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Anorektal malign melanom: Uc olgu sunumu

Anorectal malignant melanoma: Report of three cases
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OZET

Anorektal yerlesimli malign melanom ender goriilen ve
agresif seyirli bir tiimérdiir. Bu bélgedeki malignitele-
rin %0.8-1’ini, tiim malign melanomlarin ise %0.7’sini
olusturur. Bu tiimérlerin aniiste ¢ok kath yassi epitel,
transizyonel epitel ve rektumda kolumnar epiteldeki
melanositler ya da melanositik proliferasyon zemininde
gelistigi diigiiniilmektedir.

Bu ¢alismada, 2001-2003 yillar1 arasinda rektal kana-
ma yakimmasi ile hastanemize bagvuran sirasiyla 62,
62, 55 yaslarinda bir kadin ve iki erkek ii¢ anorektal
malign melanom olgusu incelendi. Olgularm rektal bi-
yopsilerinden biri indiferansiye karsinom, digerleri ma-
lign melanom olarak rapor edildi. Tiim olgulara Miles
operasyonu uygulandi. Her ii¢ tiimor de makroskopik
olarak pektinat cizgiye bitisik, yer yer iilsere polipoid
kitleler seklindeydi. Tiimérlerin en biiyiik boyutlar: si1-
rasiyla 5,5, 6 ve 10 cm idi. Biitiin olgularda tiimér hiicre-
leri HMB45, S100 proteini ve Melan-A ile immiinreaktivi-
te gosterirken, pansitokeratin ile reaksiyon gozlenmedi.

Anorektal malign melanomun ender goriilen bir tiimor
olmasi ve morfolojik bulgularm indiferansiye karsinom
ve mezenkimal tiimorlerle karisabilmesi nedeniyle, 6zel-
likle endoskopik biyopsilerin degerlendirilmesinde im-
miinhistokimyasal inceleme tanmida yonlendirici olabilir.

Anahtar sozciikler: Anorektal kanal, malign melanom,
ayiricl tani

ABSTRACT

Anorectal malignant melanoma, originating from the
anorectal canal, is a very aggressive and rare tumor.
They account for 0.8-1% of malignant tumors of this re-
gion and 0.7% of all malignant melanomas. It is claimed
that malignant melanomas of this region originate from
the melanocytes or melanocytic proliferation among the
stratified squamous epithelium, transitional epithelium
of anus or the columnar epithelium of rectum.

In this study, one female and two male patients, aged
62, 62 and 55, admitted to our hospital between years
2001 and 2003 with rectal bleeding and diagnosed as
malignant melanoma are discussed. The diagnosis of the
rectal biopsy of one patient was undifferentiated carci-
noma, and malignant melanoma in the other two, initi-
ally. Miles operation was performed. All the tumors we-
re adjacent to the dentate line and they were polypoid
masses with partial ulcerations. The greatest diameters
of these masses were 5,5, 6 and 10 cm, respectively. Tu-
mor cells showed positive immunoreactivity with
HMBA45, S100 protein and Melan-A, but immunoreacti-
vity with pancytokeratin was not detected.

Anorectal malignant melanoma is a rare tumor whose
morphological features can mimic undifferentiated car-
cinomas and mesenchymal tumors and especially immu-
nohistochemical examinations of endoscopic biopsy spe-
cimens can be helpful in differential diagnosis.

Key words: Anorectal canal, malignant melanoma, dif-
ferential diagnosis

GIRIS

Malign melanomlar agresif seyirli timor-
lerdir. Gastrointestinal sistemde primer malign
melanom goriilmesi olduk¢a enderdir. Malign
melanomlar deri ve gdzden sonra iiciincii siklik-
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ta anorektal bolge yerlesimi gostermektedir (1-5).
1857 yilinda Moore tarafindan tanimlanan ilk
hastadan bu yana 400’den fazla anorektal ma-
lign melanom olgusu yaymlanmistir (3,5-8).
Anorektal malign melanomlarin insidansti ile il-
gili genis bir aralik s6z konusudur. Ortalama
olarak anorektal malignitelerin %0.8-1’ini, tiim
malign melanomlarin 0.7’ini olustururlar (3,7).
Yetiskinlerde, siklikla 5-6. dekatta goriiliirler.
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Kadin erkek orani yaklagik olarak esittir (7). Bu
timorler rektal kanama, anal kitle, digkilama
aligkanliklarinda degisiklikler gibi klinik semp-
tomlar ile karsimiza ¢ikar (3,7,9).

