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Abstract

Goz ve adnekslerine olan metastazlar, okiiler maligniteler icinde
onemli bir yer isgal eder. Meme ve akciger kanserleri, goze en sik
metastaz yapan primer tiimorlerdir. Bazi olgularda bilinen bir kanser
Oykiisii olmaksizin, g6z bulgular1 sistemik kanserin ilk habercisi
olabilir. En sik metastaz goriillen bolge koroid tabakast iken, bunu
sirastyla orbita, iris, siliyer cisim, optik sinir konjonktiva ve gézkapagi
cildi izler. Semptom ve bulgular cesitlilik gosterdigi igin, tanida
gecikme ve yanilmalar olabilir. Hastalarin 6nemli bir kismi yaygin
sistemik metastazlar nedeniyle kaybedilmesine ragmen, bazi tedavi
yontemleriyle semptom ve bulgular: diizelterek hastalarda rahatlama
saglamak miimkiindiir.

Anahtar Kelimeler: Koroid, siliyer cisim, iris,
metastaz, orbita, iivea
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Metastatic carcinomas of the eye and adnexa are not uncommon
disorders among the malignant diseases of the eye. Breast and lung
cancers are the most common malignancies to metastasize to the eye.
In some cases, there is no known previous history of cancer, and the
ophthalmic signs are the first manifestations of the systemic cancer.
The choroid is the most common site of metastasis, followed by orbit,
iris, ciliary body, optic nerve conjunctiva and eyelid. Since the signs
and symptoms of the diseases are clinically variable, delay and error
in diagnosis can occur. Although many patients die from multiple
systemic metastasis, it’s possible to improve signs and symptoms by
some treatment modalities.

Key Words: Choroid, ciliary body, iris,
neoplasm metastasis, orbit, uvea

inlimiizde, kanser tedavisindeki gelisme-

ler sayesinde, kanser hastalarinin 6mrii-

niin uzamasi ile birlikte, gbz ve orbitaya
olan metastazlarin goriilme sikliginda artis kayde-
dilmistir. Bu nedenle oftalmologlarin, goz ve orbita
metastazlarinin klinik bulgulari, tan1 yontemleri ve
tedavi yaklasimlar1 konusunda bilgi sahibi olmasi
gerekmektedir.

Sistemik kanserler goziin hemen her bolgesine
metastaz yapabilir. Bloch ve Gartner,' okiiler me-
tastazi olan 28 hastanin otopsi analizinde, %57
koroid, %14 siliyer cisim, %7 iris, %14 retina,
%11 sklera, %21 optik sinir, %14 orbita ve %4
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ekstraokiiler kas metastazi tespit etmisler, bu hasta-
larda primer tiimoriin %43 oraninda meme ve ak-
cigerde oldugunu bildirmislerdir.

1- Uvea Metastazlari
Uveanin metastatik tiimorleri, intraokiler
malign tiimorler i¢inde goriilme sikligr bakimindan
birinci sirada yer alirlar.>® Uvea metastazi yapan
timorler genellikle karsinomlardir. Malign mela-
nom ve sarkomalar daha seyrek olarak uvea metas-
tazina neden olurlar.*

Uveal dokulara en stk metastaz yapan primer
timorler, kadmmlarda meme, erkeklerde akciger
kanserleridir.”® Bundan sonra sirasiyla, gastroin-
testinal sistem, bobrek, tiroid bezi, cilt melanomu,
karsinoid tiimorler ve genitotiriner sistem tiimorleri
gelir. 520 uvea metastaz1 olgusunu iceren bir ¢a-
lismada, hastalarin %34’iinde 6nceden bilinen bir
kanser dykiisii mevcut degildir ve sistemik incele-
melere ragmen bunlarin yarisinda primer timor
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bulunamamistir. %30 olguda uvea ilk metastatik
bolge iken, %70’inde baska organ metastazlar
bulunmustur.5 Demirci ve ark.,” meme karsinomlu
hastalarda okiiler metastaz gelistikten sonra, santral
sinir sistemi metastazlarinin arttigini, %6’dan
%28’e yiikseldigini, bu nedenle sistemik kanserli
hastalarin, diizenli olarak diger sistemik metastaz-
lar, 6zellikle santral sinir sistemi metastazlar1 agi-
sindan incelenmesi gerektigini bildirmistir.

