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Subfoveal Subretinal Membran Ile Seyreden
Yasa Bagh Makula Dejeneresans: Tedavisinde
Radyoterapinin Rolii ve Iyot-125 Plak
Brakiterapi Uygulamasi Sonuclar

Hayyam KIRATLI' - Bora ELDEM?
OZET

lleri derecede gorme kaybi sebepleri arasinda ilk siralarda yer alan subfoveal subretinal neo-
vaskiiler membranlarin tedavisinde alternatif yontem olarak radyoterapi ve radyasyonun 6zel bir
verilig bigimi olan Iyot-125 plak brakiterapinin etkinligi arastiriimistir. Aktif subretinal membrani
olan 7 hastaya (7 gbz), 12 mm lik standart plaklarla brakiterapi uygulanmistir. Membranin i¢ yii-
zeyi hedef kabul edilerek kalinliga gére 1500-1900 cGy radyasyon 20-55 saat arasi degisen siire-
lerde verilmistir. 8-20 ay arasi izlem-boyunca 4 hastada gorme keskinliginde minimal artis ve 5
hastada santral skotomda belirgin azalma goriilmiistiir. Tki hasta, diisiik gormelilere yardim ci-
hazlarindan yarar goriir diizeye gelmigtir. Plak brakiterapi ile subfoveal subretinal neovaskiiler
membrant olan hastalarda kisa donemde lezyonun ilerleyisi durdurulabilmekte ve gérme fonk-
siyonlarinda degisen oranlarda diizelme elde edilebilmektedir.

ANAHTAR KELIMELER

SUMMARY

The Role Of Radiotherapy In The Management Of Subfoveal Subretinal
Neovascular Membranes Associated With Age-Related Macular Degeneration:
The Results Of Iodine— 125 Plaque Brachytherapy

The effects of radiotherapy and Iodine-125 plaque brachyterapy, a very specific procedure of radia-
tion delivery, in the management of subfoveal subretinal neovascular membranes, a leading cause of
significant visual impairment, have been assesed in this study. Seven patients (7 eyes) with active
neovascular membranes received plaque brachytherapy. The innermost surface of the membrane
was selected as the target plane and 1500-1900 cGy radiation was prescribed for 20-55 hours.
Drung a follow-up of 8 to 20 months, four patients had a slight increase in visual acuity, and five

atients had a prominent dimunition in their central scotomas. Two patients become able to benefit
from low vision aid spectacles. Our short term experience demonstrated that plaque brachytherapy
can arrest the progression of subfoveal choroidal neovascular membranes and slightly improve the
visual function of some patients. Ret-vit 1998; 6: 86-92

Yasa bagh makula dejeneresanst, neovaskiilarizasyon, radyoterapi, brakiterapi.
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sudatif tip) hastalarin ancak % 14'linde go-
rillmesine ragmen YBMD sonucu olusan agir
gorme kayiplarinin % 88'inden sorumludur.(2)
Giinlimiizde, eksudatif YBMD i¢in hekim ve
hastay1 tatmin edecek bir tedavi yontemi mev-

Yasa bagli makula dejeneresansi (YBMD),
duyusal retina, retina pigment epiteli ve ko-
roikapillariste yagla birlikte olugan yapisal
degisiklikleri ifade etmekte ve 55 yas iistii ka-

din ve erkeklerde kalic1 merkezi gorme kayb:
sebepleri arasinda en basta gelmektedir.(1)
Neovaskiilarizasyonla seyreden alt tipi (ek-

1 Yard. Dog. Dr. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara.

2 Prof. Dr. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Géz Has-
taliklan Anabilim Dali, Ankara.

cut degildir. Fundus fluoresein anjiyografide
(FFA) belirgin sinirlt ve fovea merkezini tut-
mamis koroidal neovaskiiler membrani olan
hastalarda lazer fotokoagiilasyonun tedavisiz
izleme secenegine gore merkezi gormeyi kor-
umada daha yararli oldugu géosterilmistir.
(3,4) Ancak, hastalarin énemli bir kisminda
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membranin subfoveal uzanimi olmakta ve laz-
er fotokoagiilasyonu sonucu foveanin tama-
men tahrip edilmesi gerekebilmektedir. (4,5)
Bu sebepten dolayi, subfoveal koroidal neo-
vaskiiler komponenti olan YBMD da farkh
tibbi ve cerrahi tedavi secenek arayiglar de-
vam etmektedir.

