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Konjonktiva Malign Melanomlarında
Klinik AJCC Sınıflandırmasına Göre

Tedavi Sonuçlarının Değerlendirilmesi

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Konjonktiva malign melanomlu (Konj MM) hastalarımızda tedavi sonuçlarının Amerikan Kanser
Ortak Komitesi “American Joint Committee on Cancer (AJCC)” klinik sınıflandırmasına göre değerlendirilmesi-
dir. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr::  Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz Hastalıkları Ana Bilim Dalında Konj MM tanısı
ile tedavi edilen 24 hasta AJCC sınıflaması sekizinci edisyona göre retrospektif olarak evrelendi. Primer tümör ev-
resi T1 veya T2 olan hastalarda standart tedavi olarak total eksizyonel biyopsi (TEB)+kriyoterapi ve gerek duyul-
duğunda alkol epitelyektomi, yüzeyel sklerektomi ve amniyon membran transplantasyonu (AMT) uygulandı. T3
evre hastalarda ekzenterasyon uygulandı. Patolojide cerrahi sınırda tümör saptanması durumunda adjuvan te-
davi olarak %0,04’lük topikal mitomisin C veya stronsiyum-90 brakiterapi uygulandı. BBuullgguullaarr::  Hastaların 14
(%58,3)’ü erkek, 10 (%41,7)’u kadın idi. Ortalama yaş 52,67±13,59 yıl saptandı. Ortalama izlem süresi 52,0±47,29
ay idi. Hastaların 12 (%50,0)’si T1a, 2 (%8,3)’si T1b, 4 (%16,7)’ü T2a, 1 (%4,2)’i T2b, 3 (%12,5)’ü T2c ve 2 (%8,3)’si
T3c evredeydi. T1 ve T2 evrede TEB ve kriyoterapiye ek olarak 6 (%27,0) hastada AE, 1 (%4,5)’inde yüzeyel skle-
rektomi ve 4 (%18)’ünde geniş yüzey defekti nedeni ile AMT uygulandı. Evresi T3 olan 2 (%8,3) hastada primer
ekzenterasyon yapıldı. On üç (%54,17) hastada ilk cerrahi sonrasında patoloji sonucuna göre cerrahi sınır pozitif
idi. Bunların 8 (%61,5)’i evre T1, 5 (%38,5)’i evre T2 idi. Bunlardan 8 hastanın 7 (%87,5)’sine topikal  mitomisin
C, 1 (%12,5)’ine stronsiyum-90 brakiterapi uygulandı. İzlem boyunca 24 hastanınn 8 (%33,3)’inde nüks gelişti.
Kaplan Meier analizine göre, tedavi sonrası nüks için sağkalım süresi T1 evrede 167,93±16,45, T2 evrede
45,07±21,71 ay idi. T3 evrede nüks görülmedi. Nüks gelişen 6 (%75) hastaya TEB ve krioterapi uygulandı. Bir
hastada orbita tutulumu, 2 hastada ise yaygın ve forniksleri tutan tümör nedeni ile sekonder ekzenterasyon uy-
gulandı. Beş (%20,8) hastada metastaz mevcuttu. Bunların 4 (%80)’ünde lenf nodu tutulumu görüldü. Sistemik me-
tastaz bölgeleri bir hastada beyin, birinde akciğer, birinde akciğer ve sürrenal bez, birinde ise saçlı deri idi. Kaplan
Meier analizine göre, tedavi sonrası metastaz için sağkalım süresi T1 evrede 187,27±15,95, T2 evrede 80,74±22,69,
ve T3 evrede 9,00±2,12 ay idi. Dört hasta metastaz ile yaşıyordu. Bir hastada pankreas kanseri nedeni ile, birinde
konj MM metastazı nedeni ile ölüm görüldü. Diğer hastalar izlem süresi sonunda hastalıkla yaşamakta idi. SSoonnuuçç::
Konj MM’lerde AJCC klinik sınıflandırmasına göre T2 grubu, benzer göz koruyucu tedavilerin uygulandığı T1 gru-
buna göre daha yüksek nüks riski taşımaktadır. Bu hastalarda daha yakın izlem ve adjuvan tedavi önerilebilmek-
tedir. Metastaz, T2 ve T3 tümörlerde T1 grubuna göre daha sık görülmektedir.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: AJCC; konjonktiva malign melanomu; metastaz; nüks; prognoz

