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Son yillarda ¢ocukluk caginda gorilen kanser-
lerin sikliginda artis olmakla birlikte, kanser teda-
visi gorerek hayatta kalan cocuk sayisinda da bir
artis kaydedilmistir. ABD’nde tutulan kanser kayit-
larina gore 1985-1997 yillar arasinda ¢ocukluk
cagi kanserlerinde 5 yillik genel sagkalim orani
%75 olmustur). Giintimiizde 16-34 yas arasi her
700-900 eriskinden birinin ¢cocukluk déneminde
bir kanser nedeniyle tedavi gormiis oldugu tahmin
edilmektedir@,

Kanser tedavisi goriip hayatta kalan ¢ocukla-
rin, eriskin yasa geldiklerinde tedaviye sekonder
fiziksel ve zihinsel yan etkiler nedeniyle yasaya-
caklari sorunlar pediatrik onkologlarin korkulu ri-
yasi olmakta ve tedavi protokollerinin se¢imini et-
kilemektedir. Uygulanan tedavi yodntemlerinin
(cerrahi, radyoterapi (RT), kemoterapi, steroidler
vb) hepsinin farkli yan etkileri olmakla birlikte bu
bolimde esas olarak RT’nin biyiime-gelisme ve
gonadal fonksiyonlar tizerine olan gec yan etkile-
rine deginilecektir.

Radyasyon, kanser tedavisinde kullanilirken,
timor hicrelerinin yok edilmesi tizerine olan
olumlu etkisi yaninda ¢evre normal dokuda olus-
turacagi hasarin da gozoniinde bulundurulmasi
gereken bir tedavi modelidir. Ozellikle cocukluk
caginda hizli biyiime periyodu sirasinda mitotik
aktivite nedeniyle normal dokularin radyasyona
hassasiyeti erigkinlere kiyasla daha fazla olmakta-
dir.

Geg etkiler tedavi bitiminden aylar veya yillar
sonra ortaya ¢ikabilmektedir. Bu yan etkilerin de-
recesini bazi faktorler belirlemektedir:

A. Tedaviye Bagh Faktorler
¢ Radyoterapinin dozu ve fraksiyon biyukligi

¢ Tedavi volimi

¢ Tedavi siresi

e Kullanilan RT cihazi

¢ Diger tedavi yontemleri ile birlikteligi (cerra-
hi, kemoterapi, radyoduyarlastiricilar, steroidler)

B. Hastaya Ait Faktorler

¢ Cocugun yasi ve gelisme evresi

® Doku duyarhligi ve tamir kapasitesi

¢ Eslik eden hastaliklarin varlig

¢ Olusan hasan telafi edici mekanizmalar
(Orn. 1sinlanmamis bobrek varligr)

C. Tiimére Bagl Faktorler

e Direkt doku etkileri (invazyonun boyutu)

¢ Organ fonksiyon bozukluguna veya kimya-
sal sekresyonlara bagli sistemik etkiler

e indirekt mekanik etki (Orn. basiya bagh hid-
ronefroz)®).

Dokularin hiicresel aktivitesi ve matiirasyonu
yasa ve doku cinsine bagl olarak degisiklikler
gostermektedir. Cocuklarda dokularin gelisimini
hangi hizda ve ne zaman tamamladiklari sorusu
onemli bir noktayi olusturmakta ve RT kararini
vermede etken olmaktadir.

insan viicudunda dokular baslica dort tipte ge-
lisim paterni gosterir:

1. Iskelet gelisimi erken postnatal dénemde
baslayip puberte stiresince devam eder.

2. Noral tipte gelisimde hizli bir postnatal geli-
sim evresini takiben bebekligin sonlarinda yavas-
layip ergenlikte sona eren bir siire¢ vardir. Solu-
num ve bobrek dokusu da bu sekilde gelisir.

3. Genital paternde yasamin ilk yillarinda ya-
vas; puberte 6ncesi baslayip devam eden ve pu-
berte ile es zamanli sonlanan hizli bir donem var-
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dir. Meme, testis ve overler bu sekilde gelisir.

