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OZET

Anorektal melanoma son derece nadir goriilen, kotii
prognozlu ve genellikle fatal seyreden malign bir
hastaliktir. Anorektal bolge, malign melanomanin deri
ve g0z tutulumundan sonra en sik goriilen iigiinci,
gastrointestinal sistemde ise en sik olarak tutulan bolgedir.
Cerrahi tedavi konusu hala tartismalidir, daha 6nceleri
abdominoperineal rezeksiyon gibi radikal rezeksiyonlar
altin standart olarak kabul goriirken, son yillarda genis
lokal eksizyon gibi sfinkter koruyucu cerrahi tedavilerle
de benzer sagkalim oranlari elde edilmistir. Bu yazi
anorektal melanoma konusundaki giincel bilgileri ve
cerrahi tedavi segeneklerini tartismay1 amaglamistir.
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ABSTRACT

Anorectal melanoma is a rare, extremely malignant
disease with poor prognosis and fatality. The anorectum
is the third most common site of occurence for malignant
melanoma following skin and eyes; however, it is the
most common site of the gastrointestinal tract. Surgical
treatment of anorectal melanoma is still controversial.
Historically, radical resection was considered the "gold
standard" for treatment of anorectal melanoma. Recently,
anorectal melanoma patients treated by sphincter pre-
serving wide local excision have survival rates similar
to abdominoperineal resection. In this article, our goal
is to discuss the current knowledge and surgical treatment
options about anorectal melanoma.

Key words: Anorectal melanoma, Abdominoperineal
resection, Wide local excision
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Anorektal melanoma, son derece nadir goriilen,
noroektodermal kokenli, cabuk yayilan ve oldukca kotii
prognoza sahip, genellikle 6liimciil seyreden bir
hastaliktir.!3 Anorektal melanomali hastalarin primer
tedavisi cerrahi olmakla birlikte, secilecek cerrahi teknik
konusunda literatiirde farkli goriisler vardir. Ge¢cmiste
yapilan ¢alismalarda, abdominoperineal rezeksiyon gibi
radikal rezeksiyonlar tedavide altin standart olarak kabul
goriirken, son yapilan ¢aligsmalarda genis lokal eksizyon
teknigi ile sagkalim ve prognoz iizerine benzer sonuclar
elde edilmigtir.*>

Anorektal bolge, malign melanomanin deri ve goz
tutulumundan sonra en sik goriildiigi tciinci,
gastrointestinal sistemde ise en sik olarak tutulan bolgedir.
Ilk defa 1857 y1linda Moore tarafindan bildirilmistir ve
simdiye dek yaklasik 500 vaka literatiirde rapor
edilmistir.2-¢ Kolorektal ve anal kanal malignitelerinin
cogunlugunu adenokarsinomalar ve skuamoz hiicreli
kanserler olusturmasina ragmen, lenfoma, melanoma,
Kaposi sarkomu ve leimyosarkom gibi malignitelerde
goriilebilir.” Anorektal melanoma, en sik anorektal
bileskeye bitisik lokalizasyonda bulunur ve bu bolgenin
lezyonlarinda oncelikle anorektal melanoma ve anal
melanoma diistiniilmelidir.!

Epidemiyoloji ve prevalans

Tiim anal tiimorlerin %1'ini, malign melanomlarin %0.4-
1.6'sin1, mukozal melanomalarin %24'iinii olusturur.*3
Giiney yarimkiirede, 6zellikle Yeni Zellanda, Avusturalya
gibi iilkelerde goriilme insidansi biraz daha siktir.
Amerika'da yilda 1 milyon niifus populasyonuna 1,7
yeni anorektal melanoma vakasi olarak saptanmustir.
Beyaz i1k, bayanlarda ve ileri yaslarda (5. ve 6. dekatlarda)
goriilme siklig1 artmaktadir. Bununla bereber geng
erkeklerde HIV enfeksiyonu ile goriilme sikliginda 3
kat artig saptanmigtir.!3

Tiimor karakteristigi

Genelde dentate line yakinindaki mukozadan koken alir,
anorektal halka civarinda siklikla kendini polipoid lezyon
olarak gosterir, makroskopik olarak hemoroid ya da
polipten ayirimi zordur (Resim 1).13

Resim 1. Anorektal

melanoma makroskopik
goruiniim.

