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OZET

Malign melanoma olgu sayisi ve buna paralel olarak bu konu ile ilgili ¢a-
lismalar tiim diinyada hizla artis géstermektedir. Buna kargin tilkemizde
malign melanoma ile ilgili caigmalar sinirl sayidadir. Bu ¢alismada, 2001
ile 2009 yillan arasinda klinigimizde tedavi edilen 46 malign melanoma
olgusunun retrospektif degerlendiriimesi sunulmustur. Malign melanomun
en sik gozlendigi anatomik lokalizasyon alt ekstremite olarak tespit edildi.
Tum hastalarda, tani eksizyonel biyopsi ile konuldu ve en gok karsilasilan
histopatolojik tip nodiler malign melanoma olarak saptandi. Tedavi lezyon
kalinligi, histopatolojik tip ve diger risk faktorleri dikkate alinarak planlandi.
Tumér kalinhigr 1 mm altindaki 4 hastaya sadece genis eksizyon uygula-
nirken, 1-4 mm arasindakilere sentinel lenf nodu biyopsisi ve gerektiginde
terapotik lenf nodu diseksiyonu (n=12), 4 mm’den kalin lezyonlarda genis
eksizyon ve elektif lenf nodu diseksiyonu (n=30) uygulandi. Postoperatif ta-
kipler esnasinda 5 hastada uzak metastaz saptandi. En sik metastaz gérilen
bolge akciger olarak tespit edildi. Malign melanoma ile ilgili olarak sentinel
lenf nodu biyopsisi son yillarda 6nem kazanmig ve klinigimizde de uygulan-
masinda artig olmustur. Ancak sentinel lenf nodu biyopsisinin givenilirligini
ortaya koyacak genis hasta serilerine ve daha uzun hasta takip sirelerine
intiyag vardr.

Anahtar kelimeler: Malign melanoma, retrospektif degerlendirme

SUMMARY

Retrospective evaluation of malign melanoma patients

The number of cases of malignant melanoma is increasing in parallel with
the reports published worldwide. However, studies about malign melanoma
in Turkey are limited. In this study retrospective evaluation of 46 malig-
nant melanoma cases treated at our clinics between 2001 and 2009 is
presented. The most common anatomic site of malign melanoma localiza-
tion was lower extremities. In all the cases the diagnosis was established
with excisional biopsy, and the most common observed histopathological
type was nodular malign melanoma. The treatment protocol was planned
considering the lesion depth, histopathological type and other risk factors.
Only wide excision was performed on 4 patients with a tumor depth of <1
mm, sentinel lymph node biopsy and therapeutic lymph node dissection,
when necessary were performed on patients with a tumor depth of 1-4
mm (n=12), and wide excision and elective lymph node dissection were
performed on patients with a tumor depth of >4 mm (n=30). Distant me-
tastasis was detected in 5 patients during the postoperative follow-up. The
most frequent metastatic site was lung. Sentinel lymph node biopsy for
malignant melanoma has gained an increasing popularity in recent years
and its use has also increased at our clinics. However larger patient series
and longer follow-up periods are necessary to reveal the effectiveness of
sentinel lymph node biopsy.
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Girig

Malign melanoma (MM) tiim kanserlerin %2-3"iini
olusturmasina karsin, cilt kanserleri arasinda en sik
mortalite nedenidir (1-3). Kadinlarda akciger kanser-
lerinden sonra en ¢ok artis gosteren ikinci kanserdir
(3). Insidans ozellikle ileri yaslarda artmaktadir (4).
Amerika Birlesik Devletlerinde 2008 yili icinde yak-
lasik 62400 hastaya invaziv melanoma tanis1 konul-
mus ve 8400’den fazla olgu bu hastaliktan hayatim
kaybetmistir (5). Viicutta goriilme yerleri cinsiyetlere
gore farklilik gostermektedir. MM erkeklerde en sik
govdede goriliir ve bunu bas ve boyun bolgesi takip
eder, kadinlarda ise alt ekstremitede daha sik gorilir
(4).