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee:: To evaluate the treatment results according to American Joint Committee on Cancer clin-
ical staging system in conjunctival malignant melanoma (conj MM). MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss:: Twenty four patients
who were diagnosed with conj MM at Ankara University Faculty of Medicine, Ophthalmology Department were
staged retrospectively according to AJCC 8th edition. Cases with T1 or T2 tumor stage underwent total excisional
biopsy (TEB)+ cryotherapy. Alcohol epitheliectomy (AE), superficial sclerectomy (SS) and amniotic membrane
transplantation (AMT) were performed as needed. T3 cases underwent exenteration. Adjuvant therapy with
0.04% mitomycin C (MMC) or strontium-90 brachytherapy were performed in cases with positive tumor borders
in pathology reports. RReessuullttss::  Fourteen (58.3%) cases were males and 10 (41.7%) were females. Mean patient age
was 52.67±13.59 years. Mean follow up time was 52.0±47.29 months. Tumor stage was T1a in 12 (50.0%), T1b in
2 (8.3%), T2a in 4 (16.7%), T2b in 1 (4.2%), T2c in 3 (12.5%), and T3c in 2 (8.3%) of the cases. For T1 and T2 stages,
in addition to TEB and cryotherapy, AE was performed in 6 cases (27.0%), SS was performed in 1 (4.5%), and AMT
due to large conjunctival defect in 4 (18%) of the cases. Two (8.3%) T3 cases underwent primary exenteration.
Positive surgical margins were observed in 13 (54.17%) of the pathology reports. Eight (61.5%) of 24 cases with
tumor positive borders were stage T1 and 5 (38.5%) were stage T2. Adjuvant topical MMC was used in 7 (87.5%),
and Str-90 in 1 (12.5%) of the 8 cases with tumor-posive borders. During the follow-up recurrence was seen in 8
(33.3%) of the cases. According to the Kaplan Meier analysis recurrence-free survival was 167.93±16.45 monthss
for stage T1, and 45.07±21.71 for stage T2. No recurrence was noted in T3 cases. Six (75%) of the recurrent cases
underwent TEB+cryotherapy. Secondary exenteration was performed due to orbital involvement in 1 recurrent
case, and due to diffuse fornicial involvement in 2 recurrent cases. Metastasis  occured in 5 (20.8%) of the cases.
Lymph node involvement was present in 4 (80%) of the metastatic cases. Systemic metastasis involved the lung
in 1 case, lung and adrenal glands in 1 case, skin in 1 case and brain in 1 case. Metastasis-free survival time in T1,
T2, and T3 cases was 187±15.95, 80.74±22.69, and 9.00±2.12 months respectively. One case died due to metasta-
sis of conj MM, 1 patient died due to pancreatic cancer. Other cases were alive at the end of folow-up either with
or without metastasis. CCoonncclluussiioonn:: AJCC stage T2 conj MMs carry a higher risk of recurrence compared to T1 cases
which undergo similar eye-saving procedures. Close follow-up and adjuvant therapies may be offered in stage T2
cases. Metastasis is seen more frequently in T2 and T3 stages compared to T1.

KKeeyywwoorrddss::  AJCC; conjunctival malignant melanoma; metastasis; recurrence; prognosis
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onjonktiva malign melanomu (Konj MM);
konjonktival melanositlerin malign prolife-
rasyonuyla oluşan, nadir görülen ve agresif

seyreden bir tümördür. Tüm oküler tümörlerin
%2-5’ini oluşturmaktadır.1-3 Yakın zamanlarda ya-
pılan epidemiyolojik çalışmalarda, muhtemelen
ultraviyole ışınlara maruziyetin artması nedeni ile,
konj MM’nin sıklığının arttığına dikkat çekilmek-
tedir.4,5 Konjonktiva MM en sık beş ve altıncı de-
kadlarda görülmektedir. Kadın ve erkeklerde
benzer oranda gelişmektedir.6

Konj MM tedavisinde T1 ve T2 evre tümörlerde
primer eksizyon ve kriyoterapi temel yaklaşımdır.7,8

Konjonktival defektin primer kapatılmasının müm-
kün olmadığı durumlarda amniyon membran
transplantasyonu (AMI) yapılmaktadır.9 Klinik veya
histolojik değerlendirmeye göre, cerrahi sınırlarda
tümör uzanımı varlığında adjuvan tedavi öneril-
mektedir. Adjuvan tedavi olarak topikal mitomisin C
(MMC), topikal interferon-alfa 2b veya radyoterapi
uygulanabilmektedir.10-13 T3 evre ile uyumlu göz ka-
pağı tutulumu veya orbita içi yayılımı olan tümör-
lerde ekzenterasyona başvurulmaktadır.14 Uygun
tedaviye rağmen lokal nüks sıklığı yüksektir. Nüks
oranları %36-62 olarak bildirilmiştir.15-17 Lenf nodu
tutulumu %15-41, sistemik metastaz ise %18-45 ora-
nında görülmektedir.16-18 Çeşitli çalışmalarda cerrahi
teknik, cerrahi sınırda tümör mevcudiyeti ve adju-
van tedavi kullanılmaması tümör nüksü ile tümörün
boyutu ve yerleşimi ise nüks ve metastaz ile ilişki-
lendirilmiştir.16,19-22

Konj MM’nin klinik evrelemesinde güncel ola-
rak 2017 yılı başında yayımlanan Amerika Kanser
Ortak Komitesi [American Joint Commitee on Can-
cer (AJCC)] sekizinci edisyonu kullanılmaktadır
(Tablo 1).23 Bu sistemde tümör boyutları ve yerle-
şimi birlikte değerlendirilerek evrelendirme yapıl-
maktadır, bu nedenle AJCC evresinin nüks ve
metastaz riskini belirlemede faydalı bir prognostik
faktör olduğunu gösteren yayınlar mevcuttur.18,22

Bu çalışmada, kliniğimizde izlem altında olan
konj MM hastalarının nüks ve metastaz oranlarının
belirlenmesi, cinsiyet, tümör çapı, cerrahi sınırda
tümör durumu, adjuvan tedavi ve AJCC sınıflandır-
masına göre tümör evresi ile nüks ve metastaz ara-
sındaki ilişkinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Çalışmamız Helsinki İnsan Hakları Bildirgesi 2008
kriterlerine uygun olarak gerçekleştirilmiş ve An-
kara Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu onayı
alınmıştır. Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz
Hastalıkları Ana Bilim Dalında, 2003-2017 yılları
arasında konj MM nedeni ile tedavi edilen ve
izlem süresi 12 ayın üzerinde olan 24 hastanın dos-
yası retrospektif olarak değerlendirilmiştir. Hasta-
lar yaş, cinsiyet, yerleşim yeri, boyutları, AJCC
sınıflandırmasına göre evresi, uygulanan tedavi,
nüks ve metastaz varlığı açısından değerlendiril-
miştir. AJCC evrelemesi Tablo 1’de görülmekte-
dir.23 Primer tümör evresi T1 veya T2 olan
hastalarda standart tedavi olarak total eksizyonel
biyopsi (TEB)+ikili dondur boşalt kriyoterapi uy-
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Lokal yayılım

TX Primer tümör değerlendirilemedi

T0 Primer tümöre dair kanıt yok

T1 Bulber konjonktivaya sınırlı melanom

T1a 1 kadran büyüklüğünde

T1b <1, >2 kadran büyüklüğünde

T1c < 2, >3 kadran büyüklüğünde

T1d >3 saat kadranı

T2 Bulber dışı konjonktivaya yayılmış melanom

(palpebra, forniks, karünkül)

T2a Karünkülü tutmayan, ≤1 kadran büyüklüğünde

T2b Karünkülü tutmayan, >1 kadran büyüklüğünde

T2c Karünkülü tutan, ≤1 kadran büyüklüğünde

T2d Karünkülü tutan, >1 kadran büyüklüğünde

T3 Lokal invazyon varlığı

T3a Göz küresi 

T3b Göz kapağı

T3c Orbita

T3d Nazolakrimal kanal veya sinüsler 

T4 Santral sinir sistemi invazyonu 

Bölgesel lenf nodu tutulumu Sistemik metastaz

NX Lenf nodu tutulumu M0 Uzak metastaz yok

değerlendirilemedi

N0a Bölgesel lenf nodu M1 Uzak metastaz var

(biyopsi var) tutulumu yok,

Biyopsi yapıldı

N0b Bölgesel lenf nodu tutulumu yok,

(biyopsi yok) Biyopsi yapılmadı

N1 Bölgesel lenf nodu tutulumu var 

TABLO 1: Konjonktiva malign melanomu, Amerikan Kanser
Ortak Komitesi klinik sınıflaması sekizinci edisyonu.23



gulanmıştır. TEB sırasında tümör etrafında en az
3-4 mm sağlam doku çıkarılmıştır. Tümöre cerrahi
aletlerle değmeden (no touch tekniği) cerrahi ya-
pılmasına özen gösterilmiştir. Tümör skleraya ya-
pışık ise yüzeyel sklerektomi, kornea tutulumu
mevcut ise alkol epitelyektomi (AE), tümör bo-
yutları geniş ve eksizyon sonrası konjonktiva pri-
mer kapatılamıyor ise taze hazırlanmış AMT
yapılmıştır. Rekonstrüksiyon aşamasında temiz
cerrahi aletler kullanılmıştır. T3 evre hastalarda
ekzenterasyon uygulanmıştır. Ekzenterasyon ön-
cesi insizyonel biyopsi ile histopatolojik tanı kon-
muştur. 

Cerrahi sınırlarda tümör görülen hastalara
%0,04’lük topikal MMC veya stronsiyum-90 bra-
kiterapi uygulanmıştır. MMC günde dört kez, dört
hafta süreyle, bir hafta verilip bir hafta verilmemek
şeklinde uygulanmıştır. Stronsiyum-90 brakiterapi
el aplikatörü ile her seferde 2.000 rad olmak üzere
beş kürde toplam 10.000 rad dozunda uygulanmış-
tır. Tedavi sonrası hastalar postoperatif birinci gün,
birinci hafta, birinci ay ve sonrasında üç aylık ara-
lıklarla muayeneye çağırılmıştır. Primer tedavi
sonrası aynı yerde tümörün tekrar görülmesi nüks
olarak kabul edilmiştir. Nüks saptanan hastalarda
yukarıdaki kriterlere uygun şekilde göz koruyucu
tedavi veya sekonder ekzenterasyon uygulanmış-
tır.

Hastalara altı ayda bir lenf nodu muayenesi,
karaciğer fonksiyon testleri, akciğer grafisi, batın
ve boyun ultrasonografisi uygulanmıştır. Gerekli
görülen hâllerde pozitron emisyon tomografi-bil-
gisayarlı tomografi (PET-BT) yapılmıştır. PET-
BT’de lenf nodu metastazı şüphesi olan hastalarda
sentinel lenf nodu biyopsisi uygulanmıştır. 

İSTATİSTİKSEL ANALİZ

Verilerin analizi SPSS 11.5 Windows sürümünde
yapıldı. Nicel değişkenler için ortalama±standart
sapma (minimum-maksimum), nitel değişkenler
için ise sayı (yüzde) kullanıldı. İki kategorik değiş-
ken arasındaki ilişkiye bakmak için ki-kare testi
kullanıldı. Sağkalım dağılımı Kaplan-Meier analizi
ile değerlendirildi. Sağkalımı etkileyen faktörler
Cox regresyon analizi ile incelendi. İstatistiksel an-
lamlılık düzeyi ≤0,05 olarak alındı.

BULGULAR

Çalışmaya 24 hasta dâhil edildi. Hastaların 14
(%58,3)’ü erkek, 10 (%41,7)’u kadındı. Ortalama
yaş 52,67±13,59 (22-75) yıl idi. Hastaların 22
(%91,6)’sinde bulber konjonktivada, 9 (%37,5)’unda
limbusta, 8 (%33,3)’inde palpebral konjonktivada
ve 4 (%16,7)’ünde karünkülde tümör yayılımı mev-
cuttu. AJCC evrelemesine göre; hastaların 12
(%50,0)’si T1a, 2 (%8,3)’si T1b, 4 (%16,7)’ü T2a, 1
(%4,2)’i T2b, 3 (%12,5)’ü T2c ve 2 (%8,3)’si T3c ev-
resinde idi. T4 evresinde hasta bulunmamakta idi
(Tablo 2). 

Tümör evresi T1 veya T2 olan 22 hastada pri-
mer tedavide total eksizyonel biyopsi ve kriyotera-
piye ek olarak 6 (%27,0) hastada AE, 1 (%4,5)
hastada yüzeyel sklerektomi uygulandı (Resim 1). 4
(%18) olguda geniş yüzey defekti nedeni ile AMT
uygulandı (Resim 2). Evresi T3 olan 2 (%7,7) has-
tada primer ekzenterasyon yapıldı (Resim 3, 4).
Onüç (%54,17) hastada ilk cerrahi sonrasında pa-
toloji sonucuna göre cerrahi sınır pozitif idi. Bun-
ların 8 (%61,5)’i evre T1, 5 (%38,5)’i evre T2 idi.
Bunlardan sekiz hastanın 7 (%87,5)’sine topikal
MMC, 1 (%12,5)’ine stronsiyum-90 brakiterapi uy-
gulandı. 

Tüm hastalar için ortalama izlem süresi
52,0±47,29 (12-204) ay idi. İzlemde hastaların 8
(%33,3)’inde nüks gelişti (Resim 5). Kaplan Meier
analizi ile tüm kohortta nüks için beş yıllık biri-
kimli sağkalım oranı %68,5, nüks gelişene kadar
geçen süre 114,13±20,07 ay idi. Evre ile nüks ara-
sında pozitif korelasyon saptandı. Buna göre; nüks
için beş yıllık birikimli sağkalım sağkalım oranı T1
evrede %92,9, T2 evrede %21,4 idi. Nüks gelişene
kadar geçen süre T1 evrede 167,93±16,45 ay, T2 ev-
rede 45,07±21,71 ay olup aradaki fark istatistiksel
olarak anlamlı idi (p=0,002) (Tablo 3, Şekil 1). Buna
karşılık, Kaplan Meier analizinde nüks ile kadın-
erkek cinsiyet, cerrahi sınırda tümör mevcut olup
olmaması ve adjuvan tedavi yapılıp yapılmaması
arasında ilişki saptanmadı (p=0,374, p=0,852,
p=0,469) (Tablo 3).

Nüks tedavisinde 6 (%75,0) hastada TEB+kri-
yoterapi, toplam 3 (%37,5) hastada sekonder ek-
zenterasyon uygulandı. Bu hastaların birinde T2
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evreden T3 evreye progresyon nedeni ile, evresi T2
olan iki hastada ise yaygın ve forniksleri tutan nüks
lezyonlar gelişmesi nedeni ile sekonder ekzente-
rasyon yapıldı. 

Göz koruyucu cerrahi uygulanan 22 hastanın
6 (%27)’sında psedopterjium, 3 (%13,5)’ünde
semblefaron ve 1 (%4,5)’inde alt kapakta skatris-
yel ektropion oluşumu izlendi. Ekzenterasyon
uygulanan toplam beş hastanın 1 (%20)’inde no-
zoorbital fistül gelişti. Topikal MMC kemote-
rapisi ve stronsiyum-90 brakiterapi uygulanan
hastalarda geçici konjonktival hiperemi ve irri-
tasyon hissi dışında ciddi veya kalıcı komplikas-
yon izlenmedi.

İzlem süresinde toplam 5 (%20,8) hastada me-
tastaz görüldü. Bir hastada lenf nodu metastazı, bi-
rinde lenf nodu tutulumu olmaksızın sistemik
metastaz, üçünde ise lenf nodu ve sistemik metas-
taz görüldü. Lenf nodu metastazları PET-BT’de
şüpheli tutulum görülmesi üzerine 4 (%16,6) has-
tada sentinel lenf nodu biyopsisi yapılarak saptandı.

Sistemik metastaz bölgeleri bir hastada beyin, bi-
rinde akciğer, birinde akciğer ve sürrenal bez, bi-
rinde ise saçlı deri idi (Tablo 2). Kaplan Meier

RESİM 2: a) 22 yaşında erkek hasta. AJCC T2 evre olguda geniş bulber, pal-
pebral ve karünküler tutulum mevcut. b) Resim 2a’daki gözün eksizyonel bi-
opsi+ krioterapi+ amnion membran transplantasyonu sonrası 1. aydaki
görünümü.

Lenf Nodu Sistemik İzlem Nüks 
Cinsiyet Yaş Evre Metastazı Metastaz Primer tedavi (ay) Sayısı Nüks Tedavisi Prognoz
Erkek 57 T1a N0b M0 TEB+Krio+AE 64 0 - Exitus -pankreas ca
Kadın 73 T1a N0b M0 TEB+Krio+AE 120 0 Sağ
Erkek 53 T1a N0b M0 TEB+Krio+AMT+MMC 12 0 - Sağ
Erkek 42 T1a N0b M0 TEB+Krio+AE 109 0 Sağ
Kadın 60 T1a N0b M0 TEB+Krio+AE 36 0 - Sağ
Kadın 47 T1a N0b M0 TEB+Krio 13 0 - Sağ
Erkek 47 T1a N0b M0 TEB+Krio 62 1 TEB+Krio Sağ
Erkek 72 T1b N0b M0 TEB+Krio+AE 20 0 - Sağ
Erkek 45 T1b N0b M0 TEB+Krio+AMT 13 0 - Sağ
Erkek 60 T1a N0b M0 TEB+Krio+Str90 204 3 TEB+Krio+Str90 Sağ

TEB+Krio+MMC
Erkek 40 T1a N0b M0 TEB+Krio 43 0 - Sağ
Erkek 75 T1a N0b M0 TEB+Krio+AE 52 0 - Sağ
Kadın 42 T1a N0b M0 TEB+Krio+MMC 28 0 - Sağ 
Erkek 46 T1a N1 M1 (Saçlı deri) TEB+Krio+MMC 62 0 Hastalıkla yaşıyor
Kadın 34 T2a N0b M0 TEB+Krio 31 0 Sağ
Erkek 22 T2a N0b M1 (Beyin) TEB+Krio+AMT+MMC 15 0 - Exitus
Erkek 40 T2a N0b M0 TEB+Krio+MMC 31 3 2XTEB+ Krio Sağ

Ekzenterasyon
Kadın 49 T2a N0b M0 TEB+Krio 134 1 TEB+Krio Sağ
Erkek 67 T2b N0b M0 TEB+Krio+ Sklerektomi+AMT 13 1 Ekzenterasyon Sağ
Kadın 47 T2c N1 M0 TEB+Krio+MMC 18 1 TEB+Krio Hastalıkla yaşıyor
Erkek 48 T2c N1 M1 (Akciğer ve TEB+Krio 54 1 TEB+Krio Hastalıkla yaşıyor

sürrenal bez)
Kadın 62 T2c N0b M0 TEB+Krio+MMC 48 1 Ekzenterasyon Sağ
Erkek 68 T3c N1 M1 (Akciğer) Ekzenterasyon 40 0 - Hastalıkla yaşıyor
Kadın 68 T3c N0b M0 Ekzenterasyon 12 0 - Sağ

TABLO 2: Konjonktiva melanomlu hastaların demografik özellikleri, evre, tedavi, izlem süresi ve prognoz.

RESİM 1: a) 53 yaşında erkek hastada limbal ve bulber konjonktivayı tutan
AJCC evre T1 konjonktiva melanomu izleniyor. b) Resim 1a’daki hastanın ek-
sizyonel biopsi+ krioterapi+ yüzeyel sklerektomi sonrası 3. aydaki görünümü.



analizi ile tüm kohortta metastaz için beş yıllık bi-
rikimli sağkalım oranı %71,9, metastaz gelişene
kadar geçen süre 153,71±19,91 ay olarak bulundu.
Evre ile metastaz arasında pozitif korelasyon sap-
tandı. Buna göre metastaz için beş yıllık birikimli
sağkalım oranı T1 evrede %90,9, T2 evrede %48,6,
T3 evrede %50 idi. Metastaz gelişene kadar geçen
süre T1 evrede 187,27±15,95, T2 evrede
80,74±22,69 T3 evrede 9,00±2,12 ay idi (p=0,002)
(Tablo 3, Şekil 1). Buna karşılık, Kaplan Meier ana-
lizinde metastaz ile kadın-erkek cinsiyet, cerrahi
sınırda tümör mevcut olup olmaması ve adjuvan te-

davi yapılıp yapılmaması arasında ilişki saptanmadı
(p=0,278, p=0,816, p=0,166) (Tablo 3). Cox regres-
yon analizinde, en geniş tümör çapı ile metastaz ge-
lişimi arasında ilişki belirlendi, buna göre tümör
çapında her 1 mm artış ile metastaz riskinin 1,21
kat arttığı görüldü (risk oranı=1,21, %95 güven ara-
lığı 1,02-1,44, p=0,029). Metastaz gelişen beş has-
tanın ikisinde nüks mevcuttu, ancak nüks ile
metastaz arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki
bulunamadı (ki kare p=1,00). İzlem sonunda bir
hastada beyin metastazı, birinde konjonktiva me-
lanomu ile bağlantısız pankreas malignitesi sonucu
ölüm görüldü, diğer hastalar hastalıkla yaşamakta
idi.

TARTIŞMA

Konj MM, nüks ve metastaz oranlarının yüksek
olması nedeni ile kötü prognozlu oküler tümörler
arasında yer almaktadır. Cerrahi eksizyonun tü-
möre dokunmadan ve 4 mm temiz cerrahi sınır-
larla gerçekleştirilmesi ve ilave kriyoterapi
uygulanması erken dönemde çeşitli yayınlarda
nüks riskini azaltan yöntemler olarak belirtilmiş-
tir.19 Buna rağmen, son dönem çalışmalarda da
yüksek nüks oranları görülmeye devam etmekte-
dir. Nüks ile ilişkili olduğu gösterilen faktörler
arasında; tümörün limbustan uzakta yerleşimi, ka-
rünkül tutulumu, tümörün primer akkiz melano-
zis kaynaklı olması, yaygın/büyük tümör,
multifokal yerleşim, tümörün evre T2 ve T3 ol-
ması, cerrahi sınırda tümör mevcudiyeti ve adju-
van tedavi uygulanmaması bulunmaktadır.16-19,21,22

Serimizde, nüks ile tümör evresi arasında anlamlı
ilişki saptanmıştır. T2 evre tümörlerde nüks ora-
nının T1 evreye göre daha yüksek olduğu, nüks
gelişimine kadar geçen sürenin T2 evre tümör-
lerde T1 evreye göre daha kısa olduğu görülmüş-
tür. Evresi T2 olan iki hastada forniksleri tutan
nüks lezyonların olması, bir hastada ise orbitayı
tutan (T3 evre) nüks tümörün saptanması nedeni
ile ekzenterasyon gerekli olmuştur. T3 evre tü-
mörlerde izlem boyunca nüks görülmemiştir. Bu
durum forniks ve orbita yayılımı gösteren tümör-
lerde ekzenterasyon uygulanmasından ve tam
tümör eksizyonu yapılmış olmasından kaynakla-
nıyor olabilmektedir. 
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RESİM 4: a) Üst lateral forniksi ve orbitayı tutan konjonktiva melanomu. 
b) Kapak koruyucu ekzenterasyon sonrası çıkarılan cerrahi spesimen.

RESİM 5: Nüks fornisiyel konjonktiva melanomu. Lokal nüksler amelanotik
kitle görünümünde olabilir ve piyojenik granülom ile karıştırılabilir.

RESİM 3: a) 52 yaşında erkek hasta. Konjonktiva melanomu olgusunda göz
kapağı ve orbita tutulumu mevcut (AJCC T3). b) Resim 3a’daki olguda göz
dışı ve orbital tümör yayılımı izlenmekte. c) Resim 3a’daki olgunun ekzente-
rasyon sonrası 6. aydaki görünümü.
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ŞEKİL 1: Kaplan Meier sağkalım analizine göre tümör evresi ile (a) nüks ve (b) metastaz arasındaki ilişki.
AE: Alkol epitelyektomi; AMT: Amnion membran transplantasyonu; Krio: Krioterapi; MMC: Mitomisin C; Krio: Krioterapi; Str 90: Stronsiyum-90; TEB: Total eksizyonel biopsi.

Çalışmamızda, adjuvan tedavi uygulanmasının
nüks oranını azaltıcı etkisi saptanmamakla birlikte,
birçok yayında adjuvan tedavinin lokal tümör
kontrolündeki pozitif etkisi vurgulanmakta-
dır.11,13,21 Adjuvan tedavinin ne zaman tercih edile-
ceği ve optimal tedavi yöntemi konusunda fikir
birliği bulunmamaktadır. Kurli ve Finger konj MM
hastalarında cerrahi sınır pozitifliğine bakılmaksı-
zın adjuvan tedavi olarak topikal MMC kullanıl-
ması ile nüks sıklığında azalma olabileceğini

göstermişlerdir.20 Konj MM, adjuvan tedavisinde
topikal MMC için önerilen dozaj ve yöntem değiş-
mekle birlikte, genellikle %0,04 derişiminde
MMC’nin günde dört kez toplam bir ay kullanıl-
ması önerilmektedir.11

MMC dışında adjuvan tedavi amaçlı kullanıla-
bilecek diğer ajanlar interferon alfa ve stronsiyum-
90 brakiterapidir. Topikal interferon alfa-2b
kullanılan konj MM hastalarında ümit verici so-
nuçlar elde edilmiş olsa da geniş çaplı araştırma ya-

TABLO 3: Kaplan Meier sağkalım analizine göre nüks ve metastaz ile değişkenler arasındaki ilişki.

Nüks için sağkalım Metastaz için sağkalım

1. yıl (%) 3. yıl (%) 5. yıl (%) Sağkalım süresi
(Ortalama±SE) p değeri 1. yıl (%) 3. yıl (%) 5. yıl (%) Sağkalım süresi

(Ortalama±SE) p değeri

Tüm kohort 82,6 77,1 68,5 114,13±20,07 - 91,7 80,9 71,9 153,71±19,97 -

Cinsiyet
Kadın 80 66,7 66,7 93,90±22,29

0,374
- 87,5 87,5 119,13±13,91

0,278
Erkek 84,6 84,6 72,5 137,36±24,77 85,7 76,2 61,0 135,00±28,71

Cerrahi sınırda tümör
Yok 87,5 87,5 43,8 48,19±8,18

0,852
87,5 87,5 58,3 52,38±7,15

0,816
Var 75,0 65,6 65,6 83,09±15,03 92,3 83,1 73,8 92,77±13,61

Adjuvan tedavi
Yok 87,5 87,5 75,0 107,31±16,04

0,469
93,8 93,8 80,4 114,62±12,66

0,166
Var 71,4 53,6 53,6 102,46±38,62 87,5 58,3 58,3 125,60±34,89

Evre

1 92,9 92,9 92,9 167,93±16,45

0,002

- 90,9 90,9 187,27±15,95

0,0122 57,1 42,9 21,4 45,07±21;71 87,5 72,9 48,6 80,74±22,69

3 - - - - 50 - - 9,00±2,12

AE: alkol epitelyektomi; AMT: amnion membran transplantasyonu; Krio: krioterapi; MMC: Mitomisin C; Krio: krioterapi; Str 90: strontium-90; TEB: total eksizyonel biopsi.



pılamamıştır.12 Topikal interferonun konj MM
hastalarında kullanımına ilişkin bilimsel kanıt
düzeyi düşüktür. Stronsiyum-90 brakiterapi konj
MM’lerde kullanılan bir diğer tedavi seçeneğidir.
Cohen ve ark., brakiterapinin cerrahi sınır pozitif-
liğine bakılmaksızın tüm hastalarda adjuvan tedavi
olarak kullanıldığı 20 olguluk bir seride nüks ora-
nını %10 olarak belirtmişlerdir.13 Çalışmamızda bir
hastada eksizyon ve kriyoterapiye ek olarak stron-
siyum-90 ile brakiterapi uygulanmıştır, ancak bu
hastada nüks gelişmiştir. Stronsiyum-90, günü-
müzde üretilmeyen bir radyoizotoptur.

Metastaz gelişen konj MM hastalarında %44-
85 arasında değişen mortalite oranları bildirilmiş-
tir.19,24 Sistemik metastaz gelişen hastaların
%50’sinde önceden lenf nodu metastazı meydana
gelmektedir.25 Sistemik metastaz öncesinde lenf
nodu tutulumu saptanan hastalarda, ilk olarak sis-
temik metastaz gelişenlere göre prognozun daha iyi
olduğu bildirilmiştir.26 Serimizde, metastaz gelişen
toplam beş hastadan birinde ölüm görülmüştür. Bu
hasta lenf nodu tutulumu olmadan doğrudan beyin
metastazı gelişen bir hastadır. Hastalarımızda sen-
tinel lenf nodu biyopsisi PET-BT’deki tutulum şüp-
hesi ile uygulanmıştır. Ancak, son dönemlerde lenf
nodu tutulumunun erken dönemde belirlenmesi-
nin sağkalım üzerine olumlu etkisi olduğu bildiril-
mekte ve tümör kalınlığının 2 mm’nin üzerinde
olduğu hastalarda sentinel lenf nodu biyopsisi öne-
rilmektedir.25,26

