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Malign melanom olgularinda sentinel lenfadenektomi calismasi

A study of sentinel lymphadenectomy in malign melanoma cases
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OZET
Amac: Lenfatik haritalama, timoriin drene oldugu efferent
lenfatik kanalin acildigr itk lenf nodunun (sentiniel lenf nodu
“SLN ) wayin edilmesidir ve metastatik hastalarin mevcudiye-
tini arasturmada kullantlan ve halen iizerinde calisilan bir
yantemdir. Bu calisma, lenfatik haritalama yonteminin evrele-
me ve tedaviyi yinlendirmedeki roliinii arastirmak amaci ile
planland:.
Gerec ve Yontem: Son 1.5 yilda klinigimizde lenfatik harita-
lama yéntemini 5 malign melanomlu hastada evreleme ve te-
daviyi yénlendirme amact ile kullandik. Te 99m ile isaretlen-
miy albiimin kolloid perilezyoner olarak intradermik enjekte
edildikten sonra lenfosintigrafi ¢ekildi. Operasyon sonrasin-
da Neoprobe 1500 ile tespit edilen sentinel fenf nodlarmmn i-
kartlmast ve patolojik incelemest sonrast hélgesel lenf nodu
diseksivonu yapilip yapilmayacagme karar verildi.
Bulgular: Olgularimzda melanomiarin yerlesimleri occipital
hillge, sag cruris, epigastrik bilge, sol supraclavikiiler ve sag
lateral plantar bélgedeydi. Birinci olguda klinik lenfadenopa-
tiomeveuttie. Patolojik incelemeler sonrasi ilk ii¢ hastaya bél-
gesel lenf diseksivonu uygulandi. Lenfadenopatisi olan ve
sonradan metastaz gelisen ilk olgu haricinde diger hastalar-
da 1.5 yillik izlem sonraswda niiks tiimér olusumuna rastlan-
madi.
Sonune: Lenfatik haritalama - sentinel lenfadenektomi calis-
masi prognoz tayininde gergek evreelemenin yapilabilmesini
ve adjuvan terapi icin hasta se¢imini saglar. Ayrica hastala-
rin gereksiz amelivat olmalarine engelleyerek, morbidite
komplikasyon riskleri ve maliveti azalnr. Ozel ekipman ve
tecriibe gerektiven bu reknik malien melanomin vakalariniz-
da tedavivi yonlendirmek icin kullanmunuza girmistir.
Anahtar Kelimeler: Sentinel lenf nodu, lenfatik haritalama,
malign melanon.

SUMMARY
Lymphatic mapping is a method used Jor determining sentinel
lymph node “SLN" which is the first lymph node that efferent
lymph canal drained and for searching existence of metasta-
tic disorder, and is still being studied.
We used the method of lymphatic mapping on five patients
with malignant melanoma for staging and direction the treat-
ment in last 1.5 years, in our clinics. The lymphositography
was taken, dafter perilesioner and intradermal injection of al-
bumin colloid marked with Te 99m. During the operation, it
was decided 1o excision of SLN which were fived with Neop-
robe 1500 and whether to proceed the regional lymph node
dissection after pathological study.
In our cases, the localization of melanomas were at occipital
area, right cruris, epigastric arca, left supraclavicular and
right lateral plantar area. In the first case, clinical Iymphade-
nopathy could be detected. Regional lymph node dissection
were performed first three patients after pathological study.
Except the first case which had clinical lymphadenopathy and
developed metastases, none of the patients had recurrent
disease in 1,5 year follow up period.
Lymphatic mapping-sentinel lymphadenectomy study helps
decide for proper patient selection to proceed for regional
lymph dissection. Furthermore, it prevent unnecessary
operations and reduce morbidity, complication risks and
costs. This tecnique which need special equipment and ex-
perience has been in use in our clinic in management of
melanoma patients.
Keywords: Sentinel lymph node, lymphatic mapping, malig-
nant melanoma.

