyon
veya ekzorezeksiyon) yer almaktadir. Uvea melanomlarinda
radyoterapi; brakiterapi (plak radyoterapisi) veya teleterapi
(proton demet radyoterapi, stereotaktik radyoterapi) seklinde
uygulanabilir. Oftalmik radyoaktif plak brakiterapide y 1sin1
yayan Kobalt-60, Palladium-103 ve Iodine-125 ile B partikiil
yayan Rutenyum-106 kullanilmaktadir.

SRC uygulamasinda bilgisayarli tomografi (BT) ile tiimér
lokalizasyonu belirlenerek tiimér dokusuna maksimum,
saglikli dokuya ise minimum radyasyon dozunun ulagmasini
amaglamakrtadir. SRC i¢in kullanilan cihazlar Gamma Khnife,
lineer akselatorler (linear accelerator-LINAC) ve CyberKnife'dir.
Gamma Knife uvea melanomunun tedavisinde gectigimiz
15 yilda bagarili bir tedavi modalitesi olarak kullanilmistir.’
CyberKnife ise LINAC bazli, goriintii kilavuzu ile non-invaziv
fiksasyon kullanarak uygulanan SRC sistemidir. Non-invaziv,
etkin ve Gamma Knife’a kiyasla yan etki profili daha giivenli
bir yontemdir.®’ Serimizde uvea melanomu tedavisinda
Cyberknife tercihimizdeki en 6nemli nedenler; stereotaktik
cerrahinin ¢evre dokulara yan etkisinin az olmas ve iilkemizdeki
saglik uygulamalari tebliginde Cyberknife’in geri 6demesinin
olmasidir. Plak radyoterapinin geri 6demesi bulunmamaktadir.

Radyasyon retinopatisi goz kiiresi, orbita, bag ve boyun

hastalarda gérme morbiditesine neden olan kronik ve ilerleyici
bir vaskiilopatidir. {lk olarak Stallard tarafindan 1933 yilinda
tanimlanmustir.® Primer vaskiiler patoloji, endotel hiicre kaybi
ve kapiller yatakta tikanma seklinde ortaya cikar.” Bu vaskiiler
hasar sonrast olusan retinopati makiila ve peripapiller alanda ve/
veya perifer retinada goriilebilir."® Klinik olarak en sik goriilen
bulgular; sert eksudalar, retina hemorajileri, mikroanevrizmalar,
telenjiektaziler, yumugak eksudalar ve retina veya optik disk
neovaskiilarizasyonudur. Radyasyon retinopatisinin baglangi¢
zamani radyasyon tedavisinden sonraki 6 ay ile 3 y1l arasindadir."!
Gegtigimiz yillar icerisinde radyasyon retinopatisinin tedavisinde
lazer fotokoagiilasyon, hiperbarik oksijen tedavisi, pentoksifilin
tedavisi ve fotodinamik tedavi denenmistir.!***!* Vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) ve diger inflamatuar ve
vaskiilojenik faktorler, makiila 6demi ve neovaskiilarizasyonun
patogenezinde rol oynamaktadir.” Bu nedenle son yillarda
radyasyonla iligkili makiila 6deminde, neovaskiilarizasyon ve
papillopatide anti-VEGF ajanlarin kullanimi giindeme gelmistir.

Bu caligmadaki amacimiz uvea melanomu olgularinda
stereotaktik radyocerrahinin erken donem tedavi sonuglarini,
tedavinin yan etkilerini ve radyasyon retinopatisi icin risk
faktorlerini belirlemektir.

