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Gozici Timorlerinin Tedavisinde Transpupiller
Termoterapi Bulgularimiz*®

Halit Pazarl (*), Ufuk Yigitsubay (*), Velittin Oguz (*), Murat Yolar (%%)

" OZET
Amag: Klinik olarak koroid melanomu, koroid hemanjiomu ve retinoblastom teghisi kon-
mus olgularda diod lazer (810 nm) uygulamasi ile transpupiller termoterapinin (TTT) etkinligi-
nin incelenmesi.

Gereg¢ ve Yontem: 2001-2004 yillani arasinda 37'si koroid melanomlu, 3'i koroid heman-
giomlu, 11'i retinoblastomlu 51 olguya TTT uygulamas: yapumistir. Tiimor yiiksekligi koroid
melanomlu olgularda 3-6 mm. arasinda degisirken, retinoblastomlu olgularda 4 mm.'yi agmanusg
olup, genislikleri 2-6 disk ¢api arasmda degismistir. TTT yontemi melanomlu olgularin 30'unda
birincil, 7'sinde ikincil, retinoblastomlu olgularin ise 10'unda birincil, birinde ikineil tedavi yon-
temi olarak uygulannusgtir. Kullanulan diod lazer enerjisi (250-850 mW) arasinda degismistir.

Bulgular: Olgular en az 5 ay, en ¢ok 3 yil takip edilmislerdir. Birincil olarak TTT uygula-
nan 30 koroid melanomlu olgunun 5" inde TTT" ye cevap alinamamig, kitlede gerileme saglana-
mamugtir. Kitlede gerileme saglanan 25 olgudan bir sene takibi yapilabilen 18 olgunun 3'iinde
niiks olugmusgtur. Takibi yapilan diger olgular arasinda; 3 olguda vitreus i¢ine kanama, 1 olguda
da neovaskiiler glokom komplikasyonlart ortaya ¢ikmigtir. TTT'ye cevap alinamayan ve niiks
gosteren olgular diginda, 22 olguda en az 2, en ¢ok 5 seans sonucu kitlede gerileme ve atrofi
saglanabﬂnngﬂr Izleme siiresinde metastaz gelisen olgumuz yoktur. Brakiter apl sonrasi
TTT nin ikincil yéntem olarak uygulandig: 7 koroid mehnomlu olguda siipheli tiimdr alaniarin-
da tam bir atrofi saglanamanugtir. TTT'yi birincil tedavi yontemi olarak uyguladigimiz 10 reti-
noblastom olgusunun &'sinda Tip 3 ve Tip 4 seklinde atrofi saglanirken, 4 olguda retinoblastom
kitlesinde atrofi saglanamamugtir. Koroid hemangiomlu 3 olguda ise genis taban capina ragmen
tiimér kitlesinde atrofi olugturulmugtur.

Yorum: TTT yontemi yiiksekligi 4 mm.'yi gegmeyen gozigi tiimorlerinde fokal tedavi sag-
layabilmektedir. Baglangigta gerileme gosteren tiimar kitlelerinde bir yil igersinde kanama ve
niiks gibi komplikasyonlar olusabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Transpupiller termoterapi, gbz i¢i tiimérleri

SUMMARY
Transpupillary Thermotherapy in the Management of Intraocular Tumors
Purpose: To evaluate the effectiveness of transpupillary thermotherapy (TTT) (diod laser
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810 nm) in clinically diagnosed cases of choroidal melanoma, choroidal hemangioma and reti-
noblastoma,

Methods: Between the years 2001-2004, 37 choroidal melanoma cases, 3 choroidal he-
mangioma cases and 11 retinoblastoma cases have been treated by transpupillary thermothe-
rapy, total 51 cases. Tumor heights in choroidal melanoma cases were ranging between 3-6
mm. and in retinoblastoma cases the tumor thickness was (not more than) 4 mm. Transpupillary
thermotherapy has been used as a primary treatment (30 cases) or as secondary treatment (7 ca-
ses) for choroidal melanoma and again as primary treatment in 10 cases for retinoblastoma. The
energy, required ranged between (250-850 mW).

