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OZET

Dokuz yasinda erkek hasta, sag goézde bulanik gérme ve sinek ugusmasi
yakinmalariyla bagvurdugu dis merkezde tek tarafli retinoblastom tanisi aldiktan ve ilk
kir kemoterapisi uygulandiktan sonra merkezimize basvurmustu. Ailede retinoblastom
Oykisu pozitifti. Oftalmolojik incelemede gdrme keskinligi her iki gézde 10/10, bilateral
6n segment muayenesi dogal, g6z i¢i basinglari normal idi. Fundus incelemesinde;
sag gOzde optik disk ve makula olagan, retina nazalinde vitreusa protriize olan kitle ve
inferiorunda birkag odak, vitreusta yaygin tohumlanma gorildi. Sag gdzdeki
retinoblastom “Reese-Ellsworth Grup Vb”, “Uluslararasi Retinoblastom Siniflamasi
Grup E” olarak degerlendirildi. Sol g6z normal bulundu. Hastanin baska merkezde
aldigi ilk kiir kemoterapisinden sonra merkezimizde dort kiir VEC (vinkristin, etoposid,
karboplatin) kemoterapisi kemorediiksiyon amaciyla uygulandi. Kemoterapi ile sag
gozdeki kitlede ve vitreus tohumlanmasinda gerileme olmadigi gorildi.
Retinoblastomun lokal ilerleme ve sistemik metastaz yapma riski de g6z o6niine
alinarak, ileri evreli, kemoterapiye yanitsiz retinoblastomu olan sag goéze, 10/10
gérmesine karsin enlkleasyon uygulandi.

Lokal tedavi ile gérme keskinligi ve globun korunmasi planlanan olguda, timérde
kemorediksiyon rejimi ile timdr regresyonu saglanamadigindan enikleasyon
uygulanmigtir.

Anahtar sozciikler: Enlkleasyon, kemorediksiyon, retinoblastom, gdérme
keskinligi

SUMMARY

A nine year-old boy was admitted with a history of ‘blurred vision and floaters’ in his
right eye. He was first admitted to another hospital and diagnosed with retinoblastoma
by fundoscopic and radiological examinations. After receiving one course of center.
Family history was positive for retinoblastoma in his cousin. Our ophthalmologic exa-

* Bu galisma TOD 41. Ulusal Oftalmoloji Kongresinde postarak sunulmstur.
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mination revealed full visual acuity in both eyes, preserved bilateral anterior segment
and normal intraocular pressure. Fundus examination revealed a normal optic disc
and macula, a protured mass into vitreous cavity in the nasal part of retina and a few
focus in inferior part, diffuse seeding in the vitreous in his right eye. His left eye was
normal. He had advanced intraocular retinoblastoma in the right eye, consistent with
Group Vb by Reese-Ellsworth classification, and Group E by International
Retinoblastoma Classification according to the ophtalmological examination and
imaging studies. He received five courses of chemoreduction regimen with
carboplatinum, etoposide and vincristine. Tumor size showed no regression and
vitreous seeding did not disappear. He eventually underwent enucleation of the right
eye although the visual acuity was full, since he had advanced intraocular disease with
no response to chemoreduction regimen.

Although visual acuity and globe integrity were planned with local treatment,
enucleation was performed because of no tumor regression with chemoreduction

regimen.