Radyasyonun cesitli gozigi tiimorlerinde ve
dzellikle koroidea hemanjiyomlarinda ¢ok ba-
sarili sonuglar vermesi lizerine aymi etkinin
vaskiiler agirhikli YBMD da da olabilecegi dii-
stiniilmiigtiir. Bu amacla, bilgisayarli to-
mografiden yararlanarak radyasyonu foveaya
odaklayabilecek bilgisayar programlari, ve go-
ziin ve orbitanin diger kisimlarini koruyacak
0zel maskeler geligtirilerek kii¢iik bir hasta
grubunda pilot ¢aligmalar baglatilmistir. (6)
Bu girigimlerin erken sonuglart umut verici
olmus ve bagka merkezlerde de benzer proto-
koller uygulamaya girmistir.

Bu calismada, subfoveal neovaskiilarizas-
yonlu YBMD olan hasta grubunda alternatif
bir tedavi yontemi olarak radyoaktif plak bra-
kiterapinin gorme fonksiyonu acisindan et-

" kinligi aragtinlmis ve sonuglar literatiirde yer
alan benzer hasta grubu ve yontemlerle kar-

silagtirilmistir. Brakiterapinin kisa ve orta
vadede ortaya c¢ikabilecek yan etkilerinin sap-
tanmast c¢aligmanin diger amacini olus-
turmustur.

HASTA VE YONTEM

Calisma kapsamina, klinigimizde Ekim
1996-Ekim 1997 tarihleri arasinda YBMD
kapsaminda subfoveal subretinal koroidal neo-
vaskiiler membran tedavisine yonelik ra-
dyoaktif plak brakiterapi uygulanan yedi hasta
dahil edilmistir (Tablo 1). Uzak Snellen ege-
linde gormesi 0.1 ve altinda olan ve of-
talmoskopi ile makulada hemoraji, eksuda ve
duyusal retina dekolmani goriilen gozler (Re-
sim 1A) brakiterapiye aday olmuslardir. FFA
da subfoveal yerlesimli sizdiran neo-
vakiilarizasyon olmasi (Resim IB) ve lez-
yonun optik diske 1.5 mm'den fazla yak-
lasmamas: temel kriterleri olusturmustur.
Genig fibrovaskiiler retina pigment epitel de-
kolmani (PED) olan bir hasta da tedavi proto-
koliine dahil edilmistir. FFA sonrasi en gec 48
saat icinde brakiterapi uygulanmistir. Gozlerd-
en higbiri 6nceden baska bir yontemle tedavi
edilmemisgtir.

Hasta No. Cinsiyet  Yays  TedaviOncesi Tedavi Sonrasi fzlem  Skotomda DGYC
Gorme Gorme (Ay) Kiigiilme Kullanabilme
| E 75 3 mps 5 mps 20 + +
2 K 70 5 mps 0.1 18 + +
3 K 70 5 mps 5 mps 14 + —
4 K 66 2 mps 3 mps 14 + -
5 K 67 0.1 0.15 13 + —
6 E 57 | mps 1 mps 13 —
7 K 70 0.1 0.1 8 —

E: erkek, K: kadin, mps: metreden parmak sayar, DGYC: diisiik gormelilere yardim cihazlar.

Tablo 1: Subfoveal Koroidal Neovaskiiler Membran Ile Seyreden Yasa Baglh Makula Dejeneresansi Olan ve Bra-

kiterapi Uygulanan Hastalarin Secilmig Verileri.
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Resiml-A : 1. hastanin brakiterapi oncesi sag fundus
arka kutupta hemoraji ve eksudasyon ile seyreden sub-
foveal tutulumlu yaga bagh makula dejencresansi.

Resim1-B : Geg faz fundus [luoresein anjiyografide bir-
cok noktada aktif neovaskiilarizasyon izlenmektedir.

Retinanin i¢ ylizeyi radyasyonun hedef do-
kusu olarak kabul edilmis ve membran ve/
veya PED'in kalinhg: B-mod ultrasonografi
ile belirlenmistir. Hedef diizleme 1500-1900
¢Gy radyasyon verilmesi 6ngoriilmiis ve doz-
imetri hesaplamalart USC 1.50 oftalmik plak
bilgisayar ortaminda gerceklestirilmigtir. (7)
Radyasyon kaynagi olarak 2-2.5 mCi lik Iyot-
125 cubukcuklar kullanilmis, bunlar aniz-
otopisiz nokta kaynaklar olarak kabul edil-
mislerdir. Cubukcuklar, standart 12 mm lik
Collaborative  Ocular  Melanoma  Study
(COMS) tipi altin-gelik plaklar igerisine yer-
lestirilerek lokal anestezi altinda makulanin

tizerine ekstraskleral siitiire edilmigler ve 6n-
goriilen siirenin sonunda ¢ikarilmislardir.

Hastalar once bir ay sonra iiger aylik ar-
alarla izlenmisler ve her kontrolde gérme kes-
kinligi ol¢tilmiis, FFA yapilmis ve elverisli
olgularda Goldman gorme alani ve Amsler ¢iz-
gili kartlarn uygulanmistir.

SONUCLAR

Radyoaktif episkleral plaklar gézlerde 20-
55 saat arasi degigen siirelerde kalmislardir.
Hastalarin izlemi 8-20 ay olup bu siire boy-
unca hi¢bir gozde dramatik gérme artisi kay-
dedilmemis, buna karsihik daha fazla gérme
kaybi veya neovasiiklarizasyonun ilerlemesi
de goriilmemigtir (Tablo 1). Klinik olarak tiim
gozlerde eksudasyon, subretinal mayi ve he-
moroajilerde azalma 6 aydan sonra belirgin
hale gelmis ve bu bulgular FFA ile destek-
lenmigtir (Resim 2). Fibrovaskiiler PED olan
gozde 5. aydan itibaren eksudasyon ve de-
kolmanda gerileme diizenli olarak kay-
dedilmistir (Resim 3). En ¢arpici degisiklikler
hastalarin subjektif yakimmmalarinda meydana
gelmigtir. Alti hastada Amsler ¢izgili karti ve
Goldman gorme alanlarinda santral sko-
tomlarda kiiclilme ve yer degistirme sap-
tanmistir (Resim 4 ve 5). Hicbir hastada niiks

Resim2-A : Brakiterapi sonrasi 7. ayda hemoraji ve
subretinal lipid eksudasyonun onemli ¢lgiide azaldig
izlenmektedir.
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Resim2-B : Geg laz fundus tluoresein anjiyogralide te-
davi sonrasinda sizdiran aktif odaklarin biiyiik 6lgiide
oblitere oldugu gizienmektedir.

Resim3-A : 4. hastanin sol fundus makulada fibro-
vaskiiler pigment cpitel dekolmani izlenmekiedir.

Resim3-B : Brakiterapi sonrasi 5. ayda azalmaya bag-
layan eksudasyon ve kiigiilen pigment epitel dekolman .
goriilmektedir.

