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J
oz A
Goz ici timorlerde vitreoretinal cerrahi primer tedavide nadiren uygulanmakla beraber, daha ziyade ayirici tani ve radyote-
rapiye yardimci adjuvan bir yontem olarak uygulanmaktadir. Bu yazida, 6zellikle maskeleyici lezyonlarda uygulanabilecek
biyopsiler, prognostik degerlendirme i¢in alinan biyopsiler ve goz i¢i timdrlerde alternatif-yardimei tedavi yontemler vur-
gulanmistir. Bu olgularda vitreoretinal cerrahi yaklasimin hangi prensiplerle uygulanabilecegi klinik tecriibemiz ve giincel

literatiir verileri 15181nda ele alinmustir.
Anahtar Kelimeler: G0z i¢i timor, vitreoretinal yontemler, biyopsi, cerrahi eksizyon, toksik tiimoér sendromu.

ABSTRACT

Although primary vitreoretinal techniques are rarely used in primary treatment of intraocular tumors, they are mostly used
for differential diagnosis and as an adjuvant treatment for the actual radiotherapy of these tumors. Especially biopsies taken
for masquarading syndromes, biopsies for prognostic evaluation and alternative/adjuvant treatment methods of intraocular
tumors have been emphasized in this paper. The principles of vitreoretinal approaches in these cases are evaluated in the light

of our clinical experience and current literature data.
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Giris

Goz igi timorlerde vitreoretinal cerrahi uygulama alanlarini

esas olarak dort ana baglik altinda toplayabiliriz:

1) Ayiric tan1 amagh immin histokimyasal patolojik analizler
i¢in tanisal biyopsi;

2) Genetik analizler i¢cin doku 6rnegi alinmasina dayali prognos-
tik biyopsi;

3) Goz igi timorlerin tedavisi amagh endorezeksiyon veya ekzo-
rezeksiyon islemleri;

4) Tedavi sonrasi olusan toksik tiimoér sendromuna bagl etkile-
rin giderilmesine yonelik rezeksiyon islemleri.

1. Tanisal Biyopsi:

Okiiler onkolojide oncelikli hedef dogru tan1 koymak olmali-
dir. Dogru tani i¢in giiniimiizde multimodal tan1 yontemlerinden
yaygin bir sekilde yararlanilmaktadir. Konusunda uzman kisilerce
yapilan okiiler onkolojik muayene ve multimodal gérintilleme
metotlariyla goz i¢i timorlerinin dogru tanisi %95-99 kesinlikte
yapilabilmektedir."' Ozellikle maskeleyici lezyonlarda ve konvan-
siyonel yontemlerle tanis: konamayan ¢ok kiiciik bir grup olguda
doku 6rnegi alarak sitopatolojik ve immiinhistokimyasal yontem-
lere bagvurmak gerekli olabilir.

Transskleral Ince Igne Aspirasyon Biyopsisi (IIAB):
Ince Igne Aspirasyon Biyopisi (IIAB) transskleral veya trans-
vitreal yolla uygulanabilir. Transskleral uygulamada pupiller ret-

roiliimiinasyon ile timor smurlari isaretlenir; kiigiik bir skleral
flep hazirlanir; 25 G enjektor ignesi ile negatif basingla 6rnek ma-
teryal alinir; kriyoterapi probu ile giris yerine kriyo uygulanarak
skleral flep kapatilir. Alternatif olarak, skleral flep olusturulmadan
da materyal alinabilir (Sekil 1). Bu durumda olas1 kagag1 6nlemek
i¢in bir damla siyonoakrilat doku yapistiricist biyopsi bolgesine
uygulanabilir.”’ Materyal uygun alindiginda, uygun boyama tek-
nikleri ile islendiginde ve deneyimli bir sitopatolog tarafindan
incelendiginde pozitif bir sonucun sensitivitesi yiiksektir." ' Bu
yontemin en 6nemli kisitlarindan biri, alinan materyalin yetersiz
olmast durumudur. Yetersiz materyal alimi pozitif veya negatif
yonde bir degerlendirme yapmay: zorlastirir. ')

