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OZET

Sol goziinde 5 aydir progresyon gosteren proptosis ve periorbital inflamasyonu ve bir villik 16-
kokori dykiisii bulunan 2.5 yasinda bir kiz cocugu klinigimize bagvurmustur. Bilgisayarli tomografi
ve manyetik rezonans goriintiilemede biiyiik ve kalsifiye kitle ile dolu sol goziin optik sinirinin be-
lirgin olarak genisledigi ve lateral rektus kasina yayilm oldugu saptanmugtir. igne biyopsisi sonucu
retinoblastom tanisin1 desteklemisgtir.

Hasta kombine sistemik kemoterapi (vinkristin, siklofosfamid, metotreksat) ve radyoterapi te-
davisine belirgin olarak cevap vermis, optik sinir ve orbital dokularin normal boyutlara donmesi
sonrast goze eniikleasyon uygulanmig, orbita igine silikon sfer implante edilmigtir. Histopatolojik
inceleme sonucu cerrahi olarak c¢ikarilan konjonktiva, kas dokulari ve optik sinirde tiimér in-
filtrasyonuna rastlanmamus, intraokiiler tiimoriin tamami nekrotik bulunmustur.

Orbital invazyon gosteren geglkm|§ retinoblastomlu olgularda cerrahi 6ncesi kemoterapi ve rad-
yoterapi ile tedavinin 6nemi vurgulanmigtir.

ANAHTAR KELIMELER : Retinoblastom, Kemoterapi, radyoterapi, eniikleasyon.

THE MANAGEMENT OF A CASE OF RETINOBLASTOMA WITH ORBITAL
INVOLVEMENT

SUMMARY

A 2 - 5 year - old girl presented with a history of leucocoria, progressive proptosis and periorbital
inflamation of her left eye for 5 months. Computerized tomograms and magnetic resonance imaging
demonstrated a large calcified left eye with markedly enlarged optic nerve and lateral rectus muscle
invasion of the tumor. Based on the needle biopsy reports the diagnosis of retinoblastoma was
strongly suggested.

The patient was treated with combined chemotherapy (vincristine, cyclophosphamide, met-
hotrexate) and radiotherapy which resulted in marked response. After normalization of the optic
nerve and orbital tissues, the eye was enucleated and a silicon sphere was implanted into the orbit.
The histopathologic examination revealed no tumor cells in excised conjunctiva, muscle tissues and
optic nerve and the tumor inside the glob was necrotic.

The importance of preoperative chemotherapy and radiotherapy in the treatment of delayed re-
tinoblastoma with orbital invasion was emphasized.
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Retinoblastom tedavisinde kemoterapiye
genellikle uzak metastaz saptandifinda veya
orbita ve optik sinire lokal invazyon goriildii-
giinde bagvurulmaktadir!. Ancak, hastaliin
ender goriilmesi ve genellikle goz digi yayilim
gelismeden eniikleasyon yapilmasi, gesitli ke-
moterap6tik ajanlarla yapilan tedaviler ko-
nusunda heniiz standart bir yaklagim olug-
masina izin vermemistir?. Burada 1 yillik
lokokori Oykiisii ve 5 ayda geligen ileri prop-
tosis sonucu gecikmis olarak hastaneye bag-
vuran ve tam konulduktan sonra, once kom-
bine kemoterapi ve radyoterapi uygulanan ve
ardindan cerrahi girisim yapilan bir olgu su-
nulmaktadir. Bu olgu sunumunun amaci or-
bital invazyon gosteren gecikmis retinoblas-
tom hastalarinda cerrahi dncesi kemoterapi ve
radyoterapinin dnemini vurgulamaktadir.

OLGU SUNUMU

2.5 yasinda kiz hasta sol gozde kitle ne-
deniyle 8.11.1996 tarihinde Dokuz Eyliil Uni-
versitesi Hastanesi Goz Hastaliklari Anabilim
Dalina bagvurdu. Oykiisiinden bir yasindayken
sol goz bebeginde beyaz bir leke farkedildigi,
goz kapaginda giderek bir giglik belirdigi ve
bagvurdugu bir géz hekiminin "goz tansiyonu"
tanis1 koydugu, ancak sonrasinda tetkik ve te-
davi i¢in herhangi bir saghk kurumuna bas-
vurmadiklar1 6grenildi. Son 5 ayda goziin ilen
derecede sismesi ve agrili bir durum almasi so-
nucu klinigimize bagvuran hastanin yapilan
muayenesinde; goz ileri derecede proptotik ve
konjonktiva agir1 kemotik olarak izlenmig, 6n
segmentte rubeosis iridis ve lokokori sap-
tanmustir (Resim 1). Sag gozde herhangi bir
patolojiye rastlanmamigtir. Okiiler ultrasonog-
rafide; sol gozii tamamen dolduran ileri de-
recede biiyiik, orta amplitiitde regiiler eko ve-
ren kitle saptanmig, bilgisayarli orbita tomog-
rafisi ve manyetik resonans goriintiilemede;
biiyiimiis g6z kiiresinin iginde vitreusu ta-

Resim 1.

mamen dolduran ve yer yer kalsifik alanlar
iceren 32x40x70 mm boyutlarinda solid kitle
goriiniimii, lateral rektus kasi invazyonu ve
optik sinir kalinlagmas: tesbit edilmigtir
(Resim 2). Bu goriintiilleme bulgulan ve bize
refere eden hastanede daha Onceden yapilan
igne aspirasyon biyopsi materyalinin his-
topatolojik degerlendirmesi sonucu, kiigiik kii-
meler olugturmug, oval yuvarlak niikleuslu ve
kaba kromatinli malign hiicreler saptanmasinin
1511 altinda hastaya Retinblastom tanisi ko-
nuldu.

Metastaz aragtirmasi yoniinden yapilan ga-
ligmalarda; akciger grafisinde, beyin omirilik
stvist yaymasinda ve kemik ilii aspirasyon
materyalinde tutulum lehine bulgu saptanmadi.

Pediatrik tiimorler konseyinde olgu de-
gerlendirildi. Optik sinir tutulum ve orbita in-




230

Orbital Yayilimlt Bir Retinoblastom Olgusunun Tedavisi

vazyonu nedeniyle bu asamada yapilacak
eniikleasyonun disseminasyon riski tagimasi
nedeniyle cerrahi oncesi kitlenin lokal kont-
rolu agisindan oncelikle radyoterapi baglama-
sina, sistemik kontrola yonelik olarak da es za-
manli olarak kemoterapi ile kombine tedavi
uygulanmasina karar verildi (12.11.1996).

Kombine kemoterapi semasi:
Vinkristin (VCR): 1.5 mg/m2, Iv,15 giinde bir

Siklofosfamid (CYC): 300 mg/m2, iv, 15
giinde bir,

(VCR ve CYC doniigiimlii haftalik tedavi ola-
rak verilmigtir)

Metotreksat (MTX): 12 mg/m2 (maksimum 15
mg), Intratekal, haftada bir

Radyoterapi:

Hastaya 16.11.96 - 20.12.96 tarihleri ara-
sinda glob ve optik siniri igine alacak sekilde
orbita 1sinlamasi yapildi. 25 seansta fraksiyon
bagina 200 cGy'den 18 MeV'lik elektron ile,
anterior tek alan kullanilarak, %90 izodozuna
5000 cGY'lik total doz radyoterapi uygulandi.

Konkomitan radyokemoterapi uygulanan
hastada 6. giinden itibaren kitlede inspek-
siyonla belirgin regresyon oldugu, 10. giinden
itibaren de minimal diizeyde dikey ve yatay
yonde goz hareketleri belirdigi gézlendi.

Tedavinin 12. haftasinda yapilan de-
gerlendirmede; orbital manyetik rezonans go-
riintiilemede globun 23x25 mm boyutlarina
kadar kiiciildiigii ve optik sinir ve eksraokiiler
kaslarin normal konfigiirasyonlara ulagtif1 go-
rilldi. Inspeksiyonda géz kapaklarinin rad-
yoterapiye bagh hiperemik goriintiisiine kar-
sihk glob kemotik konjonktiva iginde ftizik
goriiniimde idi.

Hastaya 26.2.1997'de eniikleasyon uy-
gulandi. Konjonktiva, lamina kribrozanin 4
mm gerisinden kesilerek globun tiimii, ayrica

10 mm uzunlugunda optik sinir ve orbita
apeksinden muhtelif yumusak dokular isa-
retlenerek histopatolojik inceleme igin goén-
derildi. '

Histopatolojik inceleme sonucu; goz kiiresi
kesitlerinde vitreusu dolduran tamamen nek-
rotik tiimor dokusu izlenmis (Resim 3), gerek
goz kiiresi gevresinde, gerekse ayrica gon-
derilen yumusak doku, kas dokularinda ve
optik sinir pargasinda tiimoral infiltrasyona
rastlanmamugtir.

Tan1 aninda ileri evre (Reese-Ellsworth V +
ekstraokiiler tutulum) hastalik nedeniyle sis-
temik kontrola yonelik haftalik doniigiimlii
siklofosfamid - vinkristin alarak kemoterapisi
siirdiiriilen hasta halen tedavi altinda rem-
siyonda izlenmektedir (Resim 4).
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TARTISMA

Retinoblastomda tedavisinin  se¢iminde;
tiimor lokalizasyonu ve boyutu, tiimériin sa-
yis1, hastanin yasi, tek ya da ¢ift gozde bu-
lunmasi veya vitreus yayilimi olup olmamasi
rol oynar. 1958 yilinda hazirlanan Reese Ell-
sworth klasifikasyonu ise hastanin giérme
prognozuna yonelik bilgi verse de tlimor mor-
talitesi hakkinda yorum icermemekte, ancak
yine de oftalmolog, pediatrik onkolog ve rad-
yasyon onkologu arasinda tek standart si-
niflama olarak durmaktadir!.

Giinlimiizde retinoblastomda etkin tedavi
secenekleri; eniikleasyon, radyoterapi, fo-
tokoagulasyon ve kriyoterapi olarak si-
ralanirken, kemoterapiye ise genellikle primer
tiimorlerin kontrolunde degil ancak metastaz
mevcudiyetinde basvurulmaktadir!-3-7,

Tek gozde bulunan retinoblastomlarin tani
esnasindaki boyutlar1 genellikle globun igini
dolduracak kadar biiyiik olduklarindan, gérme
acisindan yapacak birsey kalmaz ve bu has-
talara genellikle eniikleasyon uygulanir. Gor-
meyi korumak amaciyla diger tedavi se-
cenekleri ise olgularin ancak %3-5'inde
miimkiin olabilmektedir!.

Geligmig iilkelerde kemoterapiye bas-
vurmak zorunda kalmadan retinoblastom te-
davisinde %92 yasam orani gibi miilkemmel
sonuglar bildirilmektedir®. Ancak klinik olarak
lokalize, gozici tiimorlerinde kemoterapiye
gerek duymadan tedavi etmek miimkiin olur-
ken, mikrometastazik yayilim ya da birbagka
deyigle saptanamayan subklinik metastaz siip-
hesi oldugunda ya da orbital invazyon gibi
bariz gozdisi yayilim veya santral sinir sistemi
invazyonu ve sistemik metastazlar bu-
lundugunda kemoterapi ve radyoterapi de sa-
gitima dahil olmaktadir?-.

Olgumuzda tiimoriin globu tamamen isgel
etmesi (Reese Ellsworth grup V) yamsira, or-
bital invazyon bulgulari olan optik sinir ka-

linlagmas: ve lateral rektus tutulumunun da bu-
lunmasi, tarafimizdan hazirlanan tedavi sema-
sinda da goriilecegi gibi, eniikleasyondan once
sistemik kemoterapi ve konkomitan radyo-
terapi yapilmasini gerekli kilmigtir (Tablo I).

Uygulanan kemoterapiye, retinoblastomda
etkinligi gosterilmis iki sistemik ajanin (vink-
ristin, siklofosfamid) yanisira, optik sinir in-
vazyonu nedeniyle intratekal metotreksat da
dahil edilmig2, 1. haftanin sonunda kitlede kli-
nik olarak belirgin bir kiiciilme (regresyon)
goriilmiigtiir. Eniikleasyondan sonra hasta ke-
moterapi altinda remisyonda izlenmektedir.
1970'lerde yapilan ¢alismalarin sonucunda, re-
tinoblastom tedavisinde adjuvan kemotera-
pinin yasamsal avantaj saglamadiginin bil-
dirilmesi nedeniyle, son zamanlara kadar ke-
moterapi, goz dl§| ya da metastatik hastalik ol-
gularina  smirh kalmistir?!9,  Ancak  son
yillarda yapilan c¢aligmalarda, kemoterapinin
primer tedavide giderek Onem kazandigi ve
sistemik kontrolu saglamanin yanisira, rad-
yoterapi ve cerrahi Oncesi kemorediiksiyon
saglamak, lokal tedavi yontemlerinin neden ol-
dugu morbiditeyi minimalize edebilmek ama-
ciyla kullanildig: dikkati cekmektedir!!.

Doz ve ark!2 orbita yumugak doku tu-
tulumu olan 16 gozii tedavi etmisler, sadece
keémoterapi uyguladiklar1 12 g6z ve kemote-
rapi ve radyoterapinin birlikte uygulandigi 4
gozden 12'sinde parsiyel, 4'linde de komplet
remisyon saglamiglar, tedaviye cevap oranini
%73 olarak_nitelendirmiglerdir. Cangir ve ark’
da sunduklan orbital tutulumlu bir olguda ke-
moterapiye ek olarak radyoterapi verilerek to-
moriin eniikleasyon Oncesi kiigiildiigiinii ve
takip siiresince hastaligin rekiirrens goster-
medigini belirtmiglerdir. Zaman iginde yiiksek
doz kemoterapinin tedavi siiresini kisaltarak
radyoterapinin ge¢ donem komplikasyonlarin-
dan kaginilmig olacag belirtilmektedir!2.

Gerek yerli gerekse yabanci kaynaklarda,
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orbital invazyon goriilen gecikmig retinoblas-
tom olgularina uygulanan tedavi bigimleri ve
ila¢ dozlar1 konusunda tam bir konsensus sag-
lanamamugstir. Cerrahi oncesi kitlenin kiigiil-
mesi, orbita ve oOzellikle optik sinirin tiimor
hiicrelerinden arindirilmast igin uygulanan
radyoterapi, lokal tedavi yontemleri ile kontrol
edilemeyecek olan yiiksek mikrometastik has-
talik ve relaps riski nedeniyle uygulanan sis-
temik kemoterapi etkili bir tedavi bigimi ola-
rak vyerini korumaktadir, Ancak, yine de
sekonder tiimor olugsma riski agisindan uzun
donem takiplerin yapilmasi gerekliligi goz ardi
edilmemelidir.
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