
50

OLGU SUNUMU

ÖZET

Mukozal malign melanom (MMM) baş boyun bölgesinde ender 
görülen bir tümördür. MMM’ler deri malign melanomlarına 
(MM) göre çok daha agresiftirler. Diğer taraftan baş boyun 
bölgesinin kompleks bir anatomiye sahip olması tümörün cer-
rahi olarak tam eksizyonunu güçleştirir. Bu yüzden erken tanı 
ve erken tedavi ayrı bir önem kazanır. Oral kavite MMM’leri 
tüm oral malignitelerin % 0.5’ini oluştururlar. Mandibular 
gingivanın MMM’si de oldukça enderdir. Deri MM’lerinin 
değişik formları açık bir şekilde tanımlanmış olmasına karşın, 
MMM’lerle ilgili geniş seriler bulunmaması nedeniyle bu 
konudaki bilgi birikimi sınırlıdır. 

Bu makalede, mandibular gingivada yerleşen MMM nedeniyle 
daha önce opere olmuş ve lokorejyonel nüks ile kliniğimize 
refere edilen 29 yaşındaki bir kadın hasta sunulmuş ve 
MMM’lerin klinik, histopatolojik özellikleri ile tedavi modali-
teleri tartışılarak literatürle birlikte gözden geçirilmiştir. 

Anahtar kelimeler: Mukozal malign melanom, gingiva, man-
dibula 

SUMMARY

Mucosal melanoma of the mandibular gingiva

Mucosal malignant melanoma (MMM) is an uncommon tumo-
ur of the  head and neck region. MMMs are much more agres-
sive than cutaneous malignant melanomas (MM). Complete 
surgical excision of the tumour is difficult due to complex ana-
tomy of the head and neck region. Therefore early diagnosis 
and early treatment deserve a special significance. Oral cavity 
MMMs account for 0.5 % of the oral malignancies. MMM of 
the mandibular gingiva is also very rare. Although various 
types of cutaneous MMs have been clearly described, data on 
MMMs is quite limited due to the lack of large series. 

In this article, we report a 29 year-old female patient who was 
previously operated for MMM of the mandibular gingiva. She 
was referred to our institution with locoregional recurrent 
disease. We discuss clinical and histopathological features of 
MMMs and therapeutic modalities in line with  the literature. 
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Malign melanom (MM) kötü prognozlu tümör-
lerden biridir. Oral mukozal malign melanom 
(MMM) baş boyunda ender görülen bir tümördür. 
MMM’ler deri MM’lerine göre % 10 ile % 38 ara-
sında değişen bir 5 yıllık sürviyle daha agresiftirler 
(1). Diğer taraftan baş boyun bölgesinin kompleks 
bir anatomiye sahip olması tümörün cerrahi olarak 
tam eksizyonunu güçleştirir. Bu yüzden erken tanı 
ve erken tedavi ayrı bir önem kazanır. Baş boyun 
MM’leri arasında oral kavite MM’leri oldukça en-
derdir ve oral malignitelerin % 0,5’ini oluştururlar. 
Oronazal bölgede MMM’lerin yaklaşık yarı-

sı (% 48) oral kavitede meydana gelirken, nazal 
kavite MMM’leri % 44 ve sinüs MMM’leri % 8 
oranında görülmektedir (2). Oral MMM’lerin yak-
laşık dörtte üçü palatal mukozada ya da üst alveol-
de görülür (3). Mandibular gingivanın MMM’si ise 
oldukça enderdir.

Bu makalede mandibular gingivada ve submental 
bölgede nüks MMM nedeni ile opere edilen 29 ya-
şında bir kadın hasta sunulmuş ve MMM’lerin kli-
nik, histopatolojik özellikleri ile birlikte MMM’ye 
güncel tedavi yaklaşımları tartışılmıştır.
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Yirmi dokuz yaşındaki kadın hasta bir dış merkez-
den mandibula gingivasında MM tanısıyla İstan-
bul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Kulak 
Burun Boğaz Anabilim Dalına refere edildi. Hasta 
4 yıl önce alt kesici dişlere komşu gingivada kitle 
nedeniyle başka bir Kulak Burun Boğaz Kliniğine 
başvurmuş. Kitle genel anestezi altında total olarak 
eksize edilmiş. Piyesin histopatolojik inceleme so-
nucu gingival MM olarak gelmiş. Hasta operasyon 
sonrasında kemoterapi (KT) ya da radyoterapi (RT) 
almamış. Kliniğimize başvurusundan altı ay önce 

alt çene dişetinde (eski operasyon bölgesinde) ve 
çene altında kitleler ortaya çıkmış ve kitleler za-
manla büyümüş. 