Gereg ve Yontem

Galisma igin gerekli etik kurul onayr Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan alindi ve
Helsinki Bildirgesi kriterlerine bagli kalindi. 2014 ve 2018
yillari arasinda uvea melanomu tanist konarak fraksiyonsuz, tek
doz 21 gray (Gy) SRC uygulanmig 36 olgunun retrospektif analizi
yapildi. En iyi diizeltilmis gorme keskinligi, goz ici basing (GIB),
taraf, tiimor lokalizasyonu, optik diske ve foveaya mesafe, timor
taban ¢ap1 ve tiimor kalinligi, tiimdr pigmentasyonu, turuncu
pigment ve retina altr sivist varligi degerlendirildi. Timor capt
ve kalinlif1 B mod ultrasonografi ile 6l¢iildii, retina altr sivist
mevcudiyeti kaydedildi. Arka kutup bolgesindeki tiimorlerde
floresein anjiyografi uygulandi. COMS’a gore kalinligi 2,5
mm’den kiigiik ve ¢apt 5-16 mm aras: tiimoétler kiigiik, kalinlig:
2,5-10 mm arasinda ve 16 mm c¢apindan kiigiik tiimérler orta,
10 mm’den kalin ve ¢apt 16 mm’den biiyiik tiimérler ise biiyiik
olarak siniflandirildi. Ayrica American Joint Committee on
Cancer’e (AJCC, 8" Edition) gore de tiimor siniflamast yapilds

bolgesi maligniteleri nedeniyle radyasyon tedavisi alan (Tablo 1).

Tablo 1. Posterior uvea melanomunda 8. edisyon AJCC smiflamasi

Tiim6r kalinhigt (mm)

>15 4 4 4 4 4 4 4

12,1-15,0 3 3 3 3 3 4 4

9,1-12,0 3 3 3 3 3 3 4

6,1-9,0 2 2 2 2 3 3 4

3,1-6,0 1 1 1 2 2 3 4

<3 1 1 1 1 2 2 4
<3 3,1-6,0 6,1-9,0 9,1-12,0 12,1-15,0 15,1-18,0 >18,0
En genis tiimor ¢apt (mm)
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Tablo 1 devami

T Kategori T Kriteri

T1 Tiimor boyutu kategori 1

Tla Siliyer cisim tutulumu yok, ekstraokiiler yayilim yok

T1b Siliyer cisim tutulumu mevcut

Tlc Siliyer cisim tutulumu yok fakat <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T1d Siliyer cisim tutulumu ve <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T2 Tiimor boyutu kategori 2

T2a Siliyer cisim tutulumu yok, ekstraokiiler yayilim yok

T2b Siliyer cisim tutulumu mevcut

T2c Siliyer cisim tutulumu yok fakat <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T2d Siliyer cisim tutulumu ve <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T3 Tiimor boyutu kategori 3

T3a Siliyer cisim tutulumu yok, ekstraokiiler yayilim yok

T3b Siliyer cisim tutulumu mevcut

T3c Siliyer cisim tutulumu yok fakat <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T3d Siliyer cisim tutulumu ve <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T4 Tiimér boyutu kategori 4

T4a Siliyer cisim tutulumu yok, ekstraokiiler yayilim yok

T4b Siliyer cisim tutulumu mevcut

T4c Siliyer cisim tutulumu yok fakat <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T4d Siliyer cisim tutulumu ve <5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

T4e Herhangi bir tiimér boyutu ile >5 mm ekstraokiiler
yayilim mevcut

N Kategori N Kriteri

NO Lenf nodu metastaz1 yok

N1 Bolgesel lenf nodu metastazi ya da orbitada ayr1
tiimor odagi meveut

Nla Bolgesel lenf nodu metastazi meveut

N1b Bolgesel lenf nodu metastazi yok fakat orbitada gz
ile devamlilk gistermeyen ayri tiimér odagi meveut