Results: The cases were followed up 4 months at least and 3 years at most. In five cases of
primary treatment group, there was no tumor response. In 3 of 25 successfully treated cases the-
re was a focal tumor recurrance, in 3 cases vitreous hemorrhage, and neovascular glaucoma in
one case, were the most significant complications of TTT that occured during the follow up.
Complete tumor regression was achieved in 22 cases after 2 to 5 treatment sessions. During fol-
low up period no metastatic disease was detected. In 7 cases with uveal melanoma who have a
suspected tumor control after plaque radiotherapy, treated secondarily with TTT, did not provi-
de a complementary focal tumor atrophy. In 6 of 10 retinoblastomna cases, who received TTT as
a primary treatment method, tumor regression (Type 3 and Type 4) can be achieved, and in 4
cases no tumeor response can be obtained.

In 3 cases with choroidal hemangioma, in spite of a large tumor base, complete tumor reg-

ression can be achived.

Conclusion: Intraccular tumors, which are not more than 4 mm. in height, can be treated
safely by transpupillary thermotherapy.method alone and during follow-up period, initially suc-
cessfully treated masses, can cause complications like recurrences and vitreous hemorrhages.

Key Words: Transpupillary thermotherapy, Intraocular tumors

GiRis

Son yillarda goézici tiimdrlerinin tedavisinde gozi
koruyucu yéntemlerden elde edilen sonuglar oldukga ce-
saret vericidir, bu yontemlerden biri de infrared diod la-
zer (810 nm) ile uygulanan transpupiller termoterapi
(TTT) teknigidir (1). Infrared diod lazer tekniginin do-
kuda hasar meydana getirme prensibi argon lazer ve xe-
non ark igik fotokoagiilatérlerinden daha farkhidir. Uzun
yillardan beri gozigi timorlerinin tedavisinde kulianilan
xenon ark ve argon lazer ydntemlerinde 151k enerjisinin
dokuda emilip yiiksek isiya doniiserek hiicre harabiyeti
olugturmasi s6z konusudur. Dicd lazer teknifinde ise;
hedef doku icindeki sicakhik 50°-60° dereceye kadar art-
tirilarak hiicre igindeki kromozom yapist bozulur ve bu
surette sitotoksik bir etki meydana getirilir (2). Son
yillarda (810 nm) diod lazer kullamlarak yiiksekligi 4
mm.yl gecmeyen timdérlerde basarilt sonuclar elde
edildigi, ayrica bu teknigin plak brakiterapi, kemoterapi
gibi diger tutucu tiimér tedavi yontemleri ile birlikte uy-
gulanabilecegi cesitli yayinlarda bildirilmektedir
(3,456 ).

Goz Hastaliklan Anabilim Dalimizin Onkoloji Biri-
mine miiracaat eden 37'si koroid melanomlu, 11 reti-
noblastomnlu, 3'ii koroid hemanjiomlu toplam 51 olguya

(810nm) diod lazer ile TTT uygulayarak ortaya ¢ikan
bulgularimizt degerlendirdik.

GEREC ve YONTEM

Olgularimiz, 2001 - 2004 yillar: arasinda Anabilim
Dalimizin Onkoloji Birimine miiracaat edip, rutin mua-
yeneleri ve ileri tetkikleri yapilmig olgular arasindan se-
cilmigtir.

Bu ¢aligmaya alinan her hastaya ayrmtili olarak
yéntem ve ortaya ¢gikabilecek komplikasyonlar, 6zellikle
de yontemin faydali olmadifi zaman plak brakiterapisi
ve hatta enitkleasyon gibi diger alternatif radikal tedavi-
lere baglamla bilinecegi konusunda bilgi verilip, hasta
muvafakati alinmugtir.

