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Uveal maligh melanomanin karaciger metastazi-Bir olgu sunumu

Liver metastasis of an uveal malign melanoma-A case report
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Melanoma, normal melanositlerin malign doniisiimiinden ortaya ¢ikan
neoplastik bir bozukluktur. Melanositler, melanin pigmentini iireten
hiicrelerdir. Fetal hayatin ilk trimesteri boyunca, 6ncii melanositler noral
krestte ortaya cikarlar. Fetiis gelistikce, bu hiicreler cilt, meningsler,
miik6z membranlar, iist Osofagus ve gozlere goc¢ ederler. Bu
yerlesimlerin her birinde, melanositler malign doniisiim i¢in potansiyel
teskil ederler. GOz, santral sinir sistemi, gastrointestinal sistem ve safra
kesesi dahi, bu hastaligin primer yerlesim yeri olarak bildirilmistir.
Melanoma, tiim deri kanserlerinin %4-5'ini olusturur. Yiizde doksandan
fazlas1 deride bulunur, ancak melanomalarin %4 kadarinda primer odak
bulunamaz. Amerika'da en yaygin kanserler icinde melanoma sekizinci
sirada olmasina ragmen, melanoma hastalarmin biiyiik cogunlugu (%80)
25-65 yas arasindaki tireme ¢caginda bulunmaktadir. Melanoma tanisinda
ortalama yas 48'dir. Bu yazida uveal melanoma bagli karaciger metastazi
geligen bir olgu sunulmaktadir.

Anahtar sozciikler: Uveal malign melanom, karaciger metastazi, okiiler
melanom

GIRiS

Melanoma cilt malignitelerinin icinde en sik
6lim nedenidir (1). Melanomlarin ¢ogu cilt kay-
nakli olsalar da melanositler diger dokularda da
bulunabildiklerinden giines 1s1gina maruz kal-
mayan miikdz membranlar, nazal sintsler ve ge-
nito-rektal bolgelerde de ortaya cikabilirler. Bu
hiicreler noral krest kaynaklidir ve embriyolojik
gelisim sirasinda go¢ ederek cilt kaynakli olma-
yan alanlara yerlesirler. Aslinda giines 1sinlar
melanoma icin primer etyolojik faktoér olsa da,
tek basina sebep olamaz.

Yaklasik olarak % 3-5 olguda, primer lezyon tes-
pit edilmeksizin metastatik hastalik bulgular or-
taya cikar. Primeri bilinmeyen lezyonlarin tanisi,
sacli deriden, volar veya subungual bdlgeden,
miikéz membrandan veya gdzden kaynaklanan
primer lezyonlarn dikkatli bir sekilde taranma-
styla ortaya konabilir. Primer lezyonu tam olarak
tanimlanamayan metastatik melanomal1 hasta-
larda genellikle lenf nodu tutulumu olur.

Melanoma is a neoplastic disorder produced by malignant transforma-
tion of normal melanocytes, the cells that produce the pigment melanin.
During the first trimester of fetal life, precursor melanocytes arise in the
neural crest. As the fetus develops, these cells migrate to areas including
the skin, meninges, mucous membranes, upper esophagus, and eyes. In
each of these locations, melanocytes have demonstrated a potential for
malignant transformation. The eye, central nervous system, gastroin-
testinal tract, and even the gallbladder have been reported as primary
sites of the disease. Melanoma represents 4% to 5% of all skin malig-
nancies. Over 90% are found on the skin; however, 4% of melanomas
are discovered as metastases without an identifiable primary site.
Although malignant melanoma is only the eighth most common cancer
diagnosis in the United States, the large majority (80%) of melanoma
patients present in the productive years from age 25 to 65. The mean age
for diagnosis of melanoma is 48.
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Oktler melanoma, metastaz varliginda tedaviye
cevabi az olan nadir bir formdur (2). Okiiler me-
lanomalar, cilt kaynakl olmayan melanomalar
icinde %4 oraninda goruliir. Daha ¢ok Kafkas ko-
kenlilerde izlenir ve kutendz formdan daha agre-
sif seyreder. Lezyonlar genellikle, melanositler ih-
tiva eden uveal traktta (iris, silier cisim ve koroid)
yerlesir. Uveal traktta lenfatik drenaj yoktur ve bu
nedenle uveal melanomalar bélgesel lenf nodla-
rina metastaz yapmazlar. En yaygin niiks bolgesi
karacigerdir. Okiiler melanoma ayni zamanda en
uzun tani ve niiks araliina (47 yil kadar) sahip
tiimorlerden biridir. Tedavi secenekleri icinde fo-
tokoagiilasyon, kismi okiiler rezeksiyon veya
eniikleasyon vardir. Miiké6z membran melano-
malarn agresif davranishdir ve biiyiik oranlarda
mortal seyrederler. Diger nadir rastlanan yerle-
simler icinde dural ve meningeal melanomalar
sayilabilir.




