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Retinoblastom Tedavisinde Giincel Yaklasimlar

Recent Trends in the Management of Retinoblastoma

Samuray Tuncer, Derda Ozer
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Goz Hastaliklart Anabilim Dali, Istanbul, Tiirkiye

Ozet

Retinoblastom ¢ocukluk ¢aginin en sik goz i¢i kanseridir. Son yillarda retinoblastomun tedavisinde ciddi gelismeler olmustur. Bu sayede
hastalarin sagkalim ve goz korunma oranlarinda belirgin diizelme saglanmigtir. Giiniimiizde retinoblastom tedavisinde esas olarak
eniikleasyon, intravendz kemorediiksiyon ve intra-arteriyel kemoterapi kullanilmaktadir. Eniikleasyon gérme beklentisinin olmadig1
yaygin retinoblastomlu gozlerde kullanilmakeadir. Intravensz kemorediiksiyon 1990’11 yillarin ortalarindan itibaren Uluslararast
Retinoblastom Siniflamast’na gire grup A, B, C ve bazi D gozlerde etkin bi¢imde kullanilmis ve fokal tedaviler (kryoterapi, transpupiller
termoterapi ve brakiterapi) ile birlikte bagarili tiimér kontrolii saglanmistir. 2008 yilinda stiperselektif intra-arteriyel kemoterapi
gilindeme gelmistir. Bu teknikle néroradyolojik olarak oftalmik arter kateterize edilmekte ve kemoteraptik ajan (siklikla melfalan)
direk olarak oftalmik artere verilmektedir. Boylelikle intravendz kemorediiksiyon ile basari sansi nispeten diisiik ileri evre grup D ve
grup E gozlerde ciddi oranda tiimér kontrolii saglanabilmektedir. Sonug olarak, retinoblastom tedavisinde son donemde ciddi gelismeler
olmustur. Bu sayede gz koruma oranlari artmigtir. Giincel yaklagim ydntemi olan intra-arteryal kemoterapi ileri evre tiimérlii gozlerin
kontroliinii saglamada umut vaad etmektedir. (Turk J] Ophthalmol 2015; 45: 71-6)
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Summary

Retinoblastoma is the most common intraocular malignancy of childhood. Significant progress has been made in the past few years in the
management of retinoblastoma. Thus, the patients’ survival and ocular salvage rates have shown marked improvement. The current treatment
strategies for retinoblastoma include enucleation, intravenous chemoreduction, and intra-arterial chemotherapy. Enucleation is generally
reserved for eyes with extensive retinoblastoma, in which there is no hope for useful vision. From mid-1990s, intravenous chemoreduction has
been used efficiently in the management of group A, B, or C, and some D eyes according to the International Classification of Retinoblastoma.
Intravenous chemoreduction combined with focal treatments (cryotherapy, transpupillary thermotherapy, and brachytherapy) have
provided favorable tumor control for most of these eyes. In 2008, superselective intra-arterial chemotherapy has been popularized. This
treatment involves injection of a chemotherapeutic agent (mostly melphalan) after selective catheterization of the ophthalmic artery under
neuroradiologic intervention. This provides higher success in advanced group D and Group E eyes that have relatively lower rate of tumor
control with conventional intravenous chemoreduction. In conclusion, significant advances that have emerged recently in the management
of retinoblastoma led to an increase in ocular salvage rates. Recently, popularized modality of intra-arterial chemotherapy offers hope in the
control of eyes with advanced retinoblastoma. (Turk J Ophthalmol 2015; 45: 71-6)
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Giris

Retinoblastom ¢ocukluk caginin en sik goriilen habis goz
i¢i tiimériidiir. Cocukluk ¢aB: kanserlerinin ise ancak %4'tinii
olusturur.! Yaklagik olarak 20,000 canlt dogumda bir gériiliir.
Genellikle 5 yas altinda goriilmekle birlikte, olgularin biiyiik
cogunlugu 3 yasin altinda ortaya ¢ikar.l Ortalama tani yag1 18

aydir. Retinoblastom goriilme sikligi, cinsiyet, ik, sag veya
sol g6z tutulumu agisindan anlamls bir fark gostermemektedir.
Cevresel faktorlerin de retinoblastom geligiminde belirgin etkisi
olmadi: bildirilmistir.