MM tedavisine yonelik yapilan yeni ¢calismalar, MM
tedavi yaklasimlarinda degisikliklere neden olmak-
tadir (6). Elektif lenf nodu diseksiyonunun (ELND)
tedavi stirecindeki rolii ve sentinel lenf nodu belirle-
meye yonelik lenfatik haritalama calismalari en 6nde
gelenler arasindadir. ELND morbiditesini azaltmak
icin intraoperatif olarak yapilan lenfatik haritalama
ve sentinel lenf nodu biyopsisi (SLNB) giderek yay-
ginlasan bir kullanim alani1 bulmustur (6,7).

Klinik olarak pozitif lenf nodunun bulunmadigi,
ancak primer timorin drene oldugu bolgesel lenf
nodlarina uygulanan profilaktik lenf nodu diseksi-
yonu prosediiriniin (PLND) sag kalim tizerine etki-
leri tartismalidir (6). Literatiirde PLND’nin sag kalim
tzerine etkili ya da etkisiz oldugunu gosteren birgok
calisma mevcuttur (8-12). Bununla birlikte PLND uy-
gulamas: ile nodal tutulum derecesinin bilinmesi,
hastali§in evrelendirilmesinde yararlidir. Bu nedenle
adjuvan tedavi uygulanarak hastalarin sag kalim ora-
nina katkisi olabilecegi belirtilmektedir (8).

Tedaviye yonelik olarak yapilan ¢alismalar ve gelis-
tirilen Onleyici yaklasimlara karsin MM son yillarda
diger kanserlerden daha cok artis gostermistir (6).
Bununla birlikte tilkemizde MM ile ilgili yapilmis s1-
nirli sayida calisma mevcuttur (13-15).
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Bu calismada klinigimizde tedavi edilen hastalarin
ozellikleri ve tedavi yaklasimlari retrospektif olarak
degerlendirilmis ve tilkemiz MM epidemiyolojisine
katki saglanmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem

Bu calismada 2001 ile 2009 yillar arasinda klinigi-
mizde tedavi edilen 46 MM olgusu retrospektif olarak
incelendi. MM tanisi alarak tedavi edilmis hastalarin
dosyalar1 ve patoloji raporlar1 degerlendirilerek yas,
cinsiyet, timor yerlesimi, timor tipi ve derinligi, uy-
gulanan cerrahi, ELND ve SLNB uygulama sonuclari
ortaya konuldu.

Tani, tim hastalarda eksizyonel biyopsi yapilarak
konuldu. Lezyon kalinligi, histopatolojik tip ve di-
ger risk faktorleri dikkate alinarak tedavi planlandi.
Lezyon kalinligi 1 mm altindaki hastalara sadece ge-
nis eksizyon uygulanirken, 1-4 mm arasindakilere
genis eksizyonla birlikte SLNB ve gerektiginde tera-
potik lenf nodu diseksiyonu, 4 mm’den kalin lezyon-
larda genis eksizyon ve ELND uygulandi. Eksizyon
sinirlart timorin kalinligina bagh olarak in situ lez-
yonlarda 0.3-0.5 cm, 1 mm’den Kiicilik lezyonlarda
1 cm, 2-4 mm kalinligindaki lezyonlarda 2 cm ve 4
mm’den kalin lezyonlarda 2-3 cm olarak uygulan-
di. SLNB materyalleri patolog tarafindan incelendi.
Inceleme esnasinda direkt metastaz goriilen biyopsi
materyalleri sentinel lenf nodu pozitif olarak rapor
edildi. Degerlendirme esnasinda siipheli bulunan, ya
da direkt metastaz goriilmeyen materyaller S-100 ve
HMB 45 ile boyanarak immiinohistokimyasal ¢alisma
ile tan1 dogrulandi. Olgular lokal veya uzak metastaz
acisindan evrelerine bagli olarak 3 veya 6 aylik peri-
yodlarda torakoabdominal bilgisayarli tomografi (BT)
ile takip edildi.