Yapilan c¢aligmalar, 25 G ve daha ince igne kullanildiginda
olas1 bir malignite durumunda tiimoriin etraf dokuya yayilim ris-
kinin bulunmadigini desteklemektedir. """ Ancak ince igne bi-
yopsi islemlerinin ve her tiirlii vitrektomi ve goz i¢i tiimor biyopsi
islemlerinin retinoblastom siiphesinde kontrendike oldugu unu-
tulmamalidir. Bu tarz goz igi biyopsiler retinoblastomun orbitaya
yayilimina ve tiiméral disseminasyona neden olabilir."*!

Transskeral [IAB sistemik lenfomalarda lenfoma siiphesi uyan-
diran vitreusta hiicresel infiltrasyonlar oldugunda veya goz igi 16-
semi giiphesinde de uygulanabilir. Intravitreal biyopsi uygulanacak
65 yas tizeri olgularda vitreus likefiye oldugu i¢in transskleral yol-
la vitreus materyali alinarak (kuru vitrektomi) hiicre arastirmasi
yapilabilir.”’ Teknigine uygun bir islem uygulanmasi durumunda
incelemeye yetecek kadar hiicre elde edilmesi miimkiindiir. Okii-
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Sekil 1: Transskleral koroidal ince igne aspirasyon biyopsisi.

ler onkolojik uygun yontemlerle yapilmayan biyopsilerde yalanci
negatiflik ve yetersiz materyal alimi ile siklikla karsilagilabilmek-
tedir. ')

Transvitreal ve Transretinal Biyopsi:

GO0z igi lenfoma gibi vitreusta malign hiicre siiphesi oldugun-
da hasta 65 yastan geng ise pars plana vitrektomi (PPV) ile vitreus
biyopsisi yapmak gerekebilir. Bu durumda klasik 3 port vitrektomi
ile merkezi vitrektomi yapilir ve elde edilen aspirasyon materyali
filtre edilerek sitopatolojik inceleme icin gonderilir. '

Koroidal tiimér stiphesinde tanisal amagcli transvitreal biyopsi
afakik olgularda pars plana yoluyla veya transkorneal direk IIAB
seklinde uygulanabilir.""!! Tecriibeli ellerde bu tarz transvitreal bi-
yopsilerde retina dekolman riski diisiiktiir.""

Hasta afak degilse ve tiimore ulagim imkani kisith ise klasik
pars plana vitrektomi (PPV) ile transretinal biyopsi de yapilabilir.
Bu amagla daha ziyade 25 G ve daha ince uglu vitrektomi sistem-
lerini kullanmak uygundur.”’ Klasik 3-port agilarak tiimére ulas-
mak {izere sinurli vitrektomi uygulanir. Ameliyat mikroskobunda
da genis agili goriintiileme sistemleri tercih edilmelidir.*! Retinal
penetresyon yeri olarak tiimoriin en kalin oldugu yer segilmeli-
dir ($ekil 2). Tiimoral biyopsi igin onceden hazirlanmis bir igne
aspirasyon sistemi, bu amagla tretilmis bir biyopsi forsepsi (6r-
negin Akgul biyopsi forsepsi) veya vitrektom probu kullanilabi-
lir."”) Igne aspirasyonu kullanilirsa geri cekme esnasinda tiimor
dokusunu pasaj komsulugu dokulara (lens, sklera ve konjonktiva
gibi) dissemine etmemeye &zen gosterilmelidir.*'?  Ornek ma-
teryalinin tubing sisteminden veya kaset sivisindan diizgiin ¢ika-
rilmast da nem tasir. Islem sonras kiigiik retina alti hemorajiler
gelisebilir. Kiigitk hemorajieri 6nemsemeye gerek yoktur ancak
yogun hemoraji olugursa intraoperatif basing ytikseltilerek kontrol
altina alinabilir.”"* Retinal aciklik genelde kendiliginden kapanir.
Transvitreal biyopsilerde dikkat edilmesi gereken bir diger nokta
sklerotomi alanlarindan sizint1 olmamasidir. Sklerotomiler sizdir-
ma stiphesi olusturmayacak sekilde kapatilmis olmalidir. Aksi hal-
de olas1 tiimor hiicrelerinin vitreus yoluyla goz dist disseminasyon
riski olabilir. **/