Timor iki tip gecis gosterir. Somatik tip daha stk goriiliir
(olgularin 2/3’ii). Genellikle tek gizde ve tek bir odak seklinde
kendini gosterir. Ilk tan1 yast ortalama 24 aydir. Daha az siklikta
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karsimiza ¢ikan germinal tip (olgularin 1/3'1) ise cogunlukla cift
tarafli ve ¢ok odakli tutulum (%151 tek tarafli) gosterir (Sekil
1). Tlk tani yast ortalama 12 aydir.2 Bu tip gegiste ikincil tiimor
gelisme ve hastalif1 cocuklarina ileeme riski yiiksektir.3

Giiniimiizde retinoblastom tedavisi sonrasi hastalarda
yasamsal ve gorsel prognoz belirgin diizeyde artmigtir. Bunda
tiimoriin erken tanisinin ve tedavi metodlarindaki gelismelerin
rolii biiytiktiir. Geligmis tilkelerde hastalarin yagam orani %95’in
iizerindedir.3-4 Yine bu tilkelerde g6z dig1 retinoblastom orani da
son derece diisiiktiir (%62-5).3:0

Klinik Ozellikler

Retinoblastomda en sik goriilen iki bulgu lokokori ve
sasilikeir.3,6 Daha nadir gériilen klinik bulgular arasinda iiveite
benzer tablo, aseptik orbita seliiliti, hifema, buftalmi, sekonder
glokoma bagliagrili kirmizi g6z ve proptozis sayilabilir. Proptozis
tiimoriin g6z digina ¢iktifinin belirtisidir ve gelismekte olan
iilkelerde daha sik rastlanan ciddi bir sorundur.2

Retinoblastom sensoriyel retina icinde tek veya c¢ok
odakli beyaz saydam odak(lar) seklinde baglar. Siklikla tiimor
gevresinde retina alti sivisi, retina alti veya vitreus i¢i tiimor
tohumlar1 goriiliir. Egzofitik, endofitik, diffiiz infiltran ve
spontan regresyon (retinositom) olmak iizere farkli klinik
tiplerde biiyiime paternleri gosterir (Sekil 2).3,7:8,9 Egzofitik
retinoblastom retina dig katlarindan koroide dogru gelisir.
Timorii orten yaygin retina dekolman: ve retina alti tiimor
tohumlar: ile karakterizedir. Endofitik retinoblastoma gore

Sekil 1. Retinoblastom (cift tarafli)

- &

Sekil 2. Retinoblastomun biiyiime paternleri
A: Egzofitik, B: Endofitik, C: Diffiiz infiltran, D: Spontan regrese
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koroid invazyonu ve glokom daha sikeir (Sekil 2A).7-9 Endofitik
retinoblastom, vitreusa dogru biiylime gosteren ve lizerinde
vitreus i¢i tiimér tohumlar: bulunan tiimor olarak goriiliir (Sekil
2B).7,9 Diffiiz infiltran retinoblastom diger klinik tiplere gore
daha nadir goriiliir (%2).7-8 Genellikle somatik retinoblastomda,
bir gzde ve 5 yasin iistiindeki ¢ocuklarda goriiliir. Siklikla iiveit
veya endoftalmi ile karigir. Sinirlari belirgin bir retina kitlesi
goriilmez (Sekil 2C). Spontan regrese tip olgularin %1-2’sinde
gelismektedir.3 Tiimér gelisiminin semptom vermeden
spontan regresyonu sonucu olusan lezyonlara “retinositom” adi
verilmektedir (Sekil 2D). Lezyonlar, retinoblastomlu ¢ocuklarin
asemptomatik anne-babalarinin, birinci dereceden yakinlarinin
ya da ileri yagta asemptomatik retinoblastomlu kisilerin rutin
muayeneleri sirasinda saptanabilir. Bu tip tiimorlerde habasete
dontisiim riski oldugundan hastalarin yakin izlem altinda
tutulmalart gerekir.9