Tiim hastalarimizin rutin géz muayeneleri diginda,
tiimoriin yerlegim yeri tespit edilmis, gz dibi resimleri
cekilmis, ultrasonografi (USG) ve MRG y6ntemleri ile
tiimdr yiikseklikleri saptanmigtir. Buna gore koroid me-
lanomu #n tams: konulan olgularda tiimér yiiksekligi 3-
6 mm. arasinda, taban caplar1 5-12 mm. arasinda degi-
sirken, birincil tedavi uygulanan elgularmzin timor
yiiksekligi ortalamas: 4,2 mm. olmugtur, Retinoblastom-
Iu olgulanmizda ise timor yiiksekligi en fazla 4 mm.
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olup birincil tedaviye alinanlarin yiikseklik ortalamas:
3,5 mm. ve taban caplart da 2-6 disk ¢apr arasindadir.
Diod lazer kaynagi olarak Iridis 810 nm diod lazer ciha-
z1 (Qantel Medical, France), spot ¢api olarak 2-3mm.lik
spot caplari kullanilmig, genig tabanli koroid tiimérleri-

Resim 1A ve B. Koroid melanomlu bir olgumuzun TTT dncesi (A) ve TTT sonrasi (B) fundus gériiniimii

nin yiizeyinde daha biiyiik ¢aplar tercih edilmistir. Koro-
id melanomlu ve koroid hemanjiomlu olgularda kullan:-
lan enerji 300mW - 850mW arasinda degismis, ortalama
giic 550 mW olmustur. Retinoblastomlu olgularimizda
kullanilan gii¢ daha diigtik tutulmus, 250-500 mW ara-
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sinda degismistir. Teknigin birincil tedavi olarak bagla-
tildag biitiin olgularda ncelikle tiim8r ¢evresi sinirlan-
dirtlmug daha sonra timér yiizeyine atig yapilmaya bag-
lanmistir. Bu maksatla atiglara 250-300 mW, ik diisiik
seviyelerde baglanmig, 50.saniyeye dogru tiimor yiize-
yinde gri-beyaz bir spot reflesi fark edilinceye kadar
eneji seviyesi tedricen ylikseltilmistir. Retinoblastomlu
olgularda TTT teknigi genel anestezi altinda indirekt of-
talmoskopi ile, dier olgularda ise retrobulber anestezi
yapildiktan sonra Haag Streit biomikrosksopta Mainster
Lazer kontakt lensi kullamlarak yapilmistir. Fundus pe-
riferinde olan koroid kitlelerine Goldman'm ii¢ aynali
kontakt lensi kullanilarak atig yapilmistir. Seans sayis1 2
ile 5 arasinda degismis, tedavi dncesi ve sonrasi tlimér
yiikseklikleri USG yontemiyle ve funduskopi ile deger-
lendirilmis, olgular en az 5 ay en cok 3 sene izlenmigler-
dir.

BULGULAR

Bulgulanmizin dkiimiinii daha anlagilir hale getir-
mek igin, olgularmiz: i¢ grupta topladik. Grup I: 37 ol-
gunun bulundugu koroid melanomlu grup. Grup II: 3 ol-
gunun butundugu koroid hemanjiomlu grup. Grup IiI: 11
olguluk retinoblastomlu hastalarimizin bulunduga grup.

Linci gruptaki 37 koroid melanomlu olgunun 30'una
TTT birincil tedavi olarak nygulanmigtir. Tedavinin et-
kili kabul edildi§i melanom kitlelerinin yiizeylerinde
olugan ddemli sathadan sonra, bu kitlelerin ytikseklikle-
rinde azalma baglamug, daha sonraki safhalarda kitlenin
cevresinden baslayip tepe noktasina dogru ilerleyen ko-
rioretinal bir skatris gériiniimii ortaya ¢ikmgtir (Resim 1
A ve B).