Yazisma Adresi:
Dr. Semra Karsidag
Sisli Etfal Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Plastik ve Rekonstraktif Cerrahi Klinigi Sigli / ist.
Tel/fax: 02122259484
e-mail: semrakarsidag@ yahoo.com

GIRIS

Derinin malign tiimérlerinden biri olan me-
lanom, cogunlukla genc insanlarda ve tiretken
olduklart donemde goriilmektedir. Yeni teshis
edilen malign melanoma’lu hastalarin biiyiik
cogunlugu American Joint Committee On Can-
cer (AJCC)’ min I. ve II. evresindedir. Bu hasta-
larin gercek evrelerinin saptanmasi ve tedavile-
rinin yonlendirilmesi énemli ve zordur. Bu
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amaclarla kullanilan elektif lenf nodu diseksi-
yonun zamanlamas: ve etkinligi konusundaki
tartismalar siirerken, 1990 yilinda John Wayne
Cancer Enstitiisiinden Dr. Donald Morton intra-
operatif lenfatik haritalama ve sentinel lenfade-
nektomi ile gizli regional lenf nodu metastazla-
rinin saptanmasinda ilk tecriibelerini sundu. Bu
teknigin melanom disinda meme kanseri, tiroid
kanseri, kolon kanseri, orofarengeal kanser ve
vulvar kanserde de kullanimlari tanimlanmigtir.

Sentinel lenf nodu, primer timériin bulun-
dugu bélgenin drene oldugu lenfatik havzanin
ilk lent nodudur. Buradaki lenfatik kanal primer
hiicreleri tiimorden sentinel noda tagimaktadir.
Timor hiicreleri lenf nodunun subkapsiiler si-
nuslarinin icine yerleserek nodal metastaz olug-
turmak iizere cogalmaya baglarlar. Eger bolge-
sel lent nodu metastazi mevcutsa, sentinel nod,
biiytik olasilikla metastatik hastalarin ilk lenf
nodudur. Lenfatik haritalamanin basarist primer
tiimoriin drene oldugu ilk lenf nodunun tespiti-
ne dayanir. Buna ragmen haritalama, radyokol-
loid ajan ile uygulandiginda, sicak lenf nodu
sayisi, ajan ¢esidi ve enjeksiyon ile cerrahi uy-
gulama arasindaki zamana bagh olarak cesitli-
lik gostermektedir.

Sentinel nodun tayini ve degerlendirmesin-
de, niikleer tip uzmanu, cerrah ve patolog birlik-
te calismalidir. Istikrarli sonuclar bu uzmanlik-
larin varligim gerektirir. Ayrica bu kisiler tek-
nikte deneyimli olmanin yanisira multidisipli-
ner caligmaya inanmalidar,

Sentinel nodun yerinin saptanmasinda ¢esitli
ajanlar kullanilmaktadir. Yalniz mavi boyalar
(metilen mavisi, isosiilfan mavisi % 1 (lympha-
zurin), patent blue 5, cyalume, fluorescein bo-
yasi), yalniz Te 99 m ile etiketlenmis radyo kol-
loidler (human serum albiimin, albiimin colloid,
siilfiir colloid, antimon, trisiilfid colloid, stan-
nous phytate) veya bunlarin kombinasyonlari
kullanilabilir.

Bu boyalar lenfatiklere hizli gecerler ve cer-
rahi esnasida lenf bezi ve kanallart ¢evre do-
kuya az difiizyon gosterirler. Cerrahi esnasinda
lenf bezi ve kanallar1 parlak mavi renkli goriiliir
ve kolayca ayrilabilir. Isosiilfan mavisi en basa-

ril1 sonug almabilen boyadir. Metilen mavisi ol-
dukca acik renkli boyanmaya sebep olur.