Evreleme

Retinoblastomda ilk evreleme sistemi Reese-Ellsworth
tarafindan, tedavide digsal 1510 radyoterapinin kullanildig 1960’11
yillarin baginda yapilmistir.10 Giiniimiizde, en sik kullanilan son
evreleme 2003 yilinda diizenlenen “Enternasyonal Retinoblastom
Siniflamasi”dir (International Classification of Retinoblastoma/
ICRB).!1 Bu siniflamada etkilenen gézler tiimériin biiyiikliigii,
yerlesim yeri ve tiimor tohumlarinin yayginligina gore evre (A)
ile evre (E) aras1 beg grupta toplanmugtir (Sekil 3).

Buna gore;

Grup A Kiigiik tiimorler: Retinoblastom taban ¢ap1 <3 mm.

Grup B Biiyiik tiimérler: Retinoblastom taban ¢apt 23 mm.

Makula: Makulay: tutan retinoblastom (foveolaya uzaklig:

<3 mm).

Jukstapapiller: Optik diske yakin retinoblastom (optik diske

uzakligt <1,5 mm).

Grup C Lokal tiimér yayilimi (tiimérden <3 mm uzaklikta
retina alti/vitreous tiimor tohumlar:).

Grup D Diffiiz tiimor yayilimi (tiimorden >3 mm uzaklikta
retina alti/vitreous tiimor tohumlarr).

Grup E Kurtarilamiyacak gozler (Globun %50’sinden fazlasini
dolduran tiimorler, neovaskiiler glokom, yogun goz ici kanamast,
yogun tiimdr nekrozuna bagli aseptik orbita selliiliti, ftizis bulbi,
tiimériin lens gerisine kadar bitytimiig olmasi, 6n segmentte tiimor
tohumlari, lamina kribrozayr asan optik sinir tutulumu, koroid,
sklera ve orbita invazyonu ve diffiiz infiltran retinoblastom).

Sekil 3. Enternasyonal Retinoblastom Siniflamasi'na gére tiimorlerde grup tayini
A: Grup A, B: Grup B, C: Grup C, D: Grup D, E: Grup E
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Tedavi

Retinoblastom tedavisi, aralarinda okiiler onkoloji, pediatrik
onkoloji, radyasyon onkolojisi, genetik ve girisimsel néroradyoloji
uzmanlarinin oldugu tecriibeli bir takim tarafindan yiiriitiiliir.
Burada esas ama¢ ¢ocugun hayatini kurtarmakur. Goz ve
gormenin korunmast da onemlidir. Ancak bunlar tedavinin
sirasiyla ikincil ve tigiinciil hedefleridir.2,6

Tedavi yontemine karar verirken tiimoriin lateralitesi,
makula tutulumu, tiimér boyutu, vitreus/retina alti tohumlari
varlig1, tiimoriin gevre dokular (optik disk, koroid, iris, sklera
ve orbita) ile iligkisi, hastanin yag1 ile genel sagligi ve ailenin
beklentileri gibi bir cok konu géz dniinde bulundurulmalidir.6