Uvea metastazlarinin ¢cogu koroid dokusuna
olur. Retina, optik sinir ve vitreus tutulumu son
derece nadir goriiliir.*"°

a) Koroid metastazlari: Posterior silier arter-
ler yoluyla, 6zellikle posterior koroid bolgesinde
saglanan yiiksek miktarlarda kan dolagiminin so-
nucu olarak, gozde en sik koroid metastazlart gorii-
liir. Koroid metastazlart cogunlukla ekvatorun
arkasinda yerleserek agrisiz gérme kaybina yol
acarlar. En sik goriilen yakinma bulanik gérmedir.
Bazi olgular sinek ucusmalar ve 1sik ¢akmalarin-
dan yakinabilir. Nadir olarak sekonder glokom ve
agriya yol acabilirler. Lezyonlar baslangigta tek
veya birden fazla, homojen, sari-krem renkli
koroidal lekeler seklindedir (Resim 1, 2). Mela-
noma metastazlart disinda, genellikle i¢ pigmen-
tasyondan yoksundurlar. Ancak retina pigment
epiteli (RPE) degisiklikleri siktir. Biiyiik ve uzun
siireli lezyonlara sekonder retina dekolmani (RD)
eslik eder. Cok biiyiik tiimorlerde total RD gelise-

Resim 1. Koroidde birden fazla sayida sari-beyaz metastatik
kitleler.
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bilir ve alttaki kitlenin goriilmesini engelleyebilir.
Lezyon, genellikle plakoid veya dama seklindedir,
ancak cok nadiren, Bruch membranini delerek
mantar seklini de alabilir. Uveal melanomlarin
aksine, bilateral ve multifokal olma ihtimalleri
daha yiiksektir.”

Koroid metastazlar, iizerindeki RPE tabaka-
sinda genellikle sari-kahve lekeler halinde goriilen
kronik dejenerasyona yol acarlar. Bu goriintii ke-
moterapi veya radyoterapiden sonra daha belirgin
bir hal alir. Bu goriiniimiin, lipofiisin igeren
makrofajlardan kaynaklandigi gosterilmistir.

Koroidin metastatik lezyonlari, tipik olarak sa-
ri-krem renkli olmakla birlikte, melanomlardan
kaynaklanan ~ koroid = metastazlarinin gri-
kahverengi, bronsial karsinoid tiimdr, renal hiicreli
karsinomlar ve tiroid kanserlerinden kaynaklanan
metastazlarin turuncu renkli olabilecegi bildirilmis-
tir. Bazen meme ve akciger kanserlerinin biiyiik
metastatik koroidal lezyonlar1 da acgik kahverengi
bir renkte olabilir.>"!

Ayiricr tanida; amelanotik koroid melanomu,
koroid hemanjiomu ve diger koroid kitleleri akilda
tutulmalidir. Koroid metastazlarina genellikle
fundus muayenesi ile tam1 konabilir, ancak bazi
olgularda yardimci tam1 yontemlerinden yararla-
nilmalidir. A scan USG’de lezyon, yiiksek baslan-
gi¢ spike, orta-yliksek i¢sel yansima ve arka sinirda
skleraya ait yliksek spike gosterir. B scan USG’de

Resim 2. Aym1 hastanin diger goziinde metastatik lezyon-
lar.
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akustik yogunluk gosteren, koroidal ekskavasyonu
olmayan, plakoid veya dama seklinde lezyon gorii-
liir. Bu bulgularla USG’de akustik bosluk ve
koroidal ekskavasyon gosteren genellikle mantar
seklinde olan wuvea melanomlarindan ayrilir.
FFA’da genellikle arteriyal dolum ve erken vendz
fazda goreceli olarak hipofléresans gosteren lez-
yon, ge¢c vendz fazda giderek artan bir
hiperfloresans kazanir. Oysa amelanotik melanom
ve hemanjiomlarda, ¢ogunlukla lekeler halinde
daha erken donemlerde hiperfloresans goriiliir.”

Optik koherens tomografi (OCT), koroid me-
tastazlarinda ozellikle RPE degisikliklerinin belir-
lenmesi ve tedaviye yanitin takibinde yararli bir
teknik olarak kullanilabilir. Ser6z dekolmana yol
acan kitlelerde, OCT’de retina alt1 siv1 nedeniyle
fotoreseptor tabakasinin 6ne dogru yer degistirdigi
ve RPE-koryokapillaris kompleksinin kalinlastigi
gozlenir. Degisken derecelerde yiiksek yansiticilik
gosteren retina alt1 birikim, retina ici ayrilmalar,
retinal yapida bozulma ve sinir lifi tabakasinin
yansiticiliginin azalmasi gibi bulgular bildirilmis,
kemoterapi sonrasinda bu bulgularda belirgin dii-
zelme rapor edilmistir."