M Kategori M Kriteri

MO Uzak metastaz yok

Ml Uzak metastaz mevcut

Mla En biiyiik metastaz odaginin en genis ¢apt <3 mm

Milb En biiyiik metastaz odaginin en genis cap1 3,1-8,0
mm

Mlc En biiyiik metastaz odaginin en genis ¢apt 28,1 mm

(AJCC Cancer Staging Manual. 8" ed. New York, NY: Springer)
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Cyberknife radyocerrahisi uygulamasinda olgulara ilk 6nce
immobilizasyon amaciyla termoplastik maske yapildi. Sonrasinda
T1 ve T2 agirlikli orbita magnetik rezonans goriintiileme (MRG)
yapildi. Standart retrobulber anestezi indiiksiyonunun hemen
sonrasinda 1 mm’lik kesit kalinliginda kontrastli BT goriintiileri
elde edildi. MRG ve BT goruntiilerinin ¢akistirilmas: sonrasi
elde edilen goriintiilerde kontrast tutan tiimér volimii (Gross
Tumor Volume, GTV) ¢izildi. GTV’ye 1 mm sinir eklenmesiyle
klinik hedef voliim (Clinical Target Volume, CTV) elde edildi.
Planlanan hedef voliim (Planning Target Volume, PTV) CTV’ye
esit kabul edildi. Lens ve optik sinir kritik yapilar olarak cizildi.
%70,0 izodoz egrisi PTV'nin %95,0’1n1 kapsayacak sekilde tek
fraksiyonda 21 Gy olarak planlandi. Lens ve optik sinir i¢in doz
sinirlamast tiimor, lens ve optik sinirden yeterince uzak oldugu
durumlarda sirastyla 2 Gy ve 7 Gy olarak kabul edildi. Lens veya
optik sinire dokunan lezyonlarda lens igin bir doz sinirlamasi
yapilmad: fakat optik sinirin her kosulda 12 Gy’in altinda doz
almasi saglandi. Tedavi Cyberknife cihazt kullanilarak uygulandi
(CyberKnife® MultiPlan® Treatment Planning System, Accuray
Incorporated, Sunnyvale, California, ABD) (Resim 1).

Olgularin SRC sonrast ilk haftada ve sonrasinda ii¢ aylik
periyodlar ile izlemleri yapildi. Gorme keskinligi, GIB,
fundoskopik muayene bulgulari kaydedildi. Timér ¢apt ve
kalinlig1 her vizitte B mod ultrasonografi ile olgiilerek saptandi.
Radyasyon retinopatisi geligimini saptamak i¢in ve izlemde optik
koherans tomografi (OKT), optik koherans tomografi anjiyografi
(OKTA) ve fundus floresein anjiyografi (FFA) uyguland.

Elde edilen verilerin analizi SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences) for Windows 15 paket programinda yapilmugtir.
Tanimlayict istatistikler dagilimi normal olan degiskenler icin
ortalama + standart sapma, dagilimi normal olmayan degigkenler
i¢cin median (minimum-maksimum), nominal degiskenler ise

2161.90 322339 411765 211
195246 204137 411765 133 141 196 9480
MLenOpticNen 2455 13165 64964 na e  na wa
ns. 3375 6113 904 wa nwa wa wa

138 1084 41705 wa wa  wa wa

TViShel1 63079 159645 223638 e  wa  wa wa
[I(PTVIShel2 13449 70608 107948 na wa we
CIPTVIShel3 5094 28339 46004 na ma  ma wa

Resim 1. Stereotaktik Radyocerrahi Planlamast: Sol gizde uvea melanomu
olan hastanin kranial MRG ile kranial BT gértintiilerine Multiplan (Multiplan®
Accuray Incorporated, Sunnyvale, California, ABD) konturlama programi ile
fizyon yapildi. Fiizyon goriintiiler kullanilarak, tiimére 1 mm sinur eklenerek
Planning Target Volume (PTV) olusturuldu. Non-izosentrik, non-coplanar
planlama yapildi. Optik sinir igin 7 Gy, lens icin 3 Gy, doz sinirlamalari olarak
secildi. Elde edilen plan sonrasinda 21 Gy tedavi uygulandi. Tiimérde %100,0,
planlanan hedef voliimde %95,0 ‘Coverage’ sagland1. ‘Conformity Index’ (CI) 1,31
idi. Optik sinir maksimum dozu 6,49 Gy, lens maksimum dozu ise 0,99 Gy idi
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olgu sayisi ve (%) olarak gosterilmistir. Grup sayist iki oldugunda
gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin 6nemliligi t testi
ile ortanca degerler yoniinden farkin 6nemliligi Mann-Whitney
testi ile arastirilmistir. Grup sayist ikiden fazla oldugunda
gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin Onemliligi
ANOVA (varyans analizi) testi ile ortanca degerler yoniinden
farkin 6nemliligi Kruskal-Wallis testi ile arastirilmigeir. Siirekli
degiskenler arasindaki iligki arastirilirken dagilim normal
olmadiginda Spearman korelasyon testi ile, normal oldugunda
Pearson korelasyon testi ile degerlendirilmigtir. P<0,05 igin
sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Olgularin 23’ erkek (%63,9), 13’4 kadindi (%36,1).
Ortalama tani yagi 60,5 idi (aralik: 28-86, Standart sapma
{SS}: +14,8). Tiimérlerin 28’1 koroid (%77,8), 7’si siliyokoroid
(9%19,4), 1'i iridosiliyokoroid (%2,8) yerlesimli idi. Tiimorlerin
9’u amelanotik idi (%25,0) ve 25’inde retina alt1 sivist (%69,4)
mevcuttu. En sik tliimor lokalizasyonu makiila temporali idi.
Optik diske ortalama uzaklik 3,9 (aralik: 0,0-14,0 mm, SS:
+3.4) mm, foveaya ortalama uzaklik ise 3,2 (aralik: 0,0-9,5,
SS £3,2) mm idi. En iyi diizeltilmig gorme keskinligi tant
aninda logMAR ile 0,5 (+0,3) idi (Tablo 2). Ultrasonografide
uvea melanomu, kubbe veya mantar sekilli, dusiik orta ig
reflektivitede kitle seklindeydi. FFA'da uvea melanomu olan
olgularda, lezyon i¢inde ge¢ vendz fazda baglayan hiperfloresans
goriildii. Bu hiperflresans lezyon yiizeyinden sizint1 seklindeydi
ve anjiyografi boyunca artig gosterdi (Resim 2).

