Olasi Bir Optik Disk Melanositomasinin
Malign Doniigimii

Malignant Transformation of a Presumed Optic Disc Melanocytoma
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OZET

Dért aydan beri sol géziindeki bulanik gérme  sikayeti
nedeniyle bir géz hekimine bagvuran 39 yasindaki erkek
hasta, retina dekolmani én tanisi ile klinigimize sevk
edilmigti. Hastanin ilk muayenesinde, her iki gézinin
gérmeleri tam seviyesinde idi. Sol gdzde optik disk
Uzerinde, disk sinirlarini gizleyecek buyiklikte, yuvarlak,
mantar seklinde vitreusa dogru kabarik, kahverengi-siyah
renkli kitlenin optik disk nazalinde, subretinal bélgede,
daha yassi ve kirli sari renkli olarak devam ettigi saptandi.
Eslik eden klinik, anjiyografik ve ultrasonografik bulgularla
optik disk ve jukstapapiller koroidin malign melanomu
tanisi kesinlestirilen hastaya modifiye eniikleasyon yapildi.
Histopatolojik incelemede karma tip malign melanoma
eslik eden melanositoma hicreleri saptanmasi nedeniyle,
yeterli klinik gegmis bilgisi olmamasina ragmen, mevcut
klinik ve laboratuar bulgular 1siginda olgumuzda sap-
tadigimiz kitlenin olduk¢a nadir gérilen olasi bir optik disk
melanositomasinin malign transformasyonu olabilecegini
dusinmekteyiz.
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Malign transformasyon

SUMMARY

A 39-year-old man suffering from blurred vision on his left
eye for four months was referred to our clinic with a diag-
nosis of retinal detachment. At his initial examination, visu-
al acuities were 10/10 in both eyes. He had a mushroom
shaped, dark black mass obscuring the optic disc margins
and a flat, yellow-white, nasally located subretinal lesion
contiguous with the disc portion of that mass in his left eye.
Since it was diagnosed with malignant melanoma of the
optic disc and juxtapapillary choroid according to the
associated angiographic and ultrasonographic findings,
the left eye was enucleated with a modified manner.
Histopathologic studies demonstrated a mixed-cell malig-
nant melanoma accompanied with a population of
melanocytoma cells. Although there is a lack of clinical fol-
low-up, findings of clinical and laboratory studies lead us
to consider that this is a rare case of malignant transfor-
mation of a presumed optic disc melanocytoma.
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GiRig

Melanositoma (magnoselliler nevis) melanositlerin
bulundugu tim bélgelerde olusabilen oldukga iyi huyly,
pigmente bir ttmdérdir. Optik diskin Uzeri veya hemen
kenarindaki koroid dokusu timérin en sik olustugu
bolgelerdir. Bu lezyonun klinik ve patolojik niteligi ve
pigmente gdz tumédrlerinin siniflamasindaki yeri uzun
yillar boyunca acgiklanamamigtir. Gegmiste, yanlighkla
malign melanom tanisi konan bircok gdz gereksizce
alinmistir’3. ik olarak 1962 yilinda Zimmerman ve
Garron, bu timér hicrelerinin tipik okiler melanositozis
olgularinin hicrelerine olan benzerliginden dolay!
"melanositoma" terimini  kullanmiglardirt. ilerleyen
yillarda yapilan ¢alismalarda melanositomanin buyime
potansiyeli dustk ve iyi huylu bir nevis tiri oldugu
siklikla  bildirilmigtir>¢.  Uvea dokusunun degisik
bélgelerinden kéken alan melanositomanin malign
dénisime ugrama potansiyeli de vardir’-?. Buna karsin,
yillarca optik disk melanositomasi olarak izlenirken,
kitledeki ilerleyici buyime ve eslik eden klinik bulgular
nedeniyle malign dénistmin olustugu dosinilen cok
az sayida ve oldukga tartigmali olgular bildirilmigtir'©-13.
Bu raporlarin tOminde olgular uzun sitre takip
edilebildigi icin kitlenin ilk halinin optik disk mela-
nositomasinin tipik klinik, anjiyografik ve ultrasonografik
bulgular elde edilebilmisti. Bu yazida klinik, anji-
yografik, ultrasonografik ve histopatolojik bulgular
nedeniyle olasi bir melanositomanin malign dénisimi
ile olustugu dusunilen, optik disk ve jukstapapiller
yerlegsimli, malign melanomlu bir olgudaki klinik
yaklagimimizda karsilaghgimiz giglokler sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Dért aydan beri sol gézindeki bulanik gérme
sikayeti nedeniyle bir géz hekimine bagvuran 39
yasindaki erkek hasta, Ekim 2002 tarihinde, retina
dekolmani 6n tamisi ile klinigimize sevk edilmisti.
Hastanin oftalmolojik muayenesinde her iki gdézde