4. Lenfoid tipte gelisim ise pubertede en Ust se-
viyesine ulasip gerilemeye baslar(3).

Tablo 1’de radyasyon sahasi icinde olup bun-
dan etkilenen organlarin hasarlari yer almaktadir.

BUYUME ve GELISME UZERINE GEC
YAN ETKILER

Buytume geriligi cocukluk ¢agi kanserlerinin
tedavisinde en yaygin problemdir. Kranyum isin-
lanmasinin sirasinda hipotalamohipofizer sistemin
etkilenmesi yaninda, kemik epifiz plaklarinin rad-
yasyona direkt maruz kalarak buyiime kapasitesi-
ni kaybetmesi; kronik hastalik ve yogun tedavi et-
kisiyle ortaya ¢cikan malabsorbsiyon gibi birden
fazla faktorin biraraya gelmesi ile biyiume etki-
lenmektedir. Antikanser tedavi goriip hayatta ka-
lan beyin tumorlt gocuklarin %30-35'nde; 16semi
tedavisi gorenlerin ise %10-15'nde ciddi gelisme
geriligi gozlenmektedir®,

Biyiime hormonu (BH) epizodik olarak 6n hi-
pofizden salinir. Biyiime hormonu salgilattiric
hormon hipotalamusta yapilir ve BH salgilanmasi-
ni indiikler; somatostatin ise tam tersine inhibe
eder. Radyasyonun BH’nu inhibe etmesinin 6zel-
likle hipotalamus tizerinden oldugu distintlmek-
tedir. Bu gorist destekleyen bulgu arka cukur ti-

morlerinde on hipofizin RT sahasi disinda birakil-
masina ragmen BH eksikligi saptanabilmesidir.

Akut lenfoblastik [6semi (ALL) tedavisi sirasin-
da profilaktik olarak kranyum isinlamasi yapilan
cocuklarda biyiime egrileri izlenmis ve 6zellikle
5 yas ve altindaki cocuklarda tedavinin yarattig
biyime inhibisyonunun daha belirgin oldugu
gozlenmistir®).

Kranyal RT'nin etkisi hastanin yasi yaninda do-
za da baglhdir. Beyin timori nedeniyle hipotala-
mo-hipofizer bélgenin 30 Gy ve tizerinde doz al-
masi sonucunda ciddi biyime geriligi oraninin
%50 oldugu bildirilmistir*©). Konformal radyote-
rapi planlamalarinda tedavi volimu icinde kalan
hipotalamo-hipofizer bolge volimu arttikca biyi-
me hormonu uyarisina cevabin azalmasinin daha
hizli oldugu gozlenmistir®. Buna karsilik ALL ne-
deniyle uygulanan 18-24 Gy’lik dozun yarattigi
buyime geriligi genellikle ciddi boyutlara ulasma-
maktadirl?). Pediatrik radyasyon onkologlari 18
Gy ile 24 Gy’in etkilerini de karsilagtirmislardir.
Blatt ve ark.’nin calismasinda 18 Gy kranyal RT
alanlarda 24 Gy alanlara kiyasla BH saliniminin
daha iyi oldugu saptanmistir®. Yine Shalet ve
ark.’nin galismasinda prepubertel donemde 18 Gy
RT uygulanmasi ile tam puberte esnasinda uygu-
lanmasinin farkh etkiler yaptigi ve puberte 6ncesi
verilen dozun BH salinimini degistirmedigi goz-

Tablo 1. Radyoterapi sahasina gore olusabilecek geg yan etkilerin dokiimi

Radyoterapi Sahasi | Gec Yan Etkiler

Kranyum/beyin

Kisa boy, obezite, 6grenme giicliikleri, l6koensefalopati, kranyal néropati, alopesi,
katarakt, hipotiroidizm, sekonder maligniteler (beyin, tiroid), puberte bozukluklari