Ender olarak goriilmeleri ve pek ¢ok ma-
lign tiimodre morfolojik olarak benzerlik goster-
meleri nedeniyle klinikte ve histopatolojik ince-
lemede ayirict tanida zorluklarla karsilasiimak-
tadir. Bu ¢alismada ii¢ anorektal malign mela-
nom olgusu histopatolojik 6zellikleri ve ayirici
tani kriterleri ile incelenmistir.

OLGU SUNUMU

Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Patoloji Laboratuvari’nda 1998-2003 yillar ara-
sinda tani alan toplam 67 adet anorektal malign
tiimor olgusu icinde, tespit edilen ii¢ anorektal
malign melanoma ait biyopsi ve abdominoperi-
neal rezeksiyon materyali degerlendirilmeye
alindi. Hastalarin yaslar sirasiyla 62, 55 ve 62
olup, iki olgu erkek bir olgu ise kadindi. Her 3
olgu icin de bagvuru nedeni rektal kanamaydi.
Endoskopik incelemede tiim tiimorler yer yer
iilserasyon alanlart iceren polipoid kitleler sek-
lindeydi. Tiimor boyutlart sirasi ile 6x5x2 cm,
10x7x5 cm ve 5,5x4,5x3,5 cm olup, her iicii de
pektinat ¢izgiye bitisik ve ana kitle pektinat ¢iz-
ginin proksimalinde yerlesmekteydi.

Birinci olgunun endoskopik biyopsi orne-
ginin histopatolojik incelemesinde, yer yer igsi
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Resim 1. Epitelioid goriiniimlii tiimor hiicreleri (HE x100).

38

Tiirk Patoloji Dergisi 2006,22(1):37-41

yer yer de epitelioid hiicrelerden olusan tiimor
infiltrasyonu mevcut olup, immiinhistokimyasal
calismada pansitokeratin, LCA, vimentin,
EMA, sinaptofizin ve kromogranin ile boyanma
izlenmedi. Olgu indiferansiye karsinom olarak
rapor edildi. Olguya abdominoperineal rezeksi-
yon uygulandi. Histopatolojik incelemede tii-
mor hiicreleri olduk¢a pleomorfik niikleuslu, ig-
si ve epitelioid sekilli olup, stk mitotik aktivite
izlendi (Resim 1). Tiimoriin epitel i¢inde yuva-
lanmalar olusturdugu gozlendi. Tiimor hiicrele-
rinde S-100, HMB45 ve Melan-A ile boyanma
mevcuttu. Bu bulgularla malign melanom tanisi
verildi.

Ikinci olgunun endoskopik biyopsi mater-
yalinde tiimor igsi hiicrelerden olusuyordu. Im-
miinhistokimyasal olarak S-100, HMB4S5 ile bo-
yanma izlendi. Bu bulgularla olgu malign mela-
nom olarak rapor edildi. Abdominoperineal re-
zeksiyon materyalinin histopatolojik inceleme-
sinde bir kisminin sitoplazmasinda kahverengi
pigment bulunan igsi hiicrelerden olusan infil-
trasyon goriildii. Epitel i¢inde tiimor hiicrelerin-
den olusan yuvalar izlendi (Resim 2). Tiimor
hiicrelerinde HMB-45, Melan-A, vimentin ve S-
100 ile yaygin boyanma goriiliirken pansitoke-
ratin, kas spesifik aktin ve diiz kas aktini ile bo-
yanma saptanmadi.

Ugiincii olgunun bagka bir merkezde yapi-
lan endoskopik biyopsisi laboratuvarimiza kon-
siiltasyon icin getirildi. Incelemede yuvarlak se-

Resim 2. Transizyonel epitel birlesme bolgesinde atipik mela-
nositik proliferasyon (HE x100).
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Resim 4. Uciincii olgunun makroskopik goriniimii.

Resim 3. Kiiciik yuvarlak hiicrelerden olusan tiimér alam
(HEx400).

Tablo 1. Olgularin klinikopatolojik 6zellikleri

Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3
Yas 62 55 62
Cinsiyet Erkek Erkek Kadin
Endoskopik /insizyonel biyopsi tanilari Indiferansiye karsinom Malign melanom Malign melanom
Makroskopik goriiniim Polipoid Polipoid Polipoid
Ulserasyon + + +
Tiimor ¢api/derinligi (cm) 6/2,3 10 /5 5,5/3,5
Makroskopik pigmentasyon _ + _
Mikroskopik pigmentasyon _ + _
Baskin hiicre tipi igsi-epiteloid hiicre igsi hiicre Kiigiik yuvarlak hiicre
Epitelde atipik melanositik proliferasyon varligi + + _
Invazyon derinligi Perirektal yagl dokuya Perirektal yagli dokuya Muskiilaris propriaya
invaze invaze invaze
Metastatik lenf bezi sayisi (total sayiya orani) 5/9 3/14 7/25
Tiimori infiltre eden lenfosit + ++ _
Mitotik aktivite +++ +++ +++

Yasam siiresi 3 ay sonra kaybedildi 17 ay sonra yastyor 6 ay sonra kaybedildi

Tiimortii infiltre eden lenfosit yogunlugu ve mitotik aktivite +/+++ seklinde semikantitatif olarak degerlendirilmistir.

killi, pleomorfik niikleuslu hiicrelerin tabakalar Tablo 2. Olgularin immiinhistokimyasal degerlendirilmesi

ve adalar olusturdugu goriildii (Resim 3). Im-

. ) . Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3
miinhistokimyasal incelemede S-100, HMB-45,
. e .. . HMB45 + T+ +
Melan-A, NSE ile tiimér hiicrelerinde boyanma $100 PROTEIN i i .
olmasi, sitokeratin, LCA ile boyanma goriilme- MELAN-A ) +H+ + ++
. .. . PANSITOKERATIN _ _ _
mesi nedeni ile malign melanom tanis1 ald. VIMENTIN - - Uygulanmad

Uciincii olguya hastanemizde abdominoperineal
rezeksiyon uygulandi. Makroskopik incelemede
tiimor polipoid sekilde olup, iilser alanlari icer-
mekteydi (Resim 4). Mikroskopik incelemede

Immiinhistokimyasal boyanma orant +/+++ seklinde semikanti-
tatif olarak degerlendirilmigtir.

tiimor, biyopsi ornegine benzer morfolojiye sa-
hipti. Yapilan immiinhistokimyasal calismada
HMB-45, S-100, Melan-A ile pozitif immiinre-
aktivite izlenirken LCA, sitokeratin ile immiin-

reaktivite saptanmadi.

Bulgular Tablo 1 ve 2’de Ozetlenmistir.
Tiim olgularda deri ve diger mukoza muayene-
lerinde ozellik goriilmedi.
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TARTISMA

Aniis anal kanal, pektinat ¢izgideki gegis
zonu ve distal rektumu icine alan ve farkli epitel
orneklerini barindiran 6zel bir bolgedir. Ozellik-
le gecis zonu transizyonel, cok katli kolumnar,
skuamoz ve mikst yapida epitel icerir. Anorek-
tal bolgedeki malign melanomlar ise dentat ¢iz-
ginin altindaki keratinize olmayan ¢ok katl yas-
st epitel veya transizyonel epiteldeki melanosit-
lerden gelisebilmektedir. Primer rektum muko-
zasindaki melanositlerden koken alan malign
melanom ise olduk¢a enderdir (10,11). Brady ve
ark.’lar1 1929-1993 yillar1 arasinda en genis se-
riyi sunduklar1 retrospektif calismada 85 ano-
rektal malign melanomun 7’sinin (%8) rektal,
78’inin (%92) anal kanal veya sinirda yerlestigi-
ni gostermistir (12).