Ince igne aspirasyon biyopsilerinde alinan materyalden im-
miinhistokimyasal ¢alismalarin yapilmasi da ayirici tanida 6nem-
lidir. Faulkner-Jones ve ark.''!) Immiin histokimyasal tetkikler ile

Sekil 2: Koroidal timorlerde transvitreal aspirasyon biyopsisi.

[IAB dogru tani koyma sensitivitesini %95 spesifitesini %83 ola-
rak bildirmislerdir. Immiin boyamalar yapilmazsa spesifite %67’ye
diismektedir.""’

Retinal ve RPE alt1 Biyopsi

Intraokiiler lenfoma (Retikulum hiicreli sarkom) ¢ok nadir
ve fakat mortalitesi yiiksek bir goz i¢i malignitesidir. Genellikle
Santral sinir sistemi lenfomasi ile birlikte goriliir." Vitreus inf-
lamasyonu belirgin oldugunda vitreus biyopsileri ile tan1 kona-
bilir ancak lezyonlar daha ¢ok Retina pigment epiteli (RPE) al-
tinda yerlesik kirli sar1 renkli graniiller tarzinda karsimiza ¢ikar.
Vitreustan yeterli materyal temin edilemeyen olgularda RPE alt1
depozitlerden 6rnek alarak yeterli hiicresel materyal saglanabilir.
1141 Ayn1 zamanda retinanin 16semik infiltratlarinda ve immiin yet-
mezligi olanlarda goriilen mantar enfeksiyonlarinda da vitrektomi
ile retinal biyopsi materyali alinmas: gerekebilir."” Bu duruma 6r-
nek olarak, lenfositik 16semi nedeniyle kemoterapi uygulanan bir
hastamizda, hasta remisyonda iken bir gézde retina alt1 infiltratlar
ortaya ¢ikmig, yaptigimiz retina biyopsisi sonrasi tiimoériin niik-
setmedigi ve bunun aslinda bir aspergilloz oldugu ortaya ¢ikmistir

(Sekil 3).

Sekil 3: Losemik tiimor niiksi stiphesi olan olgumuzda retinal biyopsi sonrasi
Aspergillus hifleri izleniyor.
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2. Prognostik Biyopsi:

En sik goriilen goz i¢i malign timor olan Uvea melanomla-
rinda genetik mutasyonlarin tespit edilmesi icin yapilan biyop-
silere prognostik biyopsi diyoruz. Prognostik biyopsilerde amag
timorden tedavi oncesi alinacak orneklerle prognoz konusunda
bir ongoriiye sahip olmaktir. Tani amagh biyopsilerdu uygulanan
tekniklerle canli tiimor dokusundan érnekler alinir. /¢!