Bas-boyun Nazolakrimal kanal tikanikhgi, kronik konjonktivit, kronik otitis media, alopesi,
katarakt, dis anomalileri, ses degisikligi, ytiz deformiteleri, néropatiler, 6zofajit,
sekonder maligniteler (tiroid, kemik, yumusak doku), agiz kurulugu

Mediasten Kardiyomiyopati, vazookliiziv hastaliklar, hipotiroidizm, sekonder maligniteler (tiroid,
ANLL, meme), pnomonit/fibroz, 6zofajit

Akciger Pnoémonit/fibroz

Spinal aks Kisa gévde, skolyoz, hipo/hipertiroidizm, sekonder maligniteler (tiroid), gecikmis puberte

Abdomen Yumusak doku/kemik atrofisi veya hipoplazisi, fibrozis, enteritis, siroz/hepatit,
hepatik vena okliziv hastalik, dalak atrofisi, sekonder maligniteler

Bobrekler Vazookliiziv hastalik, nefritis (hipertansiyonla birlikte), triner sistem enfeksiyonu

Pelvis-gonadlar

Azospermi veya amenore, leyding hiicre veya over endokrin disfonksiyonu,
vazookliiziv hastalik, hemorajik sistit

Kemikler Atrofi/hipoplazi, avaskiiler nekroz, osteoporoz, dem, sekonder malignite (kemik,
yumusak doku), osteokondrom
Total nodal Hicresel imminite bozuklugu, kemik iligi disfonksiyonu
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lenmistir®. Bu gozlem, puberte esnasinda BH sa-
[iniminin pik yapmasi nedeniyle tedavi karari alir-
ken daha dikkatli olunmasi konusunda uyarmak-
tadir.

Spinal RT direkt kemik biiytimesi tizerinden et-
ki yaparak oturma yiksekliginde kisalik olustur-
maktadir. Bu degisiklik ozellikle beyin timori ne-
deniyle spinal aksa 35 Gy ve tizerinde doz uygu-
lanan cocuklarda belirgindir!9. Diisiik dozlar
(10-25 Gy) verildiginde yine yasa bagl olarak ki-
salik olusabilmekte, fakat ortaya ¢ikma olasilig
daha az olmaktadir.

Tam vicut 1isinlamalarinda (TVI) tek fraksiyon-
da 10 Gy verilmesinin fraksiyone olarak TVI yapil-
masina oranla biiytime tzerindeki etkisinin daha
belirgin oldugu gézlenmistir. Bu cocuklarda gelis-
me defektinin RT yaninda uygulanan uzun sireli
KT ve steroid tedavisiyle birlikte graft-versus-host
hastaligina da bagh oldugu diistinilmektedir.

Bazi galismalarda hastalarin bir kisminda ge-
lisme geriliginin boya nazaran viicut agirligi tize-
rinde oldugu saptanmistir ve bu problemin uzun
stireli tedavinin yarattigi malabsorbsiyona sekon-
der oldugu varsayilmaktadir. Diger yandan stero-
idlerin tetikledigi obezite de gelisme bozuklugu
olarak, hastalarin bir kisminda ortaya ¢ikabilmek-
tedir.

Kanser tedavisi sirasinda ve sonrasinda ¢ocuk-
larin hastalik yaninda biiyiime-gelisme yoniinden
de takibi yapilmahdir. Tedavi 6ncesi boy/agirlik
kaydedilerek ilk yil her ay, daha sonra 3 ayda bir
olmak tzere eriskin yasa ulagincaya kadar tekrar-
lanmalidir. Bu takiplerin endokrinolog ile birlikte
gerceklestirilmesi tercih edilmeli ve BH eksikligi
saptanan cocuklarda ekzojen hormon tedavisi ile
yasina uygun gelisimi saglanmalidir.