Key words: Chemotherapy, visual acuity, enucleation, retinoblastoma

Retinoblastom (Rb), cocukluk g¢aginin, embriyonel
noral retinadan kaynaklanan malign timoéradir. Nadir
g6rulen bu malign timor icin gelismis Ulkelerde siklik
1/14000 - 18000 canl dogumda olarak bildiriimektedir (1).
Tumdr sporadik veya ailesel gelisebilmektedir. Sporadik
olgularda siklikla tek tarafli Rb gorilirken, ailesel olgu-
larda her iki gézde ve daha erken yasta Rb goériimesi
tipiktir. Gelismis Ulkelerde daha erken evrelerde tani alan
bu tiimérler, gelismekte olan Ulkelerde siklikla ilerlemis
hastalik ile tani almakta ve bu nedenle g6ziin korunma
olasiligi digsmektedir. intraokiiler Rb evrelemesi icin gec-
miste en yaygin kullanilan siniflama Reese Elsworth si-
niflamasi iken, intraokiler Rb tedavisinde lokal oftalmolo-
jik tedavilerle kemorediiksiyonun kullanima girmesinden
sonra tedaviyi yonlendirme konusunda yardimci olan Linn
Murphree tarafindan onerilen ABC siniflamasi (Uluslara-
rasi Retinoblastom Siniflamasi) yaygin olarak kullanima
girmistir (2,3). BlUyUmekte olan gocuklarda gorilen bu
malign hastalikta 6ncelikle yasamin kurtarilmasi amag-
lanmakla birlikte giinimizde midmkin olan her kosulda
g6rme keskinliginin ve géz kiresinin korunmasi amagla-
narak multidisipliner bir tedavi yaklasimiyla tedavi ve takip
edilmesi gerekmektedir.

Bu olgu sunumunda ileri yasta unilateral Rb tanisi
alan, sistemik kemoterapi uygulanan, ardindan lokal te-
davi ile gérme keskinligi ve globun korunmasi planlanan
ancak timorde kemorediksiyon rejimi ile timoér regres-
yonu saglanamadigindan eniikleasyon gerektiren bir olgu
sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Dokuz yasinda erkek hastada 1,5 ay once, birkag gln
icinde gelisen sag gézde siyah leke tarzi sinek ugusmala-
rinin ve sag gézde bulanik gérme yakinmalarinin olmasi
Uzerine bir Universite hastanesinin g6z klinigine basvur-
dugu, oftalmolojik inceleme ve radyolojik gériintiilemeler
sonucu Rb dusinildigu, aile tarafindan bir ay iginde iki
ayri Universite hastanesinin goz kliniklerine de basvurarak
gorls alindigi, ve taninin birinci ayinda sisplatin, vinkristin,
etoposid, siklofosfamid ve MESNA igeren ilk kemoterapi
kirinin uygulanmig oldugu 6grenildi. Hasta taninin altinci
haftasinda tedaviye devam etmek icin fakiltemize bas-
vurdu. Rb agisindan aile 6ykiisi pozitifti; babasinin dayi-
sinin torununun U¢ yasinda iken, annesinin babasinin
hala torunu iki yasinda iken Rb tanisi konularak tedavi
edildigi 6grenildi. Hastanin oftalmolojik muayenesinde;
goérme keskinligi her iki gézde 10/10 idi. Biyomikroskopik
muayenede bilateral 6n segment dogal, g6z ici basinglar
normal sinirlarda saptandi. Fundus bakisinda; sag gézde
optik disk ve makula olagan, retina nazalinde vitreusa
protriize olan kitle ve inferiorunda birkag odak, vitreusta
yaygin tohumlanma oldugu gorildi (Resim 1a-b). Sol géz
muayenesi dogaldi. Orbita bilgisayarli tomografi ile sag
okuler bulbus nazal kesiminde genis tabanli irreguler kitle
izlendi (Resim 2) ve manyetik rezonans gorintileme ile
kitlenin koryoretinal kompleksten koken aldigi, limen ige-
risine uzanan plak tarzi solid kitlenin yogun kontrast tut-
tugu gordlda. Oftalmolojik muayene ve radyolojik goérin-



tilemeler sonucu unilateral Rb Reese Elsworth siniflama-
sina goére Grup Vb, Uluslararasi Retinoblastom Siniflama-
sina goére Grup E tanisi aldi. lleri intraokdler timar evresi
olmasi nedeniyle, metastaz agisindan yapilan degerlen-
dirmesinde kemik iligi aspirasyonu ve beyin omurilik sivisi
incelemeleri normal bulundu.

Resim 1 a-b. Kemoterapi dncesi sag renkli fundus fotog-
rafl; Ust temporal damar arki Uzerinde makulay! igine almayan
yaklasik 4-5 disk gapinda olan ve alttaki subretinal sivi nede-
niyle retinayr havalandiran vitreusa protiize kitle gérinima.
Kitle etrafinda yogun eksudasyon ve 5-6 sattelit odak goril-
mektedir. Ust nazal kisimda daha yogun olmakla beraber
vitreustaki seeding (tohumlanma) dikkati cekmektedir.