Ideal radyokolloid homojen dagilabilen kii-
ciik partikiiller seklinde, yiiksek oranda stabil,
kisa yarilanma omiirlii olmalidir. Primer tiimor
cevresine verilen radyokolloid, ortalama 2-6 sa-
at sonra SLN iginde tutulur ve lenfosintigrafi ve
gamma el probu ile yeri kolayca saptanabilir.
Biiyiik partikiillii bu yapilarin daha iistteki nod-
lara gegisi uzun siirer. Boylece teorik olarak
sentinel olmayan nodlar sicak olarak saptan-
maz. Ancak kullanilan boyamn yapist ve ajanin
verilmesinden sonra gecen siire ile injeksiyon
miktar1 ve lenf bezi ile timér arast mesafe gibi
degiskenlerle ilgili olarak diger nodlara akabi-
lir. Bu nedenle ne tiim sicak nodlar ve ne de en
sicak nod sentinal noddur denemez. Radyoakti-
vite saymminin 10 saniyede 10-25 olmasi, rad-
yoaktivite saymmimin 10 saniyede 300-3000 ol-
mas1, invivo nodun ¢evresinden 2-3 kat fazla
sayimi, invitro SN ile non SN arasinda 10 kat
fazla sayimi gibi kistaslarla bu karari cerrah ve-
Tir.

Preoperatif lenfosintigrafi cerrah i¢in bir yol
haritas gibidir ve 4 ana cerrahi konudan isleme
yol gostericidir. Bunlar, metastaz riski altindaki
tiim nodal havzalarin, ozelliklede orta hat ve
Sappey hattinin 10’ar cm. diginda ve bag — bo-
yundakilerin belirlenmesi, intransit nodlarin be-
lirlenmesi, SN’nin lenfatik havza icindeki yeri-
nin belirlenmesi ve lenfatik havza icindeki SN
sayisinin belirlenmesidir.

Yeri belirlerken SN cerrahi olarak cikaril-
diktan sonra patolojik olarak degerlendirilmeli-
dir. Frozen section, H&E boyama ve immuno-
histokimyasal boyalar patolojik incelemede
kullanilir. Frozen Section ile belirgin pigmen-
tasyon gostermeyen nodlarin incelenmesinden
kaciilmalidir. Ciinkii gizli metastasin oldugu
bolge yok edilmis olabilir.Cesitli proteinlere
antikor ile etkili immiinohistokimyasal boyalar-
dan S100, tiim melanoma hiicrelerini boyar,
HMB-45, melanoma hiicreleri i¢in daha spesi-
fiktir. Melan A, RT-PCR (reverse transcriptase
polimerase chain reaction) ise diger proteinler-
dir.’
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GEREC ve YONTEM

Son 1.5 yilda klinigimizde lenfatik haritala-
ma yontemini 5 malign melanomlu hastada ev-
releme ve tedaviyi yonlendirme amaciyla kul-
landik.

Minimum olarak 0,7, maximum olarak 3.4
m ciiri Te 99 m ile isaretlenmis albiimin kolloid
primer timor ¢evresine intradermik olarak en-
jekte edildi. Preoperatif lenfosintigrafik incele-
me ile lenfatik drenajin yonii ve gekli, sentinel
lent nodunun boélge icindeki yerlesimi saptandi.
Sintigrafik inceleme sonrasi gama prob ile sen-
tinel lenf nodunun kesin yeri tespit edildi (Re-
sim 1). Bu amacla Neoprobe 1500’iin (Colom-
bus, OH) 12 ve 19 watthk iki probu kullanild:
ve saptanan nodlar ¢ikarild: (Resim 2). Bu par-
calar Frozen Section ile incelenmek iizere pato-
lojiye gonderildi. Negatif olanlara ayrica H&E
boyama yapildi.

Vaka 1: Oksipital bélgesinde 5x5 cm boyut-
larinda TV NI (evrelll) malign melanomu olan
58 yasinda erkek hasta. Hastanin muayenesinde
ve bilgisayarli tomografik incelemesinde sol
oksipitalde bir adet yaklasik 1x1,5 cm. boyutlu
solid fikse olmayan lenf adenopati saptandi.
Hastaya onerilen tedavi genis lokal eksizyon ve
lenf nodu diseksiyonuydu. Hastaya preoperatit
donemde 0,7 mci Tc99 ile isaretli albumin kol-
loid perilezyoner olarak enjekte edildi.

