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oz A
Goz, sistemik tiimorlerin nadiren metastaz yaptig bir bolgedir. Yine de goziin metastatik tiimorleri, primer okiiler tiimoérlere
gore daha sik goriilmektedir. Gozde en sik koroidal metastaz goriilmekte olup retinaya metastaz ise olduk¢a nadirdir. Literattirde
malign melanom, pulmoner karsinom, meme adenokarsinomu, gastrointestinal karsinom, uterus adenokarsinomu ve lenfomaya
bagli retina metastazi bildirilmistir. Retinal metastazlar hastalarda gorsel semptomlara neden olabilecegi gibi asemptomatik de
olabilir. Retinada hemoraji, kitle lezyonu, retina veya vitreusda tohumlanma, retinal damarlarda tikaniklik, vitreus hemorajisi ve
retina dekolmani izlenebilir. Bu derlemede, retinaya metastaz yapan sistemik tiimorlerin okiiler bulgular: ve hastalara yaklagim
ele alinmigstir.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma, retinal metastaz, sistemik tiimorler

ABSTRACT

The eyes are a rare site for systemic metastasis. Metastatic tumors of the eye are more common than primary ocular tumors. The
choroid is the most common site for ocular metastases whereas retinal metastases are relatively rare. The retina metastasis of
Malignant melanoma, pulmonary carcinoma, breast adenocarcinoma, gastrointestinal carcinoma, uterine adenocarcinoma, and
lymphoma was reported. Retinal metastases may cause visual symptoms in patients as well as be asymptomatic. Retinal hemorrha-
ge, retinal mass, retinal or vitreous seeding, vascular occlusion, vitreous hemorrhage, and retinal detachment may be seen due to
retinal metastasis. The ocular findings of systemic tumors metastasize to the retina and the approach to the patient are discussed

in this review.
Keywords: Lymphoma, retinal metastasis, systemic tumors
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Giris

Goziin metastatik tiimérleri, primer okiiler tiimorlere gore
daha sik gorilmektedir. Goze en sik metastaz yapan timorler er-
keklerde akciger kadinlarda meme kanseridir."" Intraokiiler me-
tastazlar en sik koroid olmak tizere (%88), iris (%9), siliyer cisim
(%2) ve nadiren retinada (<%1) saptanir.”’ Retinaya metastaz ya-
pan en yaygin tiimoérler; malign melanom, pulmoner karsinom,
meme adenokarsinomu, gastrointestinal karsinom ve uterus ade-
nokarsinomudur.”' Tiimér hiicreleri géze hematojen yolla gelir ve
vaskiiler dolagim paternine gore yeri kisiden kisiye degisir. Okiiler
metastaz varliginda merkezi sinir sistemi tutulumu ihtimali art-
makta, bu nedenle okiiler metastaz varliginda nororadyolojik in-
celeme dnerilmektedir.!"

Retina metastazlar: farkli arka segment bulgularr ile karsimi-
za gelebilmektedir. Retinada sar1 veya soluk retiniti andiran in-
filtrasyonlar, retina ve vitreusta vaskiiler tromboz ve hemorajiler,
vitreusta tohumlanma, eksudatif retina dekolmani en sik goriilen
bulgulardir.”’ Tiimor emboli olusturarak retinal iskemiye ve buna
bagli neovaskiilarizasyonlara neden olabilir. '

Metastatik tiimorlerin arka segment bulgular: birgok durum
ile karistirilabilir. Retinal vaskiiler degisikliklere bagli gelisen
birlesen retinal beyaz lekeler basta herpes olmak iizere TORCH
grubu ajanlarin neden oldugu enfeksiyoz nekrotizan retiniti dii-
siindiirebilir.”’ Uveit benzeri bulgular yine siklikla karsimiza gik-
maktadir. Vitreusta olusan tiimor infiltrasyonun sekli de bize fikir
verebilir. Malign melanom’a bagli vitreusta infiltrasyonlar: altin
kahverengi kiireler seklinde izlenirken,*’ diger metastatik karsi-
nomlarda pigmentsiz vitreus opasiteleri olarak goriilebilmektedir.
119" Ayrica vitreus iindeki kiireler seklindeki hiicresel agregatlar,
inflamatuar bir etiyolojiden ziyade neoplastik bir olasilig1 diistin-
diirmelidir.”’

Kardiak miksoma benign tiimoér olmasina ragmen tromboem-
boliye bagli retina bulgularina neden olmaktadir. Retinal vaskiiler
tikanikliga bagli ani gorme kayiplar1 goriilebilmektedir.”'! Olgular
tutulumun yeri ve eslik eden diger okiiler tutulumlara gore farkh
klinik bulgulara sahip olabilecegi gibi tamamen asemptomatik de
olabilir. Gérmede bulaniklik, metamorfopsi, ugusma, fotopsi, gor-
me alani defektleri izlenebilir."

Kanser tanisi olup fundus muayenesinde agiklanamayan bul-

Argun M. Sistemik Timorler ve Retina. Giincel Retina 2023; 7 (2):143-147




gulara sahip olan hastalarda, retinal metastaz olabilecegi akilda tu-
tulmalidir. Klinik muayeneye ek olarak fundus fotografi ve fundus
florasein anjiografi, retina metastazlarini, retinal vaskiilit ve diger
tikayici vaskiiler hastaliklardan ayirt etmesini saglayabilir. OKT de
g6z ici tiimorlerin ayirici tanisinda kulanilmaktadir.”!

MALIGN MELANOMA

Kutan6z malign melanomun okiiler tutulumu oldukga seyrek-
tir ve tiim metastatik okiiler tiimorlerin %5’inden azini olusturur.
Castro ve arkadaglarinin 126 metastatik okiiler timor olgu seri-
sinde vakalarin yarisinda primer tiimér meme ve akcigerde iken
yalnizca 4 olguda (%3,2) kutanéz malign melanom saptanmugtir.”

Melanomun okiiler tutulumu, intraokiiler veya orbital tutu-
lum geklinde izlenebilir. Intraokiiler yapilarin tutulumu eksta-
okiiler yapilara gore daha siktir."! En sik tutulum uveal (en sik
koroid) dokudadir. Bunu sirasi ile vitreoretinal tutulum (vitreus,
retina ve optik sinir) ve 6n segment tutulumu (konjunktiva ve 6n
kamera) izler."”’ Melanomun retina metastazlar1 retinal venlerin
cevresinde gelisme egilimindedir ve bu durum vitreusun timor
invazyonuna neden olabilir.

Melanomlarin vitreus ve retinal metastazlarinda; floters, de-
gisken derecelerde gérme bozukluklar veya gérme keskinliginde
azalma, agrili veya agrisiz seyreden inflamatuar durumlar goriile-
bilmektedir. '

Malign melanomlarin retinal metastazlarinda daha ¢ok bilate-
ral ve multifokal bir tutulum goriilmektedir.”) Hastalarda vitreus
opasitesi, vitritis, retinal hemoraji, hemorajinin eslik edebildigi
kiire seklinde soluk sar1 lezyonlar, peripapiller hiperpigmente lez-
yonlar ve plak tarzinda soluk retinal tutulum izlenebilmektedir.""*
Retina ve vitreus metastazlarinda vitreus hemorajisi ve neovaskii-
ler glokom gibi ciddi komplikasyonlar da goriilebilmektedir. "'*'

FFAnin erken fazinda, retinal kitle hipofloresans goriilmekte
iken arteriyo-venoz fazda ise intrensek neovaskiiler yapilar segil-
mektedir. FEAnin geg fazinda, retinal kitle tarafindan boyanin tu-
tulmas1 ve sonrasinda vitreusa sizintis1 nedeniyle hiperfloresans
goriintii alinabilmektedir."?’ OKT'de retinal kitleler retina yiize-
yinden kabarik hiperreflektif yapilar seklinde goriilebilir.""* Me-
tastatik olgular hem gorsel prognoz hem yasam beklentisi agisin-
dan primer olgulara gore daha kéttdir.

Hastanin malign melanom 6ykiisiiniin bulunmasi, beraberin-
de bagka organ metastazlarinin bulunmasi da metastatik malign
melanom lehinedir. Histopatolojik inceleme i¢in vitreus drnekle-
mesi, ince igne aspirasyonu veya vitrektor esliginde alinabilir veya
eniikleasyon materyalinden elde edilebilir."”*") Metastatik olgular
epiteloid hiicreli olup nadiren igsi hiicre igerirler.