Tedavi 6ncesi ultrason ile dlgiilen ortalama tiimér taban ¢apt
10,2 (aralik: 4,0-19,4, SS: +3,3)x 9,7 (aralik:4,5- 18,0, SS: +3,3)
mm, kalinlig1 5,1 (aralik: 2,0-11,0, SS: +2,4) mm idi. Olgularin
COMS siniflamasina gore 311 (%86,2) orta, 3’ii (%8,3) biiyiik,
2’si (%5,5) kiigiik boy tiimérler idi. AJCC TNM siniflamasina
gore ise 4 olgu (%11,1) T1aNOMO, 8 olgu (%22,3) T2aNOMO,
2 olgu (%5,5) T2bNOMO, 15 olgu (%41,7) T3aNOMO, 4 olgu
(%11,1) T3bNOMO, 1 olgu (%2,8) T4aNOMO, 2 olgu (%5,5)
T4bNOMO idi. Tiimére uygulanan ortalama radyasyon dozu
(ORD) 2456 cGy (SS:+212,6), diske ulasgan ORD 164,1 Gy
(8S:+131,2), lense ulagan ORD ise 132,4 cGy (SS:+83,5) idi.

Ortalama izlem siiresi 17,2 (aralik: 6,0-48,0, SS:+10,4)
ay idi. Ortalama izlem siiresi sonrasi, ortalama tiimor taban
capt 10,8 (aralik: 4,5-20,0, SS: +3,6) x 9,8 (aralik: 4,5-18,0,
SS: +£3,1) mm, ortalama tiimér kalinligs 5,1 (aralik: 2,0-11,0,
SS: +2,4) mm olarak 6l¢iildii (p=0,001). En iyi diizeltilmig
gorme keskinligi ortalama izlem siiresi sonrasi logMAR ile
0,6 (8S: +0,3) idi (p=0,2). Stereotaktik radyocerrahi sonrasinda
gelisen komplikasyonlar katarakt, radyasyon retinopatisi,
radyasyon makiilopatisi, radyasyon papillopatisi, glokom ve
skleral incelmeydi. Izlem siiresince olgularin 14’iinde (%38,9)
radyoterapi sonrast katarakt gelisti. En sik goriilen katarake tipi
arka subkapsiiler kataraktti. Radyocerrahi sirasinda lense ulagan
doz ile katarakt olusumu arasindaki iligki istatistiksel olarak
anlamli idi (p=0,04). Katarakt gelisen olgularin %60,0’1nda
tiimor optik disk ¢evresinde lokalize idi.