AMSLER KARTI

b}

Hacetiepe Universitesi Tip Fakuliesi
GOZ KLINIGH

Resimd4-A : Brakiterapi hastalarda merkezi girmeyi art-
uramamakta ancak subjektif rahatlik saglamaktadir. 2
no.lu hastanin tedavi 6ncesi Amsler ¢izgili kartt,

AMSLER KARTI

Hacetiepe Universitesi Tip Fakultesi
GOZ KLINIGY

Resimd4-B : Tedavi sonrasi santral skotomun yer de-
gistirdigi izlenmektedir.

olmamis ve yeniden tedavi geregi dog-
mamistir. Iki hasta diisiik gormelilere yardim
cihazlarindan yararlanabilir hale gelmistir. Ol-
gularda rektus adeleleri, sklera, optik si-
nirbagi, retina ve damarlarinda radyasyona
bagh yan etki ve komplikasyonlar takip siire-
since goriilmemistir.
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Resim5SA : Tedavi sonrasi santral skotomun kiigiilerck
yer degistirmesi 5. hastada Goldman perimetresi ile
gosterilmistir. Brakiterapi éncesi.

Resim5-B : Tedaviden 6 ay sonraki durum.

TARTISMA

Subfoveal koroidal neovaskiilarizasyonda
fovea dahil tiim membranin lazer fot-
okoagiilasyonu, gormeyi hemen ortalama liig
sira diisiirmesi nedeniyle halen etkinligi tar-
tismalt bir tedavi yontemidir. (8,9) Bu yon-
tem, tedavi sonrasi perifoveal fiksasyona im-
kan tamiyacak kiicilk membranli gozlerde
kismen basarili olsa da, hastalarimizda kar-
silagildig1 gibi 3.5 disk c¢apindan biyiik lez-
yonlarda tavsiye edilmemektedir. (8,9) Yeni
yapilan bir Histopatolojik olarak YBMD ile
birlikte goriilen koroidal neovaskiiler mem-
branlarin i¢i endotel doseli damarciklar, tip I,
II, III, IV ve V kollajen, laminin, fibronektin,

fibrosit, retina pigment epiteli, miyofibroblast,
kronik inflamatuar hiicreler, fotoreseptor ve
Bruch membran elemanlarindan olustugu gos-
terilmistir. (11,12) Ayrica, YBMD olan goz-
lerde submakiiler bolgede ¢api biiyiik olan kor-
oidal damarlarda azalma, karyokapillaris
yogunlugunda artis gozlenmistir. (13) Diger
taraftan dokuda yapilan arastirmalarda diisiik
doz radyoterapinin anjiyogenezi endotel hii-
crelerinde veya sitokin iireten makrofajlarda
hasara yol acarak Onleyebilecegi goriisii be-
nimsenmistir. (14) Diizenleyici genelde DNA
tahribati ve biiylime faktorlerinin prolife-
rasyonunu ve skar olusumunu da inhibe eder.
(14)

Bu bilgilere dayanarak, koroidal neo-
vaskiiler membran tedavisinde digaridan ra-
dyoterapi (teleterapi) uygulamasina baglanmis
ve bolinmiis dozlarda 1000-1500 cGy ve-
rilerek ilk yilin sonunda % 77 hastada mem-
branlarda gerileme saglanmistir. (15) Diyag-
nostik FFA ile tedaviye baglama arasinda or-
talama 6 hafta birakilan bir calismada ilk yilin
sonunda membran gerileme orani % 41'de kal-
mustir. (16) Gorme fonksiyonunun korunmasi
ve neovaskiilarizasyonun regresyonu agisindan
1000-1200-1500 cGy radyasyon dozlari ar-
asinda fark olmadigi gosterilmistir. (17) De-.
gisik merkezlerde kazamlan ilk deneyimler,
radyoterapinin kisa donemde %80-90 olguda
stabillesme sagladigi ve gérmenin bir-iki sir-
alik degismelerle korunabildigini yoniindedir.
(18,19) Ulkemizde yapilan bir ¢alisma da bu
sonucu desteklemektedir. (20)