KEMiK-YUMUSAK DOKU GELiSiMi
UZERINE ETKILER

Hastalik tanisi konuldugu zaman halen buy-
mesi devam eden ¢ocuklarda uygulanan tedavinin
timorisidal etkisi yaninda kemik ve yumusak do-
ku gelisimi tizerine de inhibe edici etkisi olacagi
hatirlanmalidir. Oyle ki, kanser tedavisi gordiikten
sonra yasayan ¢ocuklarin 1/3’ten fazlasinda rad-
yoterapi sahasi icinde kalan kemiklerde gelisim
bozuklugu gozlenmistir. Bu ¢ocuklarda gelisme
defektinin RT yaninda uygulanan uzun sireli KT
ve steroid tedavisiyle birlikte graft-versus-host has-
taligina da bagh oldugu diistintilmektedir(1,12),

Bazi galismalarda hastalarin bir kisminda ge-
lisme geriliginin boya e Perthes tavuklarin iginla-

nan kanatlarinin isinlanmayana kiyasla kugik kal-
digini saptamistir™). Yine 1906’da Fosterling tav-
sanlarda yarim vicut isinlamasindan sonra ileri
gelisme geriligi oldugunu gostermistir!4).,

Radyasyonun biylyen kemik tizerindeki etki-
sinin baslica kondroblastlar Gizerinden oldugu du-
stintilmasttr151017) Tek dozda 2-20 Gy uygu-
lanmasi kartilaj hiicrelerinin ¢ogalmasini inhibe
eder(18),

Rubin ve ark. tarafindan buytimekte olan ke-
mik Gzerine RT'nin baslica etkileri arastirilmis ve
Ozetlenmistir:

1. Epifizin yeterli dozda 1sinlanmasi kondroge-
nezisi durdurur.

2. Metafizin 1isinlanmasi kalsifiye kemik ve ki-
kirdakta absobsiyon islemini bozar.

3. Diafizin radyasyondan etkilenmesi sonu-
cunda periosteal aktivite degisir ve anormal kemik
yapisina neden olur(19, 20, 21),

Radyoterapi sahasinin belirlenmesi sirasinda
kemik biytumesinin agirlikli olarak hangi bolgeden
oldugunun bilinmesi ve buna gore epifizeal bolge-
lerin korunmasi morbiditeyi azaltacak bir yontem-
dir. Femurda biiyime %30 proksimal, %70 distal
epifizden olur. Tibiada %60 proksimal, %40 distal
epifiz kaynakhdir; humerusta ise %80 proksimal,
%20 distal epifizden biiyiime olurt15 16,20,

Omurganin asimetrik 1sinlanmasina baglh ola-
rak skolyoz gelisir. Isin tedavisi uygulanan tarafa
dogru viicut kavitesi olusur. Ozellikle eski yillarda
uygulanan ortovoltaj tedavilerin sonucunda sik
gozlenen skolyoz, halen kullanilan modern tedavi
cihazlari ve teknikler sayesinde oldukga azalmis
siklikta karsimiza ¢ikmaktadir.

Vertebra biiytimesi tizerinde RT'nin direkt etki-
si yaninda Wilms timériinde yapilan abdominal
isinlamalarda iliak kanatta hipoplazi ve kas atrofi-
sine yol acarak da skolyoza neden olunabilir. Ev-
releme sistemlerinin daha iyi olmasi ve kombine
tedavilerin yapilmasi nedeniyle Wilms ve rabdo-
miyosarkom nedeniyle vertebral/paravertebral RT
gerektiren olgu sayisinda azalma olmustur.

Avaskiler nekroz ve osteoporoz radyolojik
olarak taninir ve tutulmus kemikte fraktur ya da
enfeksiyon ortaya ¢ikana kadar asemptomatik ka-
lir. Klinik olarak agriyla kendini belli eden semp-
tomatik avaskiler nekroz eriskinlerdeki 6zellikle
kemik invazyonu yapmis bas-boyun timérlerinin,
yine eriskin-adolesanlarin Hodgkin ve Non-Hodg-
kin lenfomalarinin tedavisi sonrasinda bildirilmis-
tir ve sikligl %3/tirl22). Cocuklardaki avaskiiler
nekroz genellikle femur basi yerlesimlidir, fakat
butiin lokalizasyonlarda ve multifokal olarak da
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Resim 1. RMS nedeniyle radyoterapi goren hastada biytime gelisme geriligi

gortlebilir. Nekroz tedavi sirasinda gelisebilecegi
gibi 13 yillik uzun bir latent periyodu takiben de
ortaya cikabilir23). Radyoterapinin direkt etkisi
yaninda steroidlerin de avaskiiler nekrozu artirma-
s1 s0z konusudur ki bu olay prednizon kimdlatif
dozunun en az 500 mg olmasi ile ortaya ¢ikar.