Çeşitli çalışmalarda primer tümörün evresi,
yerleşimi, boyutları, de novo gelişim ve nüks varlığı
metastaz için bağımsız risk faktörleri olarak göste-
rilmiştir.16-18,21 Palpebral konjonktiva, forniks, plika,
karünkül ve kapak kenarı yerleşimli konj MM, bul-
ber yerleşimliler ile karşılaştırıldığında 2,2 kat fazla
mortaliteye sahiptir.27 Sheng ve ark. 53 olguluk bir
seride, tümör evresi ile metastaz arasında ilişki ol-
duğunu göstermişlerdir.21 Çalışmamızda da metas-
taz ile tümör evresi arasında anlamlı ilişki olduğu
saptanmıştır. T2 ve T3 evre tümörlerde metastaz
oranının T1 evreye göre daha yüksek olduğu, me-
tastaz gelişimine kadar geçen sürenin T2 ve T3 evre
tümörlerde T1 evreye göre daha kısa olduğu gö-
rülmüştür (Tablo 3). Ayrıca, T3 tümörlerde ekzen-
terasyon tedavisine rağmen metastaz oranı diğer

gruplardan yüksek saptanmıştır. Bu veri Paridaens
ve ark.nın büyük ve kalın tümörlerde ekzenteras-
yonun zamanlamasının sağkalım üzerine etkisinin
olmadığını belirttikleri çalışmalarıyla uyum gös-
termektedir.28 Ek olarak çalışmamızda, her 1
mm’lik tümör çapı artışının metastaz riskini 1,2 kat
arttırdığı görülmüştür. Literatürde, taban çapı 10
mm’nin üzerinde olan ve bir kadrandan daha geniş
alan kaplayan tümörlerde metastaz riskinin daha
yüksek olduğu belirtilmiştir.24,29

Primer cerrahi sırasında geniş sağlam doku ek-
sizyonu nedeni ile büyük konjonktival defektler
oluşabilmekte ve kriyoterapi uygulanması da infla-
masyonda artışa neden olarak yara iyileşmesini kı-
sıtlayıp, oküler motilite kısıtlılıkları ve semblefaron
oluşumuna yol açabilmektedir. Zamanında kon-
jonktival rotasyonel flepler ya da mukozal greftler
yüzey rekonstrüksiyonunda kullanılmış olsa da gü-
nümüzde yaygın olarak tercih edilen yöntem
AMT’dir.30 Geniş defektlerin kolaylıkla kapatıla-
bilmesine ek olarak, amnion membranın içerdiği
büyüme faktörleri ve antiinflamatuar sitokinlerin
yara iyileşmesini hızlandırdığı bilinmektedir.31

Gündüz ve ark., geniş oküler yüzey tümörü eksiz-
yonu sonrası AMT uyguladıkları 10 hastanın iki-
sinde parsiyel limbal hücre yetmezliği, birinde
semblefaron gelişimi bildirmişlerdir.32 Adjuvan te-
davilerin de yan etkileri görülebilmektedir. Topikal
MMC kullanımı sırasında oküler yüzey ve göz ka-
paklarında hiperemi, irritasyon, allerji ve epitel de-
fekti gibi geçici ya da punktal stenoz, ektropion,
semblefaron, limbal hücre yetmezliği, korneal
ödem, skar veya pannus oluşumu gibi uzun süreli
komplikasyonlar görülebildiği bildirilmiştir. Kurli
ve ark., 16 hastanın ikisinin akut konjonktivit ne-
deni ile tedaviye devam edemediğini belirtmişler-
dir.20 Chalasani ve ark. ise 36 olguluk çalışmala-
rında, hastaların çoğunda geçici ve hafif yan etkiler
gözlediklerini ve bunların da yüzey lubrikasyonu
ve topikal steroid tedavisiyle gerilediğini belirt-
mişlerdir.11 Stronsiyum-90 kullanımı sonrası bildi-
rilen yan etkiler arasında sklerit, skleral erime ve
desmatosel bulunmaktadır.13 Çalışmamızda da
AMT uygulanmayan bir hastada semblefaron ve
AMT uygulanan bir hastada alt kapakta ektropion
gelişimi dışında ciddi komplikasyon izlenmemiştir.
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Adjuvan kemoterapi ve radyoterapi uygulanan has-
taların konjonktival hiperemi ve irritasyon dışında
belirgin şikâyeti olmamıştır.

SONUÇ

Çalışmamızın kısıtlılıkları, hasta sayısının az ve ça-
lışmamızın retrospektif olmasıdır. Bu kısıtlıklar
çerçevesinde çalışmamızda T2 grubu, konj MM T1
grubuna göre daha yüksek nüks riski taşımaktadır.
T2 ve T3 grubu hastalarda metastaz riski T3 gru-
buna göre daha yüksek bulunmuştur. Tümör çapı-
nın artması ile metastaz arasında direkt ilişki
saptanmıştır.
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