Immiinositogenetik ¢aligmalar uvea melanomlarinda bazi
genetik mutasyonlarin prognoz hakkinda olumsuz veya olumlu
fikirler verebilecegini ortaya koymustur. Prognozu olumsuz et-
kileyen mutasyonlar: 1) Monozomi 3: Kromozom 3 bir kolunun
kayb1. 2) Kromozom 1p(-) delesyonu. 3) Kromozom 6p(-) veya
6q(-) delesyonu 4) Kromozom 8p(-) delesyonu ve 8q(+) adisyonu
(her biri igin p<0.0001)."*"*) Prognozu olumlu etkileyen mutas-
yon ise Kromozom 6p(+) adisyonu (p=0.036) olarak ifade edil-
migtir."*) Bu genetik anomaliler, biyopsi materyalinde yapilacak
canli doku incelemesi ile tespit edilebilir. Ancak elbette bu dokula-
rin elde edilebilmesi i¢in tanisi kesin olan ve tedavisi hentiz basla-
mamuis olan aktif tiimérden invaziv bir girisimle canli doku 6rnegi
alinmasi gerekir ve bunun olast olumsuzluklar: da géz 6niinde
bulundurulmalidir. Literatiirde, invaziv prognostik biyopsi uy-
gulamalarinin, metastatik yayilima yol acarak prognozu olumsuz
etkileyip etkilemedigi yoniinde randomize kontrollii ¢aligmalara
dayali bir veri bulunmamaktadir."”*"" Ancak prognostik biyopsi
uygulanan ve uygulanmayan olgular retrospektif olarak karsilasti-
rildiginda iki grup arasinda metastaz ve metastatik 6liim oranlar1
arasinda istatistiksel anlamli bir fark bulunamamustir.”"

3. Tiimoriin Tedavisine Yonelik CerrahiRezeksiyonlar:

Uveal Melanomlarda Transskleral Ekzorezeksiyon:

Cerrahi ekzorezeksiyonlar literatiirde goz duvari rezeksiyonu,
iridosiklektomi ve iridosiklokoroidektomi olarak da adlandiril-
mustir. {lk olarak 1911'de Zirm!*” tarafindan siliyer cisim eksiz-
yonu yapilmis, 1925’te Schubert'* ilk kez goz ici tiimor eksizyo-
nu yapmis, 1971'de Vail*" iridosiklektomi'yi tanimlamigtir. 1986
sonrasi Peyman,””! Damato™ ve Char'”’"1n ¢aligmalariyla tanim-
lanan transskleral rezeksiyon belli sartlara sahip goz i¢i tiimorler
i¢cin radyoterapiye bir alternatif olugturmugtur.””) Bu tarz ekzore-
zeksiyonlar1 uygulayabilmek i¢in timoriin iris, siliyer cisim veya
periferik koroidal yerlesimli olmas ve {i¢ saat kadranindan daha
kiigtik ve 15 mmden kiigiik bir bazal ¢apa sahip olmasi gerekir.
Cerrahi 6ncesi ve cerrahi sonrasi radyoterapi ile de kombine edi-
lebilir.***" Bizim kisisel tecriibemizde 6zellikle iris, siliyer cisim
ve perifere sinirl kiigiik tabanli koroidal tiimoérlerde primer tedavi
olarak uygulandiginda yiiksek tiimor kontroli ile bagarili gorsel
sonuglar alinmigtir (Sekil 4 A-B).

Sekil 4A: Primer tedavi olarak transskleral timor rezeksiyono (iridosiklokoro-
idektomi) yapilan hastamizin erken postopereatif goriiniim.