RT ve steroid tedavisi disinda siklofosfamid ve-
ya metotreksatin da avaskiler nekroza yol acabil-
me potansiyeli vardir.

Osteoporoz, RT ve steroid kullanimi sonucun-
da gortlebilecek yan etkilerden biridir. Bir galis-
mada kranyal RT (2500 cGy) sonrasi bilgisayarli
tomografi (BT) tetkiki ile spontan fraktiirlere yola-
cabilecek oranda osteopeni saptanmistir24).

Diger kemik degisiklikleri; ekzostoz, asempto-
matik radyolojik bulgular -biiyiime durmasi hatla-
ri-, end plate’lere paralel gizgisel dansite artiglari
ve epifiz diizensizlikleridir. Genelde bu degisiklik-
ler fraksiyon basina 150-200 cGy, toplam 2000
cGy veya usti dozlarda ortaya ¢ikar. Skolyoziste
oldugu gibi RT sirasinda biytimesi devam etmek-
te olan cocuklarda bu degisiklikler gorlir.

Radyasyon bazen komsu kemigi etkilemeden
sadece o bolgedeki yumusak doku gelisimini bo-
zabilir (meme gelisimi bozuklugunda oldugu gibi).

Resim 1’de 2 yasindayken RMS nedeniyle tem-
poromastoidal bolgeden 40 Gy isin almis bir ¢o-
cugun 9 yasindaki (tedaviden 7 yil sonra) durumu
yer almaktadir. Cocukta yumusak doku ve kemik
atrofisi yaninda sol tarafta dis gelisimi olmamasi
gec etki olarak gozlenmistir. Yine Resim 2’de
Ewing sarkomu nedeniyle bacagindan isin tedavi-
si goren bir cocukta 5 yil sonra yumusak doku at-
rofisi gozlenmektedir. Diger bag doku elemanla-
rinda da yapisal bozukluklar gozlenebilir (lenfatik
akim bozuklugu, kronik konjonktivit, alopesi, ka-
tarakt gibi).

Cocuklarda dis gelisimi ve maksillofasiyal bol-

gedeki anomaliler yine RT sahasi icinde gozlene-
bilen degisikliklerdendir. ALL nedeniyle 18 Gy
kranyal RT uygulanan, Hodgkin nedeniyle boyun
veya mantle sahasindan RT goren cocuklarda dis
gelisiminde gecikme veya durma bildirilmistir.
Agir yapisal bozukluklar ise daha ¢ok bas-boyun
sarkomlari nedeniyle nazofarenksi de iceren saha-
dan 45-65 Gy RT uygulanmasi sonucunda ortaya
cikmaktadir2). Alti yasindan kiiciik cocuklarda
kemik iligi transplantasyonu icin yapilan tim vii-
cut 1sinlanmasi (TVI) da degisik derecelerde yiiz
iskeleti ve disleri etkilemektedir. Radyasyonun dis
gelisimi tzerindeki etkisi 6zellikle 5 yasindan k-
¢lik cocuklarda daha belirgin olmaktadir. Kemote-
rapi de dislerde yapisal defektler, renk bozuklugu,
lekelenmeler yapabilmektedir.