Anorektal malign melanomlarda 6ncii lez-
yon olarak epitel hiicresi ve bazal membran ara-
sindaki birlesme bolgesindeki (junctional bolge)
melanositik proliferasyonlar sorumlu tutulmak-
ta ve oncii lezyonlarin yakalanabilmesi i¢in, tii-
more komsu mukozadan bol 6rnekleme yapil-
mast gerekliligi vurgulanmaktadir (10,11). Bu
proliferasyonlar sitolojik olarak benign ya da
atipik olabilir. Malign melanomun tanisinda
epitel birlesme bolgesindeki degisiklikler onem-
li olmakla birlikte, tlimoriin hizli biiyiimesi ve
iilserasyonun varligi bu bulgularin ortadan kalk-
masina yol acar (8). Chiu ve ark.’lar1 34 anorek-
tal melanomlu hastadan yalnizca 3’iinde birles-
me bolgesinde melanositik proliferasyon sapta-
yabilmisgtir (13). Sunulan birinci ve ikinci olgu-
da tiimore komsu alanlarda epitel bazal mem-
branin1 agsmayan, atipik melanositik proliferas-
yon saptandi. Ozellikle endoskopik biyopsilerde
indiferansiye goriiniimde malign tiimore komsu
atipik melanositik proliferasyonun varligi ma-
lign melanom agisindan uyarici olabilir.

Mason ve Helwig primer rektal malign
melanom tanisi i¢in tiimoriin anal orifisten en az
4 cm proksimalde yerlesmesinin gerekli oldugu-
nu vurgulamaktadir (1). Bu kriterler ile primer
rektal yerlesimli tiimor insidansi azalmaktadir.
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Uc olgumuz da dentat ¢izgi proksimalinde yer-
lesmekle birlikte, dentat ¢izgiye bitisik olmasi
nedeniyle primer rektal malign melanomdan zi-
yade anorektal malign melanom olarak deger-
lendirilmistir.

Anorektal bolgede malign melanomlar
makroskopik olarak polipoid goriiniimlii lez-
yonlardir, bazen iilserasyon goriilebilir. Tiimor
boyutlar1 genellikle 2 cm’den daha biiyiiktiir
(9). Sunulan ii¢ olgu da tiim bu ozelliklere sa-
hiptir.

Genellikle tiimor epitelioid hiicrelerden
olusmakla birlikte bazi tiimorlerde lenfositlere
benzer, atipik, kiiciik yuvarlak hiicreler (kiiciik
yuvarlak hiicreli melanomlar) ya da sarkomat6z
morfolojide fasikiiller olusturan igsi hiicreler de
karsimiza cikabilir (7). Sunulan iki olguda (olgu
1 ve 2) igsi hiicreli komponent baskind1. 1gsi
hiicreli komponentin baskin oldugu olgular en-
doskopik biyopsilerde mezenkimal tiimorlerle
karisabilmektedir. Uciincii olguda ise tiimér, kii-
ciik yuvarlak hiicrelerden olusmaktaydi. Bu
ozellikteki olgularda ayirici tanida lenfoma ve
indiferansiye karsinomlarin géz 6niine alinmasi
gerektigi vurgulanmaktadir (10).

Olgulardan ikisinde (olgu 1 ve 3) makros-
kopik ve mikroskopik pigment saptanmadi.
Anorektal malign melanomlarin %25-30"u ame-
lanotik karakterde olup, bu durum ayirici tanida
giicliiklere yol agmaktadir (7,9).