Fundus bulgular1 degerlendirildiginde olgularin 10’unda
(%27,7) radyasyon retinopatisi geligti ve makiila bulgular1t OKT
ile dogrulandi. Ortalama radyasyon retinopatisi gelisme siiresi 12
(SS: +4) aydi. Tiimériin optik diske olan mesafesi ile radyasyon
retinopatisi gelisimi arast iligki ise istatiksel olarak anlamli
bulundu (p=0,001). Ttiimére uygulanan ortalama radyasyon dozu
(p=0,53), tiimériin kalinliZ1 (p=0,69) ve foveaya mesafe (p=0,55)
ile radyasyon retinopatisi gelisimi arasi iligkisi istatistiksel olarak
anlamli degildi. Radyasyon makiilopatisi gelisen 8 gozde anti-
VEGF tedavi uygulandi, 5 goze ranibizumab, 2 goze aflibercept,
1 goze bevacizumab enjeksiyonu yapildi. Ortalama enjeksiyon
sayist 8,5 (SS: +5,7) idi (Resim 3). Enjeksiyon yapilan olgularda
ortalama gorme keskinligi enjeksiyon oncesi logMAR ile 0,8
(8S: +0,1), enjeksiyon sonrasi ise logMAR ile 0,6 (SS: =0,1)
diizeyinde idi (p=0,07). Olgularin 3’tinde (%8,3) radyasyon
papillopatisi, 2’sinde (%5,6) sekonder glokom, 1’inde (%2,8) ise
sklera incelmesi mevcuttu. Ultrasonografide yeniden biiyiime

Tablo 2. Uvea melanomu olan olgularin 6zellikleri

Uvea melanomu Say1 n=36 (%), (aralik, + SS)
Cinsiyet

Erkek 23 (%63,9)

Kadin 13 (%36,1)

Yas ortalamas (y1l) 60,5 (28-86, +14,8)
Ortalama izlem siiresi (ay) 17,2 (6-48, +10,43)
Lokasyon

Koroid 28 (%77,8)
Siliyokoroid 7 (%19,4)
Iridosiliyokoroid 1(%2,8)
Papillaya ortalama mesafe (mm) 392 (0-14,0, +3,4)
Foveaya ortalama mesafe (mm) 3,2(0-9,5, £3,23)
Pigmentasyon

Melanotik 27 (%75,0)
Amelanotik 9(%25,0)

Retina alt1 stvist varligt 25 (%69,4)

COMS siniflamast

Kiiciik 2(%5,5)

Orta 31 (%86,2)

Biiyiik 3 (%8,3)

TNM siniflamast

T1aNOMO 4(%11,1)
T2aNOMO 8(%22,3)
T2bNOMO 2(%5,5)
T3aNOMO 15 (%41,7)
T3bNOMO 4(%11,1)
T4aNOMO 1(%2,8)
T4AbNOMO 2(%5,5)
Radyasyon komplikasyonlar:

Katarakt 14 (%38,9)
Radyasyon retinopatisi 10 (%27,7)
Radyasyon papillopatisi 3 (%8,3)

Sekonder glokom 2 (%5,6)

Sklera incelmesi 1(%2,8)

Goz koruma 30 (%83,3)
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goriilen 5 goz (%14,0) ve neovaskiiler glokom gelisen 2 goz
(%5,0), yani toplamda 7 goziin S’ine eniikleasyon, 2’sine
endorezeksiyon uygulandi. Endorezeksiyon yapilan 1 olguya da
izlemde eniikleasyon yapildi. Goz koruma olgularin %83,3’tinde
saglandi.

OKT’de
intraretinal 6dem, epiretinal membran (ERM), retina alt1 stvist
tespit edildi (Resim 3a-4b). OKTA’da radyasyon makiilopatisi
gelisen olgularda foveal avaskiiler zonun genisledigi, yiizeyel

Radyasyon makiilopatisi gelisen olgularda

ve derin kapiller pleksusta diizensizlik, nonperfiizyon ve
mikroanevrizmalar goriildii (Resim 4). FFA’da tiimér etrafinda
nonperfiize alanlar ve kistoid makiila 6demi izlendi (Resim 2d).