Transskleral rezeksiyonun agamalar1 transpupiller iliiminas-
yonla tiimor sinirlarinin belirlenmesi, skleral flebin diizgiin bir se-
kilde hazirlanmasi, cerrahi sinirlarin timérden temiz bir sekilde
eksizyonu, tiimoriin retinadan diizgiin styrilmasi, gerekiyorsa re-
zeksiyon oncesi sinirli vitrektomi ile vitreus prolapsusunun 6nlen-
mesi ve kanama kontrolii ile flebin sizdirmaz bir sekilde kapatil-
masi olarak siralanabilir. Cerrahinin her asamada tecriibe ve 6zen
basarida 6nem tasir. Cerrahide en 6nemli risk ekpulsif hemoraji ve
goziin kaybidir.”*?” Intraoperatif hemoraji riski nedeniyle cerrahi
hipotansif genel anestezi altinda uygulanmalidir. Transskleral ek-
sizyon sonrasi Shields ve ark.”*! %80 gibi yiiksek oranlarda vitreus
hemorajisi bildirmislerdir; bunlarin sadece %10’unda ikincil vit-
rektomi gerekmistir. Literatiirde Damato'**' ve Char'*’’ tarafindan
yaymlanmig genis hasta serilerinde basarili sonuglar bildirilmekle
birlikte 6zellikle koroidal yerlesimli melanomlarda, postoperatif
hipotoni, vitreus hemorajisi, retina dekolmani, katarakt gelisimi,
lokal niiks ve fitizis bulbi gibi gorsel prognozu olumsuz etkileyen
komplikasyonlar gelisebilir.**' Transskleral eksizyon sonrasi lokal
niiks %9-32 arasinda bildirilmistir."*”' Bechrakis ve ark.””’ transsk-
leral eksizyon sonrasinda tiimor niiksi igin risk faktorlerini artan
timor taban ¢apy, ileri hasta yasi, adjuvant plak radyoterapi yapil-
mamasl ve preoperatif retina dekolmani varlig: olarak belirtmis-
tir. Sekonder eniikleasyon oranlar1 %40’lara kadar varabilir®*;
bu oran Plak ve Cyberknife tedavilerine gore ¢ok daha yiiksek bir
orandr.”"’

Uvea Melanomlarinda Endorezeksiyon:

Goz i¢i timor tedavisinde Endorezeksiyon ile ilgili ilk olgular
1986da Peyman ve Cohen"'! tarafindan bildirilmigtir. Transskle-
ral ekzorezeksiyonun her olguya uygulanamamasi, ekzorezeksi-
yon ile goz butiinliigiinin bozulmas: gibi nedenler ile 6ne siirii-
len bir yontem olmakla beraber, lokal niiks, metastatik yayilimin
kolaylagmast gibi endiseler ile her zaman temkinle yaklagilmistir.
2" Daha ziyade ekvator yerlesimli ve kalinligi 6-8 mm'nin iizeri
olan tiimorlerde uygulanmaktadir.”’’ Uvea melanomunda endo-
rezeksiyon daha ziyade plak tedavisi sonrasi, plak tedavisinin tii-
mor boyutuna gore yetersiz kalmasi nedeniyle yardimei bir tedavi
yontemi olarak uygulanmaktadir.”**) Sekiz milimetreden kalin
timorlerde plak tedavisinin etkisinin sinirli olmasi nedeniyle plak
sonrasi endorezeksiyon uygulanabilecegi gibi, eniikleasyonu kabul
etmeyen biiyiik uveal melanomu olan olgularda da primer tedavi
olarak endorezeksiyon uygulayanabilir. **~**/ Ancak biz, Cyberk-
nife ile her kalinliktaki tiimori bagariyla tedavi edebildigimiz igin,
ve canli timoriin invaziv bir par¢alama iglemi ile kan dolanimina
karigma riski nedeniyle endorezeksiyonu primer bir tedavi olarak
uygulamiyoruz.”"’

Sekil 4B: Ayn1 olgunun geg postoperatif goriiniimii.
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4. Radyoterapi Sonras1 Toksik Etkileri Onlemeye
Yonelik Rezeksiyonlar:

Gozi¢i tiimorlerde her tiirlii radyoterapi sonrasi olusan nekro-
tik degisiklikler gozde sivi birikimine, 6lii tiimér dokusundan sali-
nan mediatorler ile neovaskiiler komplikasyonlara ve seroz retina
dekolmana yol acabilir. Gorsel sonuglar1 olumsuz etkileyebilen bu
durum ‘toksik timér sendromu’ olarak ifade edilir.*” Ozellikle
biiylik boyutlu tiimorlerin tedavisinden sonra daha sik goriiliir.
Bu toksik etkileri 6nlemek tizere 6lii tiimor dokusunun uzaklas-
tirilmasi amaciyla timor yerlesim yerine gore transskleral ekzore-
zeksiyon veya transvitreal endorezeksiyon uygulanabilir.