Immiinhistokimyasal olarak tiimor hiicre-
leri S100 protein, HMB45 ve Melan-A (MART-
1) ile immiinreaktivite gosterirler. S-100 protein
malign melanomun tanisinda énemli bir immiin-
histokimyasal belirleyici olmakla birlikte, spesi-
fik olmamasinin yani sira, ender olarak da S-100
protein negatif melanomlarin varlig1 goz oniine
almmalidir. S-100 protein malign melanomun
indiferansiye karsinom ile ayiriminda yardimci
olmakla birlikte igsi hiicreli melanomlarin me-
zenkimal tiimorlerden ayriminda problem olug-
turabilir. HMB45 ise, S-100 proteinden daha az
sensitif ama spesifik bir belirleyicidir. Igsi hiic-
reli melanomlarda sensitivitesi daha da azal-
maktadir. Melan-A yeni tanimlanan ve tercih
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edilen bir belirleyici olup, epitelioid melanom-
larda duyarli iken igsi hiicreli tiplerde duyarlilik
azalmaktadir (14). Kiiciik yuvarlak hiicreli me-
lanomlar S100 protein ile HMB45’den daha faz-
la immiinreaktivite gosterirler (7). Bu bilginin
aksine, tiglincii olguda kiiciik yuvarlak hiicreler-
den olusan tiimor tespit etmemize ragmen, S100
protein ile az sayida hiicrede zayif pozitif im-
miinreaktivite saptadik. Bu nedenle anorektal
bolgede endoskopik biyopside malign mela-
nomdan siiphelenilen olgularda, Melan-A,
HMBA45 ve S100 proteini de iceren genis bir im-
miinhistokimyasal panel yapilmasinin uygun
olacagini diisiiniiyoruz. Metastatik malign mela-
nomlar poliklonal antikorlar kullanildiginda
CEA pozitifligi sergileyebilirler, bu immiinre-
aktivite monoklonal antikor kullanildiginda go-
riilmez (7).

Anorektal malign melanomlarin prognoz-
lart primer deri yerlesimli tiimorlere gore daha
kotiidiir. Bunun sebepleri arasinda tiimoriin tant
aninda ileri evrede olmasi, rektumun vaskiilari-
zasyonunun zengin olmasi, iilseratif formun sik
goriilmesi ve tiimoriin yliksek biyolojik agresi-
vitesi sayilabilir (3,6,9,15). Anorektal malign
melanomlarda lenfositik yanitin olmayisi im-
miin yanitin yetersizligine ve prognozun kotii
olmasina yol agabilir (9). Calismadaki {i¢ olgu-
da farkli yogunlukta lenfositik yanit s6z konu-
suydu. Tiimoriin radyoterapiye cevap vermeme-
si, kemoterapinin ve immiinoterapinin roliiniin
belirsiz olmasi nedeniyle, cerrahi rezeksiyon va-
kalarin biiyiik cogunlugunda 6ncelikle secilecek
tedavi yontemi olarak goriilmektedir.

Uzun siire yasayan hastalarin hepsi 2
mm'den daha az derinlikte lezyona sahiptir (15).
Ortalama sag kalim siiresi 25 ay, 5 yillik sag ka-
Iim oran1 %6’dir (3,5,8). Operasyon tipinden zi-
yade evre ve erken tani, yasam siiresini belirle-
mede 6nemlidir (3).

Sonug olarak, anorektal bolge malign me-
lanomlar1 6zellikle endoskopik biyopsilerde in-

diferansiye karsinom, mezenkimal tiimorler ve
lenfoid malignitelerle karisabilmektedir. Malign
melanomun bu bolgede goriilebilecegi goz onii-
ne alinarak ayrintili immiinhistokimyasal panel
uygulanmali ve ¢evre mukozada olabilecek 6n-
cii melanositik proliferasyonlar arastiriimalidir.
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