Resim 1: Sol optik disk Uzerinde, disk sinirlarini gizleyen, mantar sek-
linde, kahverengi-siyah renkli kitle optik disk nazalinde, subreti-
nal bélgede, daha yassi ve kirli sari renkli olarak devamlilik gés-
teriyor. Bu bélgede retinada si§ serdz dekolman ve portakal ren-
kli pigmentasyon mevcut.

gérme seviyeleri tam idi. Hasta, sol gézinin gérme
niteliginde bir rahatsizlik hissettigini ifade etmekte idi.
On segment muayene bulgulari her iki gézde normal
sinirlardaydi.  Konjonktiva, sklera ve iriste pigmentli
lezyon (melanozis) izlenmedi. Sol gézde afferent pupiller
defekt mevcuttu. Fundus muayenesinde sag géz normal
olarak degerlendirildi. Sol gézde optik disk Uzerinde,
disk sinirlarini gizleyecek buytklikte, yuvarlak, mantar
seklinde vitreusa dogru kabarik, kahverengi-siyah renkli
kitle izlenmekte idi (Resim 1). Kitlenin optik disk
nazalinde, subretinal bélgede, daha yassi ve kirli sari
renkli olarak devamlilik gésterdigi izlendi. Bu balgedeki
retinada portakal renkli pigmentasyon ve sig bir serdz
dekolman mevcuttu. Arka kutupta neovaskilarizasyon
ve makUla 6demi saptanmadi. Bu klinik bulgularla optik
disk ve jukstapapiller koroid malign melanomundan
sUphelenilen hastada, taninin giglendirilmesi amaciyla,
A ve B scan ultrasonografi (USG), floreseinli fundus
anjiyografi (FFA), bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik
rezonans gérintileme (MRG) tetkikleri gerceklestirildi.

A ve B scan USG'de optik sinir éninde, vitreus
bogluguna uzanan, 4.4x12.4 mm boyutlarinda, disuk
seviyede i¢ yansimaya sahip, akustik olarak solid kitle
lezyonu gérildi. (Resim 2). FFA'nin erken déneminde
optik disk baginda bloga bagli hipofloresans, tomér
Uzerinde sicak noktalara ait hiperfloresans, tomér igi
dolagima ait (¢ift dolagim) damarlar, ge¢ déneminde ise
bu bulgulara eklenen yaygin sizinti mevcuttu (Resim 3).
Orbita BT'sinde sol optik disk seviyesinde yaklagik 5x11
mm boyutlarinda homojen kontrastlanan kitle lezyonu
rapor edildi. MRG'de ise sol optik sinir 6ninde saptanan
7x 8x11 mm boyutlarinda, prekontrast T1 agirlikli
incelemede hiperintens, T2 agirlikli incelemede hipo-
intens gérinimlu kitlenin malign melanomla uyumlu
olabilecegi bildirildi. Metastaz taramasi icin karaciger
fonksiyon testleri, kranial MRG, batin USG ve toraks BT
tetkikleri yapildi. Herhangi bir metastaz bulgusu
saptanmadi.

Resim 2: B scan USG'de optik sinir 6ninde, vitreusa uzanan, akustik
olarak solid kitle lezyonu.
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Resim 3: FFA'nin venéz fazinda optik disk baginda pigmentasyon
bloguna bagli hipofloresans, ttmér Uzerinde sicak noktalara ait
hiperfloresans ve cift dolagim damarlar.

