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OZET

Amag: Malign melanom gastrointestinal sistemde olduk¢a
nadir karsilagilan agresif seyirli bir tiimordiir. En sik
yerlesim yeri anorektal bolgedir. Calismamizda anorektal
malign melanom (AMM) nedeni ile opere etti§imiz
hastalarimizin cerrahi ve onkolojik takip sonuglarini
degerlendirmeyi amagladik.

Materyal-metod: Ocak 2005-Haziran 2011 aras1 anorektal
malign melanom nedeni ile opere ettigimiz 8 hastanin
bilgileri geriye doniik olarak tarandi. Hastalar, demografik
veriler, sikayet ve siiresi, fizik muayene ve goriintiileme
bulgulari, uygulanan cerrahi yontem, ameliyat sonrasi
komplikasyon, histopatolojik bulgulari, onkolojik tedavi
ve takip sonuclar1 a¢isindan degerlendirildi.

Bulgular: Calisma grubu, 3 (%37.5) erkek / 5 (%62.5)
kadn, ortalama yag 59.1+ 8.3 (42-71 yas) olmak iizere
toplam 8 hastadan olustu. Tiim hastalarin ortak semptomu
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ABSTRACT

Purpose: Malign melanoma is an aggressive tumor that
can be rarely encountered through the gastrointestinal
tract. The most common localization is anorectal region.
In this study, we aimed to evaluate the surgical and
oncological outcomes of our patients undergoing surgery
due to anorectal malign melanoma (AMM).
Patients-Method: The medical records of § patients
undergoing surgery due to AMM between January 2005
and June 2011 were scanned retrospectively. The patients
were evaluated with regards of their demographic factors,
symptom and duration, physical examination and imaging
findings, surgical method, postoperative complication,
histopathological findings and their results of oncological
treatment and follow-up.

Results: The study group included 3 (37.5%) male and
5 (62.5%) female patients with a mean age of 59.1+ 8.3
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rektal kanama iken ortalama sikayet siiresi 10.75 £ 3.9
ay (6-18 ay) idi. Bes (%62.5) hasta uzun siiredir hemoroid
tanisi ile medikal tedavi almaktaydi. Fizik muayene
sonrast tiim hastalarda anorektal kitle saptandi. Alinan
biyopsilerin hepsi malign melanom ile uyumlu olarak
rapor edildi. Tiim hastalara abdominoperineal rezeksiyon
uygulandi. Ameliyat sonrasi erken dénemde bir hasta
solunum yetmezIligi nedeni ile kaybedildi. Diger
komplikasyonlar konservatif olarak tedavi edildi. Adjuvan
kemoradyoterapi 6 hastaya verildi. Median takip siiremiz
27.8+ 13.8 ay (6-47 ay) idi. Takip siiresinde li¢ hasta
yaygin metastaz nedeni ile kaybedildi. Diizenli takipleri
yapilan 4 hastamiz halen hastaliksiz yasamini
siirdiirmektedir. Median yasam siiresi 25.1+13.5 ay (6-
47 ay) olarak bulundu.

Sonu¢: AMM klinik semptomlar acgisindan anorektal
bolgede sik rastlanan diger benign hastaliklara benzerlik
gostermektedir. Hizli1 invazyon gosteren bir timor
olmasindan dolay1 ayirici tanisi en kisa siirede
yapilmalidir. Yasam siiresini belirleyen en onemli
faktoriin direkt olarak erken tami ile iligkili oldugu
unutulmamalidir. Tan1 sonrast en kisa siirede uygun
cerrahi ve adjuvan tedavinin planlanmas1 hastaligin
prognozunu diizeltmek adina 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Anal kanal, Rektum, Malign melanom,
Cerrahi

Girig

Anorektal malign melanom (AMM) nadir goriilen fakat
ayn1 evredeki kutan6z bir melanomla karsilastirildiginda
daha agresif seyreden mukozal bir tiimordiir.! Mukozal
melanomlar, tiim melanomlarin %1.2’sini kapsamakla
birlikte, bu oranin %25’ini AMM olusturmaktadir.?
Anorektal bolge, tiim gastrointestinal sistemde en sik
tutulan bolge olmakla birlikte, bu bolgenin malign
kanserlerinin sadece %0.5’inde saptanmaktadir.?
Lokalizasyonlar1 nedeniyle semptomlar gelisinceye kadar
fark edilmeyebilir. Rektal kanama, tenesmus, anal kasintt,
agr1 ve barsak aligkanliginda degisme en sik goriilen
semptomlardir. Hemoroid, anal fissiir, fistiil gibi anorektal
bolgenin sik rastlanan benign hastaliklarina makroskopik
olarak benzerlik gostermesi nedeni ile bir¢ok hasta yanls
tan1 almakta ve uzun siire gereksiz tedavi gormektedir.
Bu nedenle, tan1 konuldugunda ¢cogu hastada lokal
invazyon veya uzak metastaz mevcuttur.*® Cerrahi
standart tedavi yontemi olup abdominoperineal
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years (42-71 years). The common symptom of all patients
was rectal bleeding with a mean duration of 10.75 £ 3.9
months (6-18 months). Five patients had previously
received medical treatment for a long time due to
hemorrhoidal disease. Anorectal mass was detected in
all patients at physical examination. All biopsies were
reported as malign melanoma. Abdominoperineal
resection was performed to all patients. One patient died
due to respiratory failure on postoperative early period.
Other complications were treated conservatively. Six
patients received adjuvant chemotherapy. Our median
follow-up period was 27.8+ 13.8 months (6-47 months).
Three patients died due to multiple metastases during
follow-up. Four of our patients are still tumor-free on
their regular follow-up. Median survival was found as
25.1 £ 13.5 months (6-47 months).

Conclusion: AMM is similar in terms of clinical
symptoms to other common benign diseases of anorectal
region. Hence, differential diagnosis should be made as
soon as possible due to rapid invasion of tumor. It should
be noted that survival is directly related to early diagnosis.
Appropriate surgical treatment and adjuvant therapy
should be planned as soon as possible to improve
prognosis of the disease

Key words: Anal canal, Rectum, Malign melanoma,
Surgery

rezeksiyon (APR) veya genisletilmis lokal eksizyon en
sik tercih edilen yontemlerdir.3+7-8 Radyoterapi ve
kemoterapi cerrahi oncesi tedavide ek bir avantaj
saglamaz iken cerrahi sonrasi lokal niiks ve uzak
metastazlart onleme agisindan tercih edilebilecek
yontemlerdir. Cerrahinin genigliginden bagimsiz olarak
lokal ve uzak organ yayilimi halen yiiksek olup toplam
5 yillik yasam siiresi %10-20 arasinda bildirilmek-
tedir.>10 Caligmamizda, AMM nedeni ile cerrahi olarak
tedavi edilen hastalarimizin tedavi ve takip sonuclarini
degerlendirmeyi amagladik.

Materyal Metod

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel
Cerrahi Anabilim Dali’'nda Ocak 2005 ile Haziran 2011
tarihleri arasinda AMM nedeni ile cerrahi olarak tedavi
edilen 8 hastanin bilgileri geriye doniik olarak tarandi.
Ameliyat 6ncesi tiim hastalardan ayrintili 6ykii alindi
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ve rutin fizik muayene yapildi. Rektumu degerlendirmek
ve biyopsi almak amaci ile kolorektal cerrahi birimimizde
tiim hastalara rektoskopi yapildi. Senkronize timor ve
diger kolorektal hastaliklar1 ekarte etmek amaci ile tiim
hastalara total kolonoskopi uygulandi. Ek olarak, tiimériin
metastatik olma olasilig1 g6z oniine alinarak hastalar,
deri ve gdz muayenesi icin ilgili boliimlere konsiilte
edildi. Tiimériin ¢evre dokulara yayilimi ve uzak organ
metastazi, kontrastli torakoabdominal bilgisayarli
tomografi (BT) ve pelvik magnetik rezonans (MR)
goriintiileme ile degerlendirildi.

Histopatolojik inceleme ve goriintiileme yontemlerinin
sonucuna gore cerrahi igleme karar verildi. Hastalar rutin
olarak ameliyata hazirlandi. Barsak temizligi yapilmadi.
Cerrahi islem sonrasi tiim hastalara fast-track cerrahi
protokolii uygulandi. Yasam bulgulari stabil, oral alimi
yeterli, kolostomi ve yara yeri ile ilgili herhangi bir
problemi bulunmayan hasta taburcu edildi. Cerrahi
problemi kalmayan hastalar patoloji sonucglarinin elde
edilmesini takiben hastanemiz onkoloji konseyinde
adjuvan tedavi agisindan degerlendirildi. Takipler
periyodik olarak Onkoloji kliniginimiz tarafindan yapildi
ve sonuglar kaydedildi. Adjuvan kemoterapi rejimi
tiimoriin evresine gore interferon ve/veya temozolomid
150 mg/m? giin 5 giin (28 giinde bir) verilecek sekilde
planlandi. Radyoterapi es zamanli olarak uygulandi.
Hastalar, demografik veriler, sikayet ve siiresi, fizik
muayene ve goriintiileme bulgulari, uygulanan cerrahi
yontem, ameliyat sonrasi komplikasyon, hastanede kalig
siiresi, piyesin histopatolojik bulgulari, onkolojik takip
ve tedavi agisindan degerlendirildi.

Bulgular

Caligsma grubu, 3 (%37.5) erkek / 5 (%62.5) kadin,
ortalama yas 59.1+ 8.3 (42-71 yas) olmak iizere toplam
8 hastadan olustu. Tiim hastalarin ortak sikayeti rektal
kanama iken, 3 (% 37.5) hastada bu yakinmaya ek olarak
rektal prolapsus da mevcuttu (Resim 1). Ortalama sikayet
siiresi 10.75 £ 3.9 ay (6-18 ay) idi. Ayrintili 6ykiide 5
(%62.5) hastanin ortalama 8%2.8 ay (5-12 ay) olmak
lizere gesitli dig merkezlerde hemoroid tanisi ile medikal
tedavi gordiigii 6grenildi. Yapilan rutin fizik muayenede
herhangi bir ek bulguya rastlanmazken rektal tusede tiim
hastalarda anodermden baglayip liimene dogru uzanan
ve limeni kismi olarak daraltan hareketsiz diizensiz
sintrlt polipoid iilserovejetan kitle saptandi. Lezyonlardan
alinan biyopsilerin hepsi malign tiimor olarak rapor

Resim 1. Prolabe olmus tiimor goriintiisii.

edildi. Alinan materyallerde HMB-45 ve S-100 pozitif
saptandigindan malign melanomla uyumlu olabilecegi
diisiiniildii. Goriintiileme yontemleri sonrasi preoperatif
donemde ii¢ hastada karaciger metastazi, bir hastada ise
akciger metastazi saptandi. Ttiimoral kitle tiim hastalarda
lokal ileri olarak rapor edildi.

Preoperatif donemde uzak metastaz saptanan 4 olguya
hem kanama hem de obstruksiyon bulgularinin olmasi
nedeni ile palyatif amacli, diger hastalara ise kiiratif
amacl onkolojik prensipler dogrultusunda genisletilmis
abdominoperineal rezeksiyon(APR) uygulandi. Kismi
vajen arka duvar invazyonu bulunan bir hastaya parsiyel
rezeksiyon, prostat invazyonu bulunan iki hastaya ise
tek tarafli prostatektomi uygulandi. Karaciger metastazi
bulunan ii¢ hastanin ikisinde metastatik kitle
segmentektomi ile ¢ikarilirken, diger hastada yaygin
metastaz bulunmasi nedeni ile biyopsi yeterli goriildii.
Ameliyat sonrasi erken donemde mindr komplikasyon
olarak 4 (%50) hastada gelisen ylizeyel yara yeri
enfeksiyonu, pansuman ve medikal tedavi ile kontrol
altina alindi. Akciger metastazi olan hasta ameliyat
sonrasi 6. giinde solunum yetmezligi nedeni ile
kaybedildi. Ameliyat sonrasi erken donemde solunum
problemi gelisen iki hasta mekanik ventilator destegi ile
lic giin boyunca takip edildi. Ekstiibasyonu takiben
baslanan solunum fizyoterapisi tedavi i¢in yeterli oldu.
Kalict kolostomi ve perine yarast ile ilgili herhangi bir
komplikasyon gozlenmedi. Ortalama hastanede kalig
siiresi 13.5 + 8 giin (1-29 giin) olarak kaydedildi.
Histopatolojik inceleme sonucunda tiim piyeslerde cerrahi
sinir intakt olarak rapor edildi. Kitlelerin ortalama ¢ap1
3.1 £1.2 cm (2.1-5.5 cm) olarak o6l¢iildii. Lezyonlarin
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Resim 2a. Normal kolon mukozast ile gecis gosteren
igsi sitoplazmall tiimdr hiicreleri (H&E, x100).