Muayenede cocuktaki yapisal gelisim bozuk-
luklari mutlaka not edilmelidir. Gozle gorilen de-
formiteler yaninda hafif agri veya kirik olusumuna
egilim de osteoporoz ve avaskiiler nekroz yoniin-
den uyarici bulgular olarak kabul edilmelidir.
Ozellikle RT'den bir yil sonra goriilmeye baslayan
komplikasyonlar daha ge¢ dénemlerde de ortaya
¢ikabilecegi icin kontroller diizenli araliklarla str-
duralmelidir. Skolyoz riski olan cocuklar puberte
tamamlanana kadar alti ayda bir izlenmelidir. Su-
rekli kontrol diz grafilerinin cekilmesi gereksizdir,
fizik muayene ve izlem genelde yeterlidir. Dis geli-
simini desteklemek icin oral hijyenin iyi olmasinin
saglanmasi ve florid tabletleri verilmesi faydali
olur.

GONADAL FONKSIYONLAR
UZERINE ETKILER

Kanser tedavisinin gonadal fonksiyonlar tizeri-
ne olan etkisi; hastanin eriskin yasa gelene kadar
edinecegi sekonder seks karakterleri ve erigkin
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Resim 2. Ewing sarkomu nedeniyle ekstremite radyoterapisi uygulanan hastada yumusak doku atrofisi

yasta da fertilitesi tizerinden olmaktadir. Erkek ve
kiz cocuklarinda gonadal gelisim farkli oldugun-
dan ayri ayri ele alinacaktir.

Radyoterapinin erkek gonadal

fonksiyonlarina etkisi

Kanser tedavisi goriip hayatta kalan erkek ¢o-
cuklarin, hem germ hiicre kayiplari ve anomalile-
ri hem de gonadal endokrin fonksiyonlarinda bo-
zukluklar gorilebilmektedir. Bu fonksiyon bozuk-
[uklari hastanin tedavi gordiigi siradaki yasina ve
aldigi tedavilerin sekline bagl olarak degisiklikler
gostermektedir.

Testis 1sinlamasinin germ hicrelerinin sayisi
Uzerine olan etkisi oldukga iyi arastirilmis bir ko-
nudur. Doza bagh olarak 10-600 cGy arasi dozlar-
da sperm sayisinda azalma olmaktadir26:27), Se-
minom nedeniyle orsiektomiden sonra paraaortik
ve ipsilateral iliak gangliyonlara RT uygulanan
hastalarda 32-178 cGy’lik insidental testis dozla-
rinda bile 6 ay-2 yil siiren azospermiler bildirilmis-
tirl27). Hodgkin lenfoma tanisiyla ters Y sahasindan
isinlanan ve skrotal bolgenin kursunla korunmadi-
g1 erkeklerin tamaminda her iki testisin aldigi 140-
300 cGy’'lik kimulatif dozlarin 2-40 ay sireyle
azospermi yarattigi saptanmistir®®. Isin dozu 400-
600 cGy oldugunda azospermi 3-5 yil siirer, 600
cGy ustu dozlarda ise germinal hiicre kaybi ve
FSH artisina bagli olarak testis volimu azalir ve

genellikle azospermi geri dontistimsiiz olur(27:29),

Seattle’daki “Kemik iligi Transplantasyon Gru-
bu”nun yaptigi arastirmada TVI (1000 cGy/tek
fraksiyon) sirasinda puberte sonrasi donemde olan
erkeklerin gonadal fonksiyonlari degerlendirilmis-
tir. Hastalarin timiinde azospermi goruldigi ve
41 hastanin sadece 2’sinde kemik iligi transplan-
tasyonundan 6 yil sonra sperm Uretiminin geri
dondiigi saptanmistir30),

Puberte 6ncesi donemde de testikiiler germ
hticreleri radyasyona duyarhdir, fakat hasta puber-
teye erisene kadar tubuler hasarin tespiti zordur.
Cocukluk caginda Wilms timori nedeniyle abdo-
minal RT yapilan ve testisleri 268-983 cGy sacil-
mis radyasyona maruz kalan 17-36 yas arasi 10
genc erkegin izlemi sirasinda 8’inde oligo/azos-
permi varhgi gozlenmistir®?). Bu sekiz hastanin
izleminde FSH seviyelerinde yiikselmeler olma-
mis, buna ragmen germinal epitelde hiicre kaybi
olmustur.

Radyoterapi sirasinda testislerin abdomene
transplantasyonu koruyucu bir yontemdir32).

Radyasyon Leyding hticreleri tizerinde de tok-
sik etki gosterir ve yetersiz testesteron salinimina
yol acar®3). Puberte 6ncesi testiste l6semik infilt-
rasyon nedeniyle 2400 cGy isinlanan ¢ocuklarda
germ hiicre kaybi yaninda dustik testesteron ve
yiiksek LH seviyeleri nedeniyle sekonder seks ka-
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Tablo 2. Testis 1sinlamasinin spermatogenesis ve Leyding hiicre fonksiyonlari tizerine etkisi

Testis Dozu (Gy) | Spermatogenesis Uzerine Etkisi Leyding Hiicre Fonksiyonu Uzerine Etkisi
<0.1 Etki yok Etki yok
0.1-0.3 Gegici oligospermi Etki yok
(12ayda geri doner)
0.3-0.5 RT’den 4-12 ay sonra gecici oligo- Degisken
azospermi, 48 ayda geri doner
0.5-1 RT’den 3-17 ay sonra %90< gegici Gegici FSH yuksekligi
oligo-azospermi, 8-26 ay sonra geri dondis
baslar
1-2 2. aydan sonra %100 azospermi, en az 9 Gegici FSH-LH yuksekligi
ay stireyle devam eder; 30. ayda sperm
sayilabilir
2-3 1-2.ayda baslayan %100 azospermi, Uzamis FSH yuksekligi, LH'da hafif
bazilarinda kalici bazilarinda ise 12-24 yuikselme, testesteron degismez
ayda geri donebilir, testis volimu azahr
3-4 %100 azospermi, 40 aydan once geri Kalici FSH yuksekligi, gecici LH
donus olmaz, testis volumu azalir yukselmesi, HCG stimtilasyonuna duistk
testesteron yaniti
12 Kalicr azospermi ve testis volimu Yukselmis FSH-LH, dustik testesteron;
azalmasi puberte gelisimi icin ekzojen testosteron
gerekebilir
12< Kalici azospermi ve testis volimu 12 Gy’den sonra etkiler ¢ok belirgin ve
azalmasi hormon replasman tedavisi kesinlikle
gerekli

(Kaynak 11)

rakterlerinin gelismesinde de defekt goriilme riski
yiiksektir34:35) Benzer olarak hematolojik malig-
nite nedeniyle puberte 6ncesi TVI yapilan cocuk-
larda da puberte gecikmesi saptanmistir39),

Kranyal veya kranyospinal RT testis tizerinde
direkt hasar yapmamakla birlikte hipotalamohipo-
fizer sistemin etkilenmesi sonucu puberte prekok-
sa yol agabilir30),

Hastanin gordigi kemoterapiler ve cerrahi gi-
risimler de gonadal fonksiyonlar tizerinde degisen
derecelerde etki yapar. Hastalar rutin takipleri si-
rasinda gonadal fonksiyon bakimindan da deger-
lendirilmeli ve takipte tutulmahdir. Bu izlemde
puberte sonrasi libido, impotans, fertilite yonin-
den degerlendirilip jinekomasti muayenesi yapil-
malidir. Tanner evreleme sistemine gore viicut kil-
lanmasi, penis ve testis boyutu kaydedilmelidir.
Hormonal takipte puberte doneminde en azindan
bir kez LH, FSH ve testesteron seviyesine bakilma-
lidir. Puberte sonrasi spermiogram yapilarak ferti-
lite durumu saptanmalidir. Gonadal fonksiyonlar-

da anomali saptanirsa endokrinolog ile birlikte ta-
kip ve hormon replasman tedavisi uygulanmasi
faydali olur.

Radyoterapinin disi gonad

fonksiyonlarina etkisi

Kizlarin kanser tedavisine bagli gonadal fonk-
siyon bozukluklari yoniinden takibi daha guctiir.
Erkeklerde testis volimii saptanmasi ve spermiog-
ram kolaylikla uygulanabilen yontemler olup kiz-
larin takibinde boyle kolay yontemler bulunma-
maktadir.

Overlere uygulanan RT'nin etkisi de testislerde
oldugu gibi doza ve yasa bagldir. Geri dontisim-
stiz over baskilanmasi (primer veya sekonder ame-
nore, LH-FSH seviyesinde artis, semptoma-
tik/asemptomatik menapoz ve libido kaybi) 40 ya-
sindan buyik kadinlarda 400-700 cGy gibi dustik
dozlarda ortaya ¢ikarken, yas ortalamasi 6.9 olan
cocuklara 1200-5000 cGy gibi daha yiiksek doz-
lar uygulandiginda %68’inde amenore olusmakta-
dir37), Bir seride puberte 6ncesi dénemde en
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Tablo 3. Eriskin kadinlarda radyoterapi dozlarinin over fonksiyonlari tizerine etkisi

Minimum Over Dozu (Gy) | Etki
0.6 Etki yok
1.5 Cogu geng kadinda etki yok, fakat 40 yas< kadinlarda sterilizasyon riski var
2.5-5 Yasa bagli etki. 15-40 yas arasi %30-40 kalici sterilite;
40 yas <%90 kalicr sterilite.
5-8 Yasa bagli etki. 15-40 yas arasi %50-70 kalici sterilite;
digerlerinde gecici amenore
8< %100 kalicr sterilite
(Kaynak 11)

Tablo 4. Cocukluk cagi kanserlerinin tedavisinden sonra gorilebilen pubertal bozukluklar

Erken Piiberte Geg Piiberte /Hipogonadotropik
Hipogonadizm
ALL, kranyal RT yok - -
ALL, kranyal RT var + -
KIT + TVI - K=++, F= -
KiT+ KT - K=++, E= -
Kranyal RT uygulanan beyin tm ++ +

ALL, akut lenfoblastik [6semi, KiT: Kemik iligi transplantasyonu, TVI: Tiim viicut isinlamasi, -:gozlenmez,
+:g0zlenir, ++:siklikla gozlenir, K: Kiz, E: Erkek (Kaynak 36).

azindan bir overi RT sahasinda olup 90-1000 cGy
doz alan hastalarin %23’tinde over fonksiyon bo-
zuklugu saptanmistir3®). Hodgkin tedavisi sirasin-
da oofaropeksi yapilarak kursun bloklarla korunan
hastalarin %50-60'nda, benzer dozlarda, geri do-
nustimlt sekonder amenore olmus ve birkag ay-4
yil icinde diizelmistirt38:39), Tablo 3’de radyasyon
dozlarinin over fonksiyonlarini etkileme derecesi
yer almaktadir.

TVI sirasinda 1000 cGy/tek fraksiyon uygula-
nan kiz cocuklarinin ¢ogunda primer amenore ve-
ya sekonder seks karakterlerinin gelisememesi du-
rumu ortaya ¢ikmaktadir041,42) By hastalarda
prematiir menapoz da bildirilmistir.

Kranyal/kranyospinal RT'nin etkisi ¢cok belirgin
degildir. Medulloblastom tedavisi goren kizlarda
sadece kranyospinal RT (3000 cGy) sonrasinda
belirgin gonadal toksisite saptanmadigi bildiril-
mektedir®3). Bunun tersine benzer yastaki ALL'li
cocuklara kranyospinal (1800-2400 cGy) veya
kranyospinal+abdominal (1200 cGy) RT ile yuik-
sek LH ve FSH sirasiyla %93 ve %49 oranlarinda
saptanmis ve ¢cogunda gecikmis menars olusmus-

tur#0), Bu hastalarda uzun stireli KT uygulamalari-
nin etkisi de gbzardi edilmemelidir.

Kiz ¢ocuklarinin da takiplerinde sekonder seks
karakterlerinin gelisimi ve menars yasi kaydedil-
melidir. Gecikmis puberte varliginda endokrinolog
esliginde tedavi diizenlenmesi yerinde olacaktir.
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