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1. GĠRĠġ  

Malign melanom, cildin bazal tabakasında bulunan dentritik bir hücre olan 

ve pigment üreten melanosit hücrelerinin dönüĢümü sonucu oluĢan kötü huylu bir 

kanser türüdür. Melanositler cilt, göz, üst solunum yolu mukozası, gastrointestinal 

sistem ve normal lenf nodu kapsüllerinde bulunur. Bu bölgelerde bulunan 

melanositlerin malign baĢkalaĢımı sonucu malign melanom geliĢebilir. 

Melanomun en sık görüldüğü yer deridir. Melanoma cilt kanserlerinin %3‟ünü 

oluĢtururken; cilt kanserine bağlı ölümlerin %65‟ inin sebebidir. 1950‟ lerden bu 

yana melanoma insidansı %340 artıĢ gösterirken melanoma bağlı ölüm oranı 

%150 artıĢ göstermiĢtir. Melanoma erken evrede tanı konulması melanoma bağlı 

ölüm artıĢ oranını azaltmıĢtır. Deri Melanomu ABD‟de en sık görülen 5. kanser 

türüdür (1). 2017 yılı için ABD‟ de tanı konulması beklenen vaka sayısı 87110; 

melanoma bağlı ölüm 9730 olarak hesaplanmıĢtır (2). Ülkemizde 2010 yılında 

deri melanomu tanısı histolojik olarak doğrulanmıĢ ölümü bildirilmiĢ hasta sayısı 

305 iken, 2014 de bu sayı 610 olarak bildirilmiĢtir (3). Dünya çapında malign 

melanom insidansında artıĢ görülmesi, hastalığın diğer kanserlere göre genç 

nüfusta görülmesi, ölüm oranının yüksek olması sonucu araĢtırmacılar hastalığın 

yükünü hesaplamak için epidemiyolojik çalıĢmalar yapmaya, erken tanı ve uygun 

tedavi programları geliĢtirmeye yönelmektedir. Tanı konulan hastalarda hastalığın 

seyrine etki eden faktörlerin belirlenmesi, risk faktörlerine göre evrelemesinin 

yapılması ve ilerleme-yayılma riski yüksek olan hasta grubunun belirlenerek 

kemoterapotik ajan baĢlanması sağkalımı artırmak açısından önemlidir. 

Ülkemizde hastalığın bölgesel dağılımını göstermek ve bölgelere göre insidansını 

hesaplamak, sık görüldüğü bölgeleri tespit etmek, risk faktörlerini araĢtırmak ve 

önlenebilir olan risk faktörlerini azaltmak, hastalığa erken tanı koymak ve hastalar 

dünya standartlarına uygun tedavi protokollerinin uygulandığı merkezlere 

yönlendirilmesini sağlamak önemlidir. Dünya Sağlık Örgütü ve Amerikan Joint 
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Comittee gibi öncü kuruluĢlarının güncel tanı ve tedavi rehberlerinin takip 

edilmesi mortalite ve morbiditeyi azaltacaktır. Biz bu çalıĢmada, 2001-2017 

yılları arasında Akdeniz Üniversitesi Hastanesine baĢvuran deri malign melanomu 

olan hastaların geriye dönük olarak uygulanan tanı tedavi algoritmasını 

değerlenmeyi, baĢvuran hastaların dağılımını ve uyguladığımız tedavi algoritması 

sonucunda elde edilen sağkalım oranlarını ülkemizde ve dünyada bildirilen 

değerler ile karĢılaĢtırmasını sağlamayı amaçladık. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

  Epidemiyoloji 

GLOBOCAN 2012 verilerine göre dünyada yıllık deri melanomu tanısı 

konulan ortalama vaka sayısı 232130‟dur. Yeni geliĢen kanserlerin %1,6‟sını 

oluĢturur. YaĢa Standardize EdilmiĢ Hız Dağılımı 3/100.000 olarak 

belirtilmektedir. Dünyada yıllık ortalama 55488 hasta malign melanoma bağlı 

hayatını kaybetmektedir. Bu sayı kansere bağlı ölümlerin %0,7‟sidir. YaĢa 

Standardize EdilmiĢ mortalite oranı 0,7/100.000 olarak bildirilmektedir. 5 yıllık 

prevalansı 869754 olarak hesaplanmıĢtır. Erkek nüfusunda YaĢa Standardize 

EdilmiĢ Hız Dağılımı 3,3/100.000 iken; kadın nüfusunda YaĢa Standardize 

EdilmiĢ Hız Dağılımı 2,8/100.000 hesaplanmıĢtır. Erkek nüfusunda YaĢa 

Standardize EdilmiĢ mortalite oranı 0,9/100.000, kadın nüfusunda YaĢa 

Standardize EdilmiĢ mortalite oranı 0,6/100.000 olarak hesaplanıĢtır (4, 5). En çok 

etkilenen ırk beyaz ırk olup, en yüksek insidans Avustralya ve Yeni Zelanda erkek 

ve kadın nüfusundadır (40,3 ve 30,5/100.000). Sonrasında Kuzey Amerika, Kuzey 

ve Batı Avrupa da 10/100.000 insidans ile karĢılaĢılmaktadır. Akdeniz bölgesi 

ülkelerinde insidans 3-5/100.000 arasında değiĢmektedir. En düĢük insidans 

0,5/100.000 insidans ile Orta Asya ve Güneydoğu Asya bölgelerinde görülür.  

Mortalite oranları en düĢük Güney ve Orta Asya‟da kadınlarda 0,1/100.000 olup, 

en yüksek Avustralya ve Yeni Zelanda da erkeklerde 6/100.000‟e kadardır (4). 

Türkiye BirleĢik Veri Tabanı, 2014‟de Cinsiyete Göre YaĢa Standardize EdilmiĢ 

Hız Dağılımı erkekte 1,8/100.000; kadında 1,2/100.000 olarak bildirilmiĢtir (3). 

Deri melanomu erkek cinsiyette daha sık görülmektedir. Ancak son yıllarda 

kadınlarda insidansında artıĢ olduğu belirtilmektedir. Kadınlarda hastalığın seyri 

erkeklere görece daha iyidir 
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SEER 18 verilerine göre melanoma için median yaĢ 60 olsa da hastalık 

geniĢ bir yaĢ dağılımı göstererek hayatın her evresinde karĢımıza çıkabilmektedir. 

Ġnsidans yaĢlılarda en sık olmakla birlikle, gençlik ve genç eriĢkin dönemde en sık 

görülen kanser türleri arasındadır. Bu nedenle ortalama melanoma mortalite 

sonucu 20 yıldan fazla yaĢam yılı kaybına neden olmaktadır (1). 

Risk faktörleri 

Melanoma insidansındaki artıĢ nedeni güneĢ ıĢığı maruziyetini artıran 

yaĢam tarzı değiĢikliği ve lezyonlara daha erken tanı koyulmasına atfedilmektedir. 

ABD‟de deri melanomu insidansı 1990‟dan bu yana %1,5 arttığı saptanmıĢtır (1). 

Cilt pigmentasyonu fazla olan ırklarda hastalık daha az görülmektedir. Deri 

melanomu kolayca güneĢ yanığı geliĢebilen beyaz ten rengi, çilli, sarı ya da kızıl 

saç rengi ve mavi gözlü insanlarda görülme sıklığı daha fazladır. 

Genetik risk grubu içinde Fitz Patrick tip1 ve 2 cilt tipi olanlar, ailesel 

melanoma öyküsü olması (%5-10), CDKN2A (cyclin dependent kinase inhibitor 

2A) gen mutasyonu olan hastalar bulunmaktadır. 

 Ailesinde birinci derece akrabalarında melanom olan kiĢilerde riskin 

normal nüfusa göre 2 kat arttığı bildirilmektedir. Daha önce melanoma ya da 

baĢka bir cilt kanseri öyküsü olan hastalar, çok sayıda melanositik nevüsü olanlar, 

displastik nevüs ya da dev doğumsal nevüsü olanlar artmıĢ risk grubundadır. Bu 

nedenle bu hasta grubu yıllık dermatolojik takip altına alınmalıdır (6). 

Çevresel risk grubu içinde, aralıklı olarak güneĢe veya ultraviyole (UV) 

ıĢınlara maruziyet sonucu büllü yanık hikâyesi olan hastalar sayılabilir. Melanoma 

sebebi kesin olarak bilinmese de ultraviyole radyasyon maruziyet ile net bir 
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iliĢkisi bulunmaktadır. UV ıĢığı UVA ve UVB olarak sınıflandırılmaktadır. UVA 

daha uzun dalga boyuna sahiptir ve UVB‟ye göre cilde daha derin penetre 

olmaktadır. UVA deri melanomu ve diğer melanom olmayan cilt kanseri ile 

iliĢkili bulunmaktadır. UVA güneĢ odasında baskın olarak maruz kalan türdür. 

Melanoma için diğer risk faktörü UVB‟ye doğal güneĢ ıĢığı maruziyeti sonucu 

karĢılaĢılmaktadır. UVB epidermisin daha yüzeysel tabakalarını etkilemektedir ve 

güneĢ yanığının büyük sebebidir. UVB ile onkogenese sebep olan direkt 

mutasyonlar arasında bağlantı kurulmaktadır. Melanoma riskini azaltmak için 

aĢırı UV radyasyona maruz kalma azaltılabilir. Özellikle güneĢ banyosu ve güneĢ 

odası kullanımı azaltılabilir risk faktörleri arasındadır. GüneĢten koruyucu 

kremlerin ve elbiselerin kullanımı bu risk faktörlerini azalttığı Avustralya 

nüfusunda yapılan bir çalıĢmada gösterilmiĢtir (7). Melanoma için risk faktörleri 

Çizelge 2.1‟de toplu olarak görülebilir. 

Çizelge 2.1 Melanoma için risk faktörleri (8) 

Fenotipik olarak kızıl-sarı saç- açık mavi göz rengi 

Deri tipi açık ten rengi- Sırtta çil varlığı 

Çevresel faktörler ( 20 yaĢından önce 3 ya da daha fazla büllü güneĢ yanığı 

hikâyesi, Tekrarlayan güneĢ ıĢını (ultraviyole)  maruziyeti, Aktinik keratoz 

hikâyesi ) 

Ailesel melanoma hikâyesi 

Önceki melanom hikâyesi 

Genetik mutasyon hikâyesi (CDK2A gen mutasyonu) 

Doğumsal dev nevüs varlığı 

Çok sayıda melanositik ve displastik nevüs varlığı 
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Deri melanomu geliĢmesi için risk faktörü olmayan ancak hastalığın 

geliĢmesi için risk taĢıyan bazı durumlar mevcuttur. Bunlar ilaca ya da baĢka bir 

hastalığa bağlı immunbaskılama olan hasta grubu (HIV, transplanta bağlı immun 

sistemi baskılayan ilaç kullanan hastalar), çocukluk çağında kanser geçirme 

hikâyesi olması özelikle tedavisinde ıĢın tedavisi kullanılan hasta grubu, 

melanokortin-1 reseptör gen varyantları, kseroderma pigmentosum hastalarıdır. 

BronzlaĢma için güneĢ odası banyosu kullanımı ve yapay UV kaynaklarına 

maruziyeti olan hastalar da bu grupta sayılabilir (9). Hastalık GeliĢmesinde Risk 

TaĢıyan Gruplar Çizelge 2.2‟de görülebilir. 

Çizelge2.2 Hastalık geliĢmesinde risk taĢıyan gruplar 

Immun baskılama Hikâyesi  

Çocukluk çağında kanser geçirme hikâyesi 

Melanokortin-1 reseptör varyantları(MC1R) 

Kseroderma pigmentosum hastaları 

Öncü lezyonlar 

Melanomaların çoğu yeni lezyonlardan meydana gelse de ortalama % 40‟ı 

daha önceden var olan displastik nevüs, doğumsal nevüs ve spitz nevüs gibi 

lezyonlardan geliĢir. Displastik Nevüs Sendromu, Ailesel Çoklu Atipik Mole-

Melanoma Sendromu, B-K Mole Sendromu ve çok fazla sayıda (sıklıkla 

>100‟den fazla) melanositik nevüsü olanlarda geliĢebilir. Yüz taneden fazla atipik 

özellik göstermeyen melanositik nevüsü olanlarda melanoma riskin 3-10 kat 
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arttığı bildirilmektedir (10). Bu nedenle bu risk grupları yılda birkaç kez muayene 

edilmeli ve Ģüpheli lezyonlara biyopsi yapılmalıdır. 

Nevüslerin çoğu benign yapıdadır, fakat bazıları hücre içi büyüme sinyali 

gösterir ve baĢka mutasyonların eklenmesiyle atipik özellik gösterebilir. 

Displastik nevüs sınırları belirsiz ve çeĢitli renkte, 6-15 mm maküler pigmente cilt 

lezyonlarıdır. Displastik nevüs ile normal nevüs ayrımı her zaman muayene ile 

netleĢtirilemeyebilir ve biyopsi ile histolojik örnekleme gerektirebilir (11). 

Histolojik inceleme sonucuna göre hafif, orta ya da Ģiddetli displazi olarak 

sınıflandırılır. ġiddetli displazi olan olgular negatif sınır ile çıkarılmalıdır; geniĢ 

lokal eksizyon gereksizdir. Orta ve hafif Ģiddette displastik lezyonlar genellikle 

eksizyon gerektirmez ancak yakın takip gerektirir. Displastik nevüs varlığı 

melanoma riskini artırır. BeĢ tane displastik nevüsü olan hastalar, bir tane 

displastik nevüsü olan hastalar ile sporadik melanoma geliĢmesi riski açısından 

kıyaslandığında, beĢ tane displastik nevüsü olan hastalarda bir tane displastik 

nevüsü olanlara göre sporadik melanoma geliĢme riskinin altı kat arttığı 

bildirilmektedir (10). 

Doğumsal nevüslerle iliĢkili risk sayı ve büyüklük ile orantılıdır. Küçük ve 

orta boydaki nevüslerde risk düĢük olup (%1‟in altında) görünümünde değiĢiklik 

olmadıkça takip edilmelidir. Dev doğumsal nevüsler (çap>20cm) 20.000 ile 

500.000‟de 1 yeni doğanda görülmekle birlikte melanoma geliĢmesi için ömür 

boyu artmıĢ risk taĢırlar. Bu risk retrospektif metaanalizler sonucu % 5‟in altında 

olduğu bildirmiĢtir. Bu grupta melanoma görülme yaĢı diğer gruplara göre daha 

erken yaĢlar olduğu bildirilmektedir. Bu hastalar ayrıca özellikle sarkoma gibi 

bazı tümörler açısından da artmıĢ risk taĢırlar. Mümkünse lezyonun tamamının 

eksizyonu önerilmektedir. Düzenli dermatolojik muayene önerilmektedir (12). 
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Spitzoid melanositik lezyonlar spitz nevüs ile spizoid melonama arasında 

geniĢ oranda histopatolojik fark gösterir.  Spitz nevüs pembe-kahverengi renkte 

hızlı büyüyen melanomaya progrese olma riski çok az olan ya da taĢımayan 

benign lezyonlardır. Genellikle çocuklarda yaygıdır. EriĢkinlerde atipik özellikler 

taĢıyan spitzoid karakter taĢırlar. Atipik özellikler boyutunun 10 mm‟den büyük 

olması, asimetri, ülserasyon ve sınır düzensizliğidir ve bu lezyonları histolojik 

olarak melanomadan ayırmak zordur. Uzman bir dermatopatoloğa danıĢmayı 

gerektirir. Ancak en iyi patologlar bile bu lezyonların malignansi potansiyeli 

belirlemede zorluk yaĢayabilir. Bu lezyonlar negatif sınırla çıkarılması yeterlidir, 

ancak tanısal ayrım net değil ise melanomada önerilen sınırlarla geniĢ lokal 

eksizyon önerilir. Sentinel lenf nodu (SLN) biyopsisi invasiv spitzoid melanoma 

vakalarında prognostik ölçü olarak kullanılabilir (13). Bununla birlikte atipik spitz 

tümörlerde SLN biyopsisinin kullanımı tartıĢmalıdır; SLN da görülen atipik 

hücreler prognostik öneme sahip olmayabilir (14). 

Patogenez  

Kanser moleküler patogenezinde elde edilen bilgiler belli yolakları 

anlamamıza ve bu yolaklar üzerinde etkili olan ilaçlar geliĢtirmemize olanak 

sağlamıĢtır (15). Melanoma geliĢmesinde birçok gen ve moleküler yolak 

keĢfedilmiĢ olsa da bilmediğimiz birçok mekanizma mevcuttur (11). Çevresel 

faktörlerle etkileĢim, genetik değiĢimlerin birikimi sonucu onkogenlerin 

aktivasyonu ile kendine yeten büyüme sinyali,  tümör baskılayıcı genlerin 

inaktivasyonu, bozulmuĢ DNA onarımı, programlı hücre ölümünün (apopitozis) 

azalması bu basamaklardan tespit edebildiğimiz bölümlerdir (6). 

Mitojen aktive edici protein kinaz (MAPK) sinyal mekanizması bu 

keĢfedilen yolaklardan biridir. Normalde, ekstrasellüler reseptörlere gelen 
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sinyallerle MAPK yolağına geçen sinyallerle nükleusta gen ekspresyonu sağlanır. 