Bulgular

Olgularin 21'i (%45.6) kadin ve 25'i (%54.3) erkek-
ti. Yas aralig1 21 ile 87 arasinda olup, yas ortancasi
63.0 yil, takip siire ortancasi1 4.0 yil olarak belirlen-
di. Hastalarin yillara gore dagilimi Sekil 1’de, timor
yerlesim yerine gore dagilimlar: ise Sekil 2’de goste-
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Sekil 2. Malign melanomun anatomik olarak gorildugui lokalizasyona
g6re dagihmi

rilmistir. En sik karsilagilan lokalizasyon alt ekstremi-
teyken (%36.7), bunu sirasiyla bas ve boyun bolgesi
(%32.6), ust ekstremite (%17.3) ve govde (%13.04)
takip etmekteydi (Sekil 2).

Timor tipleri Sekil 3’de gosterilmistir. En sik no-
diiler tip (%60.8) goriliirken, bunu sirasiyla yiizeyel
yayilan tip (%23.9), akral lentigindz (%8.6) ve lenti-
go maligna (%6.5) takip etmekteydi. Ortalama tiimor
kalinlig1 4.17 mm olarak tespit edilmis olup, olgula-
rin biiyiik cogunlugunu Clark seviyesi 4 olan timor-
ler olusturmaktaydi (Sekil 3).

Otuz olguya ELND ve 12 olguya SLND yapilmistir.
ELND uygulanan olgularin 7 tanesinde (%23.3) metas-
tatik lenf nodu saptanirken, SLND uygulanan hasta-
larda metastatik lenf nodu tespit edilmemistir. Ancak
takipler esnasinda sentinel lenf nodu biyopsi sonucu
negatif gelmis 2 hastada uzak metastaz saptanmuistur.
Postoperatif takipler esnasinda toplam 5 hastada uzak
metastaz saptanmistir. Bu hastalardan 2’si ELND so-
nucunda metastatik lenf nodu tespit edilmeyen, 1'i
ELND sonucunda metastatik lenf nodu saptanan ve
2'si SLNB sonucu negatif gelen hastalardan olugsmakta-
dir (Tablo LII). En sik metastaz akcigere olurken, bunu
kemik metastazlar takip etmektedir.

Olgu sayisi

Nodiiler Tip

Yizeyel Yayllan Tip  Akral Lentiginéz ~ Lentigo Maligna

Malign Melanoma Tipleri

Sekil 1. Olgularin yillara gére dagilimi
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Sekil 3. Goriilen histopatolojik tiplere gére olgularin dagihmi
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Tablo I. Elektif lenf nodu diseksiyonu uygulanip uzun vadeli takiplerde metastaz gériilen hastalar

Elektif lenf nodu diseksiyonu uygulanan

Lenf nodu incelemesi sonucu

Uzun dénem takiplerde metastaz saptanan

hasta sayIs| hasta sayisI
30 7 hastada metastaz (+) 1 hasta
23 hastada metastaz (-) 2 hasta

Tablo Il. Selektif lenf nodu biyopsisi uygulanip uzun takiplerde metastaz goriilen olgularin dagilimi

Selektif lenf nodu biyopsisi uygulanan  Lenf nodu incelemesi sonucu
hasta sayisi

Uzun dénem takiplerde metastaz
saptanan hasta sayIs|

12 Metastatik lenf nodu saptanmadi

2 hasta

Sadece tiimor eksizyonu ve primer onarim ya da
greftleme yapilan 4 olgunun takip siire ortancast 5
yil olarak bulundu. Takip siiresince herhangi bir niiks
veya metastaz saptanmadi.