" e

ayirict tanisinda stromal tiimor ve lenfoma goz Oniine
alinmakla birlikte morfolojik ve immnunohistokimyasal
(Melan A, HMB-45, S100+) bulgularla birlikte
degerlendirildiginde malign melanomla uyumlu oldugu
saptandi. Mikroskopik incelemede normal kolon
mukozasi ve devamliliginda ¢ogunlukla igsi hiicrelerin
olusturdugu tiimor adalarindan meydana gelen malign
tiimor izlendi (Resim 2a). Tiimor hiicreleri eozinofilik
igsi sitoplazmal1 ve oval-yuvarlak vezikiile niikleuslu,
belirgin niikleoluslu idi (Resim 2b). Tiimoérde
intrasitoplazmik melanin pigmenti mevcuttu. Sik mitotik
aktivite ve atipik mitozlar izlendi. Tiimor hiicreleri

immunohistokimyasal olarak S100 proteini (Resim 2c),
HMB-45 (Resim 2d) ve melan A ile olumlu boyandi.

A g =g
T PR Y X
Pl
Resim 2b. Nestler olusturan eozinofilik, igsi sitoplazmall,
vezikiile niikleuslu tiimér hiicreleri (H&E, x200).
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Resim 2c. S100 ile tiimor hiicrelerinde pozitif boyanma
($100, x200).

Adjuvan kemoterapi ve radyoterapi 6 hastaya verildi.
Bir hastaya ise ileri yas ve ek komorbid hastaliklarinin
bulunmasindan dolay1 takip planlandi. Adjuvan tedavi
4 hastada tamamlanirken, iki hasta 4 kiirden sonra tedaviyi
reddetti. Median takip siiresi 27.5 ay (6-47 ay) olarak
saptandi. Takip siiresince 3 hasta (adjuvan tedaviyi
reddeden 2 hasta, adjuvan tedavi alan 1 hasta) ortalama
16. ayda saptanan yaygin akciger metastazi nedeni ile
kaybedildi. Diizenli takipleri yapilan 4 hastamiz halen
hastaliksiz yasamini siirdiirmekte olup hastalarimizin
ameliyat sonrasi median yagam siiresi 25 ay (6-47 ay)
olarak saptandi.

boyanma (HMBA45, x200).
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Tartigsma

Malign melanom gastrointestinal sistemde nadir goriilen
fakat oldukca agresif seyirli bir tiimordiir. Anorektal
bolge, gastrointestinal sistemde en sik yerlesim gosterdigi
yer olup bu bolge malign kanserlerinin sadece %0.5’ini
olusturmaktadir.? En sik 3. ve 6. dekadlarda gozlenmekle
birlikte calismamizda da oldugu gibi kadinlarda biraz
daha fazla oranda saptanmaktadir.!-12 Erkek/kadin orani
1/1.6 olarak bildirilmektedir.