Ince igne aspirasyon biyopsisi veya pars plana
vitrektomi yoluyla insizyonel biopsi, metastatik
lezyonlari, 6zellikle amelanotik koroidal melanom,
lenfoid tiimorler ve graniilomatoz inflamasyonlar-
dan ayirmak amaciyla yapilabilir.>'>"*

b) Siliyer cisim metastazlari; Koroid veya i-
ris tutulumun devami seklinde olabilir. Genellikle
sar1, sapsiz veya dama seklinde olmakla beraber,
direkt muayene ile goriilmeleri olduk¢a zordur. Bu
nedenle, bazi hastalarin uzun siire kronik iiveit
veya sekonder glokom tanisi ile kortikosteroid
tedavisi aldiklari, metastatik timoriin tanisinin
geciktigi bildirilmistir."”> En ¢ok alt kadranlar tutu-
lur. Kortikosteroid tedavisine yanit vermeyen kro-
nik iridosiklit olgularinda ayirici tanida akla geti-
rilmelidir. Bazen, silier cisim melanomlarinda
oldugu gibi, genis episkleral ndbetci damar olusu-
mu, s1§ 6n kamara, lens subluksasyonu veya kata-
rakt gibi bulgular goriilebilir. Baz1 olgularda kitle
zamanla One dogru ilerleyerek, iris kokii ve on
kamaraya uzanabilir.>
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¢) iris metastazlar1; Erken donemde bir ve-
ya birden fazla pembe veya sari iris nodiilleri
seklindedir (Resim 3, 4). Melanomdan kaynakla-
nanlar kahverengi, karsinoid tiimér veya bobrek
karsinomu metastazlar1 turuncu renkli olabilir. En
sik inferior kadranlar tutulur. Koroid metastazla-
rinin aksine iris metastazlari, asir1 kirtlgan oldugu
icin on kamaraya hiicre dokiilmesine ve hipop-
yona benzer hiicre birikimine neden olabilirler.
Tiimor hiicrelerinin iris ve siliyer cismi isgal et-
melerinden dolayi, iridosiklit, hifema ve sekonder
glokom bulgulart stk goriilir. Bu nedenle,

inflamatuar durumlar ve endoftalmi ile karisabi-
25

lir

Resim 3. Ayni hastanin irisinde pupilla kenarinda metastatik
lezyon (ok ile isaretlenmistir).

Resim 4. Iris periferi ve agida yerlesmis metastatik kitle.
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Tek, soliter nodiil seklindeki iris metastazlari,
iris malign melanomlari ile karisabilir. Primer iris
melanomlarinin aksine, iris metastazlar1 tedavi
edilmedikleri takdirde ¢ok hizli biiyiirler. Bazen
tiim iris ylizeyi ve iridokorneal aciy1 kaplayabilir-
ler. Kesin tan1 icin biopsi yapilmalidir.

Uvea Metastazlarinda Tedavi

Uveal metastazlarin tedavisinde amag, gorme-
nin korunmasi ve hastanin yasam kalitesinin yiik-
seltilmesidir. Tedavi, hastanin klinigine gore dii-
zenlenmelidir. Bu hastalara, genellikle yaygin sis-
temik hastaligin kontrolu amaciyla, sistemik kemo-
terapi veya hormonoterapi uygulanmaktadir. Bu
donem boyunca koroiddeki kitle, tiimor regresyonu
acisindan izlenmelidir. Sistemik tedavi sirasinda,
kitlede biiyiime, gormede azalma veya baska ciddi
okiiler problemlerin ortaya cikmasi durumunda,
tercih edilen ikinci tedavi segenegi, genellikle rad-
yasyon tedavisidir. Radyoterapi, radyoaktif plak
uygulamasi (brakiterapi), digsal 151n tedavisi veya
yiiklii partikiil tedavisi seklinde olabilir. Digsal 151n
tedavisi, genellikle en sik uygulanan ve etkili bir
yontemdir. Serdz dekolmana ve gérme kaybina yol
acmis aktif lezyonlarda, 3500-4000 cGy(rad) do-
zunda digsal 151n tedavisi belirgin bir iyilesme sag-
lar. Etkili bir yontem olmasina ragmen, tedavinin
3-4 haftaya yayilan giinliik dozlara béliinerek uy-
gulanmasi gerekir ki, bu da hastay1 uzun siire has-
taneye bagimli hale getirmektedir. Radyoaktif plak
tedavisinde ise, plagin yerlestirilmesi ve ¢ikarilma-
sinin ameliyat gerektirmesi bir dezavantajdir. Daha
once koroid melanomu tedavisinde kullanilmis
olan proton 1511 seklindeki yiiklii partikiil tedavi-
sinde ise, ameliyat gerekmez ve sadece 2 seans
tedavi yeterlidir. Bu yontemle oldukga basarili
sonuglar bildirilmistir.'®

Radyasyon tedavisi sonucunda, madarosis,
papillopati, optik atrofi, makiilopati, ciltte yamk
veya radyasyon dermatiti, katarakt, rubeosis, glo-
kom, keratit, kuru gz gibi komplikasyonlar gorii-
lebilir.'®

Eniikleasyon, uveal metastazlarin tedavisinde
fazla yeri olamayan bir secenek olmakla birlikte,
cok nadiren, siddetli agrinin giderilemedigi olgu-
larda uygulanabilir. Transpupiller termoterapi
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(TTT) ise koroid metastazlarinda etkili sonuglar
bildirilen diger bir tedavi se¢enegidir.>'”"

2- Konjonktiva Metastazlari

Son derece nadir goriildiigii i¢in, literatiirde bu
konuda az sayida yaym mevcuttur.””?' Kirath ve
ark.,”® 10 olguluk calismalarinda, konjonktiva me-
tastazlariin sistemik hastalifin ge¢ evrelerinde
ortaya c¢iktigini, kirmiz1 goz, yabanci cisim hissi,
kitle, agr1 ve sulanma semptomlarina yol actigini, 8
olguda bulber konjonktivanin tutuldugunu bildir-
mistir. Ayrica bu hastalarin 8’inde baska okiiler
metastazlar da tespit edilmistir.

3- Optik Sinir Metastazlari

Sistemik kanserlerde optik sinir tutulumu daha
cok koroid, santral sinir sistemi veya orbita metas-
tazinin uzanimu seklindedir. Ferry ve Font,” goz ve
adnekslerine metastazi olan 227 kanser hastasinda,
3 (%1.3) olguda izole optik sinir metastazi tespit
etmislerdir. Gorme kaybi baslica semptomdur.
Fundus muayenesinde optik sinir baginda 6dem ve
disk iizerinde sari-beyaz kitle tespit edilir. %50
olguda kompresyon sonucu olusan retinal vendz
konjesyon veya santral retinal ven tikaniklig bildi-
rilmistir. Santral retinal arter tikaniklig1 veya disk
cevresinde hemorajiler goriilebilir. Metastaz
lamina kribrozanin arkasinda lokalize ise, optik
disk normal, soluk veya hiperemik olabilir.”

4- Orbita Metastazlar

Diger okiiler metastazlara benzer sekilde, en
sik meme (%42) ve akciger (%11) kanserlerinden
kaynaklanirken, %11 olgu bilinen kanser Oykiisii
olmayan hastalardan olusmaktadir.** Ancak orbita
metastazlar1 diger okiiler metastazlardan farkli
olarak c¢ocuklarda da goriilebilir. Cocuklarda
noroblastom, Ewing sarkomu ve Willm’s tiimorii
en sik metastaz kaynagidir.”>

En sik yakinmalar; cift gérme, proptosis, ele
gelen kitle, agri, ptosis, kemosis, gbrme kaybi, ka-
pak 6demi ve epiforadir. Cift gorme ve ekstraokiiler
kas islev bozuklugu, direkt kas tutulumuna veya
orbitada kitle etkisine bagli olabilecegi gibi, nadiren
de, ozellikle akciger karsinomunda paraneoplastik
fenomenin bir komponenti olabilir.*® En sik bulgu-
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lar; nonkomitant sasilik, proptosis, kitle, ptosis,
enoftalmi ve gérme kaybidir (Resim 5). Eger ciddi
gorme kayb1 mevcutsa, goz kiiresinde belirgin itilim
olsa bile cift gorme olmayabilir.”’ Enoftalmi seyrek
goriilmekle beraber, orbita metastazlarinda klinik
taniy1 zorlastiran ilging bir bulgudur. En sik meme
ve mide karsinomlarinda goriiliir. Sert, fibrotik bir
timoriin orbitay1 infiltre etmesi ve goz kiiresini
arkaya dogru cekmesi veya orbita duvarinda kemik
yikimi ve biyolojik orbita dekompresyonu olmasi
gibi nedenlerle proptosis yerine enoftalmi gelisir.
Bu olgularda, orbital inflamasyon veya diger gdzde
proptosis gibi yanls tamlar s6z konusu olabilir.**