Tartisma

Siklig1 her gecen giin artmakta olan MM konusun-
da yapilacak arastirmalar ve epidemiyolojik calisma-
lar 6nem arz etmektedir. Clinki diger melanoma dis1
deri kanserlerinde oldugu gibi MM’larda son yillarda
gorilme sikliginda belirgin bir artis izlenmektedir.
1980-2001 yillar1 arasinda klinigimizde yapilmis olan
calismada 20 yilda 79 olgu tedavi edilmisken, bu ca-
lismamizda 2001 ile 2009 yillar1 arasinda 46 MM ol-
gusu tedavi edilmistir (15).

Olgularimiz timor yerlesim yerine gore incelen-
diginde en sik timor yerlesim yerinin alt ekstremite
oldugu gorildi (17 olgu). Bu olgularin 8’inde timor
ayakta, 6’sinda bacakta, 2’sinde uylukta ve 1’inde glu-
teal yerlesimliydi. Tiimoriin bas ve boyun bolgesinde
yerlesim gosterdigi 15 olgunun ise 9'unda timor yiiz
bolgesinde yerlesim gostermekteydi. Onceki ¢calisma-
mizda da timoriin en sik yerlesim yeri alt ekstremi-
te (%32.8) ve bas boyun bolgesi (%32.4) olarak tespit
edilmistir (15). Yine iilkemizde Karasoy ve ark.nin yap-
tiklar1 ¢calismada en sik timor yerlesim yeri bas-boyun
bolgesi ve alt ekstremite olarak bulunmustur (14).

Klinigimizde toplam 7 el ve ayak parmak yerlesimli
MM olgusu tedavi edildi. Bunlarin 4 tanesini el par-
mak distal ug, 3 tanesini ayak parmak distal uc yerle-
simli olgular olusturmaktaydi. El ve ayak bolgesinde
goriilen melanomlarin tedavisine yonelik olarak ya-
pilan calismalarda parmak dorsumunda yerlesimli 1
mm’den kalin tiimor varhiginda distal falanks ampu-
tasyonu ve SLNB Onerilmistir (16). Bizim olgularimiz-
da ortalama tiimor derinligi 4.2 mm olarak saptandi.
Bes nodiiler ve 2 akral lentigindz tipte olan el ve ayak
parmak yerlesimli MM olgusuna parmak amputasyo-
nu ve ELND uygulanmistir. El 1. parmak distali dorsal
bolgede 10 mm derinliginde nodiiler tip MM'u olan
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1 olgunun aksiller bélge ELND sonucunda metastatik
lenf nodu saptanmazken, uzun dénem takipleri esna-
sinda sirasiyla (2 ve 4 yil) akciger ve vertebra metas-
tazi saptandi. Diger hastalarin takiplerinde metastaz
tespit edilmedi.

Klasik bilgiler 1s181nda en sik rastlanan MM tipi
yiizeyel yayillan MM (%50-60) olarak kabul edilse
de, tilkemiz igerisinde yapilmis diger epidemiyolojik
calismalar ve bizim calismamizda en sik karsilasilan
tip nodiller MM’d1r (13-15). Bu farkliligin tanida ge-
cikmeye bagli olarak horizontal biiylime fazindan
vertikal biiyiime fazina gec¢is nedeniyle olustugunu
diisinmekteyiz.

Timor derinligi, hastaligin prognozu ve uygula-
nacak tedavi sekli acisindan Onemli bir kriterdir.
Olgularimizda tani aninda tiimor derinligi ortalama
4.17 mm idi. Karasoy ve ark. yaptiklar calismada tani
aninda olgularin ¢ogunun Clark seviyesini 4 olarak
bulduklarini belirtmislerdir (14). Ulkemizde yapilan
bu tip epidemiyolojik ¢alismalarda bulunan benzer
sonuclar, erken tani ve toplumun bu konuda biling-
lendirilmesinin énemini ac¢ik¢a ortaya koymaktadir.

Literatlirde yayinlanmis onceki caligmalar cerrahi
eksizyon sinirinin genisletilmesinin hasta sag kalimi
tzerinde olumlu etki olusturmadigini gostermistir
(17-22). Olgularimizin tiimiinde cerrahi eksizyon si-
nirlar1 tiimoér kalinhi@ma gore belirlenmistir. In situ
lezyonlarda 0.3-0.5 cm, timor kalinhigi 1 mm’den
kigiik lezyonlarda 1 cm, 2-4 mm kalinligindaki lez-
yonlarda 2 cm, 4 mm’den kalin lezyonlarda 2-3 cm
olarak uygulanirken, kozmetik ve fonksiyonel yon-
den olusabilecek morbiditeyi en aza indirebilmek icin
yiiz bolgesinde eksizyon sinirlari en fazla 2 cm olacak
sekilde eksizyon yapild1. Eksize edilecek tiimor doku-
sunun derinligini belirlemeye yonelik calismalara pa-
ralel olarak bizim olgularimizda da timor eksizyonu
esnasinda subkiitan doku eksizyon materyaline dahil
edilirken, kas fasyas1 dahil edilmedi (17).

Yapilan cerrahi rezeksiyon temel olarak primer lezyo-
nu tedavi eder. Ancak MM temel olarak lenfatik yolla
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metastaz yaparak yayilir. Oncelikli yayilim yolu ise bol-
gesel lenf nodlaridir. MM'un lenf nodu yayilimini belli
bir siraya gore yaptigi bilinmektedir. Lenf nodu sirasini
atlayarak sonraki lenf nodunda metastaz olusturma ris-
ki %0 ile %2 arasinda kabul edilmektedir (7). Bundan
dolay1 bu yayilimin tespit ve tedavi edilmesi evreleme,
prognozun ve sag kalimin belirlenmesi i¢in 6nemli-
dir. MM icin bolgesel lenf nodu tutulumu prognozu
belirleyen en 6énemli faktor olarak kabul edilir (23,24).
Yapilan calismalarda primer timor kalinligi <0.75 mm
olan hastalarin %1’inde, 1.0-2.0 mm arasinda timor
kalinlhig: olanlarin %15’inde, timor kalinligi >2 mm
ile <4 mm arasindaki hastalarin %30'unda nodal me-
tastaz saptanmustir (25,26). Bizim calismamizda <0.75
mm olan 2 hastada da nodal metastaz saptanmamuistir.
1.0-2.0 mm arasinda timor kalinligi olan 15 hasta-
nin 2'sinde (%13.3) metastatik lenf nodu saptanirken,
lenf nodu saptanmayan 1 hastanin takipleri esnasinda
ameliyattan 3 yil sonra akciger metastazi tespit edildi.
Tiumor kalinligi >2 mm ile <4 mm arasindaki 10 has-
tanin 2’sinde (%20) nodal metastaz saptandi. Nodal
metastaz saptanmayan 1 olgunun takipleri esnasinda
ameliyattan 5 yil sonra akciger metastaz1 tespit edildi.
Bolgesel lenf nodlarinin durumu gliniimiizde uygu-
lanan ELND ve kullanim1 giderek artan sentinel lenf
nodu biyopsisi ile degerlendirilir. ELND, subklinik
olarak tutulmus olabilecek lenf nodlarini uzaklastir-
mak amaciyla uygulanir. Bolgesel tutulumun ortadan
kaldirilmasiyla yasam siiresinin uzatilmas: hedeflenir.
Ancak yapilan bircok retrospektif calismada ELND'nin
yasam stiresini %25 ile 40 arasinda artirabilecegi
gosterilmistir (27). 1-4 mm timor kalinligina sahip
740 melanomal1 olgu tiizerinde yapilmis calismada
(Intergroup Melanoma Trial) rastgele secilen ve genis
eksizyonla beraber ELND uygulanan hastalar ile sadece
genis eksizyon uygulanmis olan hastalarin 10 yil stiren
takipleri sonucunda yasam siiresi acisindan anlamh
bir farklilik olmadig1 gozlenmistir (6,28). Klinigimizde
tiimor kalinligi 4 mm’den biiyiik olan 30 olguya ELND
uygulandi. ELND sonucu metastatik lenf nodu sapta-
nan, takip siire ortancasinin 4 yil, yas ortancasinin 62
oldugu 3’1 erkek, 4’ bayan 7 hastanin (%23.3) 4’ ta-
kip edilebildi ve sag kalim orani %25 olarak bulundu.
ELND sonucu birden fazla metastatik lenf nodu sap-
tanan 1 olgunun takipleri esnasinda ameliyattan 3 yil
sonra akciger ve beyin metastazi saptandi. ELND uygu-
lanip metastatik lenf nodu saptanmayan 15 erkek ve 8
bayan hastadan olusan 23 olgunun (%76.6) 10 tanesi
5 yil takip edilmis ve sag kalim orani %80 olarak bu-
lunmustur. ELND uygulamasi sonrast metastatik lenf
nodu saptanmayan 23 olgunun 2’sinde (%8.6) takipler
esnasinda uzak metastaz tespit edilmistir. ELND uygu-
lamas: sonrasi lenf nodu metastazi saptanan olgularin
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ortalama timor kalinligi 5.9 mm, saptanmayan olgu-
larin ortalama timor derinligi 3.7 mm olarak bulundu.

