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Koroid viicutta en yogun kanlanan dokulardan biri oldu-
gu i¢in, koroidde primer ve metastatik timorler sik go-
riiliir. Metastatik koroidal kanserler gozde en sik goriilen
tiimorlerken, koroidal lenfoma nadir goriiliir. En sik ko-
roide metastaz yapan kanserler meme kanseri ve akciger
kanseridir. Koroidal lenfomalar ise primer veya sekonder
olabilir. Primer lenfoma tek tarafli, yavas gelisimli ve ha-
fif seyirlidir. Fakat sekonder lenfomalar ¢ift tarafli, hizl
gelisimli ve agresiftir.

Hastalarin tedavisi ve sagkalim; hastaligin yaygmligina,
hastanin genel durumuna ve hastaligin lokalizasyonuna
bagl olarak degismektedir. Cogu hastanin smirli bir ya-
sam beklentisi vardir fakat sistemik tedavideki son gelis-
meler, bazi hastalarin sagkalimini 6nemli olgiide iyilestir-
mistir. Bu derlemenin amaci, epidemiyoloji, patogenez,
tan1 ve tedavideki en son bulgular vurgulayarak koroid
metastazlarl ve koroidal lenfomalar hakkindaki giincel
bilgileri 6zetlemektir.

Anahtar kelimeler: Koroid metastazlari, koroidal
lenfoma, okiiler onkoloji, optik koherens tomografi,

radyoterapi

Koroidal metastazlar (KM) eriskin popiilasyonda goriilen

en sik goz i¢i malignitelerdir. Malignite sebebi ile 6len hasta-
larin otopsisinde %8 oraninda ve 6zellikle meme ve akciger
kanseri sebebi ile 6len hastalarin %4-12’sinde koroidal me-
tastaz gorilmiistiir.'” KM, malignitenin seyrinde geg¢ ortaya
¢tkma egilimindedir ve yayilmig hastalik ve kotii prognoz ile

iliskilidir.”* KM kanserli hastalarin tigte birine kadar sistemik

bir malignitenin ilk belirtisidir.” Taniya yonelik yontemler son

Abstract

Since the choroid is one of the tissues with the most
blood supply in the body, primary and metastatic tumors
are common in the choroid. While metastatic choroidal
cancers are the most common tumors of the eye,
choroidal lymphoma is rare. The most common cancers
that metastasize to the choroid are breast cancer and
lung cancer. Choroidal lymphomas can be primary or
secondary. Primary lymphoma is unilateral, slow growing
and mild course. However, secondary lymphomas are
bilateral, rapidly developing and aggressive.

Treatment and survival of patients; varies depending on
the extent of the disease, the general condition of the
patient and the localization of the disease. Most patients
have a limited life expectancy, but recent advances
in systemic therapy have significantly improved the
survival of some patients. The purpose of this review is
to summarize current knowledge on choroidal metastases
and choroidal lymphomas, highlighting the latest findings
in epidemiology, pathogenesis, diagnosis, and treatment.

Key words: Choroidal metastases, choroidal lymphoma,
ocular oncology, optical coherence tomography,
radiotherapy

yillarda gelismistir. Fundoskopi, ultrasonografi (USG) ve flo-
resan anjiyografi, indosiyanin yesili anjiyografi (ICGA) ve
optik koherens tomografi (OKT) tam icin kullanilmaktadir.
Birincil kanserin yerini belirlemeye yardimer olan koroid tii-

moril biyopsisi ile histopatolojik tan1 da miimkiindiir.

Koroidal lenfoma (KL), tipik olarak B lenfositlerin koro-
id dokusuna proliferasyonu ile karakterize nadir goriilen bir
okiiler hastaliktir. KL, daha az siklikla diisiik dereceli B hiic-
reli non-Hodgkin lenfomalar olan primer lenfomalar ve daha
siklikla yiiksek dereceli maligniteler olan sistemik lenfoma-

larla goriilen sekonder lenfomalar olarak siniflandirilabilir.
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Ozellikle primer KL tipik olarak tek taraflidir ve hafif bulanik
gbrme gibi (varsa) sinsi semptomlarla ortaya ¢ikar ve nadiren
okiiler agr1 veya kizariklik bildirilmistir. Primer lenfomalarla
karsilastirildiginda, sekonder lenfomalarin bilateral olma ola-
silig1 daha yiiksektir ve daha az gérme keskinligi ile iligkilidir.
Koroidal lenfoma ile semptomlarin hafifligi taniy1 geciktire-
bilir. Primer KL genellikle tek taraflidir, hafif ve yavas iler-
leyen semptomlarla iliskilidir, siklikla 6n segment tutulumu
belirtileri goriilmez, diisiik dereceli histopatolojik dzelliklere
sahiptir ve hastalar1 ileri donemde sistemik lenfoma geligimi-
ne yatkinlastirmaz. Buna karsilik, sekonder KL 6nceden var
olan ve agresif sistemik lenfomas1 olan hastalarda gelisir, iki
tarafli olma olasilig1 daha yiiksektir, daha siddetli gorme kayb1
ve daha hizli ilerleyen bir seyir ile ortaya ¢ikabilir, daha yay-
gin olarak 6n segment tutulumu goriiliir ve vitreusta hiicresel
reaksiyon/infiltrasyon tespit edilir ve histopatolojik degerlen-

dirmede yiiksek dereceli bir morfolojiye sahiptir.”*

Semptomlar ve Klinik Bulgular

Cogu KM, gorme keskinliginde azalma (%70-81), meta-
morfopsi, fotopsi, ugusan cisimler (%5-12) ve agr1 (%5-14)
gibi okiiler semptomlarla teshis edilir. Agri, meme kanserine
(%6) gore akciger kanserine bagli KM hastalarinda (%12) daha
sik bildirilmektedir.”'"'* Ancak KM %9-11 rutin g6z muayene-
si esnasinda tamamen asemptomatik hastalarda da saptanabi-
lir.*!%% KL hastalarinin yaklasik beste biri asemptomatiktir ve
%350’sinin ilk bagvuruda gérme keskinligi > 20/40°dir."* En sik

goriilen semptomlar agri (%5) ve gozlerde kizarikliktir (%7)."