Retinoblastom tedavisinde ideal yontem tiimérde g¢abuk
yikim yapmali, gozii ve gormeyi korumali, hayati tehlikesi
olmamali, gbzde ciddi hasar birakmamali ve estetigi saglamalidir.
Bu ideallere gore eniikleasyon ve radyoterapiden uzaklagmak i¢in
1990’11 yillarin ortalarinda kemoterapi ve fokal tedavilerin birlikte
kullanilmas: giindeme gelmistir.2:3:6,12 Retinoblastomun tedavi
yontemleri arasinda eniikleasyon, kemoterapi/kemorediiksiyon,
fokal tedaviler (laser fotokoagiilasyon, kriyoterapi, termoterapi,
radyoaktif plak), digsal radyoterapi ve ekzanterasyon vardir.2,3,6,12
Laser fotokoagiilasyon, kriyoterapi, transpupiller termoterapi
gibi fokal tedaviler genellikle kemorediiksiyonla birlikte selektif
erken evre (grup A-B ICRB) tiimérlerde kullanilir. Radyoaktif
plak tedavisi de siklikla kemorediiksiyonla birlikte nispeten daha
ileri (grup B-C ICRB) tiimérlerin lokal kontroliinde etkilidir.
Eniikleasyon, intravendz kemorediiksiyon (fokal tedaviler ile
kombine), intra-arteriyel kemoterapi ve digsal radyoterapi
ileri evre retinoblastomda (grup D-E ICRB) kullanilir. Digsal
radyoterapi ciddi okiiler ve sistemik (sekonder kanser geligimi)
yan etkileri nedeniyle-gérme timidi olan gozlerde-son ¢are olarak
uygulanmalidir.

Tek tarafli sporadik retinoblastomun tedavi secenekleri
arasinda  eniikleasyon, kemorediiksiyon, intra-arteriyel
kemoterapi ve plak radyoterapi sayilabilir. Kii¢iik ve orta boy
timorlerde (grup B-C ICRB)-sinitli retina alti sivist varliginda-
radyoaktif plak tedavisi ile kontrol saglanabilir. Retina alti
ve/veya vitreus i¢i tiimdr tohumlarinin eglik ettigi ve gorme
beklentisinin oldugu daha ileri evre tiimérlerde (grup D-E
ICRB) genellikle kemorediiksiyon (sistemik intravensz
veya siiperselektif intra-arteriyel kemoterapi seklinde) ve
sonrasinda tiimor konsolidasyonu igin fokal tedaviler gerekir.6
Fonksiyonel gorme beklentisinin olmadigi masif tiimorlerde
eniikleasyon yapilir. Cift tarafli retinoblastomlarda, her iki
goziin tedavisi ve eslik edebilecek intrakranyal néroblastik
tiimorlerin (pinealoblastom; trilateral retinoblastom) onlenmesi
icin genellikle intravensz kemorediiksiyon uygulanir.13 Son
donemde, c¢ift tarafli ileri evre retinoblastomlarda (grup D-E
ICRB)-eslik eden pinealoblastom tespit edilmedigi takdirde-
stiperselektif intra-arteriyel kemoterapi de uygulanmaktadir.

Goz ici ile goz digt retinoblastomun tedavisi ve prognozu
farkliliklar gostermektedir. Bu nedenle tedavi yontemleri bu iki
ayr1 klinik durum yoniinden ayri1 ayri bahsedilecektir.

(A) Goz igi Retinoblastom:

1. Enitikleasyon: Goz kiiresinin cerrahi olarak yerinden
alinmasidir. Genellikle tek tarafli ve ileri evre tiimorlerde
(grup D-E ICRB) uygulanir (Sekil 4). Optik sinir en az 10

mm kesilmelidir. Ameliyat sonrast soket hacminin korunmast
ve motilitenin saglanmasi igin cerrahi sirasinda orbita
implantlarindan faydalanilir. Ozellikle pordz, polimer-kapli
hidroksiapatit kapli orbita implantlar1 tam biyoentegrasyon
saglayarak cerrahiye bagli komplikasyonlari son derece azaltir.14

Eniikleasyon materyalinden taze tiimor dokusu alinarak
genetik analiz yapilabilir.1> Ayrica glob materyali histopatolojik
olarak incelenerek metastaz yoniinden yiiksek risk iceren bulgular
(retrolaminer optik sinir/koroid/sklera/orbita invazyonu, ©n
kamarada tiimér tohumlart varlifi) tespit edilir. Metastaz
yoniinden yiiksek risk bulgulari goriilen hastalara 6-12 kiir
sistemik kemoterapi (kemoprofilaksi) uygulanir.

2. Kemoterapi/Kemorediiksiyon: Kemorediiksiyon
199011 yillarin ortalarindan itibaren etkin bi¢imde kullanilmaya
baglanmistir.16,17  Kemorediiksiyon, mevcut tiimdriin (grup
B-D ICRB tiimorler) fokal tedaviler ile kontrol edilebilecek
boyuta getirilmesi anlamina gelmektedir.18:19 Shields ve ark.
2002 yilinda yayimlanan caligmasinda, kemorediiksiyon ve
fokal tedaviler ile grup A-D tiimérlii olgularin %90'1nda digsal
radyoterapiye, %85’inde de eniikleasyona olan gereksinimi
ortadan kaldirdig1 goriilmiistiir.20

Kemorediiksiyon ozellikle ¢ift tarafli retinoblastomlarda
tercih edilir. Ayrica tek tarafli, grup B-D tiimérlerin kontroliinde
de kullaniir. Kemorediiksiyon genellikle 6 ay boyunca aylik
kiirlerle intravendz olarak uygulanir. En ¢ok tercih edilen
kemoterapotik ajanlar goze penetrasyonu en iyi olan vinkristin,
etoposid ve karboplatindir.

Retinoblastomun tedavisinde, kemorediiksiyon tek bagina
nadiren tam iyilesme saglar. Ancak tiimériin kiigiiltiilerek
sonrasinda goze daha az yan etkileri olan fokal tedavilerin
(kriyoterapi, transpupiller termoterapi ve radyoaktif plak)
uygulanabilmesine olanak saglar (Sekil 5).

Bu tedavinin sistemik komplikasyonlar1 minimaldir.
Muhtemel komplikasyonlar: arasinda kan degerlerinde azalma,

Sekil 4. Sag goziin eniikleasyonunu gerektiren grup E retinoblastom (globun
>%>50'sini kaplayan tiimér)
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sa¢ kaybi, isitme kayb:i (karboplatine bagli) ve bibrek hasari
sayilabilir. Ayrica etoposide bagli akut myeloid 16semi olgulart
da bildirilmigtir. Kemorediiksiyonda, radyoterapiye bagli geligen
orbita kemiklerinde atrofi gibi kozmetik bozukluklar, katarake,
retinopati ve papillopati gibi komplikasyonlar goriilmez. Ayrica
trilateral retinoblastom gelisimini de engellemektedir.

3. 1ntra—Arteriyel Kemoterapi (Kemocerrahi): Bu
teknik, 1980’li yillarin sonlarinda ilk kez Japon bilim adamlari
tarafindan kullanilmaya baglanmis, 2000’li yillarin baginda
Ingilizce literatiire girmistir. 2004 yilinda Kaneko ve ark.2!
tarafindan tarif edilen teknikte, oftalmik arter girisinin distali
balon kateter ile kapatilarak kemoterapotik ajanin oftalmik
artere dogru yonlendirilmesi saglanmistir. Burada, oftalmik arter
direkt olarak kateterize edilmediZinden bu teknige “selektif
intra-arteriyel kemoterapi” adini vermislerdir. Kaneko ve ark.21
bu prosediiriin 187 hastada (563 kateterizasyon) yiiksek teknik
bagariyla (%98) uygulandiini bildirmiglerdir. 2008 yilinda
Abramson ve ark.22 bu teknigi daha da gelistirmigler ve oftalmik
arterin mikrokateter ile kateterize edilmesi yoluyla kemoterapotik
ajanlarin goze direkt olarak verilmesini saglamiglardir. Bu
teknikte, oftalmik arter direkt olarak kateterize edildiginden
buna da “siiperselektif intra-arteriyel kemoterapi” denilmigtir.