OKULER LENFOMA

Lenfoma gozde primer okiiler lenfoma seklinde izlenebilecegi
gibi sistemik lenfomalarin (Non-Hodgkin’s lenfoma, reaktif len-
foid hiperplazi, T-hiicreli lenfoma; mycosis fungoides ve Sezary
sendromu ve Hodgkin’s lenfoma) seyri sirasinda da okiiler tutu-
lum izlenebilir. *'**' Intraokiiler lenfoma olduk¢a nadir goriilen
bir durumdur. Tim okiiler tiimoérlerin %1’inden azini olusturur.
(2129 Genellikle yash bireyleri etkiler.

Tiimoral infiltrasyon nedeniyle olusan inflamasyona bagl
tiveit genellikle paniiveit seklinde izlenir. Arka segment bulgular:
arasinda en sik izleneni vitritisdir. Nadiren vitreus hemorajisi de
izlenebilir.”” Koroidal kitle nadiren goriiliir. Retinal ve koroidal
infiltrasyonlar ve serdz retina dekolmani izlenebilir. ">

Okiiler lenfomali olgularda retina genellikle etkilenir. Bu degi-
siklikler primer olarak tiimoriin infiltrasyonu veya paraneoplastik

degisiklikler seklinde olabilir. Retinal ve subretinal infiltratlar,*"**!

nekrotizan granulomatoz retinal vaskiilit ve retinit,”'*! retinal
pigmenter dejenerasyonlar,”® hemorajik retinal nekroz,””’ retinal
periflebit,”” ve perivaskiiler kiliflanma ve eksudalar”””izlenebilir.
Retinal ve subretinal infiltratlar beraberinde goriilen pigmenter
degisiklikler ile retinal beyaz nokta sendromlarin taklit edebilir.
I Bu infiltratlar tipik olarak sar1 beyaz renkte olup genellikle RPE
altinda izlenir.”” Retinal infiltratlar bazen nekrotizan retinit veya
retinal arteriyel veya vendz tikanikliklara neden olabilir.””! Bu
bulgular herpetik retinal nekroz ile karigabilir.””’ Bazen fundusta
subretinal tiimoral lezyonlar da izlenebilir.""!

Metastatik intraokiiler lenfomalar benign okiiler lezyonlar:
taklit ettigi icin tani genellikle ge¢ konulur. Tan: i¢in 6ncellikle
stiphe edilmesi gerekir. Pars plana vitrektomi ile vitreus, subretinal
siv1 veya retinadan biyopsi almak gerekebilir.”*'

AKCIGER KANSERI

Akciger kanseri tiim diinyada kansere bagli 6liimlerin en 6nde
gelen nedenlerindendir.””! Siklikla kemik, santral sinir sistemi,
adrenal bezler ve karacigere metastaz yapar.”” Akciger kanserine
bagli okiiler metastaz %2-7 arasindadir ve bunun %1'den azini re-
tina metastazlar1 olugturur.”*"! Literatiirde izole retina metastazi
bildirilmis olsa da siklikla beraberinde baska organ metastazlarina
rastlanmaktadir.”*' (Resim 1)

Hastalarda bulanik gérme, ugusmalar ve skotom gibi gorsel
semptomlar olabilecegi gibi tamamen asemptomatik de olabilir.
Retinada yaygin veya fokal eksuda ve hemorajiler goriilebilir.”**"!
Bu bulgulara neovaskiiler glokom eslik edebilir. En sik hematojen
yayilim koroide olsa bile retina metastazina es zamanl koroid tu-
tulumu eslik etmeyebilir.

Yalginbayir ve arkadaslarimin olgu sunumunda; akciger tii-
morii olan bir olguda makiila bolgesinde i¢ limitan membrandan
RPE tabakasina kadar uzanan hiperreflektan noktalarin ve sub-
retinal sivinin eslik ettigi kitle lezyonu izlenmis ve kitle OKT ile
goriintillenmigtir.”" Bu olguda koroid tutulumu eslik etmese de
koroid tutulumunun da eslik ettigi vakalar bildirilmis olup, jorge
ve arkadaglarinin olgu sunumunda bir gézde sadece koroid metas-
taz1 var iken diger gozde ise sadece retina metastazi tespit edilmis-
tir. Jusktapapiller bolgede tespit edilen kitle OKT'de intraretinal
normoreflektif olup, FAFda hipofloresan olarak izlenmigtir."*”’