Standart entkleasyon tekniginde asiri kanama ve
dar alanda ¢alisma zorunlulugu nedeni ile cerrahi alan
yeterince gérintilenmeyebili. Bu durum malign
melanom hucrelerinin kan yoluyla metastazina veya
tOmér hicreleri ile invaze olmus optik sinirin yeterince
uzun kesilememesine neden olabilir. Hastaya olasi
tedavi secenekleri (brakiterapi ve entkleasyon) anlahldi.
Hastanin da tercihi ile uyumlu olarak modifiye entk-
leasyon ile kombine orbital sfer implantasyonu ameliyat
gerceklestirildi. Modifiye enUkleasyon tekniginde globun
alinmasi sirasindaki her asamada, en az travmanin
olugmasi icin azami dikkat gerekir. Bu amacla lateral
kantotomiyi takiben dért tabakali limbal peritomi
(konjonktiva, yUzeyel Tenon kapsily, rektus kaslari ve
derin Tenon kapstli) yapildi. ic rektus kasi haric, diger
rektuslar ve her iki oblik kas &zenle bulunup, yapisma
yerinden ayrildi. Optik sinirin yeterli uzunlukta kesile-
bilmesi icin i¢ rektus kasi sUtUr yerine gigld bir klemp ile
tutularak, glob &zenle disari cekildi. Optik sinir olabil-
digince distalden entkleasyon makasiyla kesildi. Orbita
soketine uygun bUyUklUkteki sfer implant yerlestirilerek
peritomi tabakalari ayri, ayrn kapatildi. Entkleasyon
dncesinde optik sinir klemplenmedi, vorteks venlere
kriyo uygulanmadi.

Makroskopik olarak 2.5 cm capinda, Gzerinde 8
mm uzunlugunda optik sinir izlenen enukleasyon mater-
yalinin kesitlerinde optik sinir komsulugunda 5x4x4 mm
boyutlarinda kahverenkli, yumusak kivamli kitle sap-
tandi. Histopatolojik incelemede hicre yéninden olduk-
¢a zengin olan timér dokusunun bazi alanlarda epite-
loid, bazi alanlarda ise fasikiller olusturan igsi goro-
numlu, pleomorfik, atipik hicrelerden olustugu izlen-
mekte idi. Her iki tip hicrede de cekirdek hiperkromazisi
ve yer, yer belirgin ¢ekirdekcikler gézlenmekte, seyrek
mitotik aktivite dikkati cekmekte idi. Tomér dokusunun
periferinde daha yogun olmak Gzere, odaklar halinde
hem sitoplazmada hem de stromada melanin pigmenti
izleniyordu. Aralarda iri, vezikillo cekirdekleri ve dar
sitoplazmalar olan bizar hicreler mevcuttu. Melanin
soldurma igleminden sonra, tOmér dokusunun peri-

Resim 4: Melanin soldurma igleminden sonra melanom hicreleri
komsulugunda kigik cekirdekli, genis sitoplazmali melanosito-
ma ile uyumlu hicre toplulugu. (x 40)

ferinde odaklanan pigmente alanlara komsu kigik,
vezikilli cekirdekli ve genis, soluk eozinofilik boyanan
sitoplazmali poligonal hicrelerden olusan ve mitotik
aktivite géstermeyen bir hicre toplulugu dikkati geki-
yordu (Resim 4). Bu topluluklarin melanositoma huc-
releri ile uyumlu olabilecegi dusinildu. Koroid dokusu
icine ve optik disk Uzerine yerlesen tUmérin koroid
dokusunu invaze ettigi ancak sklera ve optik sinirde in-
vazyon olmadigr gérildi (Resim 5). Tumér hicrelerinde
HMBA45 ile sitoplazma boyanmasi mevcuttu (Resim 6).
Hastanin 12 ay sonraki kontrol muayenesinde orbitada
timér nUksi ve sistemik metastaza ait  bulgu
saptanmadi.

TARTISMA

Optik disk Uzerinde yerlesen pigmente kitlenin
ayirici tanisinda melanositoma, retina pigment epitel
adenomu ve optik sinir bagindan veya jukstapapiller
koroidden kéken alan malign melanom duginil-
melidir'. Bu hastaliklardan en sk kargilagilan
muhtemelen optik disk melanositomasidir. Optik disk
melanositomasinin tanisi klinik muayene ile konur ve
ayriminin  yapilmasi gereken en &nemli lezyon
jukstapapiller koroidin malign melanomudur. Optik
diskin birincil malign melanomu ¢ok nadir bir tOmor
olup kékeni tartigmaldir. Koroid tutulumu olmadan
yalnizca optik sinirden kéken aldigi gésterilen, birincil
malign melanomlu olgular bildirilmesine ragmen, De
Potter ve ark.’'4%lan literatirde bu basglikla sunulan
olgularin ¢ogunda koroid tutulumu olmasi nedeniyle,
peripapiller bélgeden kéken alan melanomun optik disk
Uzerine cikacak sekilde 6ne dogru ilerledigini éne
sUrmUstir. Ancak melanositomanin kémor kadar koyu
renginin aksine melanomlar genellikle kirli gri veya sari-
beyaz renklidir ve Uzerindeki retinada portakal renkli
pigmