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Cel: analizie poddano pdzne powikfania po napromienianiu czeriaka btony naczyniowej za pomacg brachyterapii I-125.

Materiat i metody: materiat stanowito 129 chorych leczonych w okresie od stycznia 2005 roku do grudnia 2009 roku w Klinice
Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie. W analizowanej grupie znalazio sig 71 kobiet (55%)
i 58 mezczyzn (45%). Guzy byly napromieniane aplikatorami z izotopem I-125. Czas obserwacji wynosit $rednio 42,5 miesigca.
Whyniki: zaobserwowano wystgpienie nastepujgcych popromiennych powiklan: zacmy popromiennej, jaskry wtdmej, retinopatii
popromiennej, makulopatii popromiennej, malacji twardéwki, krwotokéw do ciata szklistego i odwarstwienia siatkdwki. Czesto$é
wystepowania powikfan korelowata z duzymi rozmiarami guza i wysokg dawkg promieniowania. Najczesciej obserwowanym
pdéznym powiktaniem byta zaéma wtérna (90,5-94,7%).

Whioski: brachyterapia I-125 — pomimo niewatpliwej skutecznosci w leczeniu czerniakéw btony naczyniowej — niesie duze ry-
zyko wystgpienia powikian. Na pogorszenie funkcji narzadu wzroku istotnie wptywato potozenie guza w poblizu struktur krytycz-
nych dla widzenia. Rozw6j popromiennych powiktan istotnie koreluje z wielko$cig guza i dawkg promieniowania na podstawe
guza.

czerniak bfony naczyniowej, brachyterapia I-125, retinopatia popromienna, zama popromienna, jaskra wtdrna, neuropatia po-
promienna.

Purpose: To assess the late complications after the I-125 brachytherapy of uveal melanoma.

Material and methods: 129 patients (71 women — 55%, and 58 men — 45%) treated at the Department of Ophthalmology
and Ocular Oncology of the University Hospital in Krakow between January 2005 and December 2009 were evaluated. I-125
isotope applicators were used for tumor irradiation. The mean follow-up was 42.5 months.

Results: The following complications were observed: radiation cataract, secondary glaucoma, radiation retinopathy, radiation
maculopathy, necrosis of sclera, retinal and vitreous hemorrhages and retinal detachment. Post-radiation cataract was the most
common late complication (30.5-94.7%).

Conclusions: Despite the undoubted effectiveness in the treatment of uveal melanomas, I-125 brachytherapy poses a high risk
of complications. Tumor location in the proximity of critical visual structures negatively affected ultimate visual function. The tu-
mor size and the dose of irradiation significantly affected the incidence of radiation-induced complications.

uveal melanoma, |-125 brachytherapy, radiation retinopathy, consecutive cataract, radiation neuropathy.

Wstep

Czerniak btony naczyniowej jest najczesciej wystepuja-
cym pierwotnym nowotworem wewnatrzgatkowym. W popu-
lacji kaukaskiej wystepuje z czestoscig okoto 6,0—7,5/ milion
rocznie (1). W leczeniu czerniaka naczyniéwki stosuje sie bra-
chyterapie rutenem 106 (Ru-106) i jodem 125 (I-125), termo-
terapie przezzreniczng (Transpupillary Thermotherapy — TTT),
endoresekcje i egzoresekcje guza, radioterapie protonowg oraz
w bardzo zaawansowanych przypadkach wyluszczenie gatki
ocznej (enukleacje). Radioaktywny jod emituje promieniowanie
gamma i moze by¢ stosowany do leczenia guzéw wyzszych niz
5-milimetrowe. Jest to leczenie bardzo skuteczne, lecz niepo-
zbawione powiktan, ktére czasem, pomimo pozytywnych wy-
nikéw leczenia, sg przyczyng decyzji o usunigciu gatki ocznej.
Naleza do nich: zaéma popromienna, jaskra wtdrna, retinopatia
popromienna, makulopatia popromienna, malacja twardéwki,
krwotok do ciafa szklistego i odwarstwienie siatkéwki. Sposrdd

powiktan po radioterapii nalezy réwniez wymieni¢ tak zwany
.Zespot toksycznego guza” (nekrotyczny guz powoduje masyw-
ne przesieki, krwawienia, odczyn zapalny, odwarstwienie siat-
kowki i jaskre wtdrng).

Cel
Celem badania byta retrospektywna analiza odlegtych powi-
ktan po brachyterapii I-125 czerniaka bfony naczyniowe;.

Materiat i metody

Ocenie retrospektywnej poddano 129 chorych na czerniaka
btony naczyniowej leczonych w okresie od stycznia 2005 roku
do grudnia 2009 roku w Klinice Okulistyki i Onkologii Okuli-
stycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie, u ktérych za-
stosowano brachyterapie I-125. W analizowanej grupie znalazto
sie 71 kobiet (55%) i 58 mezczyzn (45%). Stosowano 3 apli-
katory okragte o $rednicy 20 mm zawierajgce 14 ziaren jodo-
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wych (ryc. 1.). Przed podjeciem decyzji o leczeniu u wszystkich
pacjentéw wykonano petne badanie okulistyczne i ocene ultra-
sonograficzng (USG-10 MHz, ewentualnie UBM-35 MHz). Bada-
nie ultrasonograficzne obejmowato pomiar wysokos$ci guza oraz
podstawy guza w projekcjach potudnikowej i réwnoleznikowe;.

Ocenie poddano rodzaj i czestotliwos¢ odlegtych powiktan
po zastosowanej terapii. Analizowano powikfania w zalezno$ci
od umiejscowienia anatomicznego nowotworu i dawek promie-
niowania — catkowitej i na jego podstawe. Czas ekspozycji byt
obliczony z zastosowaniem programu Plaque Simulator ver-
sion 5.3.9 autorstwa Melvina Astrahana. Program podaje rozktad
dawki promieniowania w guzie i we wszystkich strukturach oka
(ryc. 2.). Czas obserwaciji wynosit od 27 do 58 miesigcy ($rednio
42,5 miesigca).

Ryc. 1. Aplikator I-125.
Fig. 1.  1-125 applicator.
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Ryc. 2. Przyktadowy rozkiad izodoz promieniowania (materiaty Kliniki
Okulistyki i Onkologii Okulistycznej w Krakowie).

Fig. 2. An example of radiation isodose distribution (materials of Oph-
thalmology and Ocular Oncology in Krakow).
Wyniki

Srednia wieku pacjentdw w chwili rozpoznania czerniaka
btony naczyniowej wynosita 61,27 roku (kobiety — 61,2 roku,
mezczyzni 61,3 roku). Zaobserwowano popromienne powiktania
w postaci; zrostéw tylnych, rubeozy teczéwki, jaskry wtdrnej,
zaémy wtornej, neuropatii popromiennej, retinopatii popromien-
nej, krwawien do ciata szklistego i odwarstwienia siatkéweki.

Materiat, ze wzgledu na wielko$¢ guza i dawke promieniowa-
nia zastosowang na podstawe guza, podzielono na dwie grupy.
| grupe — 114 oséb (88,4%), dla ktérych $rednia dawka promie-
niowania na twardéwke wynosita 294,36 Gy — stanowili pacjenci
z guzami 0 wysokosci < 10 mm, Il grupe — 15 oséb (11,6%), dla

ktorych $rednia dawka promieniowania na twardéwke wynosita
569,96 Gy — stanowili pacjenci z guzami o wielkosci >10 mm.

U badanych z kazdej z ww. grup oceniono czesto$¢ wyste-
powania poszczegélnych powiktan. U badanych z | grupy byty
to: zrosty tylne (3 oczu — 2,6%), rubeoza teczowki (25 oczu —
21,9%), jaskra wtoérna (34 oczu — 29,8%), zacma (108 oczu —
94,7%), retinopatia i makulopatia popromienna (6 oczu — 5,3%),
neuropatia popromienna (12 oczu — 10,5%), krwawienia do ciata
szklistego (40 oczu — 35,1%), odwarstwienie siatkdwki (13 oczu
— 11,4%) i malacja twarddwki (5 oczu — 4,4%) (ryc. 3.).
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Ryc. 3. Czesto$¢ wystepowania powiktai u badanych z grupy | (guzy
o0 wysokosci <10 mm).

Fig. 3. The incidence of complications in group | (tumor thickness

<10 mm).

12,0

10,0

8,0

6,0

4,0

2,0

00 | | | | | | |
s s 3§ £ & 2 &3 & <
B g 53 54 a 28 ® <
S g 28 g > T: £ s
8 3 v 8 2 5 °
H z 7 &

Ryc. 4. Czesto$¢ wystepowania powiktan u badanych z grupy Il (guzy
o wysokosci >10 mm).

The incidence of complications in group Il (tumor thickness
>10 mm).

Fig. 4.
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U badanych z Il grupy wystapity: rubeoza teczéwki (6 oczu —
5,3%), jaskra wtérna (7 oczu — 6,1%), zaéma (12 oczu — 10,5%),
odwarstwienie siatkéwki (3 oczu — 2,6%) (ryc. 4.). Nie stwier-
dzono obecnosci retinopatii, makulopatii, neuropatii, krwawie-
nia do ciafa szklistego i malacji twarddéwki.

Dodatkowo, wedtug umiejscowienia nowotworu, mate-
riat podzielono na: guzy ciata rzeskowego i naczyniéwki — 21
pacjentéw (grupa A), oraz guzy naczyniéwki — 108 pacjentéw
(grupa B). U badanych z grupy A wystapity powikfania takie jak:
zrosty tylne (28,6%), rubeoza teczéwki (14,3%), jaskra wtdrna
(28,6%), za¢ma (90,5%), retinopatia i makulopatia popromienna
(33,3%), neuropatia popromienna (4,7%), krwawienia do ciata
szklistego (9,5%) i malacja twarddéwki (9,5%) (ryc. 5.).
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Ryc. 5. Czesto$¢ wystepowania powiklan u badanych z grupy A
— guza ciata rzgeskowego i naczynidwki.
The incidence of complications in group A — ciliary body

and choroidal melanomas.

Fig. 5.
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Ryc. 6. Czesto$¢ wystepowania powiktan u badanych z grupy B
— guza ciata rzgskowego.
The incidence of complications in group B — ciliary body mela-

nomas.

Fig. 6.

U badanych z grupy B zdiagnozowano powikifania takie jak:
zrosty tylne (21,3%), rubeoza teczéwki (25,9%), jaskra wtérna
(33,3%), zacma (95,4%), retinopatia i makulopatia (37%), neu-
ropatia (10,2%), krwawienia do ciafa szklistego (13%), odwar-
stwienie siatkowki (4,6%) i malacja twardéwki (0,9%) (ryc. 6.).

U badanych ze wszystkich wyodrebnionych przez nas grup
najczestszym powiktaniem byta zaéma wtérna, drugim w kolejno-
$ci — jaskra wtdrna, a nastepnie zrosty tylne i rubeoza teczéwki.
Moze zastanawia¢ dosy¢ niewielki odsetek wystepowania reti-
nopatii, makulpatii i neuropatii popromiennej. Prawdopodobnie
wynika to z bardzo szybkiego rozwoju zaémy po brachyterapii
I-125 i — w konsekwencji — trudno$ci w doktadnej ocenie zmian
wystepujacych na dnie oka (ryc. 7. 8.).

Ryc. 7. Retinopatia popromienna.
Fig. 7. Radiation retinopathy.

Ryc. 8. Za¢ma wtorna.

Fig. 8. Secondary cataract.