Bu yolaktaki gen ekspresyonunu etkileyen mutasyonlar, onkogeneze ve devamlı 

hücre çoğalmasına neden olur. Ġnvaziv melanoma geliĢmesi aĢamasında bu 

yolakta birden fazla mutasyonlar saptanmıĢtır. Sıklıkla kodon 600‟de glutamik 

asidin valin (V600E) ile yer değiĢtirmesine neden olan BRAF mutasyonu 

melonoma vakalarının yaklaĢık %50‟sinde karĢılaĢılmaktadır. NRAS ile iliĢkili 

mutasyonunlar ile artan BRAF yolağı melanoma olgularının %15‟inde 

karĢılaĢılmaktadır.  Tirozin kinaz ekstrasellüler alıcısı KIT de meydana gelen 

mutasyonlar melanomaların %20‟ye kadarında etkilidir Seçici olarak sadece bu 

yolaklardaki aĢırı sinyal yollayan moleküllerin durdurulmasına yönelik yapılan 

araĢtırmalar yüz güldürücüdür (16). 

Sinyal artıĢına neden olan mutasyonlar melanoma oluĢmasına yeterli 

değildir. Kontrolsüz hücre çoğalmasını engelleyen tümör baskılayıcı genlerin 

mekanizmasında bozulma kanser geliĢiminde ikinci temel basamaktır. Örneğin 

BRAF geni mutasyonu bazı benign nevüslerde de aynı sıklıkta gözlenmektedir. 

CDKN2A geni, hücre siklus kontrolünde görevli 2 ayrı tümör baskılayıcı protein 

olan INK4A (p16)  ve ARF (p14) sentezlenmesini sağlar. DNA hasarı ve onkogen 

aktivasyonu durumunda, INK4A siklin bağımlı kinaz 4‟ü engelleyerek hücre 

siklusunun ilerlemesini durdurur. DNA hasarı ve artmıĢ büyüme sinyali 

durumunda ARF, p53 regülasyonunda rol oynayarak tümör baskılayıcı 

mekanizmada görev alır. ARF ya da INK4A düzenlemesinin kaybı hücre 

döngüsünün kontrolünün kaybına ve kontrolsüz çoğalmaya neden olur. 

Melanoma da etkilenen baĢka bir tümör baskılayıcı 10. Kromozomda yer alan 

PTEN dir. PTEN, fosfatidilinositol 3,4,5- trifosfat (PIP3) sinyallerini engelleyerek 

MAPK yolağına ek olarak ikinci kontrol mekanizmasını sağlar. PIP3 protein 

kinaz B‟ yi (AKT olarak da adlandırılır) etkiler. AKT hem hücre çoğalmasını 
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artırır, hem de proapoptotik protein BCL-2 antagonistini (BAD)  inaktive eder. 

PTEN‟ in kaybı ailesel olmayan melanomaların yaklaĢık %25 ile 50‟sinde 

karĢılaĢılır ve tedaviye rezistansta sorumlu olduğu düĢünülmektedir. 

TeĢhis 

Melanoma genelde son zamanlarda büyümüĢ ya da değiĢmiĢ düzensiz, 

pigmente cilt lezyonları olarak görülür. Lezyonun tanınmasında ve tanı koyulması 

için biyopsi kararı almada yol gösterecek bulguların Ġngilizce baĢ harflerinden 

oluĢan ABCDE kriterleri önemlidir. 

A: Asimetri 

B:  Border irregularite „düzensiz sınırlar‟ 

C:  Color changes „renk değiĢikliği‟ 

D: Diameter> 6mm „çapının 6 mm‟den geniĢ olması‟ 

E: Evolution or change over time „lezyonun zamanla değiĢmesi ve büyümesi‟ 

Anamnez ve fizik muayene önemlidir. Lezyonda meydana gelen değiĢim 

ve büyüme, kanama, kaĢınma Ģüphe doğurur. GüneĢe maruz kalma hikayesi, 

solaryum kullanımı hikayesi, immunsupresyona neden olacak hastalık varlığı ya 

da immun baskılamaya neden olan ilaç kullanımını varlığı, daha önce geçirilmiĢ 

kanser varlığı ya da ailesel kanser hikayesi önemlidir. Tüm vücuttaki melanotik 

lezyonların muayenesi ve lezyonun bulunduğu bölgeyi drene eden lenf akımı 

bölgelerinin palpasyonla lenf nodu varlığı açısından muayene edilmelidir.  
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Melanomaların çoğu de novo geliĢir. Fakat doğumsal olan nevüslerden de 

geliĢebilir.  En sık yaĢlı populasyonda görülen pullu, mumsu yapıyla kaplı ciltten 

kabarık seboreik keratoz ile karıĢtırılmamalıdır. Zira seboreik keratoz benign bir 

lezyondur, eksizyon gerektirmez. 

Amelanositik melanoma, klinik ve histolojik olarak pigment göstermeyen 

pembe-parlak cilt lezyonu olarak gözlenir. Lezyonun boyutunda meydana gelen 

değiĢiklik, ülserasyon ya da kanama varlığı hekimde Ģüphe uyandırmalı ve 

biyopsi almaya yönlendirmelidir. Ne yazık ki dünya ve ülke çapında insanların 

hastalık hakkında farkındalık yetersizliği sebebiyle lokal ileri evre hastalık ile sık 

karĢılaĢılmaktadır. Hastaların % 10‟u bölgesel hastalık olarak ve %5‟i uzak 

metastaz ile baĢvurmaktadır. 

Bölgesel hastalık lezyonu drene eden lenf nodu drenaj noktasında tümör 

varlığını ifade eder. In transit melanoma yine lezyonu drene eden lenf 

kanallarında tümörün kutanöz ya da subkutan nodüller halinde bulunmasıdır. 

Uzak metastaz hemotojen yolla hastalığın uzak organlara yayılımını ifade eder. 

Tanı anında uzak metastaz ile sık karĢılaĢılmasa da uzak organ metastazına bağlı 

baĢ ağrısı, kusma, kemik ağrısı, nefes almada zorluk gibi bulgular 

sorgulanmalıdır. 

 Biyopsi 

Üç çeĢit biyopsi türü mevcuttur; eksizyonel, insizyonel (punch biyopsi de 

bu guruptadır) ve shave biyopsi. Özellikle küçük boyutlu, lezyonun tamamının 

çıkarılabileceği durumlarda eksizyonel biyopsi teĢhis için en uygun seçenektir. 

Biyopsi örneği lezyonun derinliğini değerlendirebilmek açısından tam kalınlıkta, 
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subkutan yağ dokusunu da içermelidir. Primer kapatılamayacak büyük 

lezyonlarda tam kalınlıkta insizyonel biyopsi uygun seçenektir. 

Punch biyopsi daha çok dermatologlar tarafından tercih edilen 2-8 mm 

kalınlıkta silindir Ģeklinde cilt ve subkutan dokuyu içeren biyopsi türüdür. Doku 

kalınlığı doğru tanıyı koyabilmek için en az 4 mm olmalıdır ve lezyonun en kalın 

olduğu noktaya yapılmalıdır. 

Shave biyopsi melanotik olmayan cilt kanserlerinde tanı için uygun bir 

seçenek olarak kullanılabilirken pigmente, melanotik lezyonlara tanı konulması 

için tümör kalınlığı hakkında bilgi vermediğinden uygun bir seçenek değildir. 

Ancak bazı dermatologlar tarafından subkutan dokuyu da içerecek Ģekilde derin 

shave biyopsi yapılmaktadır. 

Pigmente her lezyon patolojiye gönderilmeli inceleme yapılmalıdır. 

Lezyonun krioterapi, koter ile ya da lazer ile alınması tanısal gecikmeye sebep 

olur. 

Patoloji 

Pigmente lezyonların histopatolojik olarak benign ya da malign olarak 

ayrılması bazen mümkün olmayabilir. Böyle vakalarda Ģiddetli displastik 

nevüsten melanoma in-situya kadar tanının net konamadığı Ģüpheli lezyonlar 

tedbirli davranarak erken invasiv melanoma gibi kabul edilerek 1 cm sınırla 

eksize geniĢ lokal eksizyon yapılmalıdır. 

Histolojik değerlendirme sonucu, deri melanomu büyüme eğilimi ve 

yerleĢimine göre dört farklı tip altında ( lentigo maligna melanoma, yüzeyel 
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yayılan melanoma, akral lentijinöz melanoma ve noduler melanoma) 

değerlendirilir. Vaka örnekleri ġekil 2.1‟de görülmektedir. 

Tüm melanomalar baĢlangıçta epidermisin basal tabakasında çoğalır. Bu 

hücreler çoğaldıkça epidermis ve yüzeyel dermal tabakada ıĢınsal olarak 

geniĢlerler ve bu faz radial büyüme fazı olarak adlandırılır. Zamanla büyüme 

vertikal fazda da baĢlar ve lezyon ciltte palpasyonla hissedilebilir ve bu faz 

vertikal büyüme fazı olarak adlandırılır. Vertikal büyüme fazı tümörün derinin 

derin tabakalarına invazyonu ve sonunda lenfatik kanallar ve kan damarlarına 

ulaĢmasıyla metastatik potansiyel kazanır. Histolojik alt tipler prognozda majör 

faktör olmasa da bazı histolojik alt tipler vertikal büyüme fazına erken geçer ve 

böylece tanı konulduğunda daha ileri evredir. 

En sık karĢılaĢılan alt tip yüzeyel yayılan melanomadır. Vücudun her 

bölgesinde görülmekle birlikte en sık gövde ve proksimal ekstremitelerde 

gözlenir. IĢınsal büyüme gösterir ve tanı konulduğunda birçok pigment içeren, 

geniĢ, düzensiz sınırlıdır. Eğer fark edilmez ve büyümeye devam ederse vertikal 

büyüme fazına geçer; daha derine invaze olur ve ülserasyon gösterirler. 

Noduler melanoma ikinci en sık görülen tipi olup erken vertikal büyüme 

gösteren, ciltten kabarık derinin herhangi bir yerinde gözlenebilen türüdür. Bu 

melanoma alttürü en sık baĢ, boyun ya da gövdede gözlenebilen kabarık, koyu 

renkte ve kan kabarcığına benzeyen görünümdedir. Diğer alt gruplara göre 

amelanotik lezyon olarak görülme sıklığı daha fazladır. Sonuç olarak tanı anında 

en fazla tümör kalınlığı ve sık ülserasyon sebebiyle kötü prognoza sahip alt 

tiplerdendir. 
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Lentigo malign melanoma yüz gibi güneĢe maruz kalan bölgelerde ve yaĢlı 

bireylerde daha sık görülür. Diğer alttürlere oranla daha az sıklıkta görülür ve deri 

melanomu vakalarının yaklaĢık %4‟ünü oluĢturur. Lentigo maligna lezyonların 

baĢkalaĢımı sonucu oluĢurlar. YavaĢ büyüme gösteren, düz, koyu renkte pigmente 

lezyonlardır. YavaĢ büyüdüğünden hastanın dikkatini çekmez ve tanı 

koyulduğunda oldukça büyük lezyonlardır. Diğer alt tiplerle prognoz açısından 

karĢılaĢtırıldığında yüzeysel yayılım gösterdiğinden prognozu daha iyidir. Ancak 

lezyon büyük olduğundan negatif sınırla çıkarıldığında kozmetik problemle 

karĢılaĢılabilir. Lezyon histolojik olarak lezyonun gözle görüldüğü sınırdan daha 

ilerde de görülebilir. Bu nedenle patoloji raporu ile güvenli negatif sınır sağlandığı 

görülünceye kadar defektin rekonstrüksiyonu ertelenebilir. 

 

ġekil 2.1a)Akral lentijinöz melanoma b)Desmoplastik melanoma c)Lentigo 

maligna melanoma d)Yüzeyel yayılan melanoma 

Akral lentijinöz melanoma görüldüğü bölgeye isimlendirilmiĢtir. Vücudun 

akral bölgelerinde el ve ayak tırnak yatağında, avuç içi ve ayak tabanında 

görülürler. Siyahi ırkta en sık görülen türdür. Tanı genelde ileri evrede konulur ve 
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bu sebeple prognozu kötüdür. Subungual akral lentijinöz melanoma subungual 

hematom ile karıĢtırılır ve tanıda gecikmeye sebep olur. Hematoma bağlı pigment 

tırnak büyüdükçe distale yayılır. Subungual melanomada ise pigment sabit kalır 

ve tırnakta bazen düzensiz çizgiye neden olur. 

Desmoplastik melanoma stromal fibrosis ve melanoma hücrelerinden 

oluĢan atipik karakter gösteren bir melanoma alt tipidir. Sıklıkla amelanositik 

olduğundan tanı koymak güçtür ve geç tanı konulur. Desmoplastik içeriğine göre 

saf ve karma tip olarak iki alt tipi vardır. Histolojik olarak iğsi hücreli tümörlerden 

ayrımı zordur. Sıklıkla blue nevüs, spitz nevüs, pyogenik granuloma veya 

hemanjiomlarla karıĢtırılır. Lokal rekurrens eğilimi sıktır. 

Amelanotik melanoma invaziv melanomaların %2-8‟ini oluĢturur. Klinik 

olarak fark edilen pigmentleri yoktur ve bu nedenle diğer cilt lezyonları ile 

karıĢtırılır;  melanomadan Ģüphenilmez ve tanı gecikir. 

Prognostik etkenler 

Erken tanı konulan bölgesel hastalıkta lezyonun cerrahi eksizyonu ile 5 

yıllık sağkalım oranı %91 olarak bildirilmektedir (17). Ġleri evre hastalarda 

prognoz çok kötüdür. Bu nedenle hastalığın evrelemesinin yapılması ve prognozu 

etkileyen etkenlerin saptanması ileri evre hastalıkta ek tedavi seçenekleri ile 

prognozu artırabilme açısından önemlidir. Wallace Clark 1969‟da ilk defa 

sağkalım süresi ile korele sınıflama sistemi tanımlamıĢtır. Clark sınıflaması olarak 

da bilinen bu Ģema tümörün cildin anatomik tabakalarına invazyon derinliğine 

dayanmaktadır (18). Alexander Breslow 1970‟te tümörün vertikal kalınlığına 

dayalı daha basit bir sınıflama yapmıĢtır. Breslow kalınlığı olarak da bilinen 

sınıflama granuler tabakadan en derin tabakadaki tümör hücresine olan mesafe 
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olarak tanımlanmıĢtır (19). Zamanla prognozu belirlemede daha kesin sonuç 

verdiği kanıtlanınca Breslow kalınlığı Clark seviyesinin yerini almıĢtır. 

Melanomalar Breslow kalınlığına göre ince (<1 mm ), ara kalınlıkta (1-4 mm) ve 

kalın(>4mm) olarak sınıflandırılır. Melanoma kalınlığı arttıkça prognoz kötüleĢir.  

Clark ve Breslow öncülüğünde baĢlayan prognostik faktörlerle ilgili 

çalıĢmalar, Gershenwald‟ın gösterdiği bekçi lenf nodu metastazının varlığı ile 

devam etti. Bekçi lenf nodu metastazı varlığı sağkalımı tek baĢına etkileyen en 

önemli prognostik faktör olup, olmayan gruba göre melanoma bağlı ölüm riskini 

6,5 kattan fazla artırmaktadır (20). Breslow kalınlığı ve bekçi lenf nodu tutulumu 

dıĢında ülserasyon varlığı, mitotik indeks, yaĢ, primer tümörün anatomik 

yerleĢimi yeri ve cinsiyet baĢlıca prognostik faktörlerdir (21). 

Evreleme 

Risk grubunun belirlenmesinde, AJCC(American Joint Comittee on 

Cancer) Melanoma Evreleme Komitesi, Kuzey Amerika, Avrupa ve Avustralya‟ 

daki merkezlerden elde edilen veriler ve analizler sonucu melanoma için evreleme 

sistemi geliĢtirmiĢlerdir. ġuanda evreleme için tümör, nod, metastaz (TNM) 

sınıflaması kullanılmaktadır. 2010 yılında yayınlanan tümör, nod, metastaz 

sınıflandırma sisteminde Breslow kalınlığı, ülserasyon, lenf nodu tutulumu, 

satellit lezyon, in-transit metastaz varlığı ve metastatik hastalık varlığına göre 

yapılan evreleme sonucu hastaların prognozu ve sağkalımı ile ilgili bilgi 

verilmektedir. T evrelemesi Breslow kalınlığına göre melanomaları T1‟ den T4‟ e 

kadar sınıflar. Ülserasyon varlığına göre her T evresi a ya da b olarak ayrılır. 

Ülserasyon histolojik olarak melanoma üzerinde epitelyum bütünlüğünün 

kaybolması olarak tanımlanır. Kötü tümör biyolojisinin göstergesi kabul 
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edilmektedir ve prognoz hakkında bilgi verir. Ülserasyon varlığı hastayı b alt 

evresine dâhil eder.  

En son yayınlanan evreleme sisteminde mitotik oran, T1 lezyonlar için ek 

bir kriter olarak değerlendirilmiĢtir. Hücre çoğalmasının göstergesi olarak 1 

mitoz/mm² sınır olarak kabul edilmiĢtir ve mitoz oranının 1 mitoz/mm² olması bu 

yüzeysel tümörlerde kötü prognoz ile iliĢkili bulunmuĢtur. Mitotik oran tespiti 

dermis içinde en çok mitozun olduğu sıcak noktayı tespit ettikten sonra, 1 

milimetrekarelik alanda sayılan mitoz sayısına göre belirlenir. T1b 1 mm‟den 

küçük tümörlerde ülserasyon varlığı veya yüksek büyütme alanında bir ya da daha 

fazla mitotik iĢaret varlığı olarak tanımlanır. AJCC 7. Melanoma TNM evreleme 

sistemi Çizelge 2.3 ve Çizelge 2.4‟te görülebilir. 