Ekstraokiiler kaslar, ¢evre dokulardan daha
fazla kan akimina sahip oldugu icin sik tutulurlar.
Baz1 olgularda sadece bir veya birkag kas tutulumu
seklinde orbita metastazi goriilebilir.”®

BT ve MRG, orbital kitle veya infiltrasyonun,
kemik invazyonu ve kas tutulumunun belirlenme-
sinde oldukca yardimci tani araglaridir (Resim 6).
Lezyon, diizensiz sinirli yaygin orbita tutulumu
seklinde veya iyi sinirlh solid kitle goriiniimiinde
olabilir. Kemik tutulumu sik goriildiigii gibi, bazen
de metastaz direkt orbita kemiklerine olabilir. Pros-
tat, tiroid ve bobrek kanserlerinin metastazlarinda
kemik tutulumu sik goriiliir. Noroblastom ve Ewing
sarkomunda, metastatik lezyon genellikle orbita dig
duvarindaki kemik ve yumusak dokular1 tutma egi-
limindedir.”®

Resim 5. Orbita metastazi saptanan prostat karsinomlu bir
olgu.
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Kanda Karsinoembriyonik Antijen (CEA) dii-
zeyinin yiikselmesi, metastatik yayilimi gosteren
baska bir tanisal aragtir. Ayrica, orbita biopsi ma-
teryali lizerinde yapilacak olan immiinohistokimya
calismalar1 ile, Ostrojen reseptorii (ER), prostat
spesifik antijen (PSA) gibi cesitli tanisal testler
uygulanabilir.”®

Orbita metastazlar1 histopatolojik olarak, ge-
nellikle az diferansiye hiicrelerden olusur ve birin-
cil tiimore ¢ok az benzemeleri, bazi durumlarda
taniy1 zorlastirir. Bu yiizden, 6zel immiinhistokim-
ya ve elektron mikroskopi incelemeleri gerekebilir.
Meme, prostat gibi hormon reseptorii igeren tiimor-
lerde, reseptor tayini, tanida ve tedavi planlanma-
sinda yol gosterici bilgiler verir. Histopatolojik tani
icin 6nde yerlesen tiimorlerde ince igne aspirasyon
biyopsisi, arka orbitadaki derin tiimorlerde acik
biyopsi onerilmistir.***

Orbita Metastazlarinda Tedavi

Tedavide en etkili yontem radyoterapidir. 2-4
haftaya boliinmiis 30-40 Gy dozda radyasyon ile
semptom ve bulgularda belirgin diizelme goriiliir.
Orbital radyasyon tedavisi ile %70-90 oraninda
basart orami bildirilmistir.>* Meme ve prostat
karsinomu gibi hormon reseptorii iceren tiimorler-
de uygun olgularda hormon tedavisi ile metastatik
hastaligin gerilemesi ve yasam siiresinin uzatilmasi
saglanabilir. Baz1 olgularda, 6zellikle yaygin me-
tastazi olan hastalarda, kemoterapi, hastaligin kont-

Resim 6. Resim 5°teki olguda orbita iist lateraline yerlesen
kemik yikimina yolacan metastatik kitle.
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roliinde katki saglayabilir. Cerrahi tedavi ise, bob-
rek karsinomu ve karsinoid tiimér gibi ¢ok iyi si-
nirlanmig, tek soliter kitlelerde Onerilmektedir.
Bunun disinda, siddetli agr, kitlenin asir1 bityiime-
si gibi durumlarda, diger tedavilerden yarar gor-
meyen hastalarda semptomatik rahatlama saglamak
amaciyla cerrahiye bagvurulabilir.**

Sonug olarak, okiller ve orbital metastazlar,
cok cesitli semptom ve bulgularla, bazen bilinen
bir kanser Oykiisii olmayan hastalarda karsimiza
cikabilir, tamida gecikme ve yanilmalara sebep
olabilirler. Bu nedenle, bircok hastalikta ayirict
tan sirasinda akla getirilmeleri gerekir. Hastalarin
onemli bir kism yaygin sistemik metastazlar nede-
niyle kaybedilmesine ragmen, bazi tedavi yontem-
leriyle semptom ve bulgular1 gidererek, hastalarda
rahatlama saglamak miimkiindiir.
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