Fakuiltemizin Pediatrik TUmorler Konseyi'nde tedavi
plani tartigildi. Rb’nin intraokdiler ileri evre olmasina karsin
10/10 géren bu gbze primer eniikleasyon yapmanin ciddi
bir morbidite olabilecegdi, sistemik kemoterapi ile kemo-
rediksiyon denenmesi ve gerek primer kitlede, gerekse
vitreus tohumlanma alaninda yeterli regresyon saglana-
bilirse, lokal oftalmolojik tedavi uygulanmasina karar ve-
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rildi. Bes kiir kemoterapiye ragmen sag intraokiler timor
kitlesinde boyutsal degisiklik ve regresyon olmadigi,
vitreus tohumlanmasinin kaybolmadigi (Resim 3a-b) go-
rildi. Kemoterapiye yanitsiz Rb tanili bu hastada, hasta-
ligin lokal yayilim ve sistemik metastaz yapma riski oldu-
gundan sag goze enikleasyon yapilmasina karar verildi.
10/10 goéren ancak kemoterapiye yanitsiz timorli sag
g6ze enlikleasyon uygulandi. Histopatolojik incele-mede;
makroskopik olarak Ust nazal polde 8x5 mm diizensiz gri-
beyaz timér dokusu, vitreus iginde tohum-lanma ile
uyumlu gri-beyaz alanlar gérildiu (Resim 4); mikroskopik
incelemede fibriler bir matriks igerisinde ku-¢lk yuvarlak
timor hucrelerinden olusan timoér dokusu izlendi (Resim
5). Subretinal ve optik sinir invazyonu sap-tanmadi. Olgu
histolojik olarak Rb tanisi aldi. Hasta son bir yildir tedavi-
siz ve hastaliksiz izlenmekte olup, orbital kavite igine
protez uygulamasi yapildi.

Resim 2. Orbita aksiyel BT kesitinde glob medial-nazal
duvarinda 10x3x6 mm boyutlarda hipodens kitle mevcut (kir-
mizi ok isareti). Belirgin kalsifikasyon saptanmamistir.
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Resim 3 a-b. Kemoterapi sonrasi sag renkli fundus fotografi; tomir
kitlesinin yaklasik ayni boyutlarda ve retinal elevasyonun devam ettigi
gorilmektedir. Tedavi sonrasi kitle etrafindaki eksudasyonda hafif azalma
olmakla beraber eksudasyon devam etmektedir.Vitreus seeding’'de
(tohumlanma) ilmli gekilme oldugu g6zlenmektedir.

Resim 4. Tumorin makroskobik gérinima; timér dokusu Ust nazal pol yerlesimli 8x5 mm boyutlarda ve vitréz sivi igerisinde
‘seeding’ ile uyumlu yayihm géstermektedir.
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Resim 5. Tumorin histolojik gorintlisti; sagda vitréz kavite igerisinde timor dokusu izlenmektedir. x100 H&E

TARTISMA

Rb, gelismis Ulkelerde tim gocukluk ¢agi malign ti-
mérlerin %3’nii olusturmaktadir (1). Ulkemizde Tirk Pedi-
atrik Onkoloji Grubu ve Tirk Pediatrik Hematoloji Der-
negi'nin ortak yurittigu gocukluk cagi kanser kayit siste-
minde tim pediatrik malign timorler icinde Rb’nin %2,8
oraninda izlendigi bildirilmistir (4). Bizim hastamizin aile
Oykusl pozitif olmasina karsin, herediter olgularda tipik
olarak daha erken yasta ve siklikla bilateral timér gelisme
Ozelliginin tam aksine ileri yasta ve tek tarafli tumér gelis-
mistir (1,5,6). Ulkemizde yapilan bir calismada Rb tanili
141 cocuk hastanin analizinde ortalama tani yasinin 25 ay
(2 ay — 9 yas) oldugu ve yedi ve dokuz yasinda unilateral
tumori olan birer hasta bildirilmistir (5). Rb tanili 453 ¢o-
cuk hastadan >5yasta tani alan 16’sinin analiz edildigi bir
galismada ileri yas tanili hastalarin ortanca alti yasta (5,5
— 12y) tani aldiklari, gogunun ilerlemis hastalik ile basvur-
duklari ve 15’inde enikleasyon gerektigi belirtiimistir (7).
Cocuk bes yasindan biyik oldugunda Rb tanisindan
suphe edilmesinde ge¢ kalinmasinin gocuklarin ileri evreli
hastalik ile tani almasinda 6nemli oldugu yorumu yapil-
mistir (7). Tek tarafli Rb tanisi alan hastamizin diger go-
zunun aralikli oftalmolojik muayene ile takibi ve aile 6y-