Primer diod lazer tedavisi uygulanan 30 koroid me-
lanomlu olgunun 5'inde ilk seanslar sonras: bilylime gos-
terdikleri i¢in tedaviden istifade etmeyecekleri kanisina
varilmigtir. Bu olgularimizdaki tlim&r ylikseklikleri 5 ve
5 mm.den daha yiiksek kitlelerdir. Geriye kalan 25 olgu-
muzun kitlelerinde gerileme tespit edilmesine karsin bir
senelik takip sonunda bu olgular arasinda 3 olguda niiks
olusmusgtur. Geg safhada niiks olugan bu olgularmn bir ta-
nesi tekrarlanan TTT ile duragan hale getirilirken, 2 ol-
guya plak brakiterapi uygulanmugtir. Trans pupiller ter-
moterapinin bagaril: olmadig: bu § olgu disinda, 4 olgu-
muzda da yine bir senelik takip devresi sirasinda biri yo-
gun olmak izere vitreus i¢i kanama tespit edilmigfir.
Vitreus i¢i yogun kanama olugan bu olgumuzda MRG ve
USG muayenelerinde tiimériin kaybolmasina karsin neo-
vaskiiler glokom gelismigtir.

_ Grup II de bulunan, s1§ retina dekolmanmin eglik
ettigi yalitilmig koroid hemanjiomlu ti¢ olgumuzda, 4 se-

ans TTT uygulamasi sonucu timér alaninda tam bir at-
rofi saglanmug, komplikasyon olusmarmstir (Resim 2 A
ve B).

Grup I ve Grup I deki olgulanimuzda tedavi sonra-
s1, dzellikle kitlenin arka kutbu isgal etmig olanlarda,
gorme dereceleri baslangig degerlerinin altina digmils-
tiir. Kitle yerlesimleri ekvatora yakin -olan iig olguda
girme dereceleri aym kaluken, 30 olgunun 22'sinde 5
metreden parmak sayma veya daha az, 6'sinda el hareke-
ti, 2 sinde de (I -} durumuna gerilemislerdir.

Grup I'de yer alan 7 olguya da TTT ikincil tedavi
olarak uygulanmistir. Bu 7 olgumuz daha evvelce plak
brakiterapl uygulanmig ve daha sonraki takiplerinde
slipheli nitks odaklari bulunmus olgulardir, Niiks disii-
niilen bu alanlar iizerine diod lazer uygulamalar yap:l-
mug, tam bir korioretinal atrofi saglanamamugtir. Bu
alanlarda yitksek enerji ile uygulama yapildig1 zaman da
melanotik alan yiizeyinde pigment sagilmalan goriil-
miigtiir.

Grup NMI'de inceledigimiz 11 retinoblastomlu olgu-
muzun hepsi ¢ift tarafli retinoblastomlu olup, TTT reti-
noblastom kitlesinin erken evrede oldugn ikincil gézleri-
ne uygulanmgtir. Olgularin Y'unda retinoblastom odak-
lar1 arka kutup ile ekvator arasinda, 2'sinde ekvator
oniinde yerlesmigler ve endofitik karakterdeydiler. En az
2, en ¢ok 4 seans TTT uygulamasi sonucu yiiksekligi 4
mm.yi gegmeyen taban ¢aplan 3 disk ¢apindan daha kii-
ciik olan 6 olgudaki tiim retinoblastom kitlelerinde T3
ve Tip 4 geklinde atrofi saglannugtir (Resim 3A ve B). 6
olgudan bir tanesi ise daha evvelce kemoterapisi yapila-
rak kitle boyutlar: gerilemis bir olgumuz olup, TTT bu
olguya ikineil tedavi olarak uygulanmstir, Geriye kalan
5 olgumuzda istenilen atrofi diizeyi saglanamamigtir, Bu
olgular diger karma tedavi seceneklerine (plak brakitera-
pi, kemoterapi, digsal 1ginlama} ahnruglardir,