En sik tarif edilen klinik gikayet, tiim hastalarimizda
oldugu gibi rektal kanamadir. Rektal kitle, prolapsus ve
tenesmus nadir olarak belirtilen diger semptomlardir.
Klinik sikayetler goz oniine alindiginda, semptomlarin
hastaliga 6zgii olmadig1 ve ayirici taninin iyi yapilmasi
gerektigi sOylenebilir. Hastaligin erken doneminde
belirtilen bu semptomlar, anorektal bolgede sik rastlanan
hemoroid, mukozal prolapsus, fissiir gibi benign
hastaliklarin semptomlariyla benzerlik gostermektedir.
Bu nedenle fizik muayenin ayrintili yapilmamasi tanida
rahatlikla gozden kagabilmesine sebep olmaktadir.2-3-13
Yanlis ve/veya gecikmis tan1 %57 gibi ciddi bir oranda
bildirilmektedir.> Bununla birlikte, semptomlarin
baglamasi ile tani arasinda gegen siire 4-6 ay rapor
edilmektedir.? Bu verilerle birlikte caligmamizda ki bes
hastamizin da oncesinde hemoroid tanisi ile cesitli
tedaviler almasi ve tani i¢in ortalama 8 ay gibi bir siirenin
gecmesi gercekten diistindiiriiclidiir. Bu durum ister
istemez bize, baz1 klinisyenlerin yeterli fizik muayene
yapmadiklarini ve/veya AMM hakkinda yeterli bilgiye
sahip olmadiklarini diisiindiirmektedir. Sunu belirtmek
gerekir ki, hastaligin prognozunu belirleyen en 6nemli
faktor erken tani ve tedavidir. Gastrointestinal kanal
melanosit icermesine ragmen, AMM cogunlukla anoderm
veya anal kanalda yerlesim gostermektedir. Kitlenin
anodermden uzaklig1 hastalarin %90’ 1nda 2cm olarak
bildirilmekle birlikte ¢calismamizda ki tiim kitleler bu
mesafede saptanmistir.* Bu nedenle erken tanida rektal
muayene ve rektoskopi onem arz etmektedir. Ozellikle
rektal muayene ile kitlenin boyutu ve ¢evre dokulara
yayilimi gibi evreleme acisindan 6nemli bilgiler elde
edilebilir. Bununla birlikte, rektal kanama nedeni ile
bagvuran hastalara rektal muayene yapilmadan sadece
semptomatik tedavi verilmesi ve cogu merkezde
rektoskopi olanaginin kisitlt olmasi tanida gecikmeye
yol acabilir. Bu nedenle, semptomatik her hastaya rektal
muayene ve uygun sartlarda rektoskopi yapilmasinin ve
siiphelenildiginde biyopsi alinmasinin hem tanida

gecikmeyi onleyebilecegi hem de uygulanacak cerrahi
karar1 etkileyebilecegi kanaatini tasimaktayiz.
Histopatolojik olarak %43 oraninda polipoid tip
morfolojide saptanmakta ve erken alinan biyopsilerde
bile %23 oraninda tiimoriin invaze oldugu bildirilmek-
tedir. Immunohistokimyasal boyalarla klasik bir timor
dokusunda pigment graniilleri HMB45, S-100 protein
kullanilarak gosterilebilmektedir. Histopatolojik tanida
asil sikint1 amelanotik form olup %25-50 oraninda rapor
edilmektedir. Immiinohistokimyasal panelde vimentin,
S-100, HMB-45, tyrosinase and MITF (microphtalmia-
transcription factor) tanida kullanilir. Bununla birlikte
C-kit ekspresyonu da sik goriilmekte olup gastrointestinal
stromal tiimorle karismasina neden olabilmektedir.
AMM 'nin prognozuna herhangi bir histolojik markerin
etkisi olmamakla birlikte S-faz fraksiyonu <10%, diisiik
Ki-67 indeksi ve PCNA skorlar1 iyi prognoz gostergesi
olarak 6ne siiriilmektedir.'8 Hastaliksiz yasamin siirdiiren
4 hastamizin 3’iinde de belirtilen bu prognostik faktorler
pozitif saptanmis olup bu Oneriyi desteklemektedir.
Anal bolge kan ve lenfatik dolagimi yoniinden zengin
oldugundan yeni tan1 almis bir hastada bile %20 oraninda
inguinal bolgede lenf nodu metastazi saptamak
miimkiindiir.!> Hematojenik metastaz orani ise %7-25
arasinda bildirilmekte olup en sik karaciger, kemik,
beyin ve akcigerde yayilim gézlenmektedir.!31° Bu
nedenle BT veya MR kullanilarak ameliyat 6ncesi
hastaligin evrelenmesi, verilecek cerrahi kararm boyutunu
belirleme agisindan onem tasimaktadir. Tiim viicut
sintigrafisi ve PET-CT gibi modern goriintiileme
yontemleri pahali ve her merkezde bulunmadigindan
dolay1 klinik gereklilik halinde tercih edilebilmektedir.
Hastalarimizin ameliyat Oncesi goriintiileme
yontemlerinin sonuglari, uyguladigimiz cerrahi tedaviyi
belirlemede g6z oniinde bulundurdugu-muz 6nemli
kriterlerden biri olmustur.