kiisU pozitif oldugu igin kardeslerinin oftalmolojik muaye-
nelerinin yapilmasi ve takibi 6nem tasimaktadir. Diger
yandan aile 6ykisu nedeniyle timér dokusunda molekuler
genetik analiz yapilmasi uygun olan bu hastada, ne yazik
ki bu analiz yapilamamistir. Ancak kosullar mimkun kildi-
ginda, bu hastanin periferik kanindan genetik analizde,
herediter Rb varligi agisindan yararli olacaktir.

Rb’nin belirti ve bulgular intraokiler timérin boyutu
ve yerlesim yerine gore degismektedir. Gelismis Ulkelerde
hastalar genellikle erken dénemde I6kokori, strabismus
gibi bulgularla tani almakta olup, agrih-kirmizi géz, glo-
kom, gérmede azalma yakinmalari daha az siklikla gori-
lirken; gelismekte olan Ulkelerde hastalar ilerlemis hasta-
lik, proptozis, orbital kitle, bazen ekstraokuler yayilima
isaret eden periaurikuler lenfadenopati ile bagvurmaktadir
(1). Bizim hastamiz siyah leke tarzi sinek ugusmalari ve
bulanik gérme yakinmalariyla bagsvurmus olsa da Ulke-
mizde yapilan galismalarda en sik karsilasilan bagvuru
yakinmalari %64,8— 82 lékokori ve %10- 50,5 strabismus
olarak bildirilmigtir (5,6).

Hastamizda oldugu gibi Ozdemir ve ark.’larinin yap-
tiklari galismada da intraokiiler Rb tanii 121 hastanin
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%68,6'sinin tani aninda Reese-Ellsworth Grup V oldugu
belirtilmistir (6).

Rb’nin tedavi yaklasiminin planlamasi ve uygulanmasi
¢ok kompleks olup, pediatrik onkolog, oftalmolog ve rad-
yasyon onkologunun bulundugu bir ekip tarafindan belir-
lenmelidir. Hastaya 6zgl olan onkolojik tedavi gérmenin,
globun ve hayatin korunmasi hedeflenerek belirlenir.
Hastanin yasi, timorin lateralizasyonu, lokalizasyonu,
intraokiler timorlin evresi, sistemik metastaz varligi,
gOrme prognozu, ailesel ve sosyal uyum tedavide etkilidir
(1). Sistemik kemoterapinin ardindan lokal tedavi yon-
temleri olan kriyoterapi, lazer fotokoagtlasyon, plak rad-
yoterapi, transpupiller termoterapi, transskleral termote-
rapi gibi tedavi segenekleri uygulanarak timériin kontroll
saglanmalidir. Uygulanan neoadjuvan kemoterapi, lokal
tedavi uygulamasini kolaylastirici ve tedavi basarisini
arttincidir (1,8). Plak radyoterapinin (brakiterapi) uygula-
nabilmesi icin timoérin uygun boyutlarda olmasi, tedavi
basarisini artirmaktadir (9). Shields ve ark.’larinin yaptik-
lari calismada brakiterapinin etkili olabilmesi igin timor
boyutlarinin 16 x 8 mm’den kigiik olmasi gerektigi vur-
gulanmaktadir (10). Timdr boyutlan brakiterapi uygula-
masi i¢in uygun olan vakalarda da basari sansi her za-
man yilksek olmayabimektedir. Ozellikle subretinal yayi-
limi olan ya da vitreusta yaygin tohumlanmasi olan vaka-
larda basarinin ¢ok disik oldugu bildirilmigtir (10). Has-
tamizda da timor boyutlarinin brakiterapi tedavi segenegi
icin uygun oldugu dislindlmus ve aile ile tartigiimistir,
fakat olasi oftalmolojik komplikasyonlar ve distk tedavi
basarisi nedeniyle aile bu tedavi segenegini istememistir.