Hastanın yapılan KBB muayenesinde alt kesici diş-
lere komşu gingivada 1x1 cm çapında mor renkli, 
frajil bir kitle ve submental bölgede yaklaşık 2x1 
cm boyutlarında, fikse, sert ve düzgün sınırlı kitle 
tespit edildi (Resim 1) . Bunun dışında boyunda pal-
pabl kitle yoktu ve rutin KBB muayenesinde başka 
bir patolojik bulgu yoktu. Boyun aksiyal bigisayarlı 
tomografi (BT) incelemesinde submental 2x1 cm 
boyutunda lenfadenomegaliyle uyumlu kitle ayrı-
ca boyunda multipl mikrolenfadenopatiler saptandı 
(Resim 2). Nüks MMM tanısıyla hastaya radyolo-
jik olarak uzak metastaz taraması yapıldı, herhangi 

Resim 1. Gingivada morumsu renkli mukozal malign melanom 
kitlesi görülüyor.

Resim 2. Preoperatif aksiyal BT’de submental lenfadenopati görül-
üyor.

Resim 3. Segmenter mandibulektomi uygulanarak gingivada yer 
alan tümörün submental kitle ile birlikte en bloc rezeke edildiği 
görülmekte.
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bir metastaz tespit edilmedi. Ardından hasta opere 
edildi. Segmenter mandibulektomi yapılarak gingi-
vadaki tümoral kitle submental lenf nodu ile birlikte 
en bloc olarak eksize edildi ve bilateral I.-V. sevi-
yeleri içeren boyun diseksiyonu yapıldı (Resim 3). 
İliak krest kemik greft alınarak mini plak-vida ile 
mandibula rekonstruksiyonu sağlandı.

Eksize edilen mandibular gingiva dokusunun histo-
patolojik incelemesinde MM ve submental lenfade-
nopatinin incelemesinde de perinodal yayılımı olan 
MM metastazı tespit edildi (Resim 4). Boyun disek-
siyonu materyalinde ise metastaz tespit edilmedi. 
Hasta Medikal Onkoloji ve Radyasyon Onkolojisi 
Bölümü ile konsülte edildi ve hastaya radyoterapi 
uygulanmasına karar verildi. Ancak hasta radyote-
rapi almayı reddetti. 

Ameliyat tarihinden 2 ay sonra sağ mandibular 
bölgede şişlik nedeniyle kliniğimize yine başvuran 
hasta ön planda nüks düşünülerek interne edildi. 
Genel anestezi altında operasyona alınan hastada 
iliak krest greftin nekroza gittiği ve plağın ekspoze 
olduğu görüldü, ayrıca etraf yumuşak doku ve ke-
mik dokuda yoğun inflamasyon izlendi. Bu nedenle 
yeni bir rekonstrüksiyon cerrahisi yapılmadı. Eski 
greft titanyum plak ile beraber çıkarıldı. Hastaya 
parenteral antibiyotik içeren medikal tedavi verildi. 
Rekonstrüksiyon amacıyla ileriki bir tarihte başka 
bir operasyon planlanarak hasta taburcu edildi. 

Hastanın daha sonraki 3 aylık takibinde Pozitron 

Emisyon Tomografisi (PET) ile aksiyal ve koronal 
kraniyal BT ve toraks BT görüntülemeleri yapıldı. 
Bu tetkiklerde akciğer metastazı ve intrakraniyal 
metastaz tespit edildi. Hastaya intrakraniyal me-
tastazı için 10 kür 3000 rad radyoterapi uygulan-
dı. Daha sonra 4 kür KT verildi. Dördüncü kürden 
sonra KT’ye devam etmeyen ve başka bir şehirde 
oturan hastanın telefonla yapılan takibinde hastanın 
operasyondan 11 ay sonra kaybedildiği öğrenildi. 

Tartışma

MM’lerin yaklaşık % 1’i mukozal yüzeylerden kay-
naklanır (2,3). Ancak coğrafi farklılılar söz konusu 
olabilmektedir. Baş boyun MMM’lerinin Batı ülke-
lerinde tüm MM olgularının % 1.7’sini, Japonya’da 
ise % 23.3’ünü oluştuırduğu bildirilmiştir (4,5). Baş-
boyun MMM’lerinin tüm MMM’ler içindeki oranı 
ise % 55’tir (2). En sık rastlanılan baş boyun bölgesi 
MMM’leri oral kavite, nazal kavite, paranazal sinüs 
MMM’leri, bunları takiben de farenks ve larenks 
MMM’leridir (2,6). Oral MMM’lerin en yüksek insi-
dansının 41-60 yaş arasında olduğu ve erkek/kadın 
oranının 2:1 olduğu bildirilmiştir (7,8). Oral kavite-
deki MMM’ler daha çok sert damakta ve maksiler 
gingivada görülmektedir (3,9). Diğer tutulan bölgeler 
arasında labial ve bukkal mukoza ile dil sayılabilir. 
MMM’ler ektoderm kökenli mukozada yer alan nö-
roektoderm kaynaklı melanositlerden köken alır (10). 
Nazofarenks ve larenks endoderm kaynaklı mukoza 
içerdiğinden melanom gelişme riski çok azdır (11,12).