Vaka 2: Sag cruris on yiizde yaklagsik 1x1
cm. boyutlarinda TII NO (evre IB) malign mela-
nomu meveut 75 yasinda erkek hasta. Yapilan
muayene ve bilgisayarli tomografik inceleme-
sinde lenfadenopati tespit edilmedi. Bu evrede-
ki malign melanomlarin tedavisi literatiirde ge-
nis lokal eksizyon olarak belirtilmistir. Hastaya
preoperatit donemde 0,7mci Tc99 ile isaretli al-
biimin kolloid perilezyoner olarak enjekte edil-
di.

Vaka 3: Epigastrik bolgede yaklasik 2x2 cm.
boyutlarinda TIII NO (evre [TA) malign melano-
mu olan 44 yasinda erkek hasta.Hastanin yapi-
lan muayene ve bilgisayarli tomografi incele-
mesi ile lenfadenopati saptanmadi. Bu sonuglar
ile dnerilen tedavi genis lokal eksizyon ve len-
tadenektomiydi. Ancak bolgenin lenfatik drena-

Resim 1: Gama prob

Resim 2: Gama prob ile tespit edilen sentinel nodun
eksizyon sonrasi goriintlisii

Resim 3: Umbilikus yerlesimli malign melanom
olgusunda her iki aksillaya lenfatik yayihmin
gozlenmesi

j1 ve lenfadenektominin hangi bélgeye uygula-
nacaginin saptanmasi igin lenfatik haritalama
yapilmas: diisiiniildii ve 3,4 mei Tc99 ile isaret-
li albumin kolloid kullanild1.

Vaka 4: Boyun orta hatta solda 1x1 ¢cm. bo-
yutlarinda TII NO (evre IB) malign melanomu
mevcut olan 54 yaginda erkek hasta. Lenfade-
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Tablo:1: Lenfatik haritalama ydntemi sonrasi vakalarimizdaki evreleme ve endikasyonlarin degerlendirilmesi

Evreleme Endikasyon
Vaka | Degisti Yonlendirildi
Vaka 2 Degisti Degistirildi
Vaka 3 Degisti Yonlendirildi
Vaka 4 Degismedi Degistirilmedi
Vaka 5 Degismedi Degistirildi

nopati saptanmadi. Hastaya onerilen tedavi ge-
nis lokal eksizyondu. Isaretleme icin 0,7 mci Tc
99 ile isaretlenmis albumin kolloid kullanildi.

Vaka 5: Sag lateral plantar bolgesinde yakla-
sik 1,5 cm. capinda TIII NO (evre ITA) malign
melanomu olan 64 yasinda erkek hasta. Hasta-
nin muayenesinde ve yapilan bilgisayarl to-
mografi incelemesi ile lenfadenopati saptanma-
di. Bu sonuclar ile uygun tedavi genis lokal ek-
sizyon ve elektif lenf nodu diseksiyonuydu.
Hastaya preoperatif olarak 1,2 mci Tc 99 ile
1saretli albumin kolloid perilezyoner olarak uy-
gulandi.

SONUCLAR

Vaka 1: Gama probla sentinel nod tayini ¢a-
lismasi sonrast bilateral occipital bolgede senti-
nel nod tespit edildi. Bu nodlarin frozen section
inceleme ile melanom metastazi olduklar tespit
edildi. Bu bulgularla hastanin evresi evre [V
olarak degisti. Endikasyon genig lokal eksizyon
ve bilateral lenf diseksiyonu geklinde yonlendi-
rildi (Tablo 1) Hasta postoperatif 6 ay sonra sis-
temik yayilim nedeniyle kaybedildi.

Vaka 2: Bu vakada sentinel nod tayini ¢alig-
mas1 sonrasi sag inguinal bolgede 1 adet senti-
nel lenf nodu saptand: ve bu nodun frozen sec-
tion incelemesinde malign melanom metastazi
oldugu tespit edildi. Hastanin bu bulgulari ile
evrelemesi degiserek, evre III olarak degerlen-
dirildi. Degisen endikasyon ile genis lokal ek-
sizyon ve sag inguinal kiiretaj uyguland: (Tablo
1). Hastanin postoperatif takiplerinde rekiirrens
saptanmadi.