N evrelemesi Bölgesel lenf nodu tutulumu ve tutulan lenf nodu sayısına 

göre evrelenir. Bekçi lenf nodu biyopsisinde tek bir hücre metastazı varlığı N1 

olarak tanımlanır. Mikrometastatik hastalık bekçi lenf nodu biyopsisi ile ve 

yapılırsa tamamlayıcı lenf diseksiyonu ile tanı konulur ve a olarak evrelenir. 

Makrometastaz klinik olarak tespit edilebilen lenf nodu varlığının tedavi edici lenf 

bezi diseksiyonu sonucuyla kesinleĢmesiyle veya ektrakapsüler yayılım gösteren 

nodal tutulum varlığıyla belirlenir ve b olarak evrelenir. Intransit metastaz ya da 

satellit nodul varlığı tutulan lenf nodu sayısına göre N2c veya N3 olarak evrelenir. 

M evrelemesi melanoma farklı uzak organlara metastaz kabiliyeti olan bir 

kanser türüdür. En sık sırasıyla cilt, akciğer, beyin, karaciğer, ince bağırsak 

metastazı ile karĢılaĢılır. Metastaz bölgelerinin sağkalım ile iliĢkisi açısından 

yapılan çalıĢmalar sonucunda M1a uzak cilt, cilt altı doku ve lenf nodu tutulumu; 

akciğer tutulumu M1b; baĢka bütün visseral organ ve uzak metastazlar M1c 
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olarak sınıflanır. Ek olarak evre 4 hastalıkta serum laktat dehidrojenaz 

düzeyindeki artıĢlar sağkalımda düĢme ile iliĢkili bulunmuĢtur. 

Çizelge2.3 AJCC 7. Melanoma TNM evreleme sistemi 

T 

Sınıflaması 

 

Kalınlık Ülserasyon Durumu ve Mitoz 

T1 ≤1.0mm a: ülserasyon yok ve 

mitoz<1/mm
2 

b: ülserasyon var veya 

mitoz≥1/mm
2 

T2 1.01-2.00mm a: ülserasyon yok  

b: ülserasyon var  

T3 2.01-4.00mm a: ülserasyon yok 
 

b: ülserasyon var  

T4 >4mm a: ülserasyon yok 
 

b: ülserasyon var  

N 

Sınıflaması  

Metastatik lenf nodu sayısı Nodal Metastatik Kitle 

N0 0 SaptanmıĢ bölgesel metastaz 

yok 

N1 1 a: mikrometastazlar*  

 b: makrometastazlar** 

N2 2-3 a: mikrometastazlar*  

 b: makrometastazlar** 

 c: metastatik nodlar olmaksızın 

geçiĢ metastazları/satellitler 

N3 4 ya da daha fazla metastatik nod veya 

konglomere nod veya metastatik 

nodlarla birlikte geçiĢ metastazları/ 

satellitler 

 

M 

Sınıflaması 

Bölge Serum LDH 

M0 Saptanabilir uzak metastaz bulgusu yok Normal 

M1a Uzak deri, subkutanöz doku veya nodal 

metastazlar 

Normal 

M1b Akciğer metastazları Normal 

M1c Tüm diğer visseral bölgelere metastaz ya da 

artmıĢ serum LDH düzeyleri ile birlikte 

herhangi bir bölgeye uzak metastaz 

Normal 

 

YükselmiĢ 
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*Sentinel lenf nodu biyopsisi ve tamamlayıcı lenfadenektominin (eğer yapıldıysa) 

sonrasında tanı konan mikrometastazlar.  

**Makrometastazlar terapötik lenfadenektomi veya gözle görülür kapsül dıĢı 

yayılım ile doğrulanan klinik olarak saptanabilir nodal metastazlar Ģeklinde 

tanımlanır. 

Evre 1: T1a dan T2a‟ya kadar olan düĢük riskli bölgesel ya da uzak 

metastazı olmayan tümörleri ifade eder. 1a ve 1b olmak üzere tümörün kalınlığına 

ve ülserasyon olup olmamasına göre iki alt gruba ayrılır. Evre 2: T2b‟den T4b‟ye 

kadar olan rekürrens riski yüksek bölgesel ya da uzak metastazı olmayan tümörü 

olan hastaları ifade eder. Tümör kalınlığı, ülserasyon varlığı ya da yokluğuna göre 

2a, 2b, 2c olarak üç alt gruba ayrılır. Evre 3: patolojik olarak kanıtlanmıĢ bölgesel 

lenf nodu metastazı ya da satellit nodul veya intransit metastaz olan hastaları ifade 

eder. Tutulan lenf nodu sayısına ve satellit nodul veya intransit metastaza göre 

Deri Melanomu için TNM Evrelemesi (AJCC rehberi 7 ye göre) 3a, 3b, 3c olmak 

üzere üç alt gruba ayrılır. Evre 4: uzak metastaz varlığı evre 4 olarak 

sınıflandırılır. Metastaz bölgesine göre M1a, M1b, M1c olmak üzere üç alt gruba 

ayrılır. Primeri bilinmeyen melanoma: izole lenf nodu, cilt ya da subkutan doku 

tutulumu olup primer cilt tutulumu saptanmayan melanoma hastalarını ifade eder. 

Evre 3 hastalıkla benzer prognoza sahiptir. Lenf nodu, cilt ya da subkutan doku 

dıĢında bir bölgede saptanan ancak primer lezyonun bulunamadığı tümörler evre 4 

olarak sınıflandırılır. Melonoma vakarının %85-90‟ı tanı konulduğunda klinik 

olarak bölgeseldir (Evre 0, 1, 2). Uzun dönem sağkalımı gösteren en önemli 

belirteç evredir. Evre 1 hastalıkta 15 yıllık sağkalım %80 iken, evre 4 metastatik 

hastalıkta bu oran % 5‟dir (17). 
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Çizelge 2.4 AJCC Klinik ve Patolojik Evre 

ANATOMĠK EVRE /PROGNOSTĠK GRUPLAR 

 Klinik Evre*                                                                                 Patolojik Evre**   

 T  N   M   T    N   M 

 Evre 0        Tis N0 M0                                                                      0                                 Tis N0 M0  

Evre IA      T1a N0 M0                                                                      IA                              T1a N0 M0  

Evre IB      T1b N0 M0                                                                      IB                              T1b N0 M0  

                   T2a N0 M0                                                                                                        T2a N0 M0  

Evre IIA     T2b N0 M0                                                                      IIA                            T2b N0 M0 

                   T3a N0 M0                                                                                                        T3a N0 M0 

Evre IIB     T3b N0  M0                                                                     IIB                            T3b N0 M0 

                    T4a N0 M0                                                                                                       T4a N0 M0 

Evre IIC      T4b N0 M0                                                                      IIC                            T4b N0 M0 

Evre III       Herhangi T ≥N1 M0                                                       IIIA                        T1-4a N1a M0 
                                                                                                                                          T1-4a N2a M0 

                                                                                                           IIIB                        T1-4b N1a M0 

                                                                                                                                          T1-4b N2a M0 

                                                                                                                                          T1-4a N1b M0 

                                                                                                                                          T1-4a N2b M0 

                                                                                                                                          T1-4a N2c M0 

                                                                                                           IIIC                         T1-4b N1bM0 

                                                                                                                                          T1-4b N2b M0 

                                                                                                                                          T1-4b N2c M0 

                                                                                                                                   Herhangi T N3 M0 

Evre IV    Herhangi T Herhangi N M1                                              IV     Herhangi T Herhangi N M1 

Ek Prognostik Faktörler 

AJCC sınıflamasında yer almayan birçok prognostik faktör mevcuttur. 

YaĢlı hastalarda mortalite oranı genç hastalara göre yüksektir. Aksiyel 

bölgelerdeki (baĢ-boyun-gövde) melanomlar, ekstremite yerleĢimli melanomlara 

göre kötü prognoza sahiptir. Kadın hastalarda prognoz erkek hastalara göre daha 

iyidir. Clark evrelemesi sınıflandırmada yer almasa da ileri Clark evrelerinde 

prognoz kötüdür. Tümörü infiltre eden lenfositlerin varlığı kiĢinin immun 
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sisteminin tümöre karĢı verdiği mücadele ile ilintili olup prognoz bu grupta daha 

iyidir.   

Regresyon tümör hücrelerinin bir bölümü ya da tamamının kaybı olup sağkalım 

ya da metastaz ile iliĢkisi net olarak ortaya konulamamıĢtır. Lenfatik invazyon 

negatif prognostik gösterge olarak değerlendirilir. Patoloji raporunda belirtilen 

prognoz belirteci temel tanımlar Çizelge 2.5‟ te görülebilir (22). 

Çizelge2.5 Patoloji raporunda belirtilen prognoz belirteci temel tanımlar (22) 

Breslow kalınlığı 

Ülserasyon varlığı 

Mitotik oran 

Satellit lezyon 

In transit metastaz varlığı 

Clark seviyesi 

Regresyon 

Tümörü infiltre eden lenfosit varlığı 

Vertikal büyüme fazı 

Lenfovaskuler invazyon varlığı 

Histolojik alt tipi 

Nerotropizm 

Desmoplasi varlığı  
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Ġleri Tetkikler ve Görüntüleme  

DüĢük riskli melanoma (T1a) olan hastalarda metastaz varlığını düĢündüren 

bulgu olmadıkça ileri tetkik gerekmemektedir. Daha yüksek tümör evrelerinde 

(T1b-T3a) ultrasonografik inceleme ile bölgesel lenf nodu tutulumu açısından 

incelenmesi ve T3a‟dan daha büyük lezyonu olanlar için bilgisayarlı tomografi 

veya pozitron emisyon tomografisi incelemesi Sentinel lenf nodu ya da herhangi 

bir cerrahi giriĢim öncesi yapılması önerilmektedir (23). Sentinel lenf nodu 

biyopsisi sonucunda lenf nodu tutulumu görülen evre 3 hastalarda PET ve BT 

taramalarında eĢ zamanlı mikroskobik düzeyde metastatik hastalığın varlığını 

saptama baĢarısı düĢük yanlıĢ pozitiflik oranı yüksek olduğundan bu hastalarda ek 

görüntüleme testi yapılması tartıĢmalıdır (24). Klinik olarak palpe edilebilen lenf 

nodu olan veya metastazı düĢündüren diğer sistemik yakınmaları olan hastalarda 

mutlaka ileri görüntüleme çalıĢmaları yapılmalıdır. Evre 3 ve 4 ayrımını 

yapabilmek ve uygun tedavi yaklaĢımına karar vermek amacıyla ileri evre 

hastalığı olanlarda mutlaka PET, BT ve beyin metastazı açısından MR 

önerilmektedir. Evre 4 hastalarda hastalığın yayılımı ve metastazların rezeke 

edilebilirliğinin değerlendirilebilmesi için bu tetkiklerin yapılması 

önerilmektedir.  

Mutasyon testleri, ileri evre hastalıkta (cerrahi olarak çıkarılamayan evre 3 

veya evre 4 ve cerrahi olarak çıkarılmıĢ ancak yüksek riskli evre 2b, evre 3b-3c 

hastaları) tedavi edilebilen mutasyonlar açısından yapılmalıdır (23). Yüzeyel 

yayılan melanoma ve noduler melanoma diğer gruplara göre yüksek sıklıkta 

BRAF ve NRAS mutasyonları ile karĢılaĢılır (25). Akral lentijinöz 

melanomalarında c-KIT mutasyonu ile karĢılaĢılma sıklığı fazladır (26). Eğer 

tümör BRAF vahĢi tip ise NRAS ve c-KIT mutasyonları açısından araĢtırma 
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yapılması önerilmektedir.  Metastazı olmayan primer tümörlerin mutasyon analizi 

yapılması önerilmemektedir. 

Tedavi  

GeniĢ Bölgesel Eksizyon 

Melanomanın hızlı metastaz yapabilme özelliği nedeniyle hastalığın ilk 

tanı koyulduğu yıllardan bu yana geniĢ bölgesel eksizyon terimi tartıĢılmaktadır. 

Melanoma da tümörün eksizyon sınırının esas belirleyicisi, primer tümörün 

Breslow kalınlığıdır. Melanoma in situ vakalarında, 5 mm‟lik eksizyon marjinin 

yeterli olduğunu bildiren görüĢler mevcut olmakla birlikte; bu hastaların patolojik 

kesitlerin ikinci kez yakından incelendiğinde hastanın evresinin bir üst evreye 

yükselmesi olasılığı yüksektir. Bu nedenle melanoma in situ olgularında 5mm‟ lik 

eksizyonun yetersiz kalabileceği göz önünde bulundurulması ve kolay primer 

kapanmaya izin veren anatomik bölgelerde 1 cm‟lik cerrahi sınırın daha makul 

olabileceği söylenebilir (27). Böylelikle negatif cerrahi marjin sağlama oranı da 

arttırılabilir (28). AĢırı aktinik hasar ve lentigo maligna ile iliĢkili in situ 

lezyonlarda 0,5 cm sınır yeterli olmayabilir ve aĢamalı cerrahi eksizyon seçeneği 

de akılda tutulmalıdır (29, 30). 

Ġnce melanoma olgularında (<1mm)  genel görüĢ 1cm‟lik eksizyon 

marjinin yeterli olduğu yönündedir. Orta kalınlıktaki (1-2mm) melanoma 

olgularında 1cm‟lik cerrahi eksizyon sınırının, lokal rekurrens riskini 

arttırmasından dolayı bu olgularda eğer mümkünse 2 cm‟lik cerrahi eksizyon 

marjini önerilmektedir (31, 32). 
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Tümör kalınlığı 2mm‟nin üzerinde olan olgularda cerrahi sınırın 2 cm‟den 

fazla olmasının genel sağkalımı, hastalıksız sağkalım süresini ve lokal rekürrens 

oranlarını değiĢtirmediği gösterildiğinden, bu hastalarda 2 cm‟lik cerrahi sınır 

yeterli kabul edilmektedir (33). 

Tümör kalınlığı 4 mm olan hastalarla ilgili az sayıda çalıĢma mevcut 

olmakla birlikte retrospektif çalıĢmalara göre 2 cm‟lik cerrahi sınırın yeterli 

olduğu görülmektedir.  Ancak hastanın lokal rekurrens riskini azaltmak amacıyla 

gereken hastalarda daha geniĢ cerrahi eksizyon yapılabilir. 

Cerrahi Teknik   

GeniĢ lokal eksizyon, sentinel nod biyopsisi ya da lenfadenoktemi 

planlanmayan hastalarda lokal anestezi altında uygulanabilir.  Eksizyon sınırı 

lezyonun sınırlarından ya da önceki operasyonun skarından itibaren ölçülerek 

belirlenir. Primer kapanmaya olanak sağlayacak Ģekilde fuziform Ģekilde insizyon 

yapılır. GeniĢ lokal eksizyonda cilt ve fasyaya kadar uzanan subkutan doku 

uzaklaĢtırılır. Fasyanın tümör invazyonunu yavaĢlattığı düĢünüldüğünden 

çıkarılması önerilmez ancak kalın primer tümörü olan bazı olgularda Fasyanın 

eksizyonu da gerekebilmektedir. Eksizyon sonrası genellikle ciltte primer 

kapanma sağlanabilmektedir ancak baĢ boyun ve distal ekstremite tümör 

eksizyonu sonrası fleb ya da cilt grefti gerekebilmektedir. Ayrıca göz, kulak, 

burun gibi bölgelerde ortaya çıkan tümörlerde cerrahı yukarda önerilen cerrahi 

eksizyon sınırlarını daraltmaya yönlendirebilir. Yüz gibi bölgelerdeki 

melanomlarda, kozmetik olarak daha az hasar bırakmak için ya da yapan kiĢinin 

deneyimsizliğine bağlı olarak invaziv melanomalarda cerrahi sınırın negatifliğini 

sağlayamama riski bulunmaktadır. Ġn-situ subungual melanomalarda periosta 

kadar eksizyon ve greft ile rekonstrüksiyon yapılabilir. Ġnvaziv subungual 
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melanomalarda tümör, sınırı 1cm olacak Ģekilde distal interfalangeal eklem 

seviyesinden falanks ampütasyonu yapılır. Rezeksiyon sonrası histopatolojik 

incelemede cerrahi sınırların negatif olduğu gösterilmelidir (34). Kulakta bulunan 

melanomalarda eksizyon kartilajı da içermelidir. Küçük lezyonlarda kama 

eksizyon yapılabilir. Büyük lezyonlarda derinliğe göre önerilen eksizyon sonrası 

postaurikuler fleb ya da helikal rim ilerletme flebi ile rekonstrüksiyon yapılabilir 

(35). 

Bölgesel Lenf Nodlarına YaklaĢım  

Klinik olarak palpe edilen lenf nodu olmayan veya görüntüleme çalıĢmalarında 

lenf nodu metastazını düĢündüren bulgu olmayan hastalarda elektif lenf nodu 

diseksiyonu (ELND) yapılır. Klinik olarak veya radyolojik olarak nodal tutulumu 

olan hastalarda ise terapötik lenf nodu diseksiyonu yapılır.  Sentinel lenf nodu 

biyopsisinde metastaz saptanan hastalarda ise tamamlayıcı lenf nodu diseksiyonu 

uygulanır.   

 Elektif Lenf Nodu Diseksiyonu  

Melanoma uzak organ metastazı öncesi ilk olarak bölgesel lenf nodlarına 

yayılır. Bu sebeple mikroskobik nodal metastazların erken uzaklaĢtırılmasının 

bölgesel hastalığın kontrolü ve sağkalımı arttırabileceği hipotezi ile orta kalınlıkta 

melanoması olan hastalara geçmiĢte elektif lenf nodu diseksiyonu önerilmiĢtir. 

Ancak bu konu ELND sonrası morbiditenin artması sebebiyle tartıĢmalıdır. 

Yapılan randomize kontrollü çalıĢmalarda hastaların genel sağkalımının 

değiĢmediği gözlense de  alt grup karĢılaĢtırılmasında anlamlı fark olduğu 

görülmüĢtür. Intergrup Melanoma Surgical Trial çalıĢmasında, 1-4 mm kalınlıkta 
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tümörü olan 740 melanoma hastası ELND ya da lenf nodu takibi Ģeklinde 

randomize olarak takip edilmiĢ ve sonuçta her iki grup arasında sağkalım 

açısından anlamlı fark saptanamamıĢtır. Bu çalıĢmada alt grup analizinde 60 

yaĢından genç, ülsere olmayan, 1-2 mm kalınlıktaki ve distal ekstremitede tümörü 

olanlarda ELND yapılmasının sağkalıma katkı sağladığı gösterilmiĢtir (36). 

Dünya Sağlık Örgütü‟nün yaptığı 240 hastalık bir çalıĢmada, gövdeye yerleĢen 

1,5 mm ve üzeri kalınlıktaki melanoması olan hastalarda ELND ve lenf nodu 

takibi karĢılaĢtırılmıĢ ve genel olarak sağkalımın farklı olmadığı gözlenmiĢtir. Bu 

çalıĢmadaki alt grup analizinde ise ELND sonrası patolojik incelemede metastaz 

olduğu saptanan hastaların takip sonrası lenf nodu tutulumu geliĢen ve terapötik 

lenf nodu diseksiyonu yapılan hastalara göre anlamlı 5 yıllık sağkalım farkına 

(%48‟ den %27‟ ye) sahip olduğu gösterilmiĢtir (37). Bu çalıĢmalar sonucu nodal 

metastazı olan hastalara erken lenf nodu diseksiyonu yapılması gerekliliği 

kanıtlanmıĢtır. Breslow kalınlığı 1 mm ve üzeri olan ancak hiçbir tutulum bulgusu 

olmayan hastaların ortalama %20‟sinde lenf nodu tutulumu gözlenmektedir. Bu 

sebeple 1 mm ve üzeri tümörü olan her hastaya ELND yapılması kalan %80‟lik 

grupta sağkalımda fayda görmeden lenfödem, kronik ağrı gibi komplikasyonlarla 

morbidite artırılmıĢ olacaktır. Bu sebeple çalıĢmalar bu grupta nodal metastazın 

varlığını saptamak için morbiditesi daha az olan yöntemler geliĢtirmeye 

yönelmiĢtir. 

Lenfatik yayılımın kesin olarak tahmin edilemediği gövde yerleĢimli 

tümörlerde, tümör servikal, aksiler ya da inguinal bölgeye drene olabilirler.  

Robinson ve arkadaĢları 1977‟de gövde yerleĢimli belirsiz yayılım gösteren 

tümörlerde lenfatik drenaj yollarını belirleyebilmek için kutanöz lenfosintigrafi 

kullanımı ile ilgili bir çalıĢma yayınlamıĢlardır (38). Melanoma çevresine verilen 

radyoaktif madde lenfatik kanlardan geçerek o bölgeyi drene eden lenf nodlarında 

tutulur. Yapılan sintigrafik görüntüleme ile tutulan lenf nodları görüntülenir. 
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Primer tümörün bulunduğu cilt ve cilt altı dokunun lenfatik drenajı ve ilk ulaĢtığı 

lenf nodunu tespit etmek amacıyla kutanöz lenfosintigrafi kullanılır. 

  Sentinel Lenf Nodu Biyopsisi 

Cildi drene eden lenfatik kanallar belli lenf nodu bölgelerine drene olurlar 

(lenfozom) (39). Melanoma metastaz yaparken ilk aĢamada lenfatik yayılımla 

bölgesel lenf nodlarına yayılır. Bu lenf nodlarından drenajı alan ilk lenf nodlarına 

sentinel (bekçi) lenf nodulu olarak isimlendirilir. Melanoma için sentinel lenf 

nodu biyopsisi ile ilgili ilk yayın Morton ve arkadaĢları tarafından 1992 yılında 

yayınlamıĢtır. ÇalıĢma 187 lenfadenektomi materyalinin incelenmesinde 3079 

lenf nodundan sadece 2 tanesinde nonsentinel lenf nodu tutulumu göstermiĢlerdir 

(40). Bu çalıĢmaya göre eğer sentinel lenf nodunda tutulum saptanmamıĢsa %95 

negatif prediktif değer ile kalan lenf nodlarında tutulum yoktur. Morton ve 

arkadaĢlarının çalıĢmasından sonra yapılan yüzlerce çalıĢma neticesinde 

melanomada bölgesel lenf nodu evrelemesi yapılması için sentinel lenf nodu 

biyopsisi standart metod olarak kabul görmüĢtür. Bu çalıĢmalardan 71‟inin meta 

analizi sonucu 25000‟den fazla hastada %98,1 SLN tespiti ve %12,5‟lik yanlıĢ 

negatiflik oranı ile altın standart olarak kabul görmüĢtür (41). SLN biyopsisi 

elektif ya da terapotik diseksiyona göre komplikasyon oranı daha azdır. 

Gershenwald‟ın çalıĢmasında, klinik olarak metastaz bulgusu olmayan hastalarda 

SLN biyopsisinin prognozu belirlemede tek baĢına en önemli faktör olduğu 

gösterilmiĢtir (42).    

SLN biyopsisinin endikasyonu temel olarak orta kalınlıktaki tümörü olan 

hastalar içindir, çünkü MSLT-1 çalıĢması ve diğer benzer çalıĢmalar 1 mm‟den 

kalın tümörü olan hastalarda sentinel lenf nodunda %20,8 oranında metastaz 

saptanmıĢtır (43).  
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Tümör kalınlığı 1 mm‟nin altında olan hastalar da ise sentinel lenf nodu 

metastazı sıklığının %5‟den daha az olduğu tahmin edilmektedir bu nedenle bu 

hastalarda rutin SLN biyopsisi endikasyonu yoktur. Ancak hastanın nodal yayılım 

riskini arttıran ülserasyon ve artmıĢ mitotik oranı (>1 mitoz/m²) mevcut ise bu 

hastalarda SLN biyopsisi yapılması endikasyonu mevcuttur. Tümör evresi T1b 

olan hastalarda da SLN biyopsisi yapılması önerilmektedir (44).  

Ġnce kalınlıktaki tümörlerle ilgili diğer bir yaklaĢımda ise, 0.75 mm‟den 

ince tümörlerde evre T1b bile olsa nodal yayılım oranı %2,7  olduğundan bu 

hastalarda rutin SLN biyopsisi yapılmaması Ģeklindedir (45).  Tümör kalınlığı 

0.75 mm‟den fazla olan hastalarda nodal metastaz oranı %6,2 olduğundan bu 

hastalarda rutin SLN biyopsisi yapılması önerilmektedir (44). Sonuç olarak 0,75 

mm‟den büyük, ülserasyon ya da mitotik oran milimetrekare de 1 ya da daha fazla 

olan hastalar SLN biyopsi yapılması önerilmektedir. 

SLN endikasyonu oluĢturan diğer risk faktörleri arasında Clark seviyesi, 

yaĢ, cinsiyet de bulunmaktadır. Clark seviyesi 4 ya da 5 olan hastalarda diğer risk 

faktörleri de mevcutsa SLN biyopsisi yapılabilir (46). Erkek cinsiyetin diğer risk 

faktörlerinin varlığında (0,75 mm‟den büyük ve milimetrekare de bir ya da daha 

fazla mitotik oran olması) nodal metastaz açısından artmıĢ risk (%16,1) 

oluĢturduğu bir çalıĢmada gösterilmiĢtir (47). Kırk yaĢının altındaki hastalarda da 

diğer risk faktörleri de mevcutsa SLN biyopsisi yapılabilir (44). 

Primer tümör kalınlığı 4 mm‟nin üzerinde olan hastalarda uzak organ 

metastazı oranı yüksek olduğundan SLN biyopsisi ve ya lenf nodu diseksiyonun 

bu hastalarda faydalı olmayacağı düĢünülmektedir. Bu konuda yapılan bir 

çalıĢmada 4 mm‟den kalın tümörü olan hastaların SLN biyopsisinde %42 

oranında tutulum saptanmıĢ ve bu hastaların genel sağkalımının tutulum 
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olmayanlara göre daha kötü olduğu belirtilmiĢtir (48). Bu hastalarda SLN 

biyopsisi yapılması daha iyi lokal hastalık kontrolü sağlayabilir.  

Morton ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmanın son raporunda orta (>1.2 mm-

3.5 mm) ve ileri kalınlıkta (>3,5 mm) Breslow kalınlığı olan hastalarda sentinel 

lenf nodu biyopsisi ile nodal tutulum olup olmadığının belirlenmesi, orta ve ileri 

kalınlıkta tümörü olan hastalarda erken lenfadenektomiden fayda görecek grubun 

belirlenmesini sağlayarak hastalıksız sağkalım süresini artırdığı sonucuna 

varılmıĢtır. Genel sağkalımı artırdığına ait kanıtlanmıĢ bir veri yoktur (43). 

Teknik Detaylar 

Sentinel lenf nodu biyopsisinin doğru yapılabilmesi için tüm hastalarda 

operasyon ile aynı gün preoperatif lenfosintigrafi uygulanmalıdır. Tümörün 

çevresindeki dermise dört kadrandan dermiste kabarıklık oluĢturacak kadar 

teknesyumTc 99m sülfür kolloid (0,5-2,0 mCi)  enjekte edilir. Burada önemli olan 

noktalar tümörün ya da eski biyopsi skarından yaklaĢık 0,5 cm uzaklığındaki 

normal dermise enjeksiyon yapabilmektir, çok derin yapılan enjeksiyon subkutan 

dokuya enjekte edilmesine dolayısıyla sentinel  lenf nodunun saptanamamasına 

neden olur. Enjeksiyon sonrası  gama kamera ile alınan dinamik ve statik 

görüntüler lenf kanallarının ve sentinel lenf nodlarının saptanmasını sağlar. 

Özellikle gövde, baĢ, boyun gibi nodal dağılımın anatomik olarak tahmin 

edilemediği bölgelerde lenfosintigrafi çok önemli yer tutar. Sentinel lenf nodunun 

bazı olgularda beklenen servikal, aksiller ve inguinal lenf nodu bölgelerinde 

bulunmayıp in-transit lenf nodu ya da interval lenf nodu denen kas grupları 

arasına yerleĢmiĢ lenf nodu bölgesi veya subkutan lenf nodu bölgelerinin de 

saptanabileceği  akılda tutulmalıdır. Ayrıca üst ekstremite melanomalarında 

dirsekte bulunan epitroklear; alt ekstremite melanomalarında ise dizde bulunan 
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popliteal sentinel lenf nodlarının değerlendirilmesi büyük önem taĢır.  Bu nedenle 

bu hastalarda sentinel lenf nodu diseksiyonu ile birlikte bu bölgelerdeki interval 

lenf nodları da eksize edilmelidir. Ayrıca %85 sıklıkta,   in-transit lenf nodunun 

histolojik olarak tutulan tek bölge olduğu bilindiğinden preoperatif lenfosintigrafi 

ile saptanan tüm sentinel ve interval-intransit lenf nodu bölgeleri eksize 

edilmelidir. Operasyon sırasında sentinel lenf nodu vital blue boyası (isosoulfan 

blue, patent blue veya metilen blue ) kullanılarak saptanabilir. Cerrahi eksizyon 

sınırında, operasyondan hemen önce, dermise yapılan 1-5 ml vital blue enjeksiyon 

sonrası boyanın tutulduğu lenfatik kanallar ve lenf nodlarının tespit edilir. Bu iki 

yöntemin birlikte kullanımı ile sentinel lenf nodları %99 baĢarı ile tespit edilebilir. 

ġekil 2.2‟de insizyonel biyopsi sonucu deri melanomu tanısı olan saçlı deri 

yerleĢimli tümör için sentinel lenf nodu iĢaretlemesi yapılması: Maddenin 4 

kadrana intradermal enjeksiyonu, cihaz ile 360 derece görüntü alınması, 

görüntüde sapatanan sentinel lenf nodunun tespiti ve cilde iĢaretlenmesi aĢamaları 

gösterilmektedir  
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ġekil 2.2 Ġnsizyonel biyopsi sonucu deri melanomu tanısı olan saçlı deri 

yerleĢimli tümör için sentinel lenf nodu iĢaretlemesi yapılması: Maddenin 4 

kadrana intradermal enjeksiyonu, cihaz ile 360 derece görüntü alınması, 

görüntüde sapatanan sentinel lenf nodunun tespiti ve cilde iĢaretlenmesi  

Sentinel lenf nodu tanımı; lenf nodu bölgesinde en fazla radyoaktivite 

gösteren lenf nodu, maviye boyanan herhangi bir lenf nodu ya da en fazla 

radyoaktivite gösteren lenf nodunun %10 ve daha fazlası kadar radyoaktivite 

gösteren lenf nodları ya da tümör lehine Ģüphe uyandıracak klinik olarak palpabl 

lenf nodu Ģeklinde yapılmaktadır. Bu özellikleri gösteren tüm lenf nodları eksize 

edilmelidir. Bu yöntem sayesinde yanlıĢ negatif lenf nodu biyopsisi oranı 

azalmaktadır. Eksize edilen doku “permanant section” histopatolojik inceleme 

için patolojiye gönderilmelidir ve melanoma için marker olan S100, HMB-45, 
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Melan-1 gibi immünohistopatolojik boyalar kullanılarak incelenmelidir. Sentinel 

lenf nodu biyopsisinde  “frozen section” yapılması mikrometastazların 

saptanmasında faydasızdır bu nedenle önerilmemektedir. BaĢ boyun bölgesindeki 

zengin lenfatik drenaj ağı bu bölgelerdeki melanomlarda sentinel lenf nodu 

biyopsisini zorlaĢtırmaktadır ve yanlıĢ negatif SLN biyopsi oranı baĢ boyun 

bölgesindeki melanomalarda daha yüksektir.  

Lenf Nodu Diseksiyonu  

Tamamlayıcı Lenfadenektomi  

Evre 3 melanoması olan ve sentinel lenf nodu biyopsisinde tutulum olduğu 

saptanan hastalarda hastalık kontrolünü sağlayabilmek ve sağkalımı arttırmak 

amacıyla geride kalan non-sentinel lenf nodlarının total olarak eksizyonu 

önerilmektedir. Bu konuda yapılan iki geniĢ çaplı prospektif kontrollü çalıĢma 

olan MSLT-1 ve Sunbelt Melanoma Trial çalıĢmalarında sentinel lenf nodu 

tutulumu olan ve daha sonra komplet lenf nodu eksizyonu yapılan hastalarda %16 

oranında non-sentinel lenf nodlarında tutulum olduğu saptanmıĢtır. Wong ve 

arkadaĢlarının yapmıĢ olduğu retrospektif bir çalıĢmada ise pozitif sentinel lenf 

nodu biyopsisi olan ancak komplet lenf nodu diseksiyonu yapılmayan 134 

hastanın %15‟inde lokal tümör rekurrensi olduğu bildirilmiĢtir.  

SLN biyopsisi pozitif olan hastalarda, non-sentinel lenf nodu metastazı 

riskini belirlemek amacıyla bazı skorlama yöntemleri geliĢtirilmeye çalıĢılmıĢtır. 

Sentinel lenf nodundaki tümör yükünün klasifikasyonu amacıyla kullanılan farklı 

parametrelerin değerlendirildiği bir çalıĢmada, non sentinel lenf nodu metastazı 

riskinin, genel sağkalımın ve hastalıksız sağkalımının en güçlü prediktörünün, 

mikrometastatik tümör odağının en geniĢ olduğu yerdeki en büyük çapı olduğu 
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saptanmıĢtır (49). Ancak güncel yaklaĢımda az riskli hastaları saptayıp bunlarda 

tamamlayıcı lenf nodu diseksiyonu gerekliliğini kaldıran bir konsensus 

bulunmamaktadır.  

Tamamlayıcı lenfadenektomi tedavisinin en önemli iki amacı lokal 

hastalık kontrolünü sağlamak ve hastalığın kür ile sonuçlanmasını sağlamaktır. Bu 

nedenle kesin kür olasılığı düĢük olsa bile lokal hastalığın, hastada yol açacağı 

ağrı ve komorbiditeleri engellemek amacıyla bölgesel lenfadenektomi yapılması 

ve hastalığın lokal kontrolünün sağlanması önerilmektedir. MSLT-1 çalıĢması ve 

Sunbelt Melanoma çalıĢması tamamlayıcı lenf nodu diseksiyonu sonrası lokal 

hastalık rekürensinin %5‟in altında olduğunu göstermiĢtir. Tamamlayıcı lokal 

lenfadenektominin genel sağkalıma etkisi MSLT-2 SLN metastazı olan hastaları 

randomize olarak ikiye ayırıp bir gruba TLND, ikinci gruba nodal USG ile takip 

edilerek yapılan çalıĢma sonuçlanınca daha iyi anlaĢılacaktır.  