Tiimor boyutu 0.5 ila 8 cm arasinda (ortalama 3-4 cm),
timor kalinligr ise 0.5 mm - 20 mm arasinda degisir.
Histolojik olarak, karsinomatoid veya sarkomatoid
goriiniim veren pleomorfik tiimor hiicrelerinden olugur.!
Cogunlugu pigmente lezyonlar olmasina karsin %16-
53 (ort. %20) oraninda amelanotik olabilir ve teshiste
zorluga neden olabilir.1: Tan1 ve teshiste zorlukla
karsilagildiginda immunohistokimyasal belirteglerden
faydalanilir. Bunlar Vimentin, HMB-45, S-100, Melan-
A (MART-1) gibi immun belirteglerdir. S-100 proteini
spesifik olmamasina karsin malign melanoma tanisinda
onemli bir belirtectir, fakat nadir de olsa S-100 protein
negatif melanomlarda bulunabilir.!:10 Ki67, PCNA
sagkalim belirtecleri olarak kullanilmistir, fakat olgu
sayist azlig1 nedeni ile gelecekte daha 6nemli olacagi
diisiiniilmektedir.! Anorektal melanoma rektum
proksimaline dogru submukozal yayilma egilimi
gostermektedir. Bunun disinda tiimor, lokal olarak
yayilabilir, derin infiltrasyon, lenfatik ve vaskiiler
invazyon yapar. Nadirende olsa mesane, prostat, vajen
invazyonu yapabilir. Lenfatik drenaj inguinal, pelvik
yan duvar ve inferior mezenterik lenf nodlarina dogrudur.
Vakalarin %20'sinde lenf nodu palpabl olabilir.3-4

Klinik gortintim

En sik semptom rektal kanamadir, bu nedenle hemoroidal
hastalikla karisir ve tanida gecikmelere neden olur. Daha
sonra karsilagilan en sik semptomlar palpabl kitle, agri,
barsak aligkanlig1 degisikligi, priiritis, tenesmus gibi
anorektal bolgeye ait semptomlari kapsar.!362 40 olguluk
bir seride baglangi¢ semptomlar1 Tablo 1'de verilmistir.?
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Tablo 1. Semptomlar

Semptom Hasta sayisi
Rektal kanama 29
Anorektal kitle 16

Tenesmus

Hemoroid siiphesi

Inkontinans

Pruritis

Barsak aligkanlig1 degisikligi
Insidental bulgular

Kilo kaybi

* Bazi hastalar birden fazla semptoma sahiptir.

8
7
4
Inguinal kitle 4
3
3
2
1

Klinik evreleme

Anorektal melanomalarda tiimoriin evresi ve timor
kalinlig1 ana prognostik gosterge oldugundan dogru
evrelendirme ¢ok onemlidir.!! Anorektal tiimorler klasik
olarak evre I (lokalize hastalik), evre II (inguinal veya
pelvik lenf nodu metastazi), evre III (uzak metastaz)
olarak simiflandirilir.? Bunun disinda, kutandz melanom-
larda oldugu gibi, Breslow tiimor kalinligida evreleme
de kullanilmistir. Breslow kalinligi, epidermis graniiler
tabakasi ile tiimoriin penetre oldugu en derin nokta
arasindaki mm cinsinden 6l¢iim degeridir (Tablo 2).!