GlnUmuzde unilateral Grup E, Rb igin dnerilen tedavi
yaklasimi primer enukleasyondur (3). intraokiller Rb'da
kemoredulksiyon ve adjuvan tedavi yontemlerinin birlikte
kullaniimasiyla globun korunma oranlari Reese-Ellsworth
grup V’de %78 olarak bildiriimistir (11). Gunduz ve ark.’lari
Reese-Ellsworth grup V igin bu orani %71 — 75 olarak
bildirmistir (12); kemorediiksiyon ve lokal tedavi yontem-
leri uygulanmis Reese-Ellsworth grup V hastalarin
%47’sinde eksternal radyoterapi, %53’inde enikleasyon
gerektigi rapor edilmistir. Ancak hastamizda bes kir ke-
moterapiye ragmen intraokdiler timor kitlesinde kiiglilme
saglanamadi.

Tedaviyi yonlendirici 6zelligi de olan Uluslararasi
Retinoblastom Siniflamasinda hastanin gérme dizeyi
tedavi ydnetimini etkileyen bir parametre olarak kullanil-
mamaktadir (3). Rb tedavi yaklasimi igin yapilan sinifla-
malarin higbirinde goérme keskinliginin kriter olarak alin-
mamas! bu malign ve agresif timériin tedavisindeki ana
amacin hem lokal hem de sistemik timoér kontroliini sag-
layarak Oncelikle yiksek sag kalim elde etmek ve ardin-
dan eger mimkiinse g6zl ve gérmeyi koruyabilmek ama-
ciyla tedavi planlarinin yapilmasinin bir sonucudur. Buna
karsin, goérme keskinligi iyi olan bir gézde enlkleasyon
karari verip uygulamak hem tedaviyi planlayan hekimler
hem de aile igin zor bir karardir. Aile 6ykisi Rb agisindan
pozitif olan olgumuzda, tek tarafli ileri evreli ve kemotera-
piye yanitsiz bu timérin bu asamadan sonraki tedavi-
sinde timoriin gerek lokal ilerleme riski gerekse sistemik
metastaz yapma riski dikkate alinarak hastanin hayatini
riske etmemek amaciyla timérli géze enikleasyon uy-
gulanmasina karar verilmistir. Tedavi segenekleri ile olasi
erken ve ge¢ yan eftkileri aile ile ayrintil tartisilmis ebe-
veynler enlikleasyondan yana olduklarini belirtmiglerdir.

Hastamizda oldugu gibi, ileri evre ailesel Rb tanili ve
sistemik kemoterapiye yanitsiz olgularda, radyoterapiye
bagli yan etkilerden ve ikincil timor riskinden kaginmak,
gocugun yasamini riske atmamak amaciyla gérme kes-
kinligi iyi olmasina ragmen timorllii gézin eniikleasyonu
gerekebilmektedir. Bu durumun hasta ve yakinlarina ¢ok
ayrintili ve 6zenli olarak anlatiimasi gerekir. Aile 6yklsu
pozitif olgularda saglam goziin ve kardeslerin aralikl of-
talmolojik kontroli ve mimkiinse timér dokusunda veya
periferik kan érneginde Rb gen mutasyonu arastirmak igin
genetik analiz yapmak énemlidir. Hastalarin ileri evre Rb
ile tani aldigi Ulkelerde Rb konusunda toplumun egitimi
onemlidir. Diger yandan bes yasindan blylk gocuklarda
gérme yakinmalari varliginda diisiik bir olasilik da olsa Rb
tanisi akla getirilmelidir.
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