Terapötik Lenf Nodu Diseksiyonu  

Palpasyon ile veya görüntüleme çalıĢması ile lenfadenopati saptanan 

hastalarda ince iğne aspiraysonu veya eksizyonel biyopsi ile nodal metastaz 

varlığı araĢtırılmalıdır. Benign lenfadenopatisi olan olgularda diseksiyon 

yapılmasından kaçınılmalıdır. Uzak organ metastazı olmayıp sadece nodal 

tutulum olan hastalarda lenf nodu diseksiyonu hastaların önemli bir kısmı için 

uzun dönemli sağkalım ve kür Ģansı sağlamaktadır. Nodal tutulumun geniĢliği 

hastalığın prognozunu belirlemekle birlikte sağkalımı belirleyen faktörler arasında 

tümör pozitif lenf nodu sayısı ve lenf nodundaki tümör büyüklüğü bulunmaktadır.  
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Lenf Nodu Kapsamı  

Melanoma tedavisinde efektif adjuvan tedavinin olmaması nedeniyle 

lenfadenektomi mümkün olduğunca kapsamlı olarak yapılmalıdır. Aksiller bölge 

lenf nodu diseksiyonu seviye 1, 2 ve 3 boyunca yapılırsa efektif bir lokal kontrol 

sağlayabilir. Aksiller ven, torakodorsal ve medial pektoral nörovasküler demetler 

ve uzun torasik sinir çevresindeki fibroadipoz doku uzaklaĢtırılmalıdır. Seviye 2 

ve 3‟teki belirgin lenf nodlarının diseksiyonu amacıyla pektoralis minör kası 

insersiyo bölgesi olan korokoid prosesden bölünmesi de gerekebilir. Nadiren 

pectoralis majör kasının da uzaklaĢtırılması gerekebilir.  

Ġnguinal lenf nodu diseksiyonu ise yüzeyel inguinal lenf nodlarını ve 

pelvik lenf nodlarını kapsar. Çoğu hastada sadece yüzeyel inguinal lenf nodu 

diseksiyonu yeterli olmakla birlikte palpasyonla saptanan lenfadenopati varlığında 

ya da görüntüleme çalıĢmalarında pelvik lenf nodu tutulumu varlığında derin lenf 

nodu diseksiyonu da yapmak gerekmektedir. Yüzeyel inguinal lenf nodlarını 

inguinal ligametin altında derin pelvik lenf nodlarına bağlayan Cloquet lenf 

nodunda tutulum varlığı veya yüzeyel lenf nodlarında birden fazla lenf nodunda 

tutulumun varlığı da derin pelvik lenf nodu diseksiyonu açısından birer 

endikasyondur.  Ġnguinal nodal metastazı olan hastaların takibinde BT veya PET 

BT kullanılmalıdır, çünkü bu bölgedeki lenf nodları çok büyük hale gelmedikçe 

klinik olarak saptanamayabilir.  

Servikal lenf nodu diseksiyonun da ise internal juguler ven ve spinal 

aksesuar sinir korunarak yapılan fonksiyonel lenfadenektomi genellikle yeterlidir. 

Lenfosintigrafi ile saptanan SLN tulumuna göre süperfisiyel parotidektomi yapılıp 

yapılmamasına karar verilir. Epitrohlear ya da popliteal lenf nodu varlığında 

diseksiyon lokal kontrolü sağlamak için yapılabilir. 
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Adjuvan Tedavi 

Evre 2 ve evre 3 melanoması olan seçilmiĢ hastalarda NCCN güncel 

kılavuzuna önerilen adjuvan terapi seçenekleri interferon ve radyoterapidir. Evre 4 

melanoma hastaları için kullanılan hedefe yönelik tedavi ve immunoterapi ile 

ilgili yapılan çalıĢmalar bu ajanların adjuvan tedavide yer alması açısından umut 

vaat etmektedir.  

Ġnterferon-alfa-2b ile ilgili yapılan ilk çalıĢma olan E1684 çalıĢmasıdır. Bu 

çalıĢmada 287 yüksek riskli nodal hastalığı olan melanoma hastası 6,9 yıl median 

takip süresince izlenmiĢtir. Bu süre sonunda ilacı kullananların hastalıksız süre (1 

yıldan 1,7 yıla) ve genel sağ kalımının (2,8 yıldan 3,8 yıla) kullanmayanlara göre 

statiksel olarak anlamlı derecede iyi olduğu gösterilmiĢtir. Bu çalıĢmada ayrıca 

ilaçtan en çok fayda gören grubun lenf nodu pozitif olan hasta grubu olduğu 

gözlemlenmiĢtir (50). Bu çalıĢma sonucu yüksek doz Ġnterferon- alfa-2b tedavisi 

1996‟da yüksek riskli melanoma hastaları için FDA‟dan onay alan ilk ilaç 

olmuĢtur. 

EORTC 18991 çalıĢmasında, 1256 evre 3 melanoma hastası 7,6 median 

takip süresinde, Pegile Ġnterferon alfa-2b ile tedavi edilen ve gözlenen grup olarak 

randomize olarak ikiye ayrılarak prospektif olarak değerlendirilmiĢtir. Pegile 

Ġnterferon alfa-2b‟nin hastalıksız sağkalımı artırsa da genel sağkalımı anlamlı 

derece artırmadığı gözlenmiĢtir. Ancak alt grup değerlendirmesinde evre 3 N1a 

(mikroskobik metastaz) ülsere melanomu olan grupta Pegile Ġnterferon Alfa-2b 

tedavisinin gözlem grubuna göre hastalıksız sağkalım, uzak metastazsız sağkalım 

ve genel sağkalımının anlamlı derecede uzadığı saptanmıĢtır. Evre 3 N1b 

grubunda (makroskobik metastazı olan grup) ise herhangi bir sağkalım faydası 

görülmemiĢtir (51). 
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Bir aylık i.v. infüzyon tedavisi sonrası, 11 ay boyunca, haftada 3 kez 

subkutan olarak idame tedavisine geçilir. Yan etkileri arasında grip benzeri 

bulgular, halsizlik, yorgunluk, nöropsikiyatrik bulgular, iĢtahsızlık ve 

hepatotoksisite yer alır. Yan etkileri azaltmak amacıyla değiĢken doz 

uygulanabileceğini öneren çalıĢmalar mevcuttur.  

Kuzey Amerika‟da 70 faklı merkezi dâhil olduğu çok merkezli Sunbelt 

Melanoma Trial çalıĢmasında Breslow kalınlığı 1mm‟den büyük tümörü olan 

sentinel lenf nodu pozitif olan gruba tamamlayıcı lenf nodu diseksiyonu yapılan 

grup rastgele ikiye ayrılarak bir gruba yüksek doz interferon alfa verilmiĢ diğer bir 

grup sadece izlenmiĢtir. Median 71 ay takip süresi sonunda her iki grup arasında 

hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım açısından istatiksel anlamlı fark 

gözlenmemiĢtir (52). 

Farklı merkezlerde yapılan birçok çalıĢmada farklı sonuçlar çıkması bu 

alanda yapılan çalıĢmaların meta analiz ile değerlendirilmesini gerekli kılmıĢtır. 

Mocellin ve arkadaĢlarının 2013 yılında yayınladığı 10,499 hastayı içeren 18 

farklı randomize kontrollü çalıĢmayı sistematik değerlendirmesi sonucu, 

interferon alfa tedavisinin rekürrens riskinde azalma ve sağkalımda artma 

sağladığı belirtilmektedir (53). 

Eggermont ve arkadaĢlarının 2015 yılında yayınlanan çalıĢmasında, 

CTLA-4 antikoru olan ipilimumab ile uzun dönemli tedavinin evre 3N1b ve daha 

yüksek evrelerde hastalıksız sağkalımı artırdığı gözlense de endokrinopati ve kolit 

gibi uzun süreli yan etkilere neden olduğu görülmüĢtür. Bu nedenle bu evrede 

adjuvan tedavi seçeneği arasında sunulabilmesi ve daha güvenli kullanılabilmesi 

için ek çalıĢmalara ihtiyaç vardır (54). 
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BRAF inhibitörleri ve diğer immun ajanların adjuvan kullanımı deneysel 

çalıĢmalarda değerlendirilmelidir. Braf inhibitörlerinin kullanımı keratoakantoma, 

yassı hücreli kanser ve baĢka yeni melanoma lezyonlarına sebep olmaktadır (55-

57). 

Radyoterapi  

Melanoma genel olarak radyoterapiye dirençli olarak kabul edilmekle 

birlikte seçilmiĢ melanoma hastalarında faydalı olabilen bir adjuvan terapi 

yöntemidir. Özellikle nodal tutulumu olan hastalarda radyoterapi alanına giren 

bölgede nodal rekurrensi azaltmakta faydalı olabileceği düĢünülmektedir, ancak 

hastalıksız sağkalım ve genel sağkalıma etkisi yoktur (58). Aynı zamanda cerrahi 

eksizyon sınırı yetersiz olan desmoplastik nörotrofik melanoma ve lentigo 

maligna melanoma olan hastalarda bölgesel tümör kontrolünü sağlamak için de 

kullanılabileceğini bildiren görüĢler vardır (59, 60). 

Tedavi Sonrası Takip  

Hastanın takibi temel olarak rekürrens riskini belirleyen hastalığın evresi 

ve diğer risk faktörlerine göre Ģekillendirilir. Bu hastaların %8-10 kadarında 

primer tümörden bağımsız olarak ikinci primer melanoma ve diğer non- 

melanoma cilt kanserlerinin de geliĢebileceği unutulmamalıdır (61). Primer 

hastalığın tedavisinden sonra en sık metastaz ilk 5 yıl içinde geliĢtiği 

bilinmektedir, bu nedenle en az yılda bir kez iyi bir anamnez ve genel muayene 

yapılmalıdır. Uzak organ metastazı ise dekatlar sonrası bile ortaya 

çıkabilmektedir. Evre 1 ve 2a hastalar düĢük riskli lokal rekürrens riskine sahip 

olarak kabul edilir ve bu hastalarda tedavi sonrası ilk 1 yıl 3 ayda bir sonraki 4 yıl 
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en az 6 ayda bir; daha sonra da en az yılda bir anamnez ve  fizik muayene ile takip 

edilmelidir. Anamnezde ve fizik muayenede cilt lezyonları, ele gelen kitle, palpe 

edilebilen lenf nodu, baĢ ağrısı, nörolojik bulgular,  kilo kaybı, gastrointestinal ve 

pulmoner bulgular açısından değerlendirilmelidir.  Evre 2b, evre 2c ve evre 3  

hastalarında ise ilk 3 yıl 3 ayda bir; daha sonraki 2 yıl  6 ayda bir, daha sonra ise 

yıllık takip önerilir. Yüksek riskli veya semptomatik hastalarda laboratuvar 

testleri, akciğer filmi, beyin MR ve PET BT gibi görüntülenme yöntemleri 

kullanılabilir. Evre 4 hastalarında ise tedaviye yanıtı değerlendirmek için düzenli 

klinik, laboratuvar ve görüntüleme yöntemleri düzenli aralıklarla kullanılmalıdır.  

Rekürrent Hastalığın Tedavisi  

Lokal Rekürrens  

Cerrahi olarak eksizyon yapılan bölgedeki skar dokusunda ya da grefti 

içine alan 2cm‟lik mesafede meydana gelen tümör lokal rekürrens olarak kabul 

edilir ve agresif tümör biyolojisi ve azalmıĢ genel sağkalım ile iliĢkilidir. Primer 

tümörün kalınlığı arttıkça lokal rekürrens riski artar. Tümör kalınlığı 0.75 mm 

olanlarda %0,2; 0.75-1.5 mm olanlarda %2; 1.5-4 mm olanlarda %6 ve 4 mm‟nin 

üzerinde olanlarda %13 lokal rekurrens olasılığı vardır. Bu hastalarda temel tedavi 

histolojik olarak tümör negatif sınır elde edecek Ģekilde cerrahi rezeksiyondur. 

Sentinel lenf nodu biyopsisi hastaya göre değerlendirilip karar verilmelidir.  

In-Transit Metastaz  

Primer tümör ve sentinel lenf nodu arasındaki lenfatik kanalların dağılım 

bölgesindeki cilt ve cilt altı dokuda ortaya çıkan metatstaik tümörler in–transit 
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metastatik melanoma olarak kabul edilir. Fizik muayenede nodül Ģeklinde ele 

gelebilirler. Kesin tanı için ince iğne aspirasyonu ve ya biyopsi gerekmektedir. Bu 

hastalarda ayrıca uzak organ metastazı varlığı araĢtırmak da gerekmektedir. Temel 

tedavi cerrahi sınır negatifliği sağlanacak Ģekilde lokal rezeksiyondur.   

In-transit metastazı olan hastaların yaklaĢık %20 kadarı lokal eksizyondan 

fayda görür ve rezeksiyon sonrası progresyon göstermez. Kalan hastaların ise 

lokal rekürren lezyonlar için tekrarlayan cerrahi rezeksiyon ile iyi bir yaĢam 

kalitesine sahip olarak hayatlarını sürdürebildikleri belirtilmiĢtir. Cerrahi 

eksizyonun yapılamadığı hastalarda ise intralezyonel BCG enjeksiyonu, IL-2, 

IFN-alfa, PV-10 ve talimogene laherparepvec  enjeksiyonu yapılabilir. Bu 

ajanların hiç biri FDA onaylı olmamasına rağmen bazı çalıĢmalarda parsiyel veya 

komplet yanıt elde edildiği gösterilmiĢtir. Bunların dıĢında topikal imiquimod 

tedavisi ve radyoterapi kullanılabilir.  

Üst ekstremite veya alt ekstremiteye sınırlı yaygın lokal rekürens 

tümörlerde ve tekrarlayan in-transit tümörlerde diğer bir tedavi seçeneği izole 

femoral veya aksiler venin kanule edilerek yapılan hipertermik ekstremite 

perfüzyonu (HILP) tedavisidir. Ġlk olarak Creech ve arkadaĢları tarafından yapılan 

ve daha sonra baĢka çalıĢmalarla da etkin olduğu gösterilen bu yöntemde 

hastaların %60 kadarında erken dönemde komplet yanıt oranı saptanmıĢsa da 

uzun vadede rekurrensleri önleyememiĢtir. Hastaların birçoğunda HILP 

tedavisinden sonra 1 yıl içinde lokal rekurrensler geliĢmektedir. HILP sonrası 

komplet yanıt elde edilen hastalarda 10 yıllık sağ kalım %50 olarak bildirilmiĢtir.   

Tümör kalınlığı 1,5 mm‟nin üzerinde olan yüksek riskli tümörlerde 

adjuvan olarak HILP tedavisi verilen hastalarla yapılan bir çalıĢmada 800‟den 

fazla hasta randomize olarak iki gruba ayrılmıĢ. Bir gruba geniĢ lokal ekzisyon ve 
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HILP tedavisi diğer gruba ise sadece geniĢ lokal eksizyon yapılmıĢ. Bu hastalar 

ortalama 6 yıl takip edilmiĢ ve sonuçta her iki grup arasında genel sağkalım  ya da 

hastalıksız sağkalım arasında fark saptanmamıĢtır. Bu nedenle HILP tedavisinin 

sadece yerleĢmiĢ  in-transit metastazı olan melanoma hastalarında kullanılması 

önerilmektedir (62). 

HILP tedavisinin komplikasyonları arasında kompartman sendromu, 

nöropati, cilt reaksiyonu, bül oluĢumu, lenfödem, %1-3 hastada amputasyon 

gerekebilmektedir.  

Lokal rekürrent tümör tedavisinde kullanılan baĢka bir yöntem izole 

ekstremite infüzyon  (ILI) kemoterapisidir (63). Ekstremite pnömatik turnike ile 

vücudun diğer kısımlarından izole edilerek perkütan katater ile damara 

kemoteröpatik ajan verilir böylece sistemik toksisite azaltılmıĢ olur. HILP‟ e göre 

daha az invazivdir ancak etkinliği HILP‟e göre daha az olabilmektedir. Genellikle 

bölgesel lenfadenektomi gerektirmeyen veya daha önce HILP uygulanmıĢ 

hastalarda uygulanması önerilir.   

Yaygın in-transit hastalığı olan ve diğer tedavilerle yanıt alınmayan 

hastalarda çok nadiren amputasyon gerekebilmekle beraber bu hastalarda 

genellikle uzak organ metastazı da olduğundan amputasyon sonrası uzun süreli 

sağkalım baĢarılamamaktadır.   

Bölgesel Nodal Rekürrens 

Tamamlayıcı lenf nodu diseksiyonu yapılmamıĢ hastalarda bölgesel nodal 

rekurrens varlığında lenfadenektomi yapılmalıdır. Rekürren nodal tutulum 

çıkarılmazsa bölgesel hastalık kontrolü sağlanamaz. Bu bölgede nörovaskuler 
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yapıların tutulumu, ülserasyon, kanama, enfeksiyon sonucu azalmıĢ yaĢam 

kalitesine sebep olurlar.  