Tablo 2. Evreleme

AJCC evresi Yayilim Kalinhik (mm)
1A Lokalize <0.75

1B Lokalize 0.76 - 1.5
ITA Lokalize 1.5-4.0
1IB Lokalize >4.0

I Bolgesel lenf nodu

v Uzak metastaz

AJCC: Amerikan birlesik kanser komitesi

Tedavi

Cerrahi, tedavinin esasini teskil etmekle beraber iki farkli
teknik konusunda literatiirde tartigmalar siirmektedir.
Bazilar1 6zellikle lokalize kiiciik tiimorlerde
abdominoperineal rezeksiyon (APR) onerirken, cogu
hasta yaygin sistemik hastalik ve uzak metastaz nedeni
ile kaybedildiginden sfinkter koruyucu genis lokal
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eksizyon (GLE) onerenlerde bulunmaktadir.® Gegmiste
yapilan erken calismalar APR ile agresif tedavinin daha
iyi sagkalim oranlarina sahip oldugunu ve muhtemelen
beraberinde yapilan lenfadenektominin bunda etkili
oldugunu, lenfatik yayilimi (6zellikle mezenterik lenf
nodlar1) kontrol edebildigini, daha genis negatif cerrahi
sinir ve daha diisiik lokal rekiirrens oranlari elde
edilebildigini savunmuslardir.*® Brady ve ark.'mn yaptig1
85 hastay1 (Memorial Sloan Kettering Cancer Center)
iceren serilerinde, APR ile tedavi edilen hastalarinin
onunda uzun siireli sagkalim ve lokal kontrol elde
etmigler, lenf metastazi olmayan lokalize kiiciik anorektal
melanomali hastalarda APR'yi 6nermislerdir.!2 Daha
sonra aynt merkezden (Memorial Sloan Kettering Cancer
Center) Yeh ve ark.nin yaptig1 1984-2003 yillar1 arasinda
tedavi edilmig 46 hastay1 iceren calismada GLE ile APR
arasinda ile benzer sagkalim ve lokal rekiirrens oranlari
elde etmigler, yapilabildigi takdirde lokal eksizyonu
Onermislerdir.* Abbas, Ross, Roumen yayladiklari ayri
ayrt serilerinde lokal hastagin APR ile daha iyi kontrol
edildigini bildirmiglerdir.!" Thibault ve ark.'nin yaptigt
428 hastalik meta-analizlerinde APR ve GLE arasinda
toplam sagkalim dikkate alindiginda her iki cerrahi
yontemin birbirine iistiinliigii gosterilememistir. Tedavide
en az 1 cm negatif cerrahi sinur ile GLE'yi 6nerirken,
APR'yi sadece biiyiik obstriiksiyon yapan tiimorler i¢in
palyatif amacl yada lokal eksizyona uygun olmayan
tiimorler icin 6nermislerdir.!! Yap ve ark.1 yayinlanan
17 biiyiik vaka serisini incelemisler, 5 yillik sagkalim
sonuclarinda hastaligin tiim evrelerinde her iki tekniginde
birbirine istatistiksel anlamda {istiinliigiiniin olmadigin
bildirmis-lerdir (Tablo.3).! Yine Bullard ve ark. teknik
olarak miimkiin olursa 1-2 cm arasi temiz cerrahi sinir
ile lokal eksizyonu 6nermislerdir.’ Belli ve arkadaglari
1 cm negatif cerrahi sinir ile lokal eksizyon Onerirken,
negatif cerrahi sinir saglanamayan biiyiik lezyonlar i¢in
APR gibi radikal cerrahi tekniklerini énermislerdir.?
GLE' de cerrahi sinir konusunda tam bir goriig birligi
yoktur, 1 cm'lik negatif cerrahi sinirin bile anal inkonti-
nansa yol acabilecegi de dikkate alinmalidir. Bu yiizden
anal inkontinansa yol agmadan negatif cerrahi sinir elde
edilebilirse GLE yapilmalidir.?
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Tablo 3. 17 vaka serisinde 5 yillik sagkalim oranlari

Referans Hasta sayisi 5 yillik sagkalim (%) Onerilen teknik
GLE APR

Pack ve ark., 1967 20 9 APR
Husa ve ark., 1974 14 20 GLE
Abbas ve ark., 1980 20 0 9 GLE
Cooper ve ark., 1982 12 0 0 APR
Siegal ve ark., 1983 30 22 0 GLE
Angeras ve ark., 1983 11 0 17 APR
Ward ve ark., 1986 21 0 GLE
Slinguff ve ark., 1990 24 0 0 GLE
Goldman ve ark., 1990 40 6 GLE
Brady ve ark., 1995 85 8 25 APR
Kostadoulakis 1995 15 0 25 -
Roumen 1996 63 - - GLE
Liu ve ark., 1996 33 - - -
Luna-Perez 1996 15 - - APR
Thibault 1997 50 18 19 -
Rosetti 1997 17 - - -
Dube 1997 19 - - GLE

