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SUNUM PLANI

»Mukozal melanomlarin genel ozellikleri
(klinik/patoloji/evreleme/prognoz/tedavi)

»Kutanoz melanomlardan farkliliklari
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Mukozal Melanom

1 « Bas-boyun bolgesi %55

) . Anorektal balge %24

Vulvovajinal

» Genital bolge %21 Penis

| Uretra
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Epidemiyoloji
MM

Insidans  2.2/108 yil
Stabill

K/E 1.85/1

Tani yasi

60-80 (70) yil

<%2 Mukozal Melanom

KM

153.5/108 yil
Artis

0.72/1
45-55 (50) yil



Bas-Boyun
Mukozal Melanom
1859-Weber



Klinik

=Nazal kavite %50
mParanazal sinis %20
=Qral kavite %17

Konkalar
Burun duvar.
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Klinik

A =Burun tikanikhgi
Tani suresi: 3-8 ay A (unilateral)

=Epistaksis

B =Diplopi
| =Propitoz
| =YUzde deformite

Sinonazal
“‘Pigmente
polipoid lezyon”

1/3 amelanotik £ NN -
= A | =Ulserasyon
- ]
_ 3 "Kanama
E)r_al kavite ¥ =Protezlerde
Pigmente

) . L 8 uyumsuzluk
makul veya nodul 1 e




Histopatoloji

*Morfoloji ve hucresel yapi

=Pigmentasyon

=Ulserasyon varhgi

=*Nekroz orani

=*Mitoz sayisi

=|nflamasyon

=Invazyon (Kemik, perinéral, lenfatik ve vaskiler)

Fontana boyasi (intrasitoplazmik melanin)

Immiinohistokimya
*Protein S100-sensitif
*Melanosit belirtecleri (HMB45-spesifik, Melan-A, Tirozinaz, MITF)

*Epitelyal htcre belirtecleri-negatif




Tukruk bezi Burun

Yogun infiltrasyon ve hlcresel atipi HMB45-Intrasitoplazmik tmr hiicreleri



Fizik Muayene

*Nazal kavitenin endoskopik muayenesi
=Servikal LN

=Kranial sinir muayenesi

(okulomotor bozukluklar ve yuzdeki duyu kaybi)
*Dermatolojik muayene

=Oftalmolojik muayene




Metastaz

Submandibular
Submental
Subdigastrik
Supraklavikular

*Lenf nodu
Oral %25>Sinonazal %6

“*Uzak organ %10—%350
Oral MM = Sinonazal MM

Lokal yayilim; Kontrastl BT (yuz kemikleri, kafa tabani)
MRI (lokal yayilim)

Uzak metastaz; BT (gogus, abdomen ve pelvis), PET




Amerikan Ortak Kanser Komitesi (AJCC)

Evreleme TNM

|
Evre 1- Table 1
American Joint Committee on cancer staging mucosal melanoma of the head and
Lokal hastalik neck, 7th edition.
Primary tumor (T)
Evre 2- T3 Mucosal disease
n T4a Moderately advanced disease; tumor involving deep soft
BOIgesel LN tissue, cartilage, bone, or overlying skin
metastaz T4b Very advanced disease; tumor involving brain, dura, skull
base, lower cranial nerves (IX, X, XI, XII), masticator space,
carotid artery, prevertebral space, or mediastinal
Evre 3- structures
Uzak metastaz Regional lymph nodes (N)
NX Regional lymph nodes cannot be assessed
NO No regional lymph node metastases
N1 Regional lymph node metastases present
(M)
MO No distant metastasis
M1 Distant metastasis present
Staging
Stage 111 T3, NO, MO
Stage IVA T4a, NO, MO
T3-T4a, N1, MO
Stage IVB T4B, any N, MO

Stage IVC Any T, any N, M1




2161? K Tedavi: Total genigletilmis rinektomi

Sag burun deliginden protrize siyah nodul (8 cm) Takio: 1él\gl\/ln3ekrsrat;|ksm|r LEliflr2 )
BT: Bolgesel ve uzak metastaz yok P: y y

Otolaryngology -Head and Neck Surgery, 2013.




52y, K
6 ay
Ust damak ve maksiller gingiva
siyah noduler lezyon

Sol submandibular LN+

Patoloji: Konnektif dokuyu infiltre
eden yogun pigmentasyon igceren
malign melanositler

Nigerian Medical Journal, 2013.






Tedavi-Cerrahi

» Tumorun cerrahi rezeksiyonu-Temiz sinir (1.5-2 cm- cerrahi)
(5 mm-histopatolojik)

Lokal rekiirens %50 (Uygunsuz ilk cerrahi rezeksiyon)-ilk 12 ay

»Kritik anatomik bolgelere yakin lezyonlarda-Pozitif cerrahi sinir

»SLNB yarari belirsizdir.
»ELNB anerilmiyor.

»>LN diseksiyonu; Patolojik LN varligi (klinik veya radyolojik)




Tedavi-RT Adjuvan tedavi olarak onerilmektedir.

»Kritik anatomik bolge-Pozitif cerrahi sinir
»Lokal rekkurens

»Lokal olarak ilerlemis tumor

»Palyatif amacg

»Hasta cerrahiyi reddettiginde

Lokal ve Bolgesel hastaligin kontrolunde etkili
Sagkalima etkisi yok




Tedavi-KT ve Immunoterapi

Metastaz veya rezeksiyon yapilamadiginda palyatif
1. basamak-lokal agresif form

v’ Kemoterapi

BRAF
mutasyonu+ Vemurafenib, Dabrafenib, Trametenib

BRAF

Standart KT (Dacarbazine, Paclitaxel, Carboplatin)
mutasyonu ™=

C-KIT
mutasyonu + Imatinib, Sunitinib, Nilotinib, Dasatinib, Masitinib

v Immiinoterapi (IL-2, IFN a, BCG, ipilimumab)
v'Ipilimumab (Anti-CTLA-4 ank)+Vemurafenib
v'Ipilimumabz+Standart KT




Prognoz

Kotu prognoz

S yillik sagkalim

=Tumor ¢capi> 2 cm
%20-40 (17-28 ay)

»>70 yas
*Nazofarinks ve paranazal sinus
=Tani aninda LN ve uzak metastaz

*En onemli prognostik faktor temiz sinir ile ilk rezeksiyon



Anorektal Bolge

Mukozal Melanom
1857-Moore



vessels | ﬁJ ; Transitional zone
C
Sphincter — h I - — Dentate line
muscles : A !
. | \ | === — —Analverge

1-1'
Mucosa

Anal margin
(perianal skin)

—=Anal
canal

=Anal kanal %95 ve Rektum %5
=Ust dzafagus-nadir

=*Mide-20 vaka

since barsak-18 vaka

=Kolon-12 vaka

=Safra kesesi-9 vaka




Klinik

Tani suresi: 3-8 ay

“Polipoid lezyon”
-Amelanotik 1/3
-Pigmente
-Ulsere

mRektal kanama =Palpabl anorektal kitle

=Anorektal agri (siyatik sinir)
=sTenesmus (pelvik taban kaslari)
=inkontinans

mBarsak aliskanliklarinda degisiklikler
=Kasinti

=Kilo kaybi

sEndoskopide rastlantisal bulgular




Ayirici Tanti

% 55 yanlis tani

=Hemoroid
*Polip

=Anorektal kanser

CT. Retrospektif
AK- [Umeni daraltir.
RMM-lumeni genigletir.

MRI, Endoskopi:
Pigmente lezyonlarda
ayirt edicidir.

<_Adenokarsinom > e

Biyopsi




Metastaz-Tani aninda

Mezorektal
Pelvik
Inguinal

**Lenf nodu %60

Karaciger
Akciger
Kemik

**Uzak organ %20

v'Rektal tuse
v'Dermatolojik ve Oftalmolojik Muayene

v'Endoskopi (Anoskopi, proktoskopi, fleksible sigmoidoskopi, kolonoskopi)
v'Transrektal US

vBT
v'"MR-pelvis (Rektal melanom)
v'Florodeoksiglukoz-PET




Evreleme Bu bolgeye 6zel evreleme sistemi yok

Adventitia ——
Evre 1-Lokal hastalik PR Suomucoss
A\ Mucosa:
- Muscularis propia: ' e
Evre 2-Bolgesel metastaz e —— . I

ongitudinal muscle .
— Muscularis mucosa

Evre 3-Uzak metastaz

Table 4. Proposed Novel Staging Classification of Primary
Anorectal Malignant Melanomas Falch et al. J Am Coll Surg 2013.

Stage Tumor spread

I Local tumor spread without infiltration of
the muscular layer

11 Local tu ; with infiltration of
the(muscular layer

III ReginrMmdﬁm positive
lymph-node metastasis

IV Disseminated tumor spread




Tedavi-Cerrahi

»Genis lokal cerrahi eksizyon (>10 mme-histopatolojik temiz sinir)
*Lokal rekkurens daha fazla

»Abdominoperineal rezeksiyon
*Sagkalim agisindan fark yok

»SLNB yarari belirsizdir.
»ELNB 6nerilmiyor.
» LN diseksiyonu; Patolojik LN varligi (klinik veya radyolojik)




Tedavi-RT Adjuvan tedavi olarak onerilmektedir.

Lokal ve Bolgesel hastaligin kontrolunde etkili
Sagkalima etkisi yok

Genis lokal cerrahi eksizyon Lokal rekkurens % 65
Genis lokal cerrahi eksizyon + Lokal rekkurens % 18

Tedavi-KT ve Immunoterapi

| s*Evre 1 hari¢c tum hastalar |




Prognoz

5 yillik sagkalim Anatomik Iok_al!zasyonun
prognoza etkisi yok.

%20 (14-20 ay)

Perinoral invazyon rekkurensler
icin en onemli belirleyicidir.







Vulvovajinal

=\/ulva %95 (60-80 yas)
»Onceki neviisten

=Cogu kilsiz deriden
= 1/3 Amelonitik

-Vajina %5 (50-70 yas)
=Kolay kanayan

=Pigmentli

=>%50 Ulsere

=Serviks-nadir
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“Polipoid veya Pigmente lezyon”

Klinik

mKanama

=Palpabl kitle

="Asemptomatik pigmente lezyon
=Kasintl

mASrI

= Miksiyon bozukluklari ve idrar kacirma
=Dizliri ve Ulserasyon (daha az)




Pe n iS 1 859—M UCh n|Son Groove at junction of Glans and Penile Shaft

[T " . am FO{GSKin
<%20 onceki bir nevusten

Inner prepuce

= Glans penis (2/3)

“Renkli lezyon”
Kahverengi, mavi,siyah
Amelanotik

1/3 Ulsere

Glans Shaft skin

Urethra

sl POlipoId lezyon”

= Meatus Asemptomatik
= Corona Kanama

e DL Obstruksiyon
Sunnet derisi i¢ kismi Puskirterek idrar yapma




Uriner Sistem 1871-Tyrel
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=Distal Uretra, Mesane (nadir) -—
=K>E SRS
=Ort tani yasi: 62E, 72K = *::,
“Polipoid lezyon” = |
1/3 Amelonitik "Asemptomatik
2/3 Ulsere =Kitle

=Kanama

"Hematuri

"DizUri (uriner akimin azalmasi ile)

=Uretral agri







Metastaz

Lenf nodu

Inguinal Akciger
Derin femoral Karaciger
Pelvik Kemik

Uzak organ

Tani

=CT (Beyin, Akciger, Abdomen, Pelvis)
*MRI
PET




Evreleme

=\/ajina ve Penis Standart evreleme sistemi yok

] Table 3
u Va AJCC staging system (rev 2002).

Stage Primary tumor (T) Lymph node (N) Metastases
[} In situ ( Tis) Mo nodes Mone
1A <1 mm no ulceration / Clark's Il and I11 ({T1a) No nodes Mone
1B < 1 mm + ulceration / Clark's IV and V (T1b) 1.01-2 mm no ulceration (T2a) Mo nodes Mone
1A 1.01-2 mm + ulceration (T2b) 2.01-4 mm no ulceration (T3a) Mo nodes Mone
11} 2.01-4 mm + ulceration (T3b)=4.0 mm no ulceration Mo node Mone
Inc = 4,0 mm + ulceration (T4b) Mo nodes Mone
1A Any thickness, no ulceration 1 node micrometastases (nla) MNone
1B Any thickness, with ulceration 1 node micrometastases (nla) MNone
Any thickness, no ulceration Up to 3 nodes micrometastasis (n2a) Mone
Any thickness, +/—ulceration In-transit met/satellites + node nodes (n2c)
1nic Any thickness, with ulceration Up to 3 nodes macrometastasis (n2b) None
Any thickness, +/— ulceration =Metastatic nodes/matted nodes/ in-transit with nodes (n3) Mone
v Any thickness Any nodes Present

=Uretra

Uretral kanser



Tedavi-Cerrahi+SLNB

*Genis lokal eksizyon-temiz sinir
=Radikal cerrahi

» Lokal rekkurens-vajina %40
| > Sagkalim acisindan fark yok

»ELND onerilmiyor.
» LN diseksiyonu; Patolojik LN varligi (klinik veya semptomatik)

Tedavi-RT, KT ve Immunoterapi

=Bilgiler yetersiz.




Prognoz

9 yillik sagkalim

Vulva %50 Vajina, penis ve uretra %20

Vulva Vajina
LN tutulumu LN tutulumu

lleri yas >3 cm tumor gapi
llerlemis hastalik

TUmor kalinhg Penis ve Uretra

Ulserasyon Ulserasyon

Amelanotik lezyon >3.5 Breslow derinligi
>15 mm tumor capi!




Ozet

=Bilgilerimiz; Sinirl.
*insidans; Nadir.
»Patogenez;? C-KIT mutasyonlari

=Klinik; “Pigmente veya Polipoid lezyon”
»Semptomlar; Asemptomatik, Kanama, Kitle, Obstriksiyon

»Tani; HP ve IHK inceleme
*Evreleme; Standart degil

»Tedavi; Cerrahi eksizyon+RT (Patolojik LN lari ¢ikarilir)
KT ve Immunoterapi
*Prognoz; Kotu




Son Soz

Sagkalim oraninin,
Erken tani, RT tekniklerinin ve Hiicre-gen tedavilerinin

gelistirilmesi ile artacagi umut edilmektedir.

Tesekkur ederim...