TARTISMA

Transpupiller termoterapi uygulamast genellikle
yiiksekligi 4 mm.nin altindaki gézici tiimdrlerine uygu-
lanmaktadir (6,7). Bizim olgularumz arasinda yliksekligi
4 mm.nin dzerinde olanlar da mevecuttu. Bu olgularm da
¢aligmaya alinmasinin nedeni TTT'nin standart diginda
kalan kitlelere de etkisinin aragtirilmasidir, bagka yazar-
larm da 4 mm.'nin iizerinde yiiksekligi olan koroid me-
lanomu kitlelerine bu teknigi uyguladifim ve bagari sag-
layamadiklanm gériiyoruz (8). Bizim de koroid mela-
nomlu olgulanmizin tedaviye cevap vermeyen 5 olgu-
nun tiimér yiikseklikleri ortalamas: 5 mm.'nin tizerin-
deydi. Retinoblastomlu gruptaki birineil olarak TTT uy-
gulanan 10 hastadan gerileme gdstermeyen 4 hastanin
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da tiimdr yitkseklik ortalamas: 3 mm.nin iizerindeydi.
Retinoblastomiu olgularda TTT uygulamas: sirasinda ti-
mdriin pargalanip vitreus i¢ine dagilmasi endigesi bildi-
rilmektedir (9). Ayrica retinoblastom Kitlesinin renginin
beyaz renge yakin olmasi, yitzeyinde meydana gelecek
ve koagtilatif etki dozuna ulagildifin gésteren beyazlan-
malarin fark edilmesini giiclestirmektedir. Bu nedenlerle
calismamuzda retinoblastomlu olgularda tedavinin daha
digiik enerji dozlar ile yapilmasina ¢aligilmustir (ortala-
ma 350 mW). Murphree ise daha yiiksek enerji dozlan
ile caligmaktadir (10).

Bazi yazarlar diod lazerin etkisinin arttiriimasini
saglamak amac ile indosiyanin ve verteporfin gibi bo-
yalar kullanmaktadirlar, buna karsilik diger yazarlar da
kizilalti died lazerin kullanilmas: sirasinda zaten timér
damarlar i¢inde kendiliginden trombiisler olugtugu igin
boya kullanilmasina gerek gérmemektedirler (11,12,13).
Biz de kendi olgularimizda boya kullanmadan TTT uy-
gularimizi yaptik.

Shields, Kiratli (11,14} gibi yazarlar koroid mela-
nomlu olgularinda tiimér kontrol eramm %80'in lize-
rinde olarak bildirmektedirler. Bizim koroid melanomlu
gruptaki olgularmmuzda, en az 5 ay, en ¢ok 3 senelik
takip sonucu tiimor kontrel orami %70'tir. Cesitli ya-
zarlarin verdikleri tedavide bagan oranlan takip zamam
ile ilgili olarak degigsmektedir. Zaman faktériiniin yani-
s1ra, tiimériin kontrol oraninda bagarinin azalmasinda en
shemli faktériin baslangrgtaki tiimor yiiksekliginin
oldugu anlasilmaktadir (15). Bizim olgularimzdaki tii-
mér yiiksekligi ortalamas: dier yazarlara gtire daha faz-
ladir.