Vaka 3: Yapilan sintigrafide sol aksiller bél-
geye cift, sag aksiller bolgeye tek drenaj yolu
tespit edildi (Resim 3). Her iki bolgede sapta-
nan sentinel nodlarin frozen section incelemesi
sonrasi sol taraftaki melanom metastazi olarak
degerlendirilirken, sag taraftaki nod melanom
metastazi olmadigi goriildii. Hastanin evrele-
mesi evre III olarak degisti. Endikasyon yon-
lendirilerek genis lokal eksizyon ve sol aksiller
diseksiyon uyguland: (Tablo 1). Hastanin pos-
toperatif takiplerinde rekiirrens saptanmadi.

Vaka 4: Yapilan sintigrafik incelemede sol
tist servikal zincire yayilhm tespit edildi. Bura-
dan alinan sentinel nodun frozen section incele-
mesi sonrasi melanom metastazi olmadig tespit
edildi. Bu sonuglar ile evre ve endikasyon de-
gistirilmeden genis lokal eksizyon uygulandi
(Tablo 1). Hastanin postoperatif takiplerinde re-
kiirrens saptanmadi.

Vaka 5: Gama probla yapilan sentinel nod
calismasinda inguinal bolgede sentinel nod tes-
pit edildi ve bu nodun frozen section incelemesi
sonrast melanom metastazi olarak degerlendi-
rilmedi. Hastanin evrelemesi degismedi ancak
endikasyon degistirilerek sadece genis lokal ek-
sizyon uyguland1 (Tablo 1). Hastanin postope-
ratif dénem takiplerinde rekiirrens saptanmadi.

TARTISMA

Malign melanomlar melanositlerden kay-
naklanan, malignite potansiyelleri yiiksek habis
tiimérlerdir. Onceleri cok nadir bir tiimér olarak
bilinen melanomun gériilme sikhi giderek art-
maktadir. 1997 yilinda ABD’de 42.000 invaziv
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melanom. 40.000 insitu melanom tespit edil-
mistir (1). Ulkemizde kayitlar yeterli olmadigi
icin kesin goriilme sikligini belirten yayin mev-
cut degildir. Melanom ayrica geng yasta ve ya-
samin en lretken devresinde daha sik goriil-
mektedir. Yeni teshis edilen malign melanomali
hastalarin biiyiik ¢cogunlugu American Joint
Committee On Cancer (AJCC)'nm 1. ve 1. Ev-
resindedir (2). Bu evredeki hastalarin gercek
evrelerinin saptanmasi ve tedavilerinin yénlen-
dirilmesi 6nemli ve zordur. Bu hastalara uygu-
lanan elektif lenf nodu diseksiyonu ile mikro-
metastazlar erken olarak uzaklagtinlabildigi gi-
bi, eger lenf nodu yayilum yoksa hastaya ge-
reksiz bir ameliyat yiikii ve komplikasyon riski
saglamaktadir. Lenfatik haritalama ve sentinel
nod diseksiyonu ile tespit edilen sentinel nodun
cikartlip, histolojik incelenmesi miimkiin ola-
bilmekte ve sonuca uygun olarak tedavi yon-
lendirilebilmektedir.

Literatiir incelendiginde sentinel lenf nod
tekniginin malign melanoma uyarlandiginin ilk
yayini 1992 yilina aittir (3). Bu yaklagimin te-
rapotik oldugunu destekleyen herhangi bir kanit
hala yoktur.

Lenfosintigrafi tic amac icin kullamlabilir,
Gavde. bag. boyun gibi birden fazla anatomik
bilgeve yayilabilme olasiligr olan tiimorlerde
hangi bolgeye yayilim oldugunun gosterilmesi-
ni saglayabilir. Bolgede yer alan sentinel nodla-
rin sayist ve tam lokalizasyonunu gosterir. Bun-
dan baska olas1 bolge disindaki intransit nodla-
rin varh@imi ve yerini gosterebilir. Literatiirde
cok sayida alisilmis disi drenaj yollart belirtil-
mistir. Bunlar; sirtta mevecut melanomlarin
9%26’s1 scapula yakininda kaslar arasi bolgeye,
umbilicus bolgesindeki melanomlarin %207si
internal mammarial bolgeye, bazi posterior
scalp melanomlarinin boyuna ve daha az olarak
da 6n kol melanomlarmin ayni taraf boyuna ya-
yilabilecegi seklindedir (4). Bizim 3 6rnegimiz-
de (epigastrik bélge, occibital bélge ve boyun-
da) lenfosintigrafi ile hangi bélgede sentinel
nod oldugu ve bu bélgeye lenfatik drenajin olus
sekli tespit edilebildi. Perioperatif olarak gama
el probu ile sentinel nodun yeri saptanir ve ufak