Maalesef anorektal melanomalar i¢in prognostik
parametreler hastaligin ender goriilmesi nedeniyle
tanimlanamamuistir. Goldman ve ark. sagkalim ve timor
boyutu arasinda korelasyon bildirmistir. Slinguff ve ark.
prediktif faktor olarak sadece hastaligin evresini (lokal,
bolgesel, sistemik) onermiglerdir. Wanebo ve ark. timor
kalinlig1 ve hastaliksiz sagkalim arasinda iligski oldugunu
gostermislerdir.® Ballo ve ark. ise hastaliksiz sagkalim
icin tiimor kalinliginin 4 mm'den az olmasi gerektigini
bildirmislerdir. Anorektal melanomlardaki ¢ok az sayidaki
calisma Breslow diizeyini bildirse de tiimor kalinlig1 ve
hastaligin evresi, sagkalim ve rekiirrens iizerine, segilecek
cerrahi yontemden daha 6nemli prediktif gosterge
olmaktadir.®-!! Bundan dolayi anorektal melanoma
kutandz melanomalara benzemektedir, tiimor kalinligt
ve evresi ana prognostik faktorlerdir. Preoperatif timor
kalinligmin 6l¢timii operasyon plant hakkinda degerli
bilgiler verir.!! Malik ve ark. endoluminal ultrasonografiyi
kullanmuslar, lezyonun biiyiikliigii, rezektabilitesi, tedavi
secimi hakkinda faydalanmiglar, APR'yi potansiyel kiir
sansi olan hastalara 6nermislerdir. Bu nedenle gecmiste

yapilan APR'ler goz 6niine alindiginda yetersiz evreleme
nedeni ile lokal hastalik zannedilen hastalarin gercekte
ileri evre metastatik hastaliga sahip oldugu diisiiniilmek-
tedir.2 Kutandz melanomlarda tiimér kalinligi 1 mm'den
kiiciik lezyonlarda metastaz sanst %10'dan daha az, 1-
4 mm arasindaki lezyonlarda %20-25.4 mm tizerindeki
lezyonlarda lenf nodu ve uzak metastaz riski %50'nin
iizerinde bulunmustur.2 Weyandt ve ark. tiimor kalinhigi
1 mm'den kiiciik lezyonlar icin 1cm negatif cerrahi sinir
ile GLE'yi 6nermisler, 1-4 mm arasindaki tiimorler igin
(internal sfinkter etkilenmemesi ve inkontinans riski
artmamast kaydiyla), 2 cm'lik temiz cerrahi sinir ile GLE
onermislerdir. 4 mm'den kalin tiimorler icin GLE'nin
yalniz basina lokal kontrol icin yeterli olmadigini
savunmuslar radyoterapi gibi ek tedaviler nermiglerdir.!'!
Yeh ve ark., 1984-2003 yillar1 arasinda MSKCC'de
(Memorial-Sloan Kettering Cancer Center) anorektal
melanoma nedeni ile kiiratif rezeksiyon yapilmis 46
olguluk ¢alismalarinda, tiimoriin biiyiikliigiini (> 2 cm),
kalinligin1 (>10 mm), histolojik tipini (igsi hiicreli veya
mikst), lilser ve nekroz varligini, melanin yoklugunu
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(amelanotik), perindral invazyonu kotii prognoz
gostergesi olarak bulmuslar, istatistiksel olarak uzun
stireli sagkalimla iligkili tek bagimsiz degiskenin perinoral
invazyon oldugunu bildirmislerdir. Ayn1 zamanda
perindral invazyon rektal kanser gibi diger intestinal
kanserlerde de bagimsiz prediktor olarak saptanmuigtir.
Bolgesel lenf nodu tutulumu, lenfovaskiiler invazyon
varlig1, melanin varligr sonuglarla iliskili bulunmamsgtir*
Anorektal lezyonlarda inguinal, pelvik duvar ve
mezorektal lenf nodlar1 en sik olarak metastaz riski
tastyan lenf nodlaridir. Anorektal melanomalar
submukozal proksimal olarak yayildiklari i¢in pelvik ve
mezenterik lenf nodu tutulumu riski daha fazladir. Distal
lezyonlar ise inguinal lenf nodlarina dogru yayilim
gosterirler. Anorektal melanomada lenfadenektomi
yapilip yapilmamasi tartigma konusudur. Brady ve ark.
APR ile beraber yapilan pelvik lenfadenektominin
sagkalim iizerine olumlu etkilerinin oldugunu
bildirmislerdir.3-12 Diger taraftan lenfadenektominin
onemli olmadigini, kutan6z melanomalardaki kadar
sagkalim oranlarin etkilemedigini bildiren caligmalarda
bulunmaktadir.*® Kutandz melanomalarda elektif lenf
nodu diseksiyonu sagkalim oranlarint gelistirmistir ve
1 mm'den daha kalin tiimorlerde sentinel lenf nodu
orneklemesi Onerilmektedir. Sentinel lenf nodu
orneklemesi anorektal melanomalarda genis capta
uygulanmamig ve lenf nodu diseksiyonunun yarari
kanitlanmamistir. Lenf nodu tutulumunun kutan6z
melanomalardaki gibi ayni biyolojik 6neme sahip
olmadig1 sonucuna varilmigtir.* Bunlarin diginda biiyiik,
tilsere, lenfodeme ve morbiditeye neden olan inguinal
lenf metastazlarina palyatif amagli lenfadenektomi
yapilabilir.3