Koroidal metastazlar genellikle subretinal sivi (SRS) ile
iliskili kremsi beyaz veya soluk sart kitleler olarak goriiniir.
Goriintimleri diiz veya plato seklinde olabilir, ancak Bruch
membraninin yirtitlmasinin bir sonucu olarak mantar seklinde
de nadiren goriilebilmektedirler.” Karsinoid tiimdorlerden,” bob-
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rek hiicresinden'*'" veya tiroid karsinomlarindan'® kaynaklanan
metastazlarda turuncu bir renk gériilebilir. Klinik olarak primer
koroidal melanomaya benzer goriinebilen fakat daha hizli bir
biiyiime paterni ile daha siklikla multifokal olan melanoma
kaynakl: (kiitandz, mukozal veya uveal) KM koyu kahverengi
bir renk ile goriilebilir.'*"” Bazit KM’lerin yiizeyinde koroidal
melanomay taklit eden turuncu lipofuksin pigmenti veya “leo-

par derisine” benzeyen koyu pigment lekeleri bulunur.

Koroidal metastaz goriilen hastalarin %28-73’tinde go-
riilen SRS en sik goriilen klinik bulgudur.”” Bilateral (vaka-
larin %15-50’si), multifokal ve diffiiz formlar meme kanseri
ile unifokal metastazlar akciger kanseri ile daha sik iligkili-
dir.*>11222 Cogu KM ekvatorun arkasindadir (%80) ve %40’a

kadarmin makiila bolgesinde yer aldig: bildirilmistir.*”

Koroidal lenfomalar; yaygin dagilimi, sinirlarinin belirgin
olmamas1 ve intrinsik pigmentasyon eksikligi nedeniyle fun-
dusta zor tespit edilir. Koroid seviyesinde multifokal krem-
si sar1 yamalarin varlii, erken KL nin tanis1 igin en yararl
fundus muayenesi 6zelligidir. Ancak, bu bulgu gozlerin yak-

8,23-25

lagik yarisinda mevcuttur. Benzer bir fundus goriiniimii,
birdshot koroidopati, akut multifokal plakoid pigment epite-
liopati ve fundus flavimaculatus gibi bazi okiiler durumlarda
goriilebilir.”**” Yamali fundus paternine sahip gézlerde daha
iyl gorme keskinligi ve daha az koroidal lenfoid infiltrat ka-
linlig1 tespit edilmektedir. Yamali fundus paterninin KL’nin
gelisimi ve ilerlemesinde daha erken bir asamay1 temsil etti-
gini diisiiniilmektedir.” Koroidal kan damarlarinin diffiiz koro-
idal lenfoid infiltrat tarafindan engellenmesi, 6zellikle yamali
paterni olmayan gozlerde KL’yi diisiindiiren bir fundoskopik
goriintiidiir. Semptomlar tipik olarak yavas baslangigl ve ya-
vas ilerleyen tarzdadir. Hastalarin yaklasik beste biri asempto-
matiktir ve hastalarin yarisinin ilk bagvuruda gérme keskinli-
81 >20/40’dir. Ayrica, KL'nin nadir goriilmesi nedeniyle, tani
gecikmektedir, bu da hastalarin <%50’sinin dogru on tan1 ile

sevk edilmesine sebep olmaktadir.'”

Koroidal metastazlarin  %40-53"{inde birincil kaynak
meme karsinomudur ve hastalarin %92’sinde eszamanli sis-
temik metastazlar vardir.**'"**?” Demirci ve ark.’nin'' meme
karsinomundan koroidal metastazi olan 349 gbzde yaptig ca-
lismada, tiimorler %89 vakada ekvatorun arkasinda ve %48
vakada multifokaldi. Okiiler metastazlarin tanisindan itibaren

ortalama 21 aylik bir sagkalim siiresi saptandi.

Akciger kanseri, vakalarin %20-29’unu olusturan ikinci
en yaygin KM kaynagidir.** Shah ve ark."” yaptig1 bir ¢alig-
mada 374 tiimorii olan 194 hastada akciger kanseri ile uveal
metastaz iligkisini analiz etti ve akciger kanserinden KM’ nin
tek odakli (%77) ve tek tarafl1 (%82) olma egiliminde oldugu
bulunmustur. KM’nin teshisini takiben ortalama hayatta kal-

ma siiresi 12 ay olarak tespit edilmistir. (Tablo 1)

vk Meme (n=623 hasta) ve akciger karsinomu (n=327 hasta)
kaynakli koroidal metastazlarimn karsilastrimase’™' /> ">~

Meme CA Akciger CA

Ort. Yas (y1l) 51-57 57-63
Cinsiyet (% kadin) 99-100 22-45
Primer kanserden once tani alan KM (%)  3-15 44-59
Bilateral vaka (%) 24-48 17-25
Multifokal vaka (%) 20-48 23-24
Sistemik metastaz birlikteligi (%) 54-92 26-37
Primer kanser tanisi ile KM arasinda 36-65 9-31
gegen siire (ay)*

KM tanis1 sonrasinda ort. sagkalim (ay) 9-22 6-12

CA: karsinom / KM: koroidal metastaz / ort.: ortalama
* Primer kanser tanis1 okiiler tanidan 6nce ise
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Koroidal metastaza neden olan daha az yaygin primer tii-
morler arasinda gastrointestinal sistem karsinomu (%#4), prostat
(%2), bobrek (%2-4) ve deri tiimorleri (%2) bulunur.’*!"* Nadir
KM yapan primer tiimérler; submandibuler bezden, tiroidden,
kontralateral koroidden, testislerden, overlerden, {irotelyal sis-
temden, noroendokrin tiimérlerden ve sarkomlardan kaynakla-
nan tiimorleri i¢erir.”” KM olan hastalarin ¢ogunda g6z tanisi si-
rasinda bilinen sistemik kanser vardir, ancak vakalarm %34’ iinde

koroid metastazi sistemik kanser tanisindan dnce gelir.*

Koroidal lenfomada en yaygin histopatolojik tani, diisiik de-
receli B hiicreli non-Hodgkin lenfoma (%27) ve atipik lenfoid
infiltrat (%23) bulunurken, bunu ekstranodal marjinal zon lenfo-
ma (%18) ve diffiiz biiyiik hiicreli lenfoma (%16) izlenmektedir."

Otofloresans

Oftalmoskopik incelemede, KM nin lizerinde genellikle sub-
retinal s1v1 ve tipik olarak dagmik kahverengi pigment yigilar
olarak goriinen lipofuksin bulunur.’'** Otofléresans, lipofuksin
birikintilerinin yogun hiperotofloresans alanlar1 ve subretinal
stvinin hiperotofloresansi altinda hipootofloresans alanlart gos-
terir.** Bu bulgular yalnizca tiimériin yiizey 6zelliklerini tanimla-

maz, aynt zamanda ilerleyen timor smirlarini da gosterebilir.”

Koroidal lenfomalarda otofloresans goriintiileme, papillo-
makiiler demet alaninda ¢ok sayida kiigiik otofloresan odak

alan1 gosterebilir.”

Ultrasonografi

Ultrasonografi (USG), tiimériin boyutlarint ve ekojenitesini
belirler ve metastazlarin diger goz i¢i neoplazmalardan, 6zellik-
le melanomlardan ayirt edilmesini saglar. A-taramasinda orta ila
diisiik yansiticilik sergileyen ve B-taramasinda akustik olarak
i¢i bos olan koroidal melanomlarin aksine, koroidal metastazla-
rin A-taramasinda daha yiiksek bir yansiticilik 6zelligi vardir ve
B-taramasinda melanomlara kiyasla 6nemli 6lgiide daha diisiik
bir yiikseklik-taban orani ile ekojenite gosterirler.**** KM’de
ultrasonografi, A-tarama ile orta-yiiksek i¢ yansitma ve B-tarama
ile orta-yiiksek akustik doluluk gosterir. Ortalama bazal ¢aplarin
8-9 mm ve ortalama kalinligin 2-3,5 mm oldugu ve timoriiniin
en biiyiik capinmn 15 mm’yi gegebilecegi bildirilmigtir.”'"

Metastazlarin <%0,5’1 USG’de “mantar” veya “yaka-dig-
me” konfigiirasyonu gosterebilir.*** Melanoma sekonder me-
tastazlarin ortalama kalligi 1 mm, meme kanserine sekonder
olanlarin 2 mm, akciger ve prostat kanserine sekonder olan-
larin 3 mm ve gastrointestinal ve bobrek kanserine sekonder

olanlarin 4 mm olacak sekilde, kalinlik metastazlarin kaynagi

ile iliskili olma egilimindedir.” (Sekil 1)

Sekil 1: Ultrasonografide koroid ézelliklerindeki, koroidal melanom
(A) ve koroidal metastazlar (B) arasindaki farkliliklar. Ultrasonog-
rafide koroidal metastazlarin ozellikleri daha yiiksek reflektivite ve
daha diisiik yiikseklik-taban oramidir.

Ultrasonografi, KL siiphesi olan gdzlerde muhtemelen en
yararli noninvaziv tani aracidir. B-taramada, koroidin akustik
olarak i¢i bos kalinlagsmasi sik goriiliir. Ayrica, incelenen goz-
lerin yaklasik yarisinda, B-tarama ultrasonografide posterior
epibulber fokal akustik olarak i¢i bos alanlar1 goriiliir. Bu 2
ozelligin kombinasyonu; benzer USG gorliniimii ekstraokiiler
yayilimli diffiiz koroidal melanom igeren gozlerde de goriile-

bilmesine ragmen KL’yi diistindiirtir.”

Fundus Floresein Anjiyografi

Koroidal metastazlarmn flresan anjiyografi (FFA) 6zellikleri,
arteriyel faz ve erken vendz faz sirasinda hipofloresans ve geg
venoz fazda genellikle koroidal hemanjiyom veya melanomdan,
daha ge¢ goriilen kalict noktasal sizint1 ile iliskili hiperfloresan-
dir.’?'% KM, ayrica melanom ile karsilastirildiginda melanom
vakalarinin %16’sinda goriilen tiimér smirmda kesin bir sizintt

ile dilate retinal kapillerler KM’nin %73 tinde goriiliir."’

Koroidal lenfomada FFA’da arka kutupta hafif diffiiz art-
mis koroid hiperfloresansi ve lineer korioretinal kivrimlara

bagli hipofloresans goriiliir.

Optik Koherens Tomografi

Optik koherens tomografide en goze carpan ozellik,
USG’de goriiniiste piiriizsiiz bir yiizeye ragmen, lezyonun dii-
zensiz veya engebeli On yiizeyidir. Bu 6zellik, koroidal nevii-
siin veya koroidal melanomun piiriizsiiz ylizey goriintiisiinden
farklhidir ve KM’yi belirlemeye yardimci olabilir. EDI-OKT
ayrica fundoskopi ile siklikla belirgin olan mikro-metastazla-

rin saptanmasina da olanak tanir.*

Koroidal metastazlar ile siklikla iligkilendirilen diger bir
isaret SRS’dir. Bu, vakalarin %67-95’inde bulunur ve ¢ogun-
lukla SRS iginde hiper-yansitict noktalar bulunur.''*** Bu
noktalarm, KM’ye eslik eden ve uzun siiredir devam eden
SRS’de fotoreseptor dig segmentlerinin dokiilmesi ile olugtu-
gu distiniilmektedir.'" (Sekil 2)

Sengiil EA, Ugurtay O. Koroidal Metastazlar ve Koroidal Lenfoma. Giincel Retina 2024; 8 (2): 158-167.
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Sekil 2: Koroidal metastazlarin optik koherens tomografi (OKT) ile
saptanmasi. A. Indosiyanin yesili anjiyografide (ICG) hipofloresan
bir odak; B. ICG deki yesil ¢izgiye karsilik gelen B-scan OKT: sub-
retinal siviyt komsu yaklagik 600 um’lik hiporeflektif koroidal kitle.

Metastatik tiimorlerin diger OKT 6zellikleri arasinda fo-
toreseptorlerde tilysii goriinti, elipsoid bolgenin bozukluklart,
RPE degisiklikleri (atrofi veya hiperplazi) ve koryokapillaris
stkigmasi yer alir.'! KM’de belirtilen OKT 6zelliklerinin ¢esit-
liligine ragmen, 6zelliklerde primer kanser tipine gore herhan-
gi bir fark tespit edilememistir.

OKT ayrica koroidal lezyonlarin tedavi sonrasi takibin-
de, ozellikle kalinlik, SRS miktari, tiiysii fotoreseptor gorii-
niimiindeki degisiklikleri izlemek i¢in yararlidir. Metastatik
tiimor aktivitesini kaybettikge tiimoriin i¢ optik yansiticiligt
artar, bu da fibrotik doku igerigindeki artigla koreledir.'" (Sekil
3) (Tablo 2)

Sekil 3: Koroid metastazlarimin optik koherens tomografi (OKT)

ozellikleri. A. Infrared (IR) goriintiileme; B. IR iizerindeki yesil ¢iz-
giye karsilik gelen B-scan OKT: C. IR iizerindeki yesil noktali ¢iz-
give karsilik gelen B-scan OKT. Metastatik tiimér koryokapillarisin
incelmesi ile birlikte diisiik i¢ yansitmali bir kitle olarak goriintir. Tii-
moriin on yiizeyi, retina pigment epiteli degisiklikleri ile iligkili tipik
bir topakli engebeli sekil gosterir. “Tiiylii” fotoreseptorlerle elipsoid
bolgede degisiklik ve sig subretinal swvi vardir.

1l Koroidal metastazda optik koherens
tomografi bulgular: ">

Goriilme sikhig (%)

Diizensiz engebeli 64-81
Tiiysii fotoreseptorler 79
Subretinal s1v1 67-95
Elipsoid zon diizensizligi 27-57
Diisiik i¢ yansitma 71
RPE degisiklikleri (atrofi hiperplazi) 43-80
Koryokapillaris basist 93-100

RPE: Retinal pigment epiteli

Shields ve ark.” 14 gozde koroidal lenfomanin OKT 6zellik-
lerini, okyanus yiizeyi ile kargilastirarak belirlediler. Sakin, hafif
dalgali veya dalgali (deniz tutmasi-seasick) Yiizeyel lenfoma
infiltrasyonunda (ortalama: 1,7 mm) koroid yiizeyi ‘sakin’, orta
infiltrasyonda (ortalama: 2,8 mm) ‘hafif dalgali’ ve derin infilt-
rasyonda (ortalama: 4,1 mm) ‘dalgali’ olarak degerlendirildi.

Optik Koherens Tomografi Anjiyografi

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA), timdrleri
ay1rt etmeye yardimer olabilir, KM’de OKTA’da lezyon sevi-
yesinde akimin olmamasi ve dis retinal tabakalarda patolojik
kan akis1 yoklugu tespit edilir. Koroidal melanom, hemanji-
yom ve osteomda ise yogun, diizensiz bir damar ag1 bulunur
ve timoriin i¢inde ve hatta dis niikkleer tabakada akimda artis
goriiliir.” Bu, USG’de tespit edilen KM’deki hipervaskiilarite
bulgulariyla geliskili goriinmektedir,’ ancak akim yoklugu,
RPE’nin altta yatan tiimor neovaskiilarizasyonu iizerindeki
maskeleme etkisiyle veya tiimor i¢indeki hizli akim nedeniyle
arinma (washout) ile agiklanabilir.*’** (Sekil 4)

Sekil 4: Koroid metastazlarimin swept source optik koherens
tomografi-anjiyografisi (OKTA). Koroidin OKTA's1, bitisik koroide

kiyasla tiimor iginde géreceli bir akim eksikligi gosterir.
Manyetik Rezonans

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) genellikle T1
agirlikli goriintiilerde izointens ve T2 agirlikli goriintiilerde
hipointens goriinen iyi siirl bir koroidal kitle gosterir.”"
Bununla birlikte, De Potter ve ark. MRG’de farkli bir metas-
taz bildirmislerdir. MRG’de lezyon optik sinir tutulumu olan
bir koroidal melanom ile uyumlu, ince, yaygin bir koroidal
kitle olarak tespit edilmistir. Lezyon T1’de hiperintens, T2 de
hipointens olarak bulundu. Eniikleasyon sonrasi patoloji,
kitlenin miisin salgilayan bir adenokarsinom oldugunu orta-
ya ¢ikardi.’' Konvansiyonel MRG’nin ¢oztniirliigii, géz soz
konusu oldugunda, goz kirpma ve g6z hareketerinden ayni
zamanda hava-kornea arayiiziindeki alan homojensizligi ne-
deniyle siirhdir. Yiiksek ¢oziiniirliikli MRI hareket artefakt-
larmn1 sinirlar. Arayiiz artefaktlari, g6z kapaklarina islatilmig

bir gazli bez uygulanarak sinirlandirtlir.”>
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ince igne Aspirasyon Biyopsisi

Primer kaynagin bilinmedigi veya bulgularin yetersiz
oldugu durumlarda, ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB),
kitlenin primer lezyon metastaz ayrimu igin sitolojik kani-
t1 saglayabilir.’”**° Retina dekolmani olmayan arka segment
lezyonlarinda pars plana ve transvitreal yaklasimla biyopsi
aliirken, retina dekolmani varliginda transskleral ekvatoryal

yaklasim gerekir.”

Koroidal metastazlar i¢in biyopsi, yalnizca tan1 koyma
olasilig1 yiiksek oldugunda yapilmalidir ve bu, dzellikle ITAB
icin biiyiik dlciide tiimér kalinhigma gore belirlenir. 1IAB
ile basarili tan1 orani ile lezyonlarin kalinlig1 arasinda giic-
lii bir korelasyon vardir. Kalinlig1 1.5-3 mm olan tiimérlerin
yaklasik ticte ikisinde yeterli aspirasyon elde edildigi dik-
kat gekmektedir.” Genel olarak, ITAB’nin kalmligi > 3 mm
olan lezyonlarda yararli bilgiler vermesi beklenebilir, ancak
2 mm’den ince lezyonlarda giivenilir degildir.”” Transvitreal

biyopsi i¢in kalmlik sinirt tespit edilmemistir.™

Koroidal lenfoid proliferasyonun 6n veya arka epibulbar
uzantisi, histopatolojik, immiinohistokimyasal ve akim sito-
metri degerlendirmesi i¢in ideal doku kaynaklar: saglar.”~”
Siddetli 6n kamara reaksiyonu olan gozlerde, 6n kamara para-
sentezi sitopatolojik degerlendirme i¢in bagariyla kullanilmis-
tir.*¢' Ekstraokiiler yayilim veya 6n kamara tutulumu olmadi-
ginda, koroidal infiltrat biyopsisi dogru taniy1 koyabilir. Bazi
aragtirmacilar koroidin transvitreal veya direkt transskleral
igne biyopsisini kullanmis olsa da®“* diger arastirmacilar ko-
roid infiltratindan bir 6rnek almak i¢in vitrektomi tekniklerini
kullanmiglardir.”** Malign hiicrelerin tanimlanmasi genellikle
zordur ve deneyimli bir sitopatolog dogru taniy1 koymada gok
onemlidir. Ayrica uygun 6rnek alimindaki zorluklar ve lenfo-
litik etki gosteren kortikosteroidlerin kullanim vitreus 6rnek-
lerinde timor hiicrelerinin saptanmasini azaltmaktadir.”*

Koroidal metastazlarin tedavisi hastanin sistemik durumu-
na, koroid tiimorlerinin sayisina, lokalizasyonuna ve laterali-
tesine baghdir. Sistemik durumu kotii olan hastalarda gozlem
tercih edilir; metastazlar multifokal ve bilateral ise sistemik
kemoterapi, immiinoterapi, hormon tedavisi veya tiim goz rad-
yoterapisi; soliter metastaz i¢in plak radyoterapisi, transpupiller
radyoterapi veya fotodinamik terapi (PDT); ve gdrme beklentisi

olmayan agrili gozler i¢in eniikleasyon segenekleri mevcuttur.

Koroidal lenfomalar i¢in tedavi modaliteleri gozlem,

doksisiklin, steroid (topikal, periokiiler, oral), sistemik rituk-

simab, sistemik kemoterapi ve eksternal radyoterapi olarak

siralanabilir. Santral sinir sistemi tutulumu yoklugunda teda-
vi tartigmalidir.*>*® Kombine sistemik ve radyoterapi tedavisi
sagkalim siiresini uzatmak i¢in onerilmistir. Palyatif lokal te-
davi, profilaktik sistemik tedavi verilmemisse tercih edilebilir.

Lokal tedavi tek basina prognozu degistirmemektedir.®’ %

Sistemik Tedavi

Bilateral, multifokal KM olan hastalarda sistemik kemote-
rapi, immiinoterapi veya hormon tedavisi tercih edilen tedavi
stratejisidir. Tlag segimi primer kanserin tiiriine baglidir. Kor-
yokapillarisin delikli endotel yapisi, etkili tiimor kontrolii sag-

lamak igin ilaglarin koroidal timoérlere girmesine izin verir.*

Meme karsinomlarindan kaynaklanan KM’nin yaklagik
%80’ini Ostrojen veya progesteron reseptorlerini eksprese
eder, bu da dstrojen reseptdrii modiilatorleri (6rn. tamoksifen)
ve aromataz inhibitdrleri ile tedaviyi etkili kilar.””” Hormon
reseptorii bulunan meme karsinomlari daha iyi sistemik prog-
noz ve ayni zamanda daha yiiksek koroidal tutulum oraniyla
iliskilidir.”' Tlging bir sekilde, bu tiir vakalarin ¢ogunlugu hor-
monal monoterapiye iyi bir okiiler yanit vermistir. Manquez
ve ark.” ortalama 20 aylik takip siiresi boyunca aromataz te-
davisi ile tedavi edilen hormon reseptdrii pozitif meme kan-
serli 17 hastanin 10’unda tiimdrde gerileme gosterdi. Shah ve
ark."” sadece kemoterapi ile tedavi edilen akciger kanserli 22
hastay1 bildirmislerdir. Bunlarin arasinda vakalarin %68’inde
KM gerilemesi bulunurken, yalnizca gozlemle tedavi edilen

15 goziin sadece %20’sinde gerileme gdstermistir.

Koroidal lenfomada, sadece okiiler hastalig1 olan ve ke-
moterapi ve/veya radyoterapi ile tedavi edilen 17 hasta okiiler
semptomlarin baglamasindan sonra ortalama 60 ay yasarken,
SSS tutulumu ortaya ¢iktiktan sonra tedaviye baslanan 14 has-
tanin 35 ay yasadigi saptanmigtir. Grimm ve ark.’nin® yaptigi
bir ¢alismada Sekonder KL olan 79 hasta okiiler irradyasyon
ve 22 hasta intravitreal metotreksat ile tedavi edilmistir. Okii-
ler tedavi hastaligin progresyonunu yavaslatsa da sagkalim
sliresini arttirmamaktadir ve okiiler hastaligin tekrar etmesini

engellememektedir.”

Eksternal Radyoterapi

Eksternal 151n radyoterapi (ERT) 40-60 Gy dozunda has-
talarin %85-93"linde tiimdr gerilemesine, gozlerin %56’sinda
gormede diizelme veya stabilizasyona neden olur. Prognoza
bagli olarak radyoterapinin amaci sadece tiimor biiylimesini
kontrol etmek degil, ayn1 zamanda makulay1 ve optik diski
koruyarak uzun vadede goriisii korumaktir. Miimkiin oldu-
gunda, 6n kamara 1ginlama alaninin disinda tutulur.”’”* ERT
uygulamasi, sagkalim beklentisi az olan kritik hastalarda el-
verigsizdir ve pratik degildir. Radyasyona bagli komplikas-
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yonlar arasinda katarakt (%7), radyasyon retinopatisi (%3),
maruz kalma keratopatisi (%3), optik néropati (%2) ve irisin

neovaskiilarizasyonu (%2) yer alir.”* (Sekil 5)

Koroidal lenfomada, Uluslararasi Primer Santral Sinir sistemi
Lenomas1 Calisma grubu sadece okiiler hastalik varliginda lokal
olarak intravitreal kemoterapi veya 1sinlama ERT kullanilmasini
onerirken Ingiliz Noro-onkoloji Toplulugu tarafindan eslik eden
hastalig1 olan veya sadece okiiler hastalig1 olan hastalarda yiiksek
doz metotreksat ile birlikte her iki géz ERT onerilmektedir.”"*"

Sekil 5: Akciger kanserine bagli olusan koroid metastazlart igin
sistemik tedavinin baslatilmasini  takiben uygulanan eksternal
isin radyoterapisi (ERT). A. Tedavi oncesi kitleyi gosteren fundus
fotografi. B. 30 Gray dozunda uygulanan ERT’den 4 ay sonra
tiimérde olugan atrofik degisiklikleri gosteren fundus fotografi.
Gérme keskinligi 0,8 den 1,0’a yiikseldi.