bir insizyon ile sentinel nod uzaklastinilir. Bi-
zim ¢alismamizda Neoprobe 1500’tin (Colom-
bus, OH) 12 ve 19 vatlik iki probu ile sentinel

lenf nodunun yerini saptadik ve nodlari cikar-
dik.

Frozen section ile inceleme sirasinda doku
kaybi olabilecegi i¢in lenf diigiimii, uzun ekseni
boyunca kesilir. 24 saat siireyle tikse edilip, 10
kesit alinarak incelenir. Eger ilk 10 kesit siiphe-
li olursa ikinci 10 keside gegilir. H&E ile boya-
ma sonrasi timaor netse immunokimyasal calis-
ma yapilmaz. Hastanemizde literatiir ile uyum-
lu olarak hastalarin patolojik incelemelerinde 8-
10 kesit hazirlanmaktadir ve burada siipheli bir
durum olursa 8-10 kesit daha incelenmektedir.
Eger tiimor H&E ile netlegtirilemezse immuno-
lojik calisma yapilmaktadir,

Lenfadenektomiden yarar gorecek kisilerin
belirlenmesi ancak lenf diigiimiinde cok kiiciik
hiicrelerin saptanabilmesi ile miimkiindiir. Bu
nedenle kullanilan immunolojik boyamalar,
S1005,6, HMB-45, Melan A7.8, RT-PCR (re-
verse transcriptase polimerase chain reaction)
proteinlerine yonelik olmaktadir. Bizim vakala-
rimizda patolojik inceleme sirasinda S100 ve
HMB-45 proteinlerine yonelik immunolojik
boyamalar yapildr.

Sentinel lenf nodu primer melanomun drene
oldugu ilk lenf nodudur. Eger sentinel lenf no-
du histolojik olarak negatif ise, diger nodlar da
histolojik olarak negatif olacaklardir (9, 10). Bu
bulgularla dogru evreleme sonrasi ¢ok genis ¢i-
karima gerek kalmayabilir. Buradaki vakalarda
lenfatik haritalama yontemi kullanilmasi ile 3
hastamizda evreleme degismistir. Bu hastalarin
bir tanesinde endikasyon degistirilmistir, diger
iki vakada ise yonlendirilmistir. Evrelemenin
degismedigi iki vakadan birinde endikasyon de-
gistirilirken digerinde ise degistirilmemistir
(Tablo 1).

Literatiirde %?2-3 oraninda sentinel nod ne-
gatif oldugu halde bolgesel tutulum oldugu bil-
dirilmistir (11). Klinik olarak ve SLN negatif
olan 4. ve 5. vakamizda bolgesel lenfadenekio-
mi yapmadik. ileri evre olan birinci hasta hari-
cinde 2. ve 3. vakalarimizda ¢ikarilmis olan
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sentinel lenf nodu diginda baska lenf nodu me-
tastazine rastlanmadi.

Literatiir incelendigi zaman cerrahin deneyi-
minin iizerinde durulmaktadir. En cok haritala-
ma yapan cerrahin sonuclari daha dogru ve en
son yaptigi calisma daha basarilidir. Yine litera-
tiirde teknikte sz sahibi olabilmek icin 30 me-
lanom ve 60 meme kanserinde uygulamak ge-
rektigi belirtilmektedir.

Patologlar alinan nodun sentinel nod olup
olmadigim saptayacak durumda olmadiklar:
icin bunun karar cerrah tarafindan verilmelidir.

Rutin kullanima soktugumuz bu ydntemde
tecriibelerimizin artmasi ile daha dogru tedavi
protokolleri diizenleyebilecegimize inanmakta-

VIZ.
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