Deri MM’leri için risk faktörleri arasında güneş ışı-
ğı (Özellikle UVB), genetik yatkınlık (% 10 ailesel), 
sporadik ve sendromik displastik nevüs (% 100 me-
lanoma dönüşüm), kseroderma pigmentozum, dev 
konjenital nevüs, immünsüpresyon ve bazı karsino-
jenler (EBV, tütün, formaldehit) sayılabilir. Söz ko-
nusu bu faktörlerden mümkün olduğunca korunmak 
önemlidir. Ancak MMM’ler için deri MM’lerindeki 
risk faktörlerinin mevcut olduğu gösterilememiştir. 

Üst aerodijestif traktus melanomlarının % 84’ünün 
boyunda lenfadenopati ile ortaya çıktığı bildirilmiş-
tir (13). Oral MMM’li hastaların yaklaşık 1/3’i tanı 

Resim 4. Malign melanom; pigment yüklü iğsi hücreler (HEx200).
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sırasında asemptomatiktir; en sık semptom ise ka-
namadır (14). Oral MMM’lerin diğer semptomları 
arasında kitle, lenfadenopati, ülser ve pigmentasyon 
sayılabilir. Oral melanomlar çoğunlukla pigmente 
maküller ya da nodüller olarak ortaya çıkarlar. Yüz-
de 5 ile % 20 arasında değişen oranlarda ise lez-
yonlar amelanositik ya da pembe olabilirler (15,16). 
Olguların yaklaşık 1/3’inde siyah pigmente lezyon 
öyküsünün birkaç ay ya da yıl olduğu bildirilmiştir 
(8). Hastamızın öyküsü 4 yıllıktı.

Mukozal ve deri MM’lerinin histolojisi benzerdir. 
MMM’de melanin pigmenti % 50-70 olguda ortaya 
koyulabilir (17). Melanin pigmentinin ortaya koyu-
lamadığı durumlarda lentijinöz atipik melanositler 
veya mukozal junctional yuvalar aranır. Eğer bu 
bulgular da yoksa, özellikle insizyonel biopsilerde 
ayırıcı tanı kolay değildir. Histopatolojik tanı len-
foma, kötü diferansiye karsinom, sarkom, anjiyo-
sarkom, primitif nöroektodermal tümör (PNET) ve 
rabdomyosarkomlar ile karışabilir. Tümörün me-
lanositik olduğunun ortaya koyulması için S-100, 
HMB-45 (anti human melanoma antijeni), Melan-A 
gibi immünhistokimyasal belirteçler kullanılır (18,19). 
Son yıllarda oral ve sinonazal melanom olgularının 
tanısında güvenle tek başına kullanılabilen tirozinaz 
antikoru T311 geliştirilmiştir (20).

Deri MM’leri için uygulanan standart evreleme 
sistemi, mukozada derideki papiller ve retiküler 
dermis gibi histolojik nirengi noktalarının olma-
ması nedeniyle MMM’ler için uygulanamaz (21-23). 
Günümüzde klinikte üç evreli bir sistem kullanıl-
maktadır: lokal sınırlı lezyonlar evre I, lenf nodu 
metastazı varsa evre II, uzak metastaz varsa evre III 
olarak değerlendirilmektedir (24). İnvazyon derinli-
ği 0.5 mm’yi aşınca oral MMM’lerin prognozunda 
belirgin bir kötüleşme olduğu ortaya koyulmuştur 
(24). MMM’lerin 5 yıllık sürvilerinin %10-20 arasın-
da değiştiği bildirilmiştir (21,25,26). Oral MMM’lerin 
prognozu deri MM’lerine göre daha kötüdür, çünkü 
bu tümörlerin metastaz yapma ve çevre dokuya lo-
kal invazyon yapma eğilimleri daha fazladır. Kötü 
prognozun diğer nedenleri arasında özellikle damak 
ve alveoler krestte yeterli genişlikte rezeksiyon yap-

ma güçlüğü ve hastaların yaşı öne sürülmüştür (11). 
En sık metastaz lenf nodlarına, karaciğere ve akci-
ğere olmaktadır. Prognoz açısından en önemli bul-
gu uzak metastaz varlığıdır, ancak uzak metastazın 
yanı sıra rejyonel lenf nodu tutulumu da önemlidir. 
Yii ve ark. sürvinin belirlenmesinde tek bağımsız 
belirleyici faktörün hastalığın tanı anındaki evre-
si olduğunu bildirmişlerdir (27). Pandey ve ark. (13) 
semptomlarının süresi 3 aydan az olan hastaların 
sürvilerinin daha iyi olduğunu belirtmişlerdir. Bir 
çalışmada, 203 olguya dayanan 5 serinin gözden 
geçirilen verilerine göre 5 yıl yaşama oranları nazal 
melanom için % 31, sinüzal melanom için % 0, oral 
melanom için % 12, farengeal melanom için % 13 
olarak bildirilmiştir (11). 