Gama Knife Radyoterapi

Gama knife radyocerrahisi (GKR), KM nin yani sira uve-
al melanomlarin tedavisinde kullanilmistir.™ Bu teknikte ¢oklu
gama 1imlar1 lezyona odaklanir ve genellikle 10 giin boyunca
uygulanan ortalama 30 Gy doz gerektirir. GKR nin koroid me-
tastazlarindaki basarisini gosteren ¢alismalar vardir ve 57 goz-
den olusan daha biiyiik caligma, ortalama 7 aylik bir takip siiresi
boyunca Grade 1 lezyonlarda %100 kontrol ve genel olarak tim
koroidal metastazlarda %63 tedaviye yanit1 géstermektedir.”*"

Proton Isin Tedavisi

Proton 151n tedavisi (PIT), GKR’ye kiyasla daha odaklan-
mis 1sinlamaya izin verir, ¢linkii protonlar 1s1n yoluyla iletilir
ve igerdikleri enerji miktarina bagli olarak doku derinligi bo-
yunca hareket ederek yakindaki dokulara daha az sagilir.” Pe-
riferik veya radyorezistan tiimor vakalarinda PIT diisiintilme-
lidir, Tsina ve ark. ortalama 5 aylik takip siiresi boyunca PIT
ile tedavi edilen gozlerin %84 tinde KM’de geriledigini ve
%14 linde lezyonun stabil kaldigini; hastalarin %47’°si gérme
keskinligini korundugunu veya arttirdigini bildirmistir. Uygu-
lanan ortalama doz, iki tedavi boyunca verilen 28 Gy’dir.”’
Komplikasyonlar arasinda madarozis (%28), goz kapag1 ya-
niklar1 (%17), iris neovaskiilarizasyonu ve neovaskiiler glo-
kom (%S8), katarakt (%11), radyasyon makiilopatisi (%19) ve
radyasyon papillopatisi (%22) yer almaktadir.”””’

Plak Radyoterapi

Plak radyoterapi, ERT’ye gore daha odakli, hedefe yone-
lik radyoterapi saglayarak iyi tiimér kontrolii ve daha az okiiler
komplikasyon saglar. Shields ve ark.” KM’si olan 36 hastayi
plak radyoterapi ile tedavi etmis ve ortalama 11 aylik takip sii-
resi boyunca hastalarin %100’tinde hizli regresyon, %94 ’tinde
kalict regresyon gozlemlenmistir. Hastalarin %58’inde stabil
veya artmis gérme keskinligi elde edilmistir. Ortalama doz tii-
mor tepe noktasina 69 Gy idi ve ortalama 3 giin boyunca uygu-
lanmistir. Radyasyon retinopatisi ve/veya papillopati ii¢ hastada
(%8) meydana geldi.”® Lim ve Petrovich, plak radyoterapi ile
tedavi edilen 5 g6zilin hepsinde tiimor kiigilmesini ve subretinal
s1v1 rezoliisyonunu ve ortalama 10 aylik takip siiresi boyunca
%060 oraninda stabil veya artmis gérme keskinligini gosterdiler.
Geg radyasyon komplikasyonlar: arasinda optik sinir atrofisi
(%40) ve radyasyon retinopatisi (%20) vardi.”*”

Transpupiller termoterapi

Transpupiller termoterapide (TTT), koroid ve retinal pigment
epiteline 1s1 vermek i¢in diyot lazer kullanilir ve timor nekrozuna
neden olunur. Teknigin diger intraokiiler tiimdrlerde kullanilma-
s1, KM’nin tedavisine yol agmustir."**' Birincil tedavi olarak TTT
ile tedavi edilen KM olan 59 géziin yer aldig1 bir ¢alismada, goz-
lerin %71’inde gerileme veya biiylime inhibisyonu gériiliirken,
%?7’si 15 aylik takip stiresi boyunca ilerleme gosterdi.”

Fotodinamik Terapi

Fotodinamik terapi (PDT), reaktif oksijen molekiilii {iretimi
yoluyla timor nekrozuna, ayrica intravaskiiler tromboza ve ar-
dindan verteporfin yoluyla tiimor enfarktiisiine neden olur. PDT,
yasa bagl makula dejenerasyonu, retinal astrositik hamartom,
koroidal hemanjiyomlar ve melanomlar dahil olmak tizere birgok
okiiler durumun tedavisinde kullamlmistir.”* PDT, KM’nin hem
birincil hem de ikincil tedavisi olarak basariyla kullanilmugtir.***
Kaliki ve ark.* 9 hastanin 7’sinde tiimér gerilemesi gostermistir,
ortalama 17 aylik takip siiresi boyunca biri hari¢ tiim vakalarda
stabil veya artmig gorme keskinligi saglanmustir.

Fotodinamik terapi, diigiik-orta derecede eksiidatif semp-
tomlar1 olan ve kalinligi 3 mm’den az ve ¢ap1 10 mm’den kiiciik
olan retro-ekvatoral tiimorlerin tedavisinde daha etkili gibi go-
riinmektedir. Kullanilan lazerin dalga boyu (689 nm) tiim timo-
re niifuz etmeyeceginden, ¢cok kalin lezyonlar PDT i¢in uygun
olmayabilir. Ayrica, muhtemelen SRS’ nin azalmas: nedeniyle
gorme keskinligi PDT den sonra iyilesiyor gibi goriinmektedir.

Ghodasra ve ark.” ayrica, daha 6nce veya eszamanli ke-
moterapi almayan agresif multi metastatik hastalig1 olan on
hastadan birinde PDT tedavisinin basarisizligini tanimlamistir
Ancak bu basarisizliklar, biiyiik tiimor boyutu, kisa takip sii-
resi, adjuvan kemoterapi eksikligi veya hastanin agresif mul-
timetastatik durumu ile agiklanabilir.
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Genel klinik etkinlik, Ozellikle sagkalim oranlar1 genellik-
le kisa olan ve zaman kazandiran tedaviler arayan hastalar igin
oldukga timit vericidir. ERT’nin okiiler tiimorii tedavi etmesi
haftalar siirerken, PDT nin tek bir giinde tedaviye izin vermesi
sagkalimi sinirli olan bu hastalarin yagam kalitesi i¢in arzu edilen
bir durumdur. Ayrica, PBT veya plak brakiterapinin aksine, bu te-
davi girisimsel cerrahiyi ve 1ginlamanin olasi yan etkilerini onler.

intravitreal Anti-Vegf Enjeksiyonlar

Intravitreal antivaskiiler endotel bilyiime faktorii (antiVE-
GF) enjeksiyonlari, neovaskiiler okiiler durumlarin yonetimini
yeniden yonlendirmistir. Biiylime i¢in metastazlarin neovaskiila-
rizasyona bagimli olmasi nedeniyle, anjiyogenezi dnlemek icin
intravitreal bevacizumab ve ranibizumab kullammn etkili bir te-
davi yontemidir.**" Meme, akciger metastazlarinda ve kolorektal
karsinomlarda, primer tedavi olarak sistemik antiVEGF enjeksi-
yonlari ile basaril sonuglar alimmustir. Enjeksiyonlar tipik olarak
timor yanitina bagli olarak her 1-3 ayda bir verilir ve 4-22 ay
arasinda degisen bir takip siiresinde gerileme kaydedilir.*"’

Intravitreal anti-VEGF, konvansiyonel kemoterapi veya
radyasyon terapisinden ¢ok daha az invaziv oldugundan, has-
talarmn hem klinik sonuglar1 hem de yasam kalitesi agisindan
umut verici sonuglar gostermektedir. Sistemik kemoterapi ile
birlestirildiginde, cogu vakada KM nin lokal olarak kontrol al-
tma alimmasina izin vererek, genellikle hem tiimoriin hem de

s Koroidal lenfoma: progresyon ozeti

eksiidatif retina dekolmanimin tamamen gerilemesine sebep ol-
mustur. {lging bir sekilde, intravitreal enjeksiyondan sonra FFA,
timor yataginda belirgin bir vaskiilarite ve sizint1 azalmasi gos-
terir, bu da tiimdr neovaskuler damarlarin {izerinde bir antianji-

yojenik ve antipermeabilite etkisi oldugunu diistindiirir.””"

Koroidal metastazlar, erigkin popiilasyonda en stk goriilen
intraokiiler malignitedir. KM siklikla yaygin hastaligin sonraki
asamalarinda ortaya ¢ikar ve kotli prognostik bir isaret olarak
kabul edilir. Kanser hastalar1 i¢in daha uzun sagkalim oranla-
rina yol acan mevcut tedavilerle, metastazlar daha yaygin hale
gelme potansiyeline sahiptir. Bu lezyonlarin etkin kontrolii zo-
runludur. Sistemik kemoterapi bazi olgularda tiimor kontroliinii
saglarken, gérme kaybina neden olan veya sistemik tedaviye
yanit vermeyen tiimdrlerde lokal tedavi onerilir.

Koroidal lenfomalar oldukc¢a degisken klinik belirtilere
sahip nadir malignitelerdir; bu nedenle ayirici tani oldukga
zordur. Sinsi baglangi¢li olmasi, liveitleri taklit etmesi ve bag-
langicta steroid tedavisine kismi yanit gdstermesi nedeniyle
gecikmis tani siktir. (Tablo 3) Bu hastalarda hastalik siklik-
la klinik olarak sebebi bilinmeyen kronik {iveit ve vitrit ile
maskelenebilir. Erken teshis icin ilk adim klinik siiphedir.
Siiphelenilirse multimodal gériintiileme yontemleri ile taniy1
destekleyen karakteristik bulgular saptanabilir.

Ozellikler Tiim gruplar
Okiiler tutulum N=51 goz
Ort. Okdiler takip stiresi (ay) 27 (17)
KL son durumu
Stabil 13 (25)
Yeni/artmig 24
Kismi gerileme 13 (25)
Tam gerileme 3 (45)
Gorme keskinligi
20/20-20/40 24 (47)
20/50-20/150 14 (27)
<20/200 13 (25)
Gorme keskinligi degisimi
Artmig (> 1 sira) 14 (23)
Stabil (< + 1 sira) 20 (40)
Azalma (> 1 sira) 17 (38)
Son sistemik durum N=51 hasta
Ort. sistemik takip siiresi (ay) 37(19)
Takip esnasinda yeni sistemik lenfoma 0 (0)
Son sistemik durum
Hayatta, sistemik lenfomasi yok 33 (65)
Hayatta, sistemik lenfoma gerilemis 6 (12)
Hayatta; sistemik lenfoma tedavisi devam ediyor 4(8)
Oli, sistemik lenfoma sebebi ile 6(12)
Olii, diger sebeplerden 24

KL: Koroidal lenfoma

Primer Sekonder
N=34 goz N=17 goz
35(28) 11 (6)
7(21) 6 (35)

0 (0) 2(12)

12 (35) 1(6)

15 (44) 8 (47)

14 (41) 10 (59)
14 (41) 3(18)

6 (18) 4 (24)

9 (26) 5(29)

12 (35) 8 (47)

13 (38) 4(24)
N=33 hasta N=18 hasta
50 (35) 14.(9)
0(0) 0(0)

33 (100) 0(0)

0 (0) 6(33)
0(0) 4(22)
0(0) 6 (33)

0 (0) 2(11)
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