Transskleral ekzorezeksiyonda tiimér primer timor rezeksi-
yonunda oldugu gibi ¢ikarilir. Bu olgularda daha 6nce radyoterapi
uygulandig: icin skleral flep hazirlanmasinda ve yara iyilesmesin-
de zorluklar yaganabilir.*®!

Biz pratigimizde toksik timor sendromu igin daha ziyade en-
dorezeksiyon islemini uyguluyoruz (Sekil 5). Transvitreal endore-
zeksiyonlarinda cerrahi agamalar su sekilde 6zetlenebilir:

Sekil 5: Vitrektomi ile goz i¢i timorlerde endorezeksiyon teknigi.

Hasta fakik ise oncelikle fako islemi uygulanir; ti¢ port sk-
lerotomiler acilir, endoiliiminasyon i¢in dérdiincti bir porttan
chandelier 151k kullanilir, bu ekstra 11k rezeksiyon esnasinda bi-
manual hareketi kolaylastirir; tiimér tabani endodiatermi ile ya-
kilarak hemorajinin sinirli olmasi saglanir, Total vitrektomi ile
arka hyaloid timér yiizeyinden temizlenir. Subretinal siv1 varsa
periferik retinotomi ile endodrenaj uygulanir, arka kutuba 1-2 cc
perflorokarbon sivisi verilerek stabilite saglanir; kanama kontrolii
i¢in intraoperatif goz i¢i basing yiikseltilerek ve hipotansif genel
anestezi uygulanarak vitrektom ile transretinal timor rezeksiyonu
yapilir. Skleral yataga kadar timor dokusu temizlenir. Rezeksi-
yon kenarlarina endolazer veya kriyoablasyon uygulanir; sivi-si-
likon degisimi ile operasyon sonlandirilir. Bu olgularda sivi-gaz
degisiminden kaginmalidir ¢iinkii Ledowski”” tarafindan genis
koroidal damarlardan yasam kaybina yol acan embolizasyon ol-
gular1 bildirilmigtir. " Bunun yaninda retinal hemorajiler, vitreus
hemorajisi retina dekolmani gibi komplikasyonlar olugabilir.""***!
Canli tiimor hiicresi siiphesi ve niiks siiphesi varsa bu yontemden
kaginmaktayiz ¢linkil intraoparatif transskleral goz etrafi dissemi-
nasyon riski bulunmaktadir.*”

Radyoterapi sonras: toksik tiimér sendromu gelisen biiyiik
melanomlarda transvitreal endorezeksiyon islemi ile olgularin yak-
lagik yarisinda fonksiyonel bir gérme saglanabilmektedir. 24!/

Giintimiizde, Cyberknife Robotik Radyocerrahi ile kii¢iik-or-
ta-biiyiik her boyutta uvea melanomu ve goz i¢i malign tiimérlerin
lokal kontroliinii bagariyla saglayabilmekteyiz.""! Bityiik koroid
melanomlarinda, gorsel prognozu olumsuz etkileyebilecek toksik
tiimor sendromu gelismesi durumunda, endorezeksiyon ile toksik
timor dokusunun eksizyonu, fonksiyonel gérmenin korunmasi
yoniinde Cyberknife robotik radyocerrahi tedavisinin etkinligini
artirict 6nemli bir yardimeidir.
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Sonug:

GOz i¢i timorlerde vitreoretinal cerrahi yontemler primer te-
davide nadiren uygulanmakla beraber, 6zelikle maskeleyici send-
romlarda ayiric1 tan1 amagh ve goz i¢i tiimorlerin tedavilerinde
radyoterapiye yardimci (adjuvan) bir yontem olarak 6ne ¢ikmak-
tadir. GOz igi tiimorlerin tedavisinde vitreoretinal yaklasimlar,
toksik tiimor sendromunun tedavisinde ektin olup, biyiik goz ici
tiimorlerinde bile tatminkar gérme diizeyleri saglanmasini miim-
kiin kilabilmektedir.
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