Siiperselektif intra-arteriyel kemoterapi 6zellikle tek tarafli
ileri evre retinoblastomlarda (grup D-E ICRB) primer tedavi
olarak, diger tiim standard tedavilerin basarisiz kaldig1 olgularda

Sekil 5. Ustteki iki resimde sistemik kemoterapi, ortadaki iki resimde selektif
intraarteriyel (oftalmik arter) kemoterapi ile tiimorde tam regresyon saglandig:
goriilmektedir. En alttaki resimde mikrokateter ile oftalmik arter orifisi kateterize
edildikten sonra kemoterapinin uygulanma sekli goriiliiyor
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da sekonder tedavi olarak tercih edilir.23,24 Abramson ve ark.23
primer tedavi grubunda gézlerin %83’tiniin, daha énceden tedavi
almig ve sonrasinda ilerlemis sekonder tedavi grubunda grup D
timorlit gozlerin %67-80’inin  eniikleasyondan korundugu,
boylelikle radyoterapiye ve sistemik kemoterapiye bagli lokal ve
sistemik yan etkilerin ciddi bigimde azaltildigini bildirmislerdir.
Shields ve ark.24 primer olarak tedavi ettikleri 12 gbziin
%67’ sinde globun korundugunu bildirmislerdir.

Islem genel anestezi altinda ve girisimsel néroradyolog
tarafindan uygulanir. Oncelikle kasiktan bir kateterle femoral
artere girilir. Sonrasinda daha ince ve daha uzun bir kateter
yardimiyla internal karotis arter yoluyla tiimorlii gozii besleyen
oftalmik arterin dallanma bolgesinden kemoterapi ilact (siklikla
melfalan) hastanin yagina gore 4-7,5 mg dozda 30 dakika iginde
(1 cc/dk) verilir (Sekil 5).22 1§lem genellikle ayda bir kez olmak
iizere toplam 3 kez uygulanir. Eger birinci veya ikinci iglemden
sonra timorde tam diizelme goriiliirse tedavi sonlandirilip
hasta takibe alinabilir ($ekil 5). Bu tedavinin avantajlari, ileri
evre retinoblastomlu gézlerde sistemik kemoterapiye gore daha
etkili olmasi, diZer tiim tedavi yontemlerinin bagarisiz oldugu
olgularda etkin kullanilabilmesi ve sistemik yan etkilerinin
olmamasidir. Ancak dezavantaji, goze yan etkileri gormeyi
etkileyecek diizeyde olabilmesidir.25

Tedaviye bagli goriilebilecek sistemik yan etkiler arasinda;
fel¢, bradikardi, apne, internal karotis arter tikanikligs,
intrakranyal damarlarda olusabilecek tromboemboliler ve
bunlara bagli gegici veya kalici felgler, iglem sirasinda kullanilan
ilaglara (kontrast madde ve kemoterapétik ilaclar) bagli olarak
gelisebilecek allerjik reaksiyonlar, femoral arterde kismi (spazm)
veya tam tikaniklik (trombozu), femoral arterden cilt alt: veya
yumusak doku icine olabilecek ciddi kanamalar, bulanti-kusma
ve notropeni sayilabilir. Tedaviye bagli olabilecek lokal yan
etkiler gecici ve kalici olarak ikiye ayrilir. Gegici lokal yan
etki olarak g6z kapaZi 6demi, goz kapag: dusiikligi ve goz
kaslarinda hareket kaybi geligebilir. Kalic1 yan etkiler arasinda
ise oftalmik arter tikaniklifi (gozde tam gorme kaybr) ve
koryoretinal atrofi sayilabilir.