Uveal malign melanomanin karaciger metastazi

Bu yazida 7 yil 6nce uveal melanoma nedeniyle
entikleasyon yapilan ve daha sonra karaciger
metastazi gelisen bir olgu sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Kirk yasinda erkek hasta 20 giin 6nce baslayan,
epigastriyumdan sirta dogru yayilan agn sikaye-
ti ile basvurdu. Oykﬁsﬁnden, uveal melanoma
nedeniyle 7 yil 6nce sag goze eniikleasyon uygu-
landig1 6grenildi. Fizik muayenesinde sag goz
eniikleye, karin muayenesinde umblikusun alti-
na kadar biiylimiis karaciger ele geliyordu. Labo-
ratuvar incelemelerinde hemoglobin 12.5 gr/dl,
hematokrit %38, 3, eritrosit 4, 37 x 10° ul, trom-
bosit, 155 x 10° ul, 16kosit 8.190 ul, sedimentas-
yon 6mm/saat, iirik asit 7, 8 mg/dl, AST 58 U/L,
ALT 67 U/L, LDH 1800 U/L, GGT 232 U/L, ALP 405
U/L, Amilaz 137 U/L, Lipaz 68 U/L, anti-HBs pozi-
tif idi. Alfa-fetoprotein ve karsinoembriyonik an-
tijeni (CEA) normal sinirlarda olan hastanin CA
19-9 'u 37, 4 U/ml olarak tespit edildi.

Abdominal ultrasonografide, karaciger sol lobda
sinirlar net secilemeyen kaba nodiiler dansite ar-
tis1 ve karin icinde minimal serbest s1v1 izlendi. Bi-
fazik standart abdominal tomografide karaciger
normalden biiyiik (kraniokaudal boyutu 24 cm),
sol lobu tamamen kaplayan, sinirlar net secilebi-
len, lobiile konturlu, santralinde nekrotik alan ve
milimetrik kalsifikasyonlar olan hipodens gorii-
nim izlendi. Mide, safra kesesi ve pankreas sol
lob tarafindan baskilanmisti. Trifazik tomografi-
de karaciger sol lobunu tamamen dolduran, seg-
ment 2, 3, 4 a-b 'yi tutan, konturlarinda belirgin
lobiilasyona yol acan, kontrastsiz serilerde hete-
rojen hipodens, kontrastli serilerde heterojen
kontrastlanma gosteren dev kitle lezyonu saptan-
d1. Karacigerin saglikli parankimine yonelik yapi-
lan voliim hesaplamasi 1550 cm?® olarak bulun-
du. Mezenterik planlarda 1 cm'yi gecmeyen lenf
nodlarn tespit edildi.

Ust gastrointestinal sistem endoskopisinde inaktif
peptik ulkus ve duodenit tespit edildi.

Bu bulgular 1s1ginda metastatik karaciger timoru
diistiniilen olgu opere edildi. Laparotomide kara-
ciger sol lobunun tamamen tiimoérle tutulu oldu-
gu ve mezenter, omentum ve periton lizerinde mi-
limetrik dlciilerde metastazlar oldugu izlendi (Re-
sim 1, 2 ve 3). Buradan alinan frozen biyopsi so-
nuclann malign melanoma olarak rapor edildi.
Olgu evre IV olarak degerlendirildigi icin rezeksi-
yon yapilmadi.

Ameliyat sonras: yapilan onkoloji konstiltasyo-
nunda herhangi bir tedavi modalitesinden fayda
gormeyecegi belirtildi. Hizl1 bir seyir takip eden
olgu ameliyat sonrasi 3. ayda kaybedildi.
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Resim 3. Uveal malign melanomanin mide serozast ve omen-
tum lizerindeki matastazlari

TARTISMA

Malign melanomalar her yil sikligi artan sekilde
karsimiza c¢ikmaktadir. 1935 yilinda hastaligin
yillik insidansi 100.000'de 1 iken, 1991 yilinda bu
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oran 100.000'de 12.9'a yukselmistir. 1991'de
32.000 yeni melanoma vakasi tespit edilmistir
(3). Son 20 yilda da 5 yilik survey oranlan
%50'den %80'e cikmistir; bu da tani ve tedavide-
ki gelisim metodlarini yansitir (4).