Omowienie

Leczenie guzéw wewngtrzgatkowych za pomocg radiote-
rapii niesie ryzyko powstawania wielu powikian. W reakcji na
napromienianie jest widoczny korzystny efekt leczenia — powol-
ne obkurczanie sie¢ masy guza, z réwnoczesnym narastaniem
liczby powiktan popromiennych zaréwno w obrebie przedniego,
jak i tylnego odcinka gatki ocznej. Stallard jako pierwszy opi-
sat rozw6j powiktan popromiennych w obrebie tylnego odcinka
gatki ocznej. Zaobserwowat obecno$¢ wybroczyn, twardych
wysiekéw oraz obrzeku tarczy n. Il i zaniku n. Il u chorych le-
czonych radioaktywnym radonem z powodu siatkéwczaka i na-
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czyniakéw naczyniéwki (2). Pierwszym izotopem stosowanym
w leczeniu czerniaka naczynidwki byt radioaktywny kobalt 60
(Co-60), ze wzgledu na liczne powiktania popromienne i zagro-
zenie dla personelu jednak zastgpiono go innymi pierwiastkami.
Obecnie w brachyterapii czerniakdw naczyniéwki najczesciej
stosuje sie ruten 106 (Ru-106) i jod 125 (I-125), ktére powodujg
mniej powiktan (3). Do najczestszych péznych powiktan popro-
miennych nalezy zaliczy¢: zrosty tylne, rubeoze teczéwki, jaskre
wtérng, zaéme wtdérng, makulopatig, neuropatie i retinopatie
popromienng, krwawienia do ciata szklistego, odwarstwienie
siatkéwki i malacje twarddwki.

Zrosty tylne powstajg na skutek przej$ciowego stanu zapal-
nego w obrebie przedniego odcinka btony naczyniowej. Moga sie
one pojawia¢ w réznym czasie od zastosowanej terapii. W na-
szym materiale wystapity u 2,6% chorych z guzami o wysoko$ci
<10 mm i u 5,3% chorych z guzami o wysokosci >10 mm.

W rozwoju powiktan popromiennych duzg role odgrywaja
zmiany naczyniowe takie jak obrzek komérek $rddbfonka, po-
grubienie btony podstawnej i zamknigcie drobnych naczyn, to
w konsekwencji doprowadza do zjawiska niedokrwienia i hipok-
sji (4, 5). Niedokrwiona tkanka broni si¢ przed dalszym uszko-
dzeniem poprzez tworzenie nowych naczyn zaréwno w obrebie
tylnego, jak i przedniego odcinka gatki ocznej. Tak dochodzi
do powstania rubeozy teczéwki, ktdra jest kolejnym opisywa-
nym powiktaniem. W naszym materiale to powiktanie zdiagnozo-
wano u 21,9% badanych z grupy | i u 25,9% badanych z grupy II.
Romanowska-Dixon i wsp. opisuja obecno$¢ neowaskularyza-
cji teczéwki u 8,9% pacjentéw leczonych Ru-106 i I-125 (6).
W materiale Summanem i wsp. rubeoza teczéwki wystgpita
u 12% badanych (7). Naturalng konsekwencjg nowotwdrstwa
naczyniowego i zrostéw w obszarze kata przesaczania jest poja-
wienie sie jaskry wtornej. Sposréd powiktan popromiennych to
wiasnie jaskra wtérna najpowazniej wptywa na rokowanie do-
tyczace zachowania gatki ocznej po napromienianiu, stajac sie
niekiedy przyczyna wyluszczenia oka (enukleacji) pomimo ko-
rzystnego efektu leczniczego i dobrej kontroli miejscowej guza.
W naszym materiale jaskra wystapita u 29,8% badanych z gru-
py | i u 33,3% badanych z grupy Il. W badaniu Romanowskiej-
-Dixon i wsp. jaskre wtorng stwierdzono u 17,3% chorych le-
czonych |-125 i Ru-106 oraz u 45,2% chorych leczonych Co 60,
to zostato wyttumaczone dtuzszym czasem obserwacji chorych
leczonych 1-125 i Ru-106 (6).