4. Kriyoterapi: Kriyoterapi, ekvator 6nii ve ora serratada
yer alan grup A tiimérlerde (taban ¢ap: ve kalinligi <3 mm)
tiimor ve hemen oniindeki vitreusa etkilidir (Sekil 6A ve 6B).
Ekvator gerisindeki tabani genig (>3 mm) tiimorlere kesici
kriyoterapi (“cutting cryo”) seklinde de uygulanabilir. Genellikle
3-4'lii dondurug seklinde uygulanir. Kriyoterapi ile kalinlig
3 mm’nin altindaki tiimérlerin %90’inda tam regresyon
saglanabilmektedir.26 Tiimér diiz koryoretinal nedbe ile iyilesir.
Komplikasyonlari retinada delik, retinada yirtik, vitreus ici
kanama, fibrozis, retina traksiyonu ve retina dekolmanidir. Bu
tedavinin avantaji i¢ limitan membrani korumasidir.

5. Transpupiller Termoterapi: Termoterapi ekvator
gerisinde yer alan grup A tiimdrlerde (taban ¢apt ve kalinligi
<3 mm) tek bagina etkilidir (Sekil 6C ve 6D). Taban ¢ap: 3
mm’den biiyiik tiimérlerde kemorediiksiyondan sonra uygulanir.
Termoterapi, yanik olugturan esik degerin altinda (45-60 °C) bit
gesit laser fotokoagiilasyonudur. Sekiz yiiz on nm diyod laser
ile diistik enerji, genig spot ¢apt ve uzun uygulama siiresi ile
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dokuda st artist saglanarak tiimorde gri-beyaz renk degisimi
olugmas: beklenir. Genellikle indirekt oftalmoskop ile uygulanir.
Termoterapi ile tiimdr kontrolii %86, niiks % 14 diizeyindedir.27
Diiz koryoretinal nedbe ile iyilesir. Komplikasyonlari iris atrofisi,
lens kesifligi, retina damarlarinda tikanma, kanama ve retina
traksiyonudur.

6.Radyoaktif Plak Tedavisi (Brakiterapi): Radyoaktif plak,
birincil tedavi olarak grup B ve C tiimérlerde uygulanir (Sekil
GE ve GF). Ikincil tedavi olarak da kalint: ve niiks tiimérlerde
uygulanir. fyod125 10 mm derinlige kadar etkilidir. Total doz,
tiimor tepesine 40 Gy olacak gekilde hesaplanir. Retinoblastom
plak radyoterapisine ¢ok iyi yanit verir. Tiimérde regresyon
ameliyat sonrast 3-4 hafta i¢inde baglar. Kemorediiksiyon sonrast
niiks eden tiimorlerde radyoaktif plak ile tam kontrol orant %95
olarak bildirilmistir.28 Diiz koryoretinal nedbe ile iyilesir. Niiks
orani tiimoriin radyasyona direnciyle ilgilidir. Komplikasyonlar:
retinopati, optik noropati, makiilopati, katarakt ve sekonder
glokomdur.

7. Intravitreal Kemoterapi: Diger tiim tedavilerin bagarisiz
kaldig1 niiks vitreus tohumlanmasinda dikkatli kullanilmalidir.
Kullanilan melfalan dozu 20-30pg/0,1 mlc'dir. Elli yedi goziin
(154 enjeksiyon) incelendigi bir seride, 10 yillik takip sonucunda
gozlerin %51'inin kurtarildig:t ve hicbir hastada tiimériin
g6z disina yayilmadig bildirilmistir.29 Giincel bir calismada,

Sekil 6. Retinoblastomda fokal tedavi yontemleri. A ve B: Ekvator éniinde
yerlesen ve kalinlit <3 mm olan grup A tiimérlerde kriyoterapi, C ve D: Ekvator
gerisinde yerlesen ve kalinlif1 <3 mm olan grup A tiimérlerde transpupiller
termoterapi (TTT), E ve F: Timor kalinlir >3 mm olan grup B ve grup C
tiimétlerde radyoakeif plak (brakiterapi) uygulamast ile tam tiimor kontrolii
saglanabilmektedir

Munier ve ark.30 akeif vitreus tohumlanmasi olan 23 gbze
7-10 giinde bir olmak tizere toplam 122 intravitreal melfalan
enjeksiyonu yaptiklarint ve ortalama 22 aylik takibin sonunda
olgularin %87’sinde (20/23) giziin kurtarildigini bildirmiglerdir.
Tiim bu ¢aligmalar intravitreal melfalan enjeksiyonunun vitreus
tohumlanmas: varliginda etkili ve giivenli bir tedavi metodu
oldugunu ortaya koymaktadir.