Cilt ve uveal melanoma iki farkli davranis sergi-
leyen tiimorlerdir. Uveal melanomalarin %95
metastaz yeri karaciger oldugundan, primer oda-
gin tedavisi sonrasindaki takibi cilt melanomla-
rindan farkhilik gostermektedir. Timor metastazi-
nin tanisi ne kadar erken konursa, bu hastalikta
yasam beklentisi de o derece yiiksek olur. Uveal
melanoma tanisi alan hastalar diizenli araliklar-
la karaciger metastazi ac¢isindan abdominal so-
nografi ve gerekirse tomografi ile izlenmelidir.
Hepatik rezerve bagh olarak bu hastalarda kara-
ciger enzimleri cogunlukla normal sinirlarda ¢1-
kacagindan, sadece karaciger enzim anomalisi
ile metastazlar ancak %70 oraninda tespit edile-
bilir. Bizim olgumuzda primer tiimoriin tedavi-
sinden sonra hasta niiksler konusunda bilgilendi-
rilmemis ve kontrole de cagrilmamisti. Bu neden-
le karaciger metastaz ileri bir evrede taninabil-
mistir. Bu da hastanin cerrahi tedavi sansini kay-
betmesine neden olmustur.

Cilt melanomalarnin tedavisinde kullanilan ke-
moterapodtik ajanlar, genellikle uveal melanoma-
lara etki etmezler. Uveal melanomalarn tedavi-
sinde goziin eniikleasyonu primer tiimoériin teda-
visi icin gereklidir. Primer odagin tedavisinden
sonra olgular diizenli olarak metastazlar agisin-
dan izlenmeli ve bu konuda hastalar bilgilendiril-
melidir. Erken yakalanan metastazlarda cerrahi
tedavi ile yasam orani artirilabilmektedir.

Karaciger metastazlarin tedavisinde en etkili yon-
tem metastazlarn rezeksiyonudur.
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Metastatik tiimor biyiikliginde veya yerlesim
yerinden dolay: ¢cikarilamiyorsa radyofrekans ab-
lasyon tedavisi denenebilir (5). Immiinoemboli-
zasyon yonteminde yapilan bir calismada, gra-
niilosit koloni stimiile edici faktor (GM-CSF)/eti-
yodize yag emulsiyonu ile birlikte karacigere me-
taztatik melanomanin embolizasyonu sonucun-
da karaciger metastazlari kontrol altina alinmig
ve ayni zamanda, ektrahepatik metastazlarda da
immiin cevapta belirgin gelismeler elde edilmistir
(6). Kemoembolizasyon icin ise, biliiribin seviye-
leri 2-2, 5 mg/dl uizerinde olmamalidir. Bu, loka-
lize bir tedavidir, ayda iki veya daha fazla sayida
uygulanir. Eger karacigerin her iki lobu da tutul-
mussa, bir seferde sadece bir loba tedavi uygula-
nir.

Konvansiyonel sistemik kemoterapinin aksine,
kemoembolizasyonda ila¢ hepatik arterden veri-
lir, bu sayede kemoterapinin sistemik etkileri
azaltilmis olur. Bu tedavilerin tamami palyatiftir,
ciinkii Finlandiya calisma grubundan yazarlar,
go6zde primer uveal melanoma tanis1 kondugun-
da, karacigerde tanimlanamayan metastazlarin
olabilecegine iliskin spekiilasyonlarda bulun-
maktadir (7).

Bunlar disinda yumusak doku ve akciger metas-
tazlarinda intravenoz interferon alfa-2b, timore
kars1 viicut immiin sistemini gii¢lendirecek asilar,
IL-2, monoklonal antikorlar, radyoterapi kullani-
lir (8, 9). Tedavi sonuglar ve bunlarn takipleri de
son derece 6nem tasimaktadir. Ozellikle, okiiler
melanotik lezyonlarin immiinolojik tedavilerinin
takiplerinde proton manyetik rezonans (H-MR)
spektroskopi kullanilmaktadir (10).
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