Najczestszym powiktaniem popromiennym jest za¢ma. So-
czewka jest niezwykle czuta na promieniowanie i w zaleznosci
od otrzymanej dawki zaéma rozwija sie badz jako wczesne po-
wikfanie, badz jako pézne. Klinicznie istotna zaéma wikfajgca po
brachyterapii w materiale Chara i wsp. (8) wystapita u 22,4%
chorych, w materiale Packera i wsp. natomiast u 45% chorych
leczonych brachyterapig 1-125 i obserwowanych przez 5 lat
od jej ukonczenia (3). W naszym materiale wystapita odpo-
wiednio u 94,7% chorych z grupy | i u 95,4% chorych z grupy II.
Te wyniki byty uwarunkowane dtugim okresem obserwacji na-
szych pacjentow.

Retinopatia popromienna objawia sig m.in. zamknigciem
naczyh, pojawieniem sig w siatkéwce wysigkdw, wybroczyn,
a nawet rozwojem nowotwdrstwa naczyniowego — wszystkie
sg nastepstwem niedotlenienia tkanek oka po napromienia-
niu (9). W naszym materiale wystapita ona wraz z makulopatig

u 5,3% chorych z grupy | i u 37% chorych z grupy Il. W badaniach
Browna i wsp. czesto$¢ wystapienia wysigkéw twardych po
brachyterapii Co-60 wynosita 85%, mikroaneuryzmatéw — 75%,
a wybroczyn siatkéwkowych — 65% (9). W przypadku neowa-
skularyzacji wykonuije si¢ zabiegi laserowe. Najczestsza przyczy-
ng pogorszenia ostro$ci wzroku jest makulopatia popromienna.
Gragoudas i wsp. stwierdzili obecno§¢ makulopatii popromiennej
u 64% leczonych (10). Neuropatia objawia sig obrzgkiem tarczy
n. Il, obecnoscig wysigkéw twardych lub migkkich, wybroczyn —
w konsekwencji prowadzg one do zaniku wtdkien n. Il i pogorsze-
nia widzenia. Jest ona czestym powiktaniem po radioterapii gu-
z6w umiejscowionych w tylnym biegunie oka w poblizu n. Il (9).
W naszym materiale stwierdziliSmy jg u 10,5% chorych z | grupy
i u10,2% z grupie Il. W badaniach Gragoudasa stwierdzono to
powiktanie u 34,8% badanych — szczyt jego wystepowania przy-
padat na drugi i trzeci rok od ukoriczenia leczenia (10).

Konicowa ostro$¢ wzroku ponizej 0,05 stwierdzono u 79,8%
chorych z grupy 11 u 100% chorych z grupy II.

Whioski

Zaobserwowano wystapienie nastepujacych powiktan po-
promiennych: zaémy popromiennej, jaskry wtérnej, retinopatii
popromiennej, makulopatii popromiennej, malacji twardéwki,
krwotoku do ciata szklistego i odwarstwienia siatkdwki.

Najczestszym obserwowanym pdéznym powikianiem byta
zaéma wtdrna (90,5-94,7%). Umiejscowienie guza w poblizu
struktur krytycznych dla widzenia istotnie wptynefo na pogor-
szenie funkcji widzenia.

Wielkosci guza i dawki promieniowania zastosowanego na
podstawe guza istotnie wptynety na czesto§¢ wystepowania
powiktan popromiennych.

Podsumowanie

Brachyterapia pomimo niewatpliwej skuteczno$ci w lecze-
niu czerniakdw btony naczyniowej niesie duze ryzyko wysta-
pienia powiktan. Te powiktania majg ogromny wplyw na po-
gorszenie jakosci zycia pacjentéw i dlatego konieczne jest
podejmowanie dalszych wysitkéw w celu zmniejszenia czesto-
$ci ich wystepowania. Najwigkszy wptyw na wystapienie powi-
ktan popromiennych majg umiejscowienie guza i jego wielko$¢.
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