8. Digsal Radyoterapi: Retinoblastom radyoterapiye duyarls
bir tiimérdiir. Ancak ciddi okiiler (kuru goz, radyasyon katarakti,
retinopati/optik néropati, kuru goéz, orbita gelisim bozuklugu)
ve sistemik (germinal tip mutasyon tagtyan hastalarda sekonder
kanser gelisimi) yan etkileri nedeniyle digsal radyoterapi eski
donemlere nazaran ¢ok daha az tercih edilmektedir. Ozellikle
kemoterapiye cevap vermeyen yaygin vitreus ve/veya retina alt
tiimor tohumlarinin eglik ettigi orta derecede ileri veya birden
cok odakli retinoblastomlarda (ICRB grup D tiimérlerde) son
care olarak kullandmasi uygundur. Tedavi dozu ortalama 35-45
Gy'dir.

(B) Goz Dis1 Retinoblastom:

Esas olarak sistemik kemoterapi ve digsal radyoterapiden
faydalanilir.

1. Kemoterapi: Sistemik retinoblastomun kontrolii
amaclanir. Mikrometastatik hastalikta (manyetik rezonans
goriintiilemede optik sinir invazyonu, lamina kribrozay:
agan tiimor varlifi, yogun koroid tutulumu) ve metastatik
retinoblastomda (orbita ve merkezi sinir sistemine yayilim,
kemik-kemik
yayginligina gore 6-12 kiir olarak uygulanr.

iligi-uzak organ metastazlar1) hastalifin

2. Daigsal Radyoterapi: Goz kiiresi digina ¢ikmis
retinoblastomda (optik sinir ve orbita tutulumu ve merkezi sinir
sistemine varliginda) uygulanir.

3. Ekzanterasyon: Radyoterapi ve/veya kemoterapiye
ragmen orbita niiksleri ile orbitaya yayilmig retinoblastomda
radyoterapi ve kemoterapi ile bitlikte uygulanir.

Prognoz

%95’in
iizerindedir.3:4 Prognozu etkileyen risk fakeorleri optik sinir

Geligmis iilkelerde hastalarin yagam orant

invazyonu, cerrahi sirasinda 5 mm’den daha kisa kesilmig
optik sinir, yogun koroid invazyonu, tiimériin farklilagma
derecesi, bilylik tiimér (tiimér hacmi >1 cm?) ve ge¢ (4 ay)
eniikleasyondur.3

Retinoblastomda belli bagli 3 ana 6liim sebebi vardir. Bunlar
merkezi sinir sistemi ve uzak metastaz varligi, ikincil kanserler
ve trilateral retinoblastomdur. Retinoblastomlu ¢ocuklarin
%5’inde metastaz goriiliir. Metastazlar siklikla merkezi sinir
sistemi, kemikler ve bolgesel lenf bezleridir. Metastaz icin risk
faktorleri uvea, optik sinir ve orbita invazyonudur.

Takip

Retinoblastomun takibi hastanin yag1 ve tiimérlerin
yayginligina gore degisiklik gosterir. Hastalik tam kontrol
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altina alinincaya kadar 3-4 haftalik aralarla takip edilmelidir.

Retinoblastom kontrol altina alindiktan sonra kontrollerin

aralar1 yavagca acilabilir. lk yilda 1-2 aylik, ikinci yilda 2-3

aylik, 4-7 yagina kadar 3-6 aylik ve sonrasinda yillik aralarla

takip yapilmalidir.

Cikar catigmast: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak herhangi

bir ¢ikar catigmasi bildirmemiglerdir.

12.

13.

14.
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