Resim 2. Optik disk nasalinde uvea melanomu olan olgunun fundus fotografi
izlenmektedir (A). Fundus floresein anjiyografinin geg vendz fazinda kitle
tizerindeki sizint1 meveuttur (B). SRC sonrast 13. ayinda fundus fotografinda
tiimérde gerileme, fovea inferiorunda yumusak eksuda gériilmektedir (C). Floresein
anjiyografinin ge¢ vendz fazinda kistoid makiila 6demine bagli sizinti ve radyasyon
papillopatisine bagli ise optik diskte hiperfloresans izlenmektedir (D)

Resim 3. SRC sonrast 13. ayinda floresein anjiyografisinde makiilada sizintist
goriilen olgunun OKT de kistoid makiila 6demi mevcuttur (A). 2 doz aylik
aflibercept enjeksiyonu sonrast makiila 6deminin geriledigi izlenmektedir (B). 3.
doz aflibercept sonrast intraretinal kistlerin kiigiildiigii (C) ve 5. doz afliberceptden
sonra makiiladaki kistoid 6demin biiyiik oranda diizeldigi goriilmektedir (D)
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CyberKnife LINAC bazli, robot kontrollii radyocerrahi
sistemidir. Radyasyon isinlarinin neredeyse sonsuz sayida
acilardan gelme olasilig: ile sadece tiimér dokusunu hedefler ve
radyasyona hassas saglam dokuyu korumay1 amaglar. Cyberknife
kullanima girmesi ile Gamma Knife’a alternatif olmustur.
Gamma Knife sisteminde en biiyiik sorunlar, rektus kasi
girigimi ile invazif immobilizasyon, uzun siireli genel anestezi/
sedasyon gerekliligi ve tek seferde tedavi i¢in optimal dozun
40 Gy kadar yiiksek bir doz olmast nedeniyle yiiksek yan etki
profilidir. Haas ve ark.'® koroid melanomunda tek fraksiyon
Gamma Khnife tedavisi (ortanca 50 Gy) sonrast %84,0 oraninda
radyasyon retinopatisi ve %47,0 oraninda neovaskiiler glokom
bildirmiglerdir. Siliyer cisme ve lense ulasan radyasyon dozu
CyberKnife yonteminde Gamma Knife'a gore daha azdir, fakat
optik disk ve makiila dozu CybeKnife’'da daha fazladir."”

Caligma grubumuzda %83,3’liikk oranla géz koruma
saglanmigtir. Muacevic ve ark.’® ilk makalelerinde orta ve
biiyiik boy uvea melanomu olan 20 olguda 18-22 Gy SRC
uygulamis ve 6 aydan uzun siire izlemlerini yapabildikleri 7
olgunun tamaminda, yan etkiye veya tiimor bilyiimesine bagli
eniikleasyon bildirmemiglerdir. Fakat bu grubun olgu sayist azdir
ve izlem siireleri kisadir. Ayni grubunun bir sonraki makalesinde
Eibl-Lindner ve ark."” orta ve biiyiik boy uvea melanomu olan
217 olguda 18-22 Gy SRC uygulamis ve gz koruma oranini 3.
yilda %86,7, 5. yilda ise %73 olarak bildirmiglerdir.

Serimizde SRC sonrasi en sik goriilen komplikasyonlar
katarakt olusumu (%38,9) ve radyasyon retinopatisidir (%27,7).
Yine iilkemizden yapilan bir baska yayinda Yazici ve ark.®
181 olguluk serilerinde radyasyon retinopatisi orani %42,0
olarak bildirilmigtir. Lense ve optik diske ulagan doz tiimériin