ELND sonrasi artmis yara enfeksiyonu riski, seroma,
ozellikle inguinal bolge diseksiyonlar1 sonucu olusa-
bilen lenfédem 6nemli dezavantajlar arasinda yer al-
maktadir. Sol inguinal ELND uygulanmuis 1 olgumuz-
da operasyondan 2 hafta sonra sol alt ekstremite lenf
O0demi gelistigi tespit edildi.

Klinigimizde 6’s1 erkek, 6’s1 bayan olan 12 hastaya
SLNB uygulanmuistir. SLNB uygulanan hastalarin hic-
birisinde metastatik lenf nodu saptanmadi. Ortalama
timor derinligi 2.1 mm olarak tespit edilen 12 hasta-
dan sadece 4’1 5 yil siireyle takip edilebilmis ve sag ka-
lim oran1 %100 olarak tespit edilmistir. Bu hastalarin
2’'sinde uzun donem takipler esnasinda uzak metastaz
saptanmigstir. Halen yasamakta olan bu 2 hastada da
uzak metastaz akcigere olmustur. Sirt yerlesimli, histo-
lojik tipi nodiiler MM ve tiimor derinligi 4 mm olan 1
olgunun uzun donem takipleri sirasinda ameliyattan
5 y1l sonra akciger metaztazi saptanirken, omuz yerle-
simli nodiiler tip MM'lu timor derinligi 1.5 mm olan
diger hastada ameliyattan 3 yil sonra akciger metastazi
tespit edildi. SLNB uygulanan hastalarin takipleri esna-
sinda hig¢birisinde komplikasyon gelismedi.

Bu calisma ile iilkemiz MM epidemiyolojisine katki
saglanmak amaclanmistir. Olgular retrospektif olarak
incelendiginde siklikla taninin ge¢ konuldugu tespit
edilmistir. Bu nedenle MM konusunda toplumun bi-
linclendirilmesi 6nem tasimaktadir. Lenf nodu dissek-
siyonu halen tartismali bir konu olmakla beraber, sen-
tinel lenf nodu biyopsisi son yillarda énem kazanmis
ve klinigimizde de tedavi protokolleri arasina girmistir.
SLNB, uygun endikasyonlarda kullanildiginda ELND’a
gore daha az zaman alic1, uygulanmasi kolay, maliyet
acisindan avantajli ve daha da 6nemlisi hasta acisindan
daha az morbidite olusturmaktadir. Ancak SLNB’nin
guvenilirligini ortaya koyacak genis hasta serilerine ve
daha uzun hasta takip siirelerine ihtiyac vardir.
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