Akciger kanserine bagli retinal metastazlarin ayirici tanisinda;
viral ve enfeksiyz retinitler mutlaka diisiiniilmelidir. Ozellikle re-
tinit diistiiniiliip tedaviye ragmen gerilemeyen olgularda ve vitreus
orneklemesinin sonug¢ vermedigi durumlarda subretinal biyopsi
almak gerekebilir.”*

MEME KANSERI

Meme kanserinin okiiler metastaz insidans1 %8-10 arasinda-
dir."*" Literatiirde meme kanseri tanisindan sonra okiiler me-
tastaz siiresi ortalama 4 yildir.””) Gozde en sik koroide metastaz
yapmakta olup retinaya metastazi nadir goriilmektedir.’! Has-
talar asemptomatik olabilecegi gibi gorme keskinliginde azalma,
metamorfopsi, skotom ve diplopi semptomlari ile bagvurabilir. !

Retinada multiple subretinal lezyonlar, eksiidatif retina dekol-
many, vitreusta tutulum goriilebilmektedir."! Retina metastazina
koroid ve optik disk tutulumu eslik edebilecegi gibi izole retina
tutulumu da olabilmektedir. Correa de ve arkadaslarinin olgu su-
numunda paptilomakiiler bolgede intrinsik damarlanmasi olan
pigmentsiz retinal kitle tespit edilmis ve OKT'de koroid tutulumu
olmaksizin subretinal siv1 gosterilmistir.!””’ FFA bulgusunda bas-
langigta hipoflorasan olan bu kitle ilerleyen agsamalarda intrinsik
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Resim 1. 52 yasinda sag goziiniin gorme keskinligi 5 mps olan erkek hasta alt yar1 regmatojen retina dekolmani tanisi almistir. RFF’sinde
retinanin optik disk altinda ser6z dekole oldugu, dekole retina alaninin altinda ise kitle nedeni ile solid dekolman oldugu izlenmektedir.
IR fotografta dekole alan ve kitlenin oldugu alan farkl: olarak goriilmektedir. FFAda orta fazda dekole alanin ve kitle alaninin gériiniim-
leri farklidir. Dikey makuler OKT kesitinde dekole olan alanda subretinal siv1 izlenmektedir. Yatay makiiler OKT kesinde s1g ser6z retina
dekolmani goriilmektedir. Hastanin B-scan ultrasonografisinde kitle ve neden oldugu subretinal siv1 izlenmektedir. Hasta kiigiik hiicreli

akciger kanseri tanisi almigtur.

damarlara bagl hiperflorasan ve ge¢ dénemde sizint1 saptanmustur.

Meme kanseri metastazi sonucunda retinal vaskiiler yapilar
etkilendiginde perivaskiiler kiliflanma ile birlikte retinal hemora-
jiler ve retinada soluk lezyonlar goriilebilir. Bu lezyonlar retina-
nin yiizeyinde ve i¢ katlarinda goriilebilmektedir.**’ Bu goriiniim
nedeniyle ayirici tanida; viral retinit ve lenfoma gibi vaskiiler tu-
tulum yapan hastaliklar diistiniilmelidir. Tani igin pars plana vit-
rektomi ile biyopsi almak gerekebilir.*®

GASTROINTESTINAL TUMORLER

Orbitada rastlanilan metastatik timorlerin yaklagik %4’tini
gastrointestinal tiimoérler olusturur. Familyal adenomat6z polipo-
zis (FAP) kolon ve rektumda yiizlerce polip ile seyreden ve hayatin
4. dekadindan itibaren malign transformasyon gosteren bir has-
taliktir. Gardner’s sendromu, bu hastaligin bir varyanti olup; po-
lipler, iskelet sisiteminde hamartomlar ve yumusak doku tiimor-
leri ile seyreder. Okiiler bulgular: tipik olarak pigmente fundus
lezyonlar: seklindedir. Hastalarin 6n segment bulgular1 dogaldur.
Retinada gelisigiizel yerlesmis, multifokal, kiigiik (<150 mikron),
yuvarlak, koyu renkli RPE lezyonlar olarak goriiliir.'” Lezyonlar
konjenital RPE hipertrofisi ile karistirilabilir. Konjenital RPE hi-
pertrofisinde lezyon tektir, diizgiin sinirlidir, yass: olup genellikle
retinanin midperiferine yerlesmistir. Bu lezyon pigmentli (sik-
likla) veya pigmentsiz olabilir ve zaman igerisinde biiyime gos-
terebilir. Oysa FAF lezyonlar1 bilateral ve ¢ok odaklidir, sinirlar
diizgilin degildir, bezelye seklinde ve pigmentli olup retinanin her-
hangi bir bolgesinde izlenebilir. Histopatolojik olarak bu lezyonlar
RPE hamartomlaridir. Her iki gozde dortten fazla sayida bu pig-

mente lezyonlara rastlandiginda hastanin mutlaka gastrointestinal
agidan incelenmesi gerekmektedir.!***!