Genel olarak MMM tedavisi standardize edileme-
miştir. Bu hastalar % 90 oranında lokal nüks ve 
uzak metastaz ile kaybedilmektedir. Daha çok ka-
bul gören tedavi cerrahi olarak rezeksiyon ve ar-
dından adjuvan radyoterapidir (RT). Cerrahide en 
önemli nokta, cerrahi sınırların negatif olmasıdır. 
Kanetaka ve ark.’nın baş-boyun MMM’leri üzerine 
yaptıkları bir çalışmada 5 yıllık hastalıksız sağka-
lım oranı cerrahi sınırı pozitif olan olgularda % 0 
iken, söz konusu oranın cerrahi sınırı negatif olan 
olgularda % 50’ye çıktığı ortaya koyulmuştur (28). 
Postoperatif adjuvan RT çok sayıda boyun metas-
tazı veya kapsül invazyonu olan olgularda lokal 
nüks riskini düşürmek amacıyla uygulanmaktadır. 
Erken evre postoperatif RT uygulanan tümörlerde 
hastalıksız sağkalımın ileri evre postoperatif RT al-
mayan olgulara göre daha iyi olduğu bildirilmiştir 
(29). Ang ve ark. 1.5 mm’den daha büyük veya me-
tastatik lenf bezi olan baş-boyun yerleşimli MMM 
olgularına preoperatif veya postoperatif dönemde 
4-5 fraksiyonda 24-30 Gy RT uygulamış ve lokal 
bölgesel kontrol oranlarının yükseldiğini bildirmiş-
lerdir (30). Değişken yoğunluklu radyoterapi (DYRT) 
yöntemi ile tedaviye ilişkin toksisite azaltılıp lokal 
kontrolün arttırılabileceği ortaya koyulmuştur (31). 
Ancak RT uzak metastazı önleyememektedir (29,32). 
Son yıllarda yapılan bazı çalışmalarda yüksek doz 
fraksiyone RT ile lokal kontrol açısından küratif 
cerrahiyle neredeyse benzer sonuçlar elde edile-
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bildiği ortaya koyulmuştur (33,34). Wada ve ark. (35) 

yüksek doz fraksiyone RT’nin lokal kontrol ve sağ-
kalım açıısndan daha iyi sonuçlar verdiğini bildir-
miştir. Günümüzde adjuvan KT uygulamaları hâlen 
tatmin edici sonuçlar verememektedir. Yapılan iki 
büyük çalışmada dakarbazin, dakarbazin ve immü-
noterapi, dakarbazin ve siklofosfamid kombinas-
yonları ile adjuvan KT’nin hastalıksız sağkalım ya 
da tüm sağkalım üzerine herhangi bir katkısı gös-
terilememiştir (36,37). Ayrıca biyolojik tedaviler (IFN 
Alfa-2b, IL-2, GMSF, IL-12, IL-15), biyokemote-
rapi (Sisplatin+IL-2, Sisplatin+IFN alfa-2b), aşı ve 
monoklonal antikorlar, gen tedavisi (HLA) ile diğer 
tedaviler (anjiyogenez inhibitörleri, sinyal trans-
düksiyon inhibitörleri, epotilon bazlı kemoterapiler) 
üzerinde çalışılmaktadır. Baş boyun MMM’lerinde 
adjuvan lymphokine-activated killer (LAK) hücre 
tedavisi olan olgularda 5 yıllık sağkalım oranının 
% 67 olduğu, söz konusu tedaviyi almayanlarda 
ise % 33’te kaldığı ortaya koyulmuş ve LAK hücre 
tedavisinin prognozu iyileştirmede rol oynayabile-
ceği ileri sürülmüştür (28). 

Sonuç olarak, baş boyun bölgesinin oldukça ender 
tümörleri arasında olan MMM’ler uygulanan tüm 
tedavilere karşın sunduğumuz bu olguda görüldü-
ğü gibi çoğu zaman agresif bir seyir göstermekte ve 
yüksek mortalitelerini korumaktadırlar.
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