AMM’ nin tedavisinde neoadjuvan kemoradyoterapi
protokolleri ek bir avantaj saglamamaktadir. Radikal
tedavi yontemi kiiratif cerrahidir. Anorektal bolgeye
lokalize bir tiimor olmas1 nedeni ile yagam siiresi ve
yasam kalitesi agisindan hangi cerrahi yontemin en iyi
yontem oldugu halen tartisma konusudur. APR ve GLE
en ¢ok tercih edilen cerrahi yontemlerdir.3-47.8.20
Endoskopik mukozal rezeksiyon ve laparoskopik APR
gibi daha az invaziv yontemler bildirilmig olsa da olgu
sunumu seklinde kalmigtir.2! APR ve GLE sonrasi lokal
niiks sirasi ile %21-25 ve %26-58 arasinda degisen
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oranlarda rapor edilmektedir.48:13.22.23 T okal niiks
acisindan bakildiginda APR daha avantajli bir yontem
olarak goze carpmaktadir. Bununla birlikte, Yeh JJ ark.8
ve Yap LB ark.?0 tarafindan yapilan kargilagtirmal
caligmalarda yasam siiresi acisindan anlamli bir farklilik
bildirilmemektedir. Her ne kadar yontemler arasinda
anlaml bir farklilik saptanmamus olsa da ciddi komorbid
faktorlere sahip ileri yas hastalar haricinde APR’ nin
onkolojik prensiplere daha uygun bir cerrahi secenek
oldugu goriigiinii tagimaktay1z.

AMM’ nin malignite potansiyeli yliksektir. 5 yillik sag
kalim oran1 %10-20 arasinda olmakla birlikte ortalama
yasam siiresi 12-18 ay arasinda bildirilmektedir.%10-11.19
Tiimoriin boyutu, invazyon derecesi, uzak metastaz ve
noral invazyon varligi prognozu belirleyen baslica
faktorler olup cerrahi rezeksiyonun genisligi ile iligkili
olmadig1 one siiriilmektedir.!® Bununla birlikte, hasta
sayimmiz kisitli olmasina ragmen yaklasik 2 senelik takip
siiresinde %50 gibi bir oranda hastaliksiz yagsam elde
etmemiz ister istemez bize APR’ nin yasam siiresi ve
lokal niiks oranina daha olumlu katkr sagladigini
diisiindiirmektedir.

Lenf nodu invazyonu saptanan hastalarda, lenf nodu
disseksiyonunun gerekliligi halen tartisma konusu olmayi
stirdiirmektedir. Bu konu hakkinda yapilan simirli sayida
caligmalarin sonuclar1 incelendiginde inguinal
disseksiyonun yiiksek morbidite ile iligkili oldugu lenf
odem ile birlikte yara yeri enfeksiyonuna yol acabilecegi
savunulmaktadir. Ek olarak, prognoza olumlu bir etkisi
bildirilmemektedir.*7-13
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Anokutanoz hattin kan ve lenf dolagimi acisindan zengin
bir bolge olmasi ve tiimoriin ciddi oranda invaziv bir
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