Resim 4. 21 Gy SRC uygulanan ve 11. ayda radyasyon makiilopatisi gelisen
olgunun 17 doz ranibizumab sonrasi renkli fundus fotografi izlenmektedir (A).
Swept-Source OKT kesitinde, ERM, kistoid makiila demi izlenmektedir. Fovea
nasalinde dig retina ile retina pigment epitelinde (RPE) atrofi ve buna bagli ters
golgelenme mevcuttur (B). OKTA goriintiilerinde siiperfisyal (C) ve derin kapiller
pleksusta (D) kapiller drop out alanlar, kistoid makiila 6demine bagli non-flow
alanlar ve ERM'ye bagli vaskiiler ¢ekinti mevcuttur. Dig retinada RPE atrofisine
bagli olugan (unmasking) koryokapiller tabakanun vaskiileritesi izlenmektedir (E).
Koryokapiller tabakada kistoid bogluklardan olugan artefakt gélgelenmeye bagli
signal void alanlar izlenmektedir (F)
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lokalizasyonu ile ilgilidir. Lens, optik sinir ve makiila gibi
kritik intraokiiler yapilara ulagan radyasyon dozu tiimériin
lokasyonu ve radyasyonun uygulanma metodu ile ilgilidir.
Bizim serimizde, katarakt olusan olgularin %60,0'inda tiimér
optik disk cevresinde lokalize idi ve %38,9 oraninda katarakt
olusumunu mevcuttu. Radyasyon retinopatisi %27,7 olguda
izlendi. Ttimériin diske olan mesafesi ile radyasyon retinopatisi
iligkisi istatiksel olarak anlamli bulundu fakat tiimére uygulanan
ortalama radyasyon dozu, tiimoriin kalinliZ1 ve foveaya mesafe ile
radyasyon retinopatisi geligimi iligkili degildi. Daha 6nce yapilan
caligmalarda radyasyon retinopatisi geligimi icin tiimériin foveaya
uzaklig: risk fakeorii olarak bildirilmistir.?"** Bizim serimizde
radyasyon retinopatisi gelisen olgular ile retinopati goriilmeyen
olgularda tiimériin foveaya ortalama uzaklig: birbirine ¢ok yakin
degerlerdi. Ortalamalarin benzer olmast ve olgu sayisinin az
olmast istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamasinin
nedeni olabilir.

Lokal niiksiin metastaza bagli mortalite ile iligkili oldugu
bilinmektedir.” Olgu serimizde 5 hastada niiks goriildii. Niiks
gelisen hastalarin 2 tanesinde metastaz ve metastaz goriilen
hastalardan 1 tanesinde ise eksitus izlendi. Niiks SRC sirasinda
gz immobilizasyonundaki sorunlar nedeniyle goriilebilir.
Ortalama 17,2 ay izlem siiresinde %83,3 oranla géz koruma
saglanmustir.

OKT ve OKTA non-invaziv yontemler olarak radyasyon
makiilopatisinin ~ tant ve tedavisinde ¢ok Onemli katk:
saglamiglardir. OKT’de radyasyon makiilopatisinin erken
dénemde makiila kalinliginda artis, daha sonra kistoid makiila
odemi gelismektedir. Ileri evre olgularda OKT’de subretinal
eksudasyon ve hemoraji ile uyumlu artmig reflektivitede
opasiteler ve retina alt: stvist goriilmekeedir.*

OKTA non-invaziv bir anjiyografi yontemi olarak retinanin
kesitsel, voliimetrik bilgisini vermektedir. Floresein anjiyografide
yanlizca ylizeyel kapiller pleksus degerlendirilebilirken,
OKTA'da yiizeyel, derin kapiller pleksuslar, dig retina ve
koriyokapiller tabaka ayri ayri goriintiilenebilmektedir.
Radyasyon makiilopatisinde her 4 tabakada da degisiklikler
izlenmektedir.”

Erken donem sonuglarimiza bakildiginda, SRC uvea
melanomunun lokal kontrolii icin efektif, hasta i¢in konforlu,
zamandan tasarruf saglayan, yan etki profili olarak daha giivenli
bir yontemdir. SRC sonrast radyasyon makiilopatisi geligimi
OKT ve OKTA ile yakin araliklar ile izlenmeli ve radyasyon
makiilopatisi baglangicinda Anti-VEGF tedavi baglanmalidir,
bu sayede gorsel prognoz korunabilir. Gereken olgularda genig
acili floresein anjiyografi sonrasinda non-perfiize alanlara lazer
fotokoagiilasyon da uygulanabilir.

Bizim ¢aligmamizin temel kusitldiklary, retrospektif bir
caligma olmasi, olgu sayisinin az olmast ve izlem siirelerinin
kisaligidir. Tedavinin giivenilirlifi daha biiyiik olgu grubu ve
daha uzun izlem siiresi olan caligmalar ile desteklenmelidir.
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