Metastatik Hastalığın Tedavisi  

Sistemik Tedavi 

Kemoterapi    

Metastatik melanoma tedavisinde etkinliği gösterilen sistemik bir 

kemoteröpatik ajan bugün için bulunmamaktadır. Metastatik melanoma 

tedavisinde onay almıĢ olan en eski ajanlar dakarbazin ve yüksek doz IL-2 

hastalarda orta derecede yanıt oluĢturup genel olarak sağkalımı arttırmadığı 

bilinmektedir. Bu ilaçların yan sıra temozolamide, sisplatin, karboplatin, vinka 

alkaloidi ve taksan gibi ilaçlar kullanılmaktadır.  

Son yıllarda melanomanın altında yatan genetik ve moleküler 

mekanizmaların daha iyi anlaĢılmasıyla immunoterapi ve hedefe yönelik tedavi ile 

metastatik hastaların genel sağkalımında artıĢ olduğu gösterilmiĢtir (64). Bazı 

spesifik mutasyonları olan hastalarda kiĢiye spesifik hedef tedavi 

yapılabilmektedir (16). 

Ġmmunoterapi  

Doğal immun sistemin tümör hücrelerin karĢı savaĢmasını indüklemek 

amacıyla IL-2, INF-alfa, GMCSF‟ler ve bazı aĢı tedavileri kullanılagelmiĢtir. 

Ġpilimumab, T lenfosit üzerinde bulunan CTLA-4 (Cytotoxic T-Lenfosit Antijen-
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4) molekülünü hedef alan bir monoklonal antikordur ve melanom tedavisinde 

immunoterapotik etki gösterir. Aktive olmuĢ T hücreleri, CTLA-4 reseptörünü 

eksprese ederek kostimilatör moleküllerin inhibe olmasını ve antijen sunucu 

hücrelerin daha fazla T hücre aktivasyonu yapmasını engeller.  Dolayısı ile 

CTLA-4 molekülünün inhibisyonu, T hücrelerinin daha uzun süre aktif kalmasını 

ve tümör hücrelerine karĢı savaĢmasını sağlar. Dakarbazin alan hastalarda 

Ġpilimumab‟ın plasebo ile karĢılaĢtırıldığı bir çalıĢmada, ipilimumab alan 

hastaların sağkalımında plaseboya göre önemli derecede artıĢ elde edilmiĢtir (65). 

Bu ilacın komplikasyonları arasında kolit,  hepatit, cilt döküntüsü sayılabilir. 

Barsak perforasyonu akılda tutulması gereken bir komplikasyondur. Metastatik 

melanomada FDA onaylı olan ve sağkalımı arttırdığı gösterilen ilk sistemik ajan 

Ġpilimumab‟dır.   

Pembrolizumab-nivolumab T hücre aktivasyonunu arttırmayı hedef alan 

diğer bir moleküler tedavi ajanıdır. Bu ajan PD-1 reseptörlerinin PD-1L ve PD-2L 

ile etkileĢmesini  inhibe ederek T hücre anerjisini ve apopitozunu engeller. Rezeke 

edilemeyen tümörü olan evre 3 ve evre 4 melanoması olan 53 hastada yapılan bir 

çalıĢmada ipilimumab tedavisi sonrası pembrolizumab verilmiĢ ve hastaların 

%53‟ünde tümör büyüklüğünde %80 azalma saptanmıĢtır (66). Bu ajan metastatik 

melanoması olan ya da rezeke edilemeyen tümörü olan hastalarda  ipilimumab 

tedavisi sonrası progresyon devam ediyorsa ve BRAF mutasyonu pozitif olan 

hastalarda BRAF inhibitörü tedavisi sonrası progresyon mevcutsa verilebileceği 

yönünde onay almıĢtır.  

Hedefe Yönelik Tedavi  

Malign melanom patogenezinde yer alan mutasyonların keĢfedilmesi ile 

aĢırı aktif sinyal yolaklarını inhibe etmeyi hedefleyen moleküler ajanlar 
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geliĢtirilmiĢtir. Bu amaçla geliĢtirilen ilk moleküler ajan olan vemurafenib BRAF 

V600E mutasyonuna karĢı geliĢtirilmiĢ bir küçük molekül kinaz inhibitörüdür.   

 Metastatik melanoması olan 675 hasta ile yapılan bir faz 3 randomize 

kontrollü çalıĢmada vemurafenib, dakarbazin ile karĢılaĢtırılmıĢ ve önemli ölçüde 

artmıĢ sağkalım elde edilmiĢtir (67). Vemurafenabin dakarbazin tedavisi ile 

karĢılaĢtırıldığı 675 metastatik melanomu olan hastada yapılan çalıĢma sonucu, 

vemurafenibin hastalık progresyonunu durdurduğu ve genel sağkalımı arttırdığı 

sonucuna varılmıĢ ve bu ilaç FDA tarafından metastatik melanomalarda kullanımı 

için onaylanmıĢtır (68).  Dabrafenib de selektif BRAF V600E mutasyon 

antagonistidir ve vemurafenible benzer etkinliğe sahiptir (69). Yan etkiler 

arasında artralji, halsizlik, fotosensitivite ve döküntü yer almaktadır. 

Vemurafenibin kullanımında en büyük dezavantaj hastaların büyük bir kısmında 

ilaca karĢı direnç geliĢmesi ve  6 ay içerisinde relaps meydana gelmesidir. Direnç 

geliĢmesini açıklayan mekanizmalar arasında alternatif sinyal yolaklarının artmıĢ 

kullanımı ve MEK aktivasyonun artıĢ yolu ile MAPK yolağının up regulasyonu 

bildirilmiĢtir. Metastatik melanoması olan ileri evredeki hastalarda BRAF 

(dabrafenib) ve MEK inhibitörlerinin (trametinib-cobimetinib) kombinasyon 

terapisi olarak kullanıldığı bir çalıĢmada kombinasyon tedavisi alan grupta sadece 

dabrefenib alan gruba göre daha uzun progresyonsuz hastalık seyri elde edilmiĢtir 

(70). FDA rezeke edilemeyen tümörü olan veya metastatik hastalığı olanlarda 

BRAF ve MEK inhibitörü kombinasyon tedavisini onaylamıĢtır. 

Metastatik hastalıkta basamak tedavisi tartıĢmalı bir konudur. Anti-PD-1 

tedavisi ve BRAF mutasyonu olan melanomlarda BRAFi/MEKi inhibitör 

ajanlarının beraber kullanımı iyi sonuçlar vermektedir. BRAFi/MEKi inhibitör 

ajanların kombinasyonu ile %70 cevap oranı ve ilaç iliĢkili semptomlarda azalma 

gözlenmiĢtir. Ancak tedaviye hızlı direnç geliĢebilmektedir. Anti-PD-1 tedavisi ve 
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ipilimumab baĢta daha düĢük cevap oranları gözlense de alınan cevap daha uzun 

sürelidir (71). 

Metastazektomi  

Metastatik melanoması olan evre 4 hastalığı olan seçilmiĢ vakalarda 

metastazektomi hastanın sağkalımını arttırabilir ya da palyatif tedavi sağlayabilir. 

Hasta seçiminde dikkat edilmesi gereken noktalar hastanın fonksiyonel durumu, 

komorbiditeleri, metastatik lezyonun sayısı ve lokalizasyonu ve primer rezeksiyon 

ile metastatik hastalık saptanana kadar geçen süre gibi tümörün agresifliğini 

yansıtan unsurlardır. Neoadjuvan sistemik kemoteropatik ajan bugün için mevcut 

değildir.   

Metastatik Hastalıkta Radyoterapi 

Ġlaç tedavilerinden fayda görmeyen semptomatik beyin veya bölgesel ve 

ağrılı kemik tutulumu olan hastalarda palyatif tedavi seçeneği olarak kullanılabilir 

(72). 

Primeri Bilinmeyen Melanoma   

Melanoma hastalarının % 2‟den azı kutanöz tümör tanısı olmaksızın evre 3 

ya da evre 4 metastatik hastalık ile baĢvurabilir. Bu hastalarda ayrıntılı bir cilt ve 

mukoza muayenesi yapılmalıdır. Perianal bölge, tırnak yatakları, eksternal genital 

bölgeler, saçlı deri, dıĢ kulak yolu muayene edilmelidir. Oral kavite, nazofarinks, 

anüs ve rektum endoskopik olarak incelenmelidir. Kadınlarda serviks 

incelenmelidir. Oküler melanoma açısından oftalmolojik muayene yapılmalıdır. 
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Daha önceden eksize edilen, koterize edilen ya da laserle tedavi edilme hikâyesi 

sorgulanmalı ve bu eski iĢlem yapılan bölgeler araĢtırılmalıdır. Hastalığın 

yaygınlığı saptamak amacıyla PET/CT ve beyin MR ile araĢtırma yapılmalıdır.  

Primer tümör olmaksızın lenf nodu metastazı ile baĢvuran hastalar evre 3 hastalık 

olarak kabul edilip TLND uygulanmalıdır. Bu hastalarda sağ kalım primer cilt 

lezyonu olan hastalar ile benzer hatta bunlardan biraz daha iyi olabilmektedir.  

Melanoma ve Gebelik   

Melanoma genç nüfusta sık görüldüğünden melanoma tanısı konan 

kadınların yaklaĢık üçte biri doğurganlık dönemindedir. Gebelikte görülen 

kanserler içinde plasenta ve fetüse metastaz yapma riski en yüksek olan kanser 

türüdür (73). Gebelik sırasında ortaya çıkan herhangi bir pigmentli lezyon ya da 

nevüs gebeliğe bağlı hormonal değiĢikliğe bağlanmadan önce gerekli incelemeler 

yapılmalıdır. Gebe hastalarda tetkik ve değerlendirmeler gebe olmayanlarla aynı 

Ģekildedir. Gebeliğin erken sonlandırılmasının sağkalıma etkisi yoktur. Tümör 

tedavi edilerek kontrol altına alındığında prognoz gebe olmayan hastalarla 

benzerdir (74). Lokal anestezi ile 1 cm cerrahi sınır ile geniĢ lokal eksizyon 

yapılabilir. Sentinel lenf nodu biyopsisi yapılmasına hastaya ve lezyona göre karar 

verilmelidir. Bazı hastalarda lenf nodu biyopsisi doğum sonrasına ertelenebilir. 

Teratojenik dozun altında yapıldığı sürece lenfosintigrafinin güvenli olduğu 

düĢünülmekle birlikte risk yarar oranına göre karar verilmelidir.  
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3. GEREÇ ve-YÖNTEM  

Bu çalıĢma Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Plastik Rekonstrüktif Cerrahi 

Anabilim Dalı olanakları kullanılarak Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik 

AraĢtırmalar Etik Kurulu 26.04.2017 tarihli 2017/251 Sayılı kurul kararı etik 

kurul onayı alınarak yapılmıĢtır. 

ÇalıĢma geriye dönük olarak planlanmıĢ ve 2001-2017 yılları arasında 

Akdeniz Üniversitesi Plastik Rekonstrüktif Cerrahi Kliniğine baĢvuran hasta 

operasyon notları taranarak kayutlarda deri malign melanomu olduğu saptanabilen 

164 hasta çalıĢmaya dâhil edilmiĢtir. Deri dıĢında yerleĢimi olan melanom 

hastaları tedavi ve prognoz açısından fark gösterdiğinden çalıĢmaya dâhil 

edilmemiĢtir. Hastalara ait evraklar ve elektronik dosyalar incelenerek hastaların 

yaĢı, cinsiyeti, tümörün yerleĢim yeri, histolojik alt tipi, Clark evresi, Breslow 

kalınlığı, ülserasyon, milimetrekare de mitoz sayısı, lenfatik invazyon, vaskuler 

invazyon, satellit nodul, intransit metastaz bilgileri, cerrahi eksizyon sınırı, 

rekonstrüksiyon yöntemi, sentinel lenf nodu iĢaretleme ve biyopsisi bilgisi, 

bölgesel lenf nodu diseksiyon bilgisi, lenf nodu tutulum yeri ve sayısı, klinik 

evresi, ek kanser hikayesi ya da immunsupresyon yaratacak hastalık varlığı, 

mutasyon analizi bilgisi, yüksek riskli hastalarda adjuvan tedavi seçeneği, 

metastaz yapan hastalıkta kullanılan tedavi seçenekleri, ilk tanı tarihi, ölüm tarihi 

bilgileri taranarak bilgisayara girildi, Windows için PASW SPSS (Predictive 

Analytics Software Statistical Package for Social Sciences) versiyon 18.0‟de 

(SPSS Inc. Chicago, IL, US) veri tabanı oluĢturuldu. Ölüm tarihi ya da son izlem 

tarihinden, ilk tanı tarihi çıkarılarak ay cinsinden sağkalım hesabı yapıldı.  
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Hastalar yaĢına göre üç gruba ayrıldı. Grupların homojen dağılması için 

median yaĢa bakılarak 40 yaĢ ve altı, 40-65 yaĢ arası ve 65 yaĢ ve üstü olarak üçe 

ayrıldı. Tümörün yerleĢim yerine göre 4 gruba ayrıldı; baĢ-boyun, üst ekstremite, 

gövde ön ve arka yüz, alt ekstremite. Yedinci AJCC evreleme sistemine göre, 

tümör kalınlığına göre 4 gruba ayrıldı: 0-1mm; 1,01-2 mm; 2,01-4mm ve >4mm. 

Tümör invazyon derinliği ayrıca Clark evreleme sistemine göre de 

sınıflandırılmıĢtır. Histolojik alt tip sınıflaması DSÖ sınıflamasına göre 

yapılmıĢtır; yüzeyel yayılan melanoma, noduler melanoma, lentigo maligna 

melanoma, akral lentijinöz melanoma, desmoplastik melanoma. Histolojik alt tip 

belirtilemeyen primeri belli olmayan melanoma metastazı olarak karĢımıza çıkan 

grup da ayrıca belirtilmiĢtir. 

Ġstatistik analiz: Veriler Windows için PASW SPSS versiyon 18.0 (SPSS 

Inc. Chicago, IL, US) programında istatiksel açıdan değerlendirildi. Sıklık, oran, 

ortalama, ortanca, minimum, maksimum, standart sapma ve standart hata 

değerlerine bakıldı. Sağkalım süreleri Kaplan-Meier metodu ile ve log-rank testi 

kullanılarak sağ kalımı etkileyen faktörler değerlendirildi. YaĢam tablosu analizi 

ile 5 yıllık sağkalım oranı hesaplandı. P<0,05 olan değerler istatistikî olarak 

anlamlı kabul edildi.  
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4. BULGULAR 

2001-2017 yılları arası deri melanomu olan hastalar geriye dönük 

tarandığında 164 hasta verisi toplandı. Ortalama yaĢ 55,1 (1,5 yaĢ-83 yaĢ 

aralığında) ve median görülme yaĢın 56 olduğu görüldü. Kırk yaĢ ve altı 27 

(%16,5) hasta; 40-65 yaĢ aralığında 91(%55,5) hasta; 65 yaĢ ve üzeri 46 (%28) 

vaka görüldü. 98 hasta (%59,8) erkek, 66‟sı kadın (%40,2)  hastaydı. Erkek/kadın 

görülme oranı 1,48 olarak hesaplandı. Bu oranın 40 yaĢ ve altı grupta 1,25 iken; 

40-65 yaĢ arasında 1,52; 65 yaĢ üstünde 1,55 olduğu gözlendi. Yıllara göre yeni 

tanı alan hasta sayısı Çizelge 4.1‟ de görülebilir. 

Çizelge 4.1 Yıllara göre yeni tanı alan hasta sayısı 

 

164 hastanın 53‟ünün (%32,3) histolojik alt tipinin taranan verilerde kayıtlı 

olmadığı görüldü. Alt tipi kayıtlı olmayan hastaların çoğunluğunun ilk histolojik 

örnekleme ve patoloji değerlendirmesinin dıĢ merkezlerde yapıldığı görüldü. 

Geriye kalan 111 hasta verisi içinde en sık görülen histolojik tipin 35 hasta 

(%21,3) ile noduler malign melanoma olduğu görüldü. Sonrasında sırası ile 

yüzeyel yayılan tip 27 hasta (%16,5), akral lentijinöz tip 26 hasta (%15,9), 11 

hasta (%6,7)  lentigo maligna melanoma, 7 hasta (%4,3) primeri bilinmeyen 
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histolojik tipi belirtilememiĢ malign melonom metastazı, 5 hasta (%3) 

desmoplastik malign melanoma olarak görüldü. En sık yerleĢim yeri 55 hasta 

(%33,5) ile alt ekstremite olarak belirlendi. Sonrasında sırası ile 50 hasta da 

(%30,5) baĢ-boyun, 33 hasta da (%20,1) gövde ve 19 hasta da (%11,6) üst 

ekstremite yerleĢimli tümör gözlenmiĢtir. Tümör yerleĢim yeri sıklığı Çizelge 

4.2‟de görülebilir. 