. Retinoblastomlu olgularda tiimor kontrol oranlari-
nin deferlendirmesi daha zordur, ¢iinkii bir kisim yazar-
lar sonuglarim kemoterapi ile TTT kombinasyonu veya
kemoterapi ile geriletme sonrast TTT'nin sonuclar ola-
rak vermektedirler. Lumbrosso, (16) gibi yazarlar sade-
ce TTT uygulayarak yiiksekligi 4 mm.'den daha az olan
tiimdrlerde tiim&r kontrol oramim %77 olarak vermekte-
dirler. Bizim retinoblastomlu grubumuzda bu oran
%60'r. Gene Lombrosso, Shields (16,6) gibi yazarlarin
olgularinda bagar oramimin yiiksek olmasi tedaviye ali-
nan olgularda tlimdr yiiksekliginin 3 mm.'nin altinda ol-
mastdir. Kendi olgularimzda 3 mm.nin fizerinde olgular
olmas: tiimér kontrel oraninmzin daha diigiik ¢ikmasina
neden olmugtur. Retinoblastom kitlelerinin TTT ile teda-
visinde, yabanci kaynaklarda yalnizca kalsifikasyon (tip
1), "fish flesh" (bahk eti) deyimi ile tarif edilen tiimoriin
opak beyazlifinin kaybolarak kitlenin renginin pembele-
sip, yar seffaf hale doniismesi seklinde (tip 2), tip 1 ve
tip 2'nin birlikte bulundugu (tip 3} ve koryoretinal ned-
benin geligtigi (tip 4) gerileme tipleri tanimlanmigtir

(17). Biz de kendi olgularimizdan 6'sinda tip 3 ve tip 4'e
uyan gerilemeler milgahade ettik.

Koroid hemanjiomlar eksilidatif retina dekolmanina
neden olmadiklan takdirde cogunlukla bulgu vermeyen
titmorlerdir. S18 da olsa, tekil koroid hemanjiomuna se-
riz retina dekolmam eslik etmeye baslamis, makulanin
da etkilenmesi ile gbrme diismeye baglamig ise koroid
hemanjiomunun tedavisinin bagtatilmast kabul edilen bir
goriistiir (18). Biz de bu goriise katilmaktayiz. TTT uy-
guladifimiz olgular yiizeylerinde ve gevrelerinde serdz
retina dekolmani gelismeye baglamig, makiila alaninin
etkilendigi, gérme kayb: gosteren olgulardi. Bu tiir tii-
mdrlerin tedavisinde cesitli goriigler vardir. Kitlesel lez-
yona dokunmadan gevresindeki serdz retina dekolmani-
mi argon lazer ile simirlamak, digsal 1sinlama veya braki-
terapi uygulamas: gibi cesitli yontemler éne siiriilmekte-
dir, Bunlarin arasinda uygulanmasi agisindan argon la-
zer ile timdr gevresini smirlayarak retina dekolmamnm
geligimini 6nlemek pratik ve en sik kulanilan yéntem
olarak gdziikmektedir, buna kargilik tedavi sonrasi niiks-
lerin sik gériilmesi, tedaviyi hemanjiom kitlesinin tii-
miiyle tahrip edilmesi ydniine ¢evirmistir (19). Lanzetta
ve Othmane'm ¢aligmalar1 TTT nin tiim&riin tahrip edil-
mesi igin uygun bir yéntem oldugunu gdstermektedir
(20,21). Arumi ve Giindiiz (19,22) kendi serilerinde,
TTT sonras: tiim olgularda eglik edici seréz retina de-
kolmaninin kayboldugunu, lezyon lizerine uyguolanan di-
od lazer (TTT) tedavisinin glivenilir oldugunu vurgula-
maktadirlar. Bizim ii¢ olguluk grubumuzda da iki olgu-
da mevcut s1§ retina dekolman: bir senelik takip sonucu
gerileme postererek, kitlenin skar dokusuna diniismesi
ile birlikte kaybolmustur. Iki olgumuzda gorme derecesi
degismezken bir olguda diizelme olmustur. Lezyon iize-
rine TTT'nin uygulanmas: vitreus i¢i kanamaya neden
olmamuis, ve bir olgumuzda genis tabanh bir koroid he-
manjiomu olmasina ragmen 5 seans sonucu bu olguda
da tiimér atrofisi saglanmigtir.

Sonug olarak; TTT'nin koroid melanomu, koroid
hemanjiomu ve retinoblastom gibi gdz i¢i tiimdrlerinde,
timorin yiiksekligi uygun oldugu takdirde, 6n planda
endikasyonu olabilecek giivenilir bir yéntem oldugu ka-
misindayiz.
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