Goze radyoterapinin diger bir sekli olan ep-
iskleral radyoaktif plak tedavisi (brakiterapi)
uzun siireden beri gozigi tiimorlerde uy-
gulanmasina ragmen YBMD da kullanimi ¢ok
yenidir. Brakiterapinin teleterapiye gore kar-
stlagtirmali dozimetri yoniinden bazi avan-
tajlar1 vardir. (21) Teleterapide, 1sinlar hedef
dokuya ulagmadan once orbita kemik ve yu-
musak dokularin1 gecer, hedeften sonra (mem-

“bran), siniisler, optik kiazma, karsi orbita ve
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frontal lob yoluyla basi terkederler. (21) Yapi-
lan hesaplarda ipsilateral lens ve karsi arka
kutup verilen dozun sirasiyla % 58 ve % 81'ini
almaktadir. Brakiterapide isinlarin ge¢mek
zorunda oldugu tek normal doku, plagin iize-
rine siitiire edildigi skleradir ve ipsilateral lens
dozun yalmizea % 1'ini alir. bu oran ipsilateral
lakrimal bez i¢in % 2,5, karg1 orbita, kiazma,
frontal lob ve siniisler i¢in % 1'dir. (21) Bu
olumlu yonlerine karsilik brakiterapinin de-
zavantajlari; pahali ve iki kez cerrahi girigime
gerek olmast ve makula altina plak yer-
lestirmenin zorlugudur. Alti hastada Pal-
ladium-103 plaklar1 kullanilarak yapilan bir
caligmada, dort olguda gbrme artmig, niiks
neovaskiilarizasyonu olan iki olguda diis-
miistiir. Yan etki olarak gecici kapak ve kon-
jonktiva ddemi goriilmiistiir. (21) Ad1 gecen
calismada Palladium-103 ¢evre dokulara daha
az radyasyon verdigi gerekgesi ile tercih edil-
migtir. (21) Klinigimizde brakiterapi, 6zellikle
uygun uvea melanomu olan hastalara rutin ol-
arak uygulanmakta ve kaynak olarak Iyot-125
kullamilmaktadir. (22) Bunun sebebi, Iyot-
125'in yan omriiniin (60 giin) Palladium-103
yar1 omriine (17 giin) gore daha uzun olmasi
ve maliyetinin goreceli olarak diisiikligiidiir.
Yar1 omiir avantajindan dolayr aym plak pek
¢cok hastada kullanilabilmekte ve hasta basina
maliyet daha da indirilebilmektedir. YBMD da
kullandigimz plaklar en az bir kez dmriinii
yarilamig diisiik enerjili plaklardir ve on-
goriilen dozlarda ¢evre dokulara teorik olarak
verebilecekleri zarar ihmal edilebilir dii-
zeydedir.

Teleterapi veya brakiterapi seklinde olsun,
radyasyonun subfoveal eksudatif YBMD te-
davisindeki  etkinligi  tartismalidir.  Ra-
dyoterapiden sonra niiks neovaskiilarizasyon
olmasi, radyasyonun yeni damar olusumuna
zemin hazirlayan ve tam olarak bilinmeyen

faktorleri ve uyaranlar1 ortadan kaldirama-

digim diisiindiirmektedir. (23) Bizim ¢alisma-
miz, hasta sayisinin az olmasi ve izlem siire-
lerinin kisalig1 nedeniyle bu konuda ikna edici
sonuglar sunamamaktadir. Ek olarak, gérme
fonksiyonunda saglanabilen stabilizasyonun ne
kadar kalic1 ve nelere bagh oldugu, niiks ol-
dugu takdirde ayn yontemle tedavi edilip edil-
emeyecegi, ve aym anda her iki gdze uy-
gulanabilirligi heniiz bilinmemektedir. Bu
sorulara cevap bulabilmek i¢in indikasyon ve
yontemlerde standardizasyonunun yapildig
¢ok merkezli ¢alismalara gerek vardir.
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