Çizelge 4.2 Tümör yerleĢim yeri sıklığı 

YerleĢim Yeri Hasta sayısı Yüzde dağılımı 

BaĢ-boyun 50 30,5% 

Üst ekstremite 19 11,6% 

Gövde 33 20,1% 

Alt ekstremite 55 33,5% 

Primeri belli olmayan 7 4,3% 

Ortanca Breslow kalınlığı 3,8 mm, ortalama Breslow kalınlığı 5,8; en sık 

görülen Clark evresi 4 (54 hasta; %32,9); en sık görülen Breslow T evresi T4 (61 

hasta, %37,2) olarak saptandı. 164 hastadan patoloji sonucunda 117‟sinin 

ülserasyon bilgisinin; 83‟ ünün milimetrekaredeki mitoz verisinin; 76‟sının 

lenfatik invazyon verisinin; 83 hastanın vasküler invazyon bilgisinin; 95 hastanın 

mikroskobik satellitozis bulgusunun; 97 hastanın intransit metastaz verisinin 

belirtilmediği görülmüĢtür. Tümör Breslow evresi sıklığı Çizelge 4.3‟de 

görülebilir. 



 

 

50 

 

Çizelge 4.3 Tümör Breslow evresi sıklığı 

 

Breslow T evresi Hasta sayısı Yüzde dağılımı 

<1,01mm=t1 24 16,3% 

1,01-2,0mm=t2 24 16,3% 

2,01-4mm=t3 38 25,9% 

>4mm=t4 61 41,5% 

Veri sonucu belirtilen hastalardan 31‟inde (%18,9) ülserasyon saptandığı; 

74‟ünde (%45,1) mitoz varlığı saptandığı, bu 74 hastadan 47‟sinde (tüm hastaların 

%28,7‟si) milimetrekare de mitoz sayısının 6‟dan az olduğu, 27‟sinde (tüm 

hastaların %16,5‟u) milimetrekare mitoz sayısının 6 ve daha fazla olduğu; 21 

hastada (%12,8) lenfatik invazyon saptandığı; 10 (%6,1) hastada vaskuler 

invazyon saptandığı; 4 hastada (%2,4) satellit nodul; 4 hastada (%2,4) intransit 

metastaz saptandığı görüldü. BaĢvuran hastaların tümör histopatolojik özellikleri 

Çizelge 4.4‟te topluca belirtilmiĢtir. 
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Çizelge 4.4. Tümör histopatolojik özellikleri 

 

Sentinel lenf nodu iĢaretlemesi yapılan hasta sayısı 76 (%46,3) olarak 

saptandı. Bu hastalardan 6‟sının sentinel lenf nodu biyopsisi sonrası sonucun 

malign melanom metastazı olarak raporlandığı, sonrasında 5‟ine tamamlayıcı lenf 

nodu diseksiyonu yapıldığında çıkarılan lenf nodlarında 4 hastada malignite 

saptanmadığı, bir hastada malignite saptandığı görüldü. Yirmi sekiz hastaya ise 

sentinel lenf nodu iĢaretlemesi sonrası intraoperatif alınan kararla sentinel lenf 

nodları ile birlikte non-sentinel lenf nodlarının da çıkarıldığı,  lenf nodu 

diseksiyonu yapıldığı gözlendi. Bir hastanın biyopsi sonucunun veri arĢivinde 

eksik olduğu görüldü. Kalan 27 hastadan, 11 hasta da lenf nodlarında metastaz 

saptandığı görüldü. Diseksiyon yapılan 16 hastanın sonucunun reaktif geldiği 

ancak takibinde bu 16 hastadan 4 ünün hastalığının progrese olarak ex olduğu 

gözlendi. Kırk iki hastada ise sentinel lenf nodu biyopsi sonucunun reaktif lenf 

nodu Ģeklinde raporlandığı, ancak bu hastaların takibinde 4‟ünün progrese olup ex 

olduğu gözlendi. 

AltmıĢ yedi hastaya sentinel lenf nodu iĢaretlemesi yapılmadan diseksiyon 

kararı alındığı ve bölgesel lenf nodu diseksiyonu yapıldığı görüldü. Bu hastalarda 

  Hasta sayısı Yüzde dağılımı 
Ülserasyon ülserasyon var 31 66,0% 

ülserasyon yok 16 34,0% 

Mitoz sayısı Mitoz sayısı<6 47 63,5% 

Mitoz sayısı≥6 27 36,5% 

Mitoz varlığı Var 74 91,4% 

Yok 7 8,6% 

Lenfatik invazyon lenfatik invazyon var 21 23,9% 

lenfatik invazyon yok 67 76,1% 

Vaskuler invazyon vaskuler invazyon var 10 12,3% 

vaskuler invazyon yok 71 87,7% 

Satellit nodul satellit nodul var 4 5,8% 

 satellit nodul yok 65 94,2% 

Ġntransit met intransit metastaz var 4 6,0% 

 intransit metastaz yok 63 94,0% 
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34 hastada lenf nodu metastazı saptandığı, 33 hastada ise çıkarılan lenf nodlarının 

reaktif olarak raporlandığı görüldü. Bölgesel lenf nodları reaktif olarak raporlanan 

bu 33 hastadan, 10‟unun progrese olarak ex olduğu gözlenmiĢtir. Toplamda 101 

hastaya bölgesel lenf nodu diseksiyonu yapıldığı; bu hastaların 45‟inde malignite 

saptandığı, 54‟ünde reaktif lenf nodulleri olarak raporlandığı, 2 hastanın veri 

sonucuna arĢivden ulaĢılamadığı görüldü. 

Diseksiyon yapılan hastaların bölgesel dağılımına bakıldığında, hastaların 

26‟sına boyun diseksiyonu yapıldığı 12 hastada malignite saptandığı; 33‟üne 

aksilla diseksiyonu yapıldığı 18‟inde malignite saptandığı; 45‟ine kasık 

diseksiyonu yapıldığı 21‟inde malignite saptandığı; 4‟üne poplitea diseksiyonu 

yapıldığı ve dördünde de malignite saptandığı; 1‟ine ilioinguinal diseksiyon 

yapıldığı ve malignite saptandığı görüldü. Bu gruplar içinde boyun diseksiyonu 

yapılan 25 hastadan 2 hastaya eĢseanslı aynı taraf aksilla lenf nodu diseksiyonu 

yapıldığı; birinde malignite tutulumu olduğu saptandı. Kasık diseksiyonu yapılan 

hastalardan 3‟üne eĢ seanslı poplitea diseksiyonu yapıldığı ve malignite tutulumu 

saptandığı gözlendi. Aksilla diseksiyonu yapılan hastalardan ikisine bilateral 

aksilla diseksiyonu yapıldığı ve malignite tutulumu saptandığı gözlendi.   

Nodal evreleme yapıldığında 83 hastanın N0; 19 hastanın N1; 20 hastanın 

N2; 16 hastanın N3 olduğu görüldü. Ġki hasta da baĢvuru anında yapılan PET 

sintigrafi de metastaz ile uyumlu görünüm saptanmıĢtır. 

Operasyon notlarına bakıldığında 19 hastaya (%11,6) eksizyon sonrası 

primer kapama yapılmıĢ; 73 hastaya (%44,5) geniĢ eksizyon sonrası greft ile 

rekonstrüksiyon yapılmıĢ; 49 hastaya (%49) eksizyon sonrası fleb ile 

rekonstrüksiyon yapılmıĢtır. 23 hastanın (%14) rekonstrüksiyon yöntemi 

kayıtlarda belirtilmemi ancak takiplerinde primer kapama ile kapatıldığı 
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gözlenmiĢtir. Ortanca eksizyon sınırının 2,0 cm olduğu görülmüĢtür. Eksizyon 

sınırı belirtilen 99 hastadan 85 hastada eksizyon sınırının 2 cm ve üzeri olduğu 

görüldü. 14 hasta da 1,5 cm ve altında cerrahi eksizyon planlandığı görüldü. 

Progrese olan hasta grubu incelendiğinde 49 hastada (tüm hastaların %29,9‟ u) 

progresyon olduğu görüldü. M1a grubunda cilt, cilt altı doku veya nodal metastazı 

olan 10 hasta; M1b grubunda cilt, subkutan doku, nodal tutulum ve akciğer 

metastazı saptanan 11 hasta; M1c grubunda yukarıda belirtilen bölgelerle birlikte 

diğer visseral organ metastazı olan 28 hasta olduğu görüldü. 

Hastaların klinik evrelemesi yapıldığında en sık görülen evre 73 hasta 

(%44,5) ile evre 2 olup sonrasında sırasıyla; 47 hasta (%28,7) evre 3; 36 hasta 

(%22) evre 1; 2 hasta evre 4 olarak sıralandığı görüldü. 6 hastanın verileri eksik 

olduğunda evrelemesi yapılamadı. BaĢvuran hastaların tanı anındaki klinik evre 

dağılımları Çizelge 4.5‟te görülebilir. 

Çizelge4.5. Klinik evre dağılımı  

Klinik evre Hasta sayısı Yüzde dağılımı 

Evre 1 36 22,8% 

Evre 2 71 44,9% 

Evre 3 49 31,0% 

Evre 4 2 1,3% 

Evre 4 hastalardan 30‟una BRAF mutasyonu açısından inceleme yapıldığı, 

bu hastalardan 10‟unda BRAF mutasyonu saptandığı, 20‟sinde BRAF mutasyonu 

olmadığı, 1 hastada BRAF wild mutasyonu olduğu görüldü. 
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Hastaların özgeçmiĢine bakıldığında 1 hastanın retinal malign melanoma 

tedavisi gördüğü sonrasında saçlı deride deri melanomu ile baĢvurduğu görüldü. 

Ġki hastanın yumuĢak doku sarkomu hikâyesi olduğu, 2 hastanın akciğer kanseri 

hikâyesi olduğu, 1 hastanın larinks kanseri nedeniyle kemoradyoterapi gördüğü 

sonrasında yanakta ülsere lezyon ile baĢvurduğunda deri melanomu saptandığı 

görüldü. Bir hastada prostat kanseri olduğu ve tedavi gördüğü, bir hasta da mide 

kanseri görüldüğü tespit edildi. Ayrıca iki hasta da geçirilmiĢ tüberküloz hikâyesi 

olduğu ve tüberküloz nedeniyle tedavi gördüğü tespit edildi. Bir hastamız da 

insidental feokromasitoma ile karĢılaĢıldığı görüldü.  

Çizelge 4.6 Ek hastalık/malignite ile birlikte deri mealnomu görülen hasta 

dağılımı çizelgesi 

Ek hastalık/malignite Hasta sayısı 

Retinal malign melanom  1 

YumuĢak doku sarkomu  2 

Akciğer kanseri  2 

Larinks kanseri  1 

Prostat kanseri  1 

Mide kanseri  1 

Feokromasitoma  1 

GeçirilmiĢ Tüberküloz  1 

Yüksek riskli hastalıkta 72 hastaya interferon tedavisinin kullanıldığı; 

lokorejyonel riski olan 9 hastada ek olarak radyoterapi seçeneğininde kullanıldığı 
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görüldü. Metastatik hastalıkta en sık ve ilk olarak temodal kullanıldığı; 

progresyon durumunda platin ve taksel grubu anti neoplastik ajanların kullanıldığı 

görüldü. Progresyonu devam eden hastalarda son yıllarda geliĢtirilen 

immunoterapi ajanı olan ipilimumabın 9 hastada kullanıldığı, progresyonun 

devam etmesi durumunda 4 hastaya nivolumab tedavisinin baĢlandığı görüldü. 

Yanıt alınamayan durumlarda mutasyon analiz sonucuna göre BRAF mutasyonu 

pozitif olan 2 hasta da vemurafenib kullanıldığı ancak tedaviye rezistans geliĢmesi 

üzerine MEK inhibitörü Cobimetinib in tedaviye eklendiği görüldü. 

Ortanca takip süresi 3,1 yıl olduğu görüldü. Ortanca 5 yıllık genel 

sağkalım %58 olarak hesaplandı. Ġstatistik analiz sonucu elde edilen genel 

sağkalımı gösteren grafik Çizelge 4.6‟da görülebilir. 

Çizelge4.7 Genel Sağkalım çizelgesi 
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5. TARTIġMA 

Bu çalıĢma Akdeniz Üniversitesi Plastik Rekonstrüktif Cerrahi Kliniğinin 

deri melanomu ile ilgili deneyimini ortaya koyan, on yıldan fazla süreyi içine alan 

ilk ve tek çalıĢmadır. Ayrıca ülkemizde tek bir cerrahi klinikten deri melanomu ile 

ilgili yapılan en geniĢ seridir. Deri melanomu yaĢamın her evresinde görülebilen 

bir kanser türüdür. ÇalıĢma grubumuzda bulunan en genç hasta 1,5 yaĢında; en 

yaĢlı hasta 83 yaĢında olduğu görüldü. Ortanca yaĢ 56 olarak hesaplandı ve erkek 

cinsiyetin baskın (E/K oranı 1,48) olduğu görüldü. En sık alt ekstremitede 

görüldüğü ve en sık rastlanan alt tipin noduler melanoma olduğu görüldü. En sık 

görülen Breslow T evresinin T4 olduğu görüldü. En sık görülen klinik evrenin 

evre 2 olduğu görüldü. Ülkemizde Abalı ve ark (75) tarafından 2015‟te 

yayınlanan, en geniĢ seri özelliği taĢıyan, çok merkezli, onkoloji klinikleri tabanlı 

yapılan çalıĢma da hesaplanan median yaĢ ile yakın değer saptandığı görüldü (56-

56,4). Amerika SEER veritabanında belirtilen median yaĢa göre (64) bizim hasta 

nüfusumuzun daha genç olduğu görüldü (1). 

Histolojik dağılımın ülkemizde yapılan çalıĢmalardan farklı olarak en sık 

noduler tipin görüldüğü anlaĢıldı. Ancak bu verinin alt tipi belirtilmeyen 

çalıĢmanın neredeyse 1/3 ünü oluĢturan 54 hastanın verisi eksik olduğundan Ģüphe 

ile değerlendirildi. PınarbaĢı ve ark. (76) tarafından 2006‟da üniversitemizden 

yayınlanan 1994-2003 yılları arası hastanemize baĢvuran malign melanoma 

olgularının değerlendirildiği çalıĢmada 30 hasta arasında en sık görülen histolojik 

alt tipin 9 hasta (%30‟u) akral lentijinöz melanoma olduğu tespit edilmiĢtir, 

noduler ve yüzeyel yayılan tip 7‟Ģer hasta ile ikinci sırada gelmiĢtir. 

Erkek baskınlığı ülkemizden diğer çalıĢmalar ve Amerika SEER veritabanı 

ve Norveç verileri ile benzerdi (1, 77). Ancak genel olarak 1,48 olarak hesaplanan 
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E/K hasta oranının 40 yaĢ ve altında 1,25‟e düĢtüğü, 65 yaĢ ve üzerinde 1,55‟e 

çıktığı görüldü. Bu veri sonucunda yaĢ arttıkça erkek cinsiyet baskınlığının arttığı 

Ģeklinde yorumlandı. 

En sık görülen bölge Abalı ve ark. (75) tarafından bildirilene benzer 

Ģekilde alt ekstremite olduğu görüldü. BaĢvuran hastaların klinik evrelemesine 

bakıldığında  %66,5‟inin evre 1 veya 2 olduğu, bu oranının 2006‟da ülkemizde 

yayınlanan, TaĢ ve ark (78) tarafından yayınlanan onkoloji kliniği tabanlı tek 

merkezli çalıĢma da bildirilen %63 oranına yakın olduğu görüldü. Ancak Amerika 

SEER veritabanına göre (%84) lokalize evredeki hastaların oranının daha düĢük 

olduğu görüldü (1). BaĢvuran hastaların Breslow T1 evresinde %14,6‟sı olduğu ve 

bu oranın Abalı ve ark (75) tarafından yayınlanan orana (%12,5) yakın olduğu 

görüldü. BaĢvuru anında Breslow T4 evresi en sık karĢılaĢılan (%37,5) evre 

olduğu, Abalı ve ark‟nın (75) paylaĢtığı popülâsyona göre (%26,6) kliniğimize 

baĢvuran hastaların Breslow kalınlığının fazla olduğu görüldü. Geriye dönük 

hastaların ilk baĢvuru Ģikâyetlerine bakıldığında en sık iyileĢmeyen yara ya da 

kanama Ģikâyetiyle baĢvurdukları görüldü. Bu veri hastaların yeni çıkan, büyüyen, 

değiĢen bir lezyonu olan hastaların yarada kapanmama ya da kanama Ģikâyeti 

oluĢturuncaya kadar hekime baĢvurmadıklarını; ya da baĢvurdukları hekimlerce 

malignite düĢünülmeyerek açık yara tedavisi uygulandığı gerçeğini göstermiĢtir. 