Kemoterapinin anorektal melanomal: hastalarda
sagkalima etkinligi bilinmemektedir. En sik kullanilan
ajan dakarbazin olmakla birlikte, vinkristin, nimustine
gibi ajanlarda postoperatif donemde kullanilmistir.
Dakarbazin'e yanit orant %20 olarak saptanmistir,
kombinasyon kemoterapisine yanitta ayn sekilde kotiidiir.
Baz1 otorler postoperatif kemoterapinin prognozu iyi
yonde etkiledigini bildirse de digerleri sadece palyatif
durumda dnermektedirler.!?

Immunoterapi tedavisinin prognoz iizerine etkinligi de
tam anlagilamamuis, interferon-o, levamizol, IL-2 gibi
immunmodiilatorler tedavide denenmistir. Lens ve ark.
interferon-a'nin herhangi bir yararinin olmadigini
bildirmislerdir.
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Postoperatif radyoterapi'nin bag, boyun, aksilla ve diger
kutan6z bolge melanomalarinda hastaligin lokal ve
bolgesel kontroliinde ek yararlar1 gdsterilmesine ragmen,
anorektal melanomada radyoterapinin cerrahi ile beraber
ya da tek basina etkilerini bildiren ¢alismalar son derece
azdir. Bujko ve ark. anorektal melanomada radyoterapinin
lokal kontrole olumlu etkilerinin oldugunu gostermis-
lerdir. Irwin ve ark. vaginal melanomal1 hastalarinda
GLE ile birlikte radyoterapinin lokal kontrolde son derece
bagaril oldugunu bildirmiglerdir.>!3

Kemoterapi, immunoterapi ve radyoterapinin anorektal
melanomal1 hastalarin tedavisinde kullanimina iligskin
daha ileri ¢caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Sonug olarak anorektal melanoma'nin kiiratif cerrahi
rezeksiyonu ile tedavisinde APR yontemi ile GLE
arasinda istatistiksel anlaml1 fark saptanmamis olsa da
lenf nodu metastazi1 ve uzak metastazi saptanmayan
lokalize 2 cm'den kiiciik tiimorlerde, APR ile mezenterik
lenfadenektomi'nin daha uzun siireli sagkalim ve lokal
kontrol sagladig1, hatta bazi hastalara kiir sans1 verdigi
g6z Oniinde bulundurulmalidir. Ayrica obstriiksiyon ve
kanamaya neden olabilen, yasam kalitesini bozan biiyiik
tiimorlerde palyatif amacli APR yapilabilir. Tiim bunlar
g6z Oniine alindiginda anorektal melanomal: hastalarin
tedavisi bireysel olmalidir.?

Prognoz

Anorektal melanoma prognozu son derece kotii olan,
hemen daima 6liimciil seyreden bir hastaliktir. Hastalarm
tan1 aninda uzak metastaz goriilme olasilig1 ortalama
%?26'd1r (%15-38). Bu kotii prognozun nedenlerinden
biride gec tan1 konmasi ve hemoroidal hastalik gibi selim

Tablo 4. Kiiratif tedavi sonrasi rekiirrens dagilimi

Lokalizasyon Hasta Sayisi (n=30)
Akciger 8
Ing. veya pelvik lap

Karaciger

Kemik

Intra-abdominal karsinomatosis
Beyin

Tonsil

Lokal

*Bazi hastalar birden fazla bolgede rekiirrens gostermek-
tedirler.

—_— = W R 3
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hastaliklarla karigtirilmasidir.® Anorektal melanomali
¢ogu hastada tani1 ve tedaviden birkag yil sonra niiks ile
karsilasilmaktadir. Kiiratif rezeksiyon yapilmig 37
hastanin 31'inde (%83.7) ortalama 18 ay sonra rekiirrens
gelismistir. Rektal polipektomi sonrasi insidental olarak
saptanan anorektal melanomali 1 hasta 7 yil sonra
retroperitoneal lenf nodu metastazi gelistirmis ve ilk
tedavisinden 11 yil sonra kaybedilmistir (Tablo 4).6
Herhangi bir tedavi almayan hastalarda ortalama sagkalim
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