Mide ve diger GIS tiimérlerinin intraokiiler metastaz1 ise ol-
dukga nadirdir.””) Hastalar bulanik gérme, metamorfopsi, ugus-
malar, fotopsi, gdrme alan1 defekti ile bagvurabilmektedir.”" Re-
tina metastaz1 varliginda multiple beyaz-sar1 retinal infiltratlar
ya da tek soliter kitle goriilebilmekte, retinal hemoraji, eksudatif
retina dekolmani ve vitreusta tohumlanma eslik edebilmektedir.
912 Retinal lezyonlar FFAda erken dénemde blokoja bagli hipof-
loresan, ge¢ dénemde de boyanmaya ya da vaskiiler yapilardan
sizintrya bagli hiperfloresan goriilebilmektedir."”"*” Enfeksiyz re-
tiniti andiran tam kat beyaz retinal lezyonlar gériilebilmektedir.”’!
Karsinom tanist almig hastalarda bu sekilde retinal infiltratlarin
varliginda, retina metastazi olabilecegi diistintilmelidir. Tani i¢in
vitreus incelemesi ve retina biyopsisi gerekebilir.”*’

KARDIYAK MIKSOMA

Kardiyak miksomalar, en sik goriilen primer kardiyak tiimor
olup esas olarak sol atriyumun subendokardiyal mezenkimal hiic-
relerinden kéken alirlar.”**”) Bu hastalar pulmoner édem ve kalp
yetmezligi belirtileri ile bagvururlar ve hastalik ani 6liime sebep
olabilir.”*!

Kardiyak miksomada oftalmik arter, retina ve koroid vaskiiler
yapilarina emboli goriilebilmektedir.""*”! Santral retinal arter tika-
nikligina bagl ani gorme kaybu gelisebilir. Bu hastalarda fundus-
ta japon bayrag: goriintiisii, OKT'de makiila bolgesinde sinir lifi
tabakasinda 6dem ve FFAda erken ve geg arteryel fazda dolumda
gecikme goriiliir.”® Kardiyak miksoma embolisine bagli goriilen
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diger bir FFA bulgusu da retina arteriollerinde mikroanevrizma-
lardir.”* Kardiyak miksomalar emboli disinda inflamatuar meka-
nizmalar ile de vaskiiler yapilar etkileyebilmektedir. Miksomatoz
hiicrelerin IL-6 salgiladig1 ve lokal inflamasyona yol agan antikor
tiretimini uyardig1 gosterilmistir.”*’ Daha sonra immiin komplek-
sin birikmesi veya antikorun endotelyal hiicre antijeni ile timor
hiicre antijenine ¢apraz baglanma reaksiyonu, okiiler ve serebral
16kositoklastik vaskiilit ile sonuglanabilir.””*"' Kardiyak miksoma-
ya bagl retinal vaskiilit varhginda tiimoriin eksizyonu ve korti-
kosteroid tedavisi etkili olmaktadr.

Santral retinal arter ve oftalmik arter tikanikliginda hastada
kardiyak bulgular eslik ediyorsa akla mutlaka kardiyak miksoma
da gelmeli ve buna yonelik sistemik degerlendirme yapilmalidir.

SONUC

Sistemik tiimorlerin gozde en sik metastaz yaptigi bolge ko-
roid olmakla beraber retina metastazlar1 da goriilebilmektedir.
Sistemik timor tanisi almig hastalarda agiklanamayan retina bul-
gusu varliginda retinaya metastaz olabilecegi akilda tutulmalidir.
Tedaviye ragmen gerilemeyen retinit, vitritis gibi iveit bulgular:
varliginda tan1 amagcli vitreus orneklemesi ve retinal, subretinal
biyopsi almak gerekebilir. Retina metastazi tanist varliginda diger
organ metastazlari olabilecegi diisiiniiliip hastay: sistematik olarak
degerlendirmek gerekmektedir.
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