Kliniğimize baĢvuran hastaların hikâyelerine bakıldığında bir hastanın ayak 

tırnağında mantar enfeksiyonu nedeniyle 1 yıl tedavi gördüğü ancak lezyonda 

gerileme olmayınca kliniğimize yönlendirilince alınan biyopsi sonucu malign 

melanom tanısı aldığı görülmüĢtür. Diyabetik bir hastanın ayak baĢparmakta açık 

yara nedeniyle yaklaĢık 6 ay diyabetik ayak tedavisi gördüğü, kliniğimize 

yönlendirince malignite Ģüphesi ile alınan biyopsi sonucunun malign melanoma 

geldiği görüldü. Bu iki hastadan anlaĢılacağı gibi melanoma klinik tanısı zordur 

ve iyileĢmeyen bir yara ya da lezyon varlığında tanısal biyopsi akılda tutulmalıdır. 
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Bir hastadan dıĢmerkezde klinik Ģüphe üzerine alınan nevoid lezyonun compound 

nevüs olarak raporlandığı, 3 yıl sonra eski skar üzerinde yeni nevoid lezyon ve 

boyunda lenfadenopati ile baĢvurduğunda alınan lenf nodu biyopsi sonucunun 

melanoma metastazı olduğu görüldü. Eski hazır preparatı deneyimli bir patolog 

tarafından tekrar incelendiğinde küçük büyütmede dermal infiltrasyon Ģeklinde 

görülen melanositik proliferasyon, büyük büyütmede lezyonun kenarlarında 

kollajen lifler arasına infiltratif görünüm, pleomorfik malign hücre grupları 

arasında atipik mitotik figürler ve arada pleomorfik, iri, hiperkromatik nukleuslu 

belirgin nukleollü tümör hücreleri olduğu görüldü. Tanısının melanoma olarak 

değiĢtiği görüldü. Bu hastaya ait preparatlar Resim 5.1 de görülebilir. Bir hastadan 

dıĢmerkezde bacaktan alınan lezyonun sarkoma olarak raporlandığı ancak eski 

skarında 1 yıl sonra yeni kitle geliĢmesi üzerine eski patoloji preperatı 

incelendiğinde tanısının melanoma olarak değiĢtiği görüldü. Melanoma tanısı 

koymak patolojik olarak da zordur ve deneyimli bir dermapatolog tarafından 

incelenmesi gerekmektedir.  
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a b

c d  

Resim 5.1 a) Küçük büyütmede dermal infiltrasyon Ģeklinde görülen melanositik 

proliferasyon (HEx40) b) Lezyonun kenarlarında kollajen lifler arasına infiltratif 

görünüm (HEx100) c) Pleomorfik malign hücre grupları arasında atipik mitotik 

figürler. (HEx400) d) Arada pleomorfik, iri, hiperkromatik nukleuslu belirgin 

nukleollü tümör hücreleri (HEx400)  

Kliniğimize baĢvuran ileri evre hastaların çoğunluğunun ilk cerrahi 

tedavisinin dıĢ merkezlerde baĢka cerrahi branĢ uzmanlarınca yetersiz cerrahi 

sınırla yapıldığı, hastaların kliniğimize lokal nüks ve bölgesel tutulum ile refere 

edildiği gözlenmiĢtir YaĢadığımız bölge halkının ve hekimlerinin deri kanserleri 

konusunda bilgilendirilmesi gerekliliğini göstermektedir. Melanoma tanısı 

koymak klinik ve patolojik olarak zordur. Bu nedenle melanoma Ģüphesi varsa 

hastanın cerrahi tedavisini yönetebilecek alınan, örneklerin deneyimli bir 
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dermapatolog tarafından incelendiği merkezlere yönlendirilmesi hastalığa erken 

tanı koyma ve yeterli tedavi yapma açısından önem arz etmektedir. 

Klinik Ģüphe sonucu sentinel lenf nodu iĢaretlemesi yapılmadan lenf nodu 

diseksiyonu yapılan 67 hastanın yarıdan fazlasının lenf nodu tutulumu saptanması 

hastayı değerlendirirken patolojik veriler yanında her hastanın özelinde yapılan 

klinik değerlendirmenin de önemini ve aldığımız diseksiyon kararının 

doğruluğunu göstermektedir. Kliniğimize baĢvuran desmoplastik melanoma tanılı 

bir hastanın onkoloji kliniğince istenen PET-BT tetkikinde Ģüpheli lezyon 

görülmemesi üzerine lenf nodu diseksiyonu önerilmemiĢtir. Ancak hastanın 

baĢvuru anında lezyonun büyüklüğü, ülsere oluĢu ileri evre hastalık yönünde 

klinik Ģüphe uyandırarak hasta ile diseksiyon sonucu oluĢabilecek 

komplikasyonlar anlatılarak kasık diseksiyonu yapılmıĢ ve sonucunda kasık 

melanom metastazı saptanmıĢtır. Yapılan radyolojik ve sintigrafik görüntülemeler 

her ne kadar tedaviyi yönlendirse de hastanın baĢvuru anındaki kliniği göz önünde 

bulundurarak karar alınmalı, yapılan görüntüleme tetkiklerinin yanlıĢ negatiflik 

oranları göz önünde bulundurulmalıdır. Ayrıca lenf nodu tutulumu saptanmadığı 

halde hastalığın progrese olduğu 10 hastanın varlığının çıkarılan patolojik 

spesimenin ayrıntılı incelenmesinin uygun bölgelerden yeterli sayıda kesit alarak 

uygun boyama yapılmasının mikroskobik tutulumu saptamada önemini 

göstermektedir. 

Satellit nodül saptanan 4 hastanın üçünde intransit metastaz olduğu 

görülmüĢtür. Satellit nodul ve/veya intransit metastaz saptanan 5 hastanın beĢinde 

de lenf nodu tutulumu görülmüĢtür. Bu sonuç satellit nodül ya da intransit 

metastaz varlığında lenf nodu tutulma riskinin arttığını göz önünde bulundurarak 

hastaların yakın takip edilmesi ve yeterli klinik Ģüphe durumunda lenf nodu 

diseksiyonu kararı açısından hasta ile konuĢulması gerekliliğini göstermektedir. 
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BeĢ yıllık genel sağkalım %58 olarak hesaplandı. BeĢ yıllık genel 

sağkalım Abalı ve ark tarafından %66 olarak bildirilmiĢtir (75). Ancak SEER 

veritabanında beĢ yıllık sağkalım %91,7 olarak bildirilmiĢtir (1). Ülkemizde ve 

ilimizde beĢ yıllık sağkalım oranı Amerika‟da bildirilen oranlara göre çok 

düĢüktür. Sağkalım farkının fazla olmasında baĢvuru anında hastaların Breslow 

kalınlığının ileri evre olması sebep olabilir. Hasta popülâsyonumuzda sağkalım 

oranının, ülke genelinde çok merkezli çalıĢma sonucu bildirilen sağkalım oranına 

göre düĢük olmasının sebebi, güneĢli gün sayısının bölgemizde diğer bölgelere 

göre fazla olmasına bağlı çevresel etkenlerin bölgemizde daha etkili olduğu 

düĢünülebilir. Ancak yine de bu farka sebep olan etmenler ayrı ayrı yapılacak yeni 

çalıĢmalarla araĢtırılmalıdır. 

Breslow evresine göre sağkalım açısından 4 grup karĢılaĢtırıldığında T1 ve 

T4; T2 ve T4 grupları arasında literatür verilerine benzer olarak istatiki fark 

olduğu görüldü. Nodal evreler kendi içinde karĢılaĢtırıldığında N1 ve N3; N2 ve 

N3 gruplarının arasında istatiki anlamlı fark olduğu görüldü. Klinik evrelere göre 

sağkalım analizi yapıldığında evre 1 ve evre 2; evre 1 ve 3; evre 2 ve 3 arasında 

istatiki anlamlı fark olduğu gözlendi (p<0,001). Klinik evreler arasında sağkalım 

açısından saptanan bu anlamlı fark erken evre hastalık ile bölgesel lenf nodu 

tutulumu olan grubun sentinel lenf nodu biyopsisi ya da alınan diseksiyon kararı 

sonucu baĢarılı Ģekilde belirlendiğini göstermektedir. Patoloji raporunda belirtilen 

ülserasyon durumu, milimetrekarede mitoz varlığı sayısının sağkalım ile anlamlı 

iliĢki saptanamamıĢtır. Lenfovasküler invazyon varlığı ve erkek cinsiyet ile 

sağkalım arasında anlamlı fark saptanmıĢtır. Lenfovaskuler invazyonu olan 

hastaların sağkalımını anlamlı düĢük olması, bu hastalarda takip sıklığını 

arttırmak gerekliliğini ve bölgesel lenfadenopati açısından hastanın kendini 

muayene etmesinin olası bir metastaz durumunun tespitini erkene alabilir. Erkek 

cinsiyette hastaların baĢvuru anındaki Breslow kalınlığı T4 olan grupta daha sık 
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olması erkek cinsiyette sağ kalımın düĢük olmasını açıklayabilir. Erkek cinsiyette 

daha ileri Breslow evresi nedeni hekime baĢvuruda cinsiyete bağlı sosyokültürel 

farklılık sonucu olabilir. Ancak yine de erkek cinsiyette daha ileri Breslow 

evresinde baĢvuruya neden olan etmenler yeni yapılacak çalıĢmalarla 

araĢtırılmalıdır. Breslow evresi, nodal evre, klinik evre, cinsiyet ve lenfovasküler 

invazyon sağkılm iliĢkisi Çizelge 5.1, 5.2, 5.3, 5.4, 5.5, 5.6 da gösterilmiĢtir. 

Çizelge5.1 Breslow t evresine göre sağkalım 
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Çizelge5.2 Nodal evreye göre sağkalım 

  

Çizelge5.3 Klinik evreye göre sağkalım 
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Çizelge5.4 Cinsiyete göre sağkalım grafiği  

 

 Çizelge5.5 Lenfovaskuler invazyon sağkalım iliĢkisi 
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Adjuvan tedavi olarak 72 hastada interferon tedavisi kullanıldığı, 

metastatik evre de en sık temozolamide kullanıldığı; tedavi yanıtsız durumlarda 

basamak tedavisi Ģeklinde ilerlenildiği görüldü. Hedefe yönelik tedavi ajanları ilaç 

giderlerinin geri ödeme sorunları nedeniyle bakanlık onayı gelirse önceki tedaviye 

dirençli hastalarda kullanıldığı görüldü. 

Hastalığın cerrahi tedavisini değiĢtirecek, evrelemesinde kullanılan baĢlıca 

prognostik faktörlerin azımsanamayacak bir hasta popülâsyonunda (17 hastada 

Breslow kalınlığının, 47 hastada ülserasyon bilgisinin) patoloji raporlarında ve 

hasta dosyalarında eksik olduğu görüldü. Yüksek metastaz potansiyeli ile agresif 

seyreden bir kanserin tedavisinde her bir parametrenin değerlendirilmesinin, kayıt 

edilmesinin ve kaydedilen verilerin tekrar ulaĢılabilecek Ģekilde arĢivleme 

sisteminin iyileĢtirilmesi ve standardize edilmesi, uygulanacak ve uygulanan 

tedavi seçeneklerinin değerlendirilmesinde birincil gerekliliktir. 

6. SONUÇLAR  

Deri malign melanomu hızlı ilerleyen, kötü prognoza sahip bir kanserdir. 

Hastalıkla mücadele edebilmek için hastalığı tanımak, risk gruplarını belirlemek, 

erken tanı koymak, erken ve yeterli tedavi sağlamak Ģarttır. ÇalıĢmamız Antalya 

ve bölgesinde deri melanomu yükünü, güncel tedavi yaklaĢımı ile ortaya koyan 

geriye dönük geniĢ kapsamlı tanımsal bir çalıĢma örneği göstermektedir. Ancak 

yapılacak geniĢ tabanlı ileriye dönük epidemiyolojik çalıĢmalar bölgemizde ve 

ülkemizde hastalığın yükünü belirleyecektir. ÇalıĢmamız bölgemizde deri 

melanomu ile ilgili önleme, erken tanı koyma, yeterli cerrahi sınırla uygun cerrahi 

tedavi yapma, risk gruplarını değerlendirerek nodal evreleme yapma, onkolojik ve 

dermatolojik takip aĢamalarındaki sorunları tespit etmektedir. Tespit edilen 

sorunların çözümü için ilimizde ve fakültemizde melanoma çalıĢma grubu 
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oluĢturulması, hastalığın tedavi sürecinde çalıĢan paydaĢların iletiĢimini artıracak 

sorunların çözümü için ilk adım olabilir.  
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7. HEDEFLER-ÖNERĠLER 

 Hastalığın risk faktörlerini azaltarak insidans ve prevalansını azaltmak 

 Hastalığın bilinirliğini hekim-sağlık çalıĢanı-hasta-toplum artırarak erken 

tanı koyulmasını sağlamak 

 Erken tanı koyulan hastaların ve yakınlarının hastalığı kabullenmesini 

sağlayarak erken tedavi yapmak 

 Tedavinin plastik cerrahi-onkoloji-dermatoloji-nükleer tıp bölümlerinin 

olduğu birimlerde yapılarak hastanın bütüncül takibini sağlamak, 

evrelemesi için nodal tutulum risk gruplarında sentinel lenf nodu 

iĢaretlemesini kullanılmasını artırmak, ortaya çıkabilecek ikincil malignite 

veya nüks hastalığı erken yakalamak 

 Patoloji bölümüyle koordine çalıĢarak hastalığın prognozu veya lenf nodu 

tutulumu ile ilgili mikroskobik verilerin eksiksiz değerlendirilmesini 

sağlayacak standardize edilmiĢ formlar oluĢturarak, hastaya önerilecek 

cerrahi iĢlemlerde tedaviden fayda görmeyecek popülâsyonu belirlemek, 

morbidite ve mortaliteyi azaltmak 

 Hastalığın takibinde hasta verileri ve fizik muayene bilgileri ile ilgili 

kayıtların iyileĢtirilmesini sağlamak, bu kayıtların geriye dönük ulaĢılabilir 

olmasını sağlamak 
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 Hastalığa dair bilinmezleri ortaya koyabilmek ve bilimsel veriler 

üretebilmek için çok merkezli çalıĢmalara katılmak 

 Ülkemizde hastalığa bağlı mortaliteyi hesaplayabilmek için hastalığa bağlı 

ölüm olduğunda ölüm bildirimini ölüme sebebiyet veren hastalığın 

eklenmesini sağlamak 
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ÖZET 

Amaç: Akdeniz Üniversitesi Hastanesi‟ne baĢvuran deri malign 

melanomu demografik, histopatolojik, klinik özelliklerini tanımlamak, baĢvuru 

anındaki evrelemesini yapmak ve uygulanan cerrahi tedavi sonucu elde edilen 

sağkalım oranlarını değerlendirmek 

Metot: Kliniğimize baĢvuran hasta arĢivi 2001-2017 yılları arası geriye 

dönük taranarak deri melanomu ön tanısıyla baĢvurarak opere edilen ya da 

dıĢmerkezde ilk operasyonu yapılarak deri melanomu tanısıyla yönlendirilen, 

bölümümüzde tamamlayıcı cerrahi yapılan 164 hastanın veri analizini 

içermektedir. 

Sonuçlar: BaĢvuran hastaların median yaĢı 56 ve 98 hasta (%59,8‟i) 

erkekti. En sık görülen histolojik alt tip noduler melanomaydı (35 hasta, %21,3). 

En sık görülen bölge, alt ekstremiteydi (55 hasta, %33,5). En sık görülen Breslow 

kalınlığı 4 mm‟den büyük olan gruptu (61 hasta, %37,2). Sadece 24 hastanın 

(%14,6) 1 mm‟den küçük olduğu görüldü. 76 hastaya sentinel lenf nodu 

iĢaretlemesi yapıldığı, toplamda 101 hastaya lenf nodu diseksiyonu yapıldığı 

görüldü.  Evreleme için yeterli verisi olan 158 hastadan en sık görülen klinik 

evrenin 73 hasta (tüm hastaların %44,5‟i) ile evre 2 olduğu görüldü. BeĢ yıllık 

genel sağkalım %58 olarak hesaplandı.  

Sonuç olarak: ÇalıĢmamız 10 yıldan fazla süreyi içeren, tek bir cerrahi 

kliniğin güncel deneyimlerini paylaĢtığı ve uygulanan tedavi sonucunda elde 

edilen sağkalımın hesaplandığı, Antalya ve bölgesi deri melanomu demografik, 

histolojik ve klinik dağılımı hakkında bilgi veren, sorunların tespiti ve çözümler 

için öneriler sunan tanımsal bir çalıĢma özelliği taĢımaktadır. 
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Anahtar kelimeler: Deri melanomu, Antalya bölgesi, Breslow kalınlığı, 

Sentinel lenf nodu, Evreleme 
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ABSTRACT 

Purpose: To define the demographic, histopathologic and clinic 

characteristics of patients who applied to Akdeniz Univercity hospital and to 

define the stage at the application date to our clinic and to evaluate the survival 

rates after the surgical treatment. 

Methods: The data was collected from the archives of Akdeniz Univercity 

Hospital Plastic Reconstructive Surgery Department between 2001-2017 years, ın 

a retrospective way. This article contains 164 patients data analysis of which was 

first applied to our deparment and operated or, patients who was referred to our 

clinic after first surgery with the diagnose of cutaneus melanoma.  

Results: The patient median age was 56 years and 98 (%59,8) patients were 

males. The most commen subtype was noduler melanoma (n=35, %21,3). The 

most common primary site was the lower extremities (n=55, %33,5). The most 

common Breslow thickness was >4mm (n=61, %37,2). Only 24 (%14,6) patients‟ 

Breslow thickness is less than 1mm. Sentinel node was looked in 76 patients. 

Complete lymphadenectomy were done to 101 patients. In 158 patients whose 

data were enough to evaluate the stage, the most common stage was stage 2 

(n=73, %44,5). Five year overall survival rate is %58. 

Conclusion: Our presentation is descriptive article that includes current 

experince and outcomes of surgical therapy of our department more than 10 

yearsin 164 cutaneus melanma patients. It gives a snapshot info about demografic, 
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histologic, clinic distrubution and survival analysis of cutaneus melanoma patients 

in Antalya region. 

Key words: Cutaneus melanoma, Antalya region, Breslow thickness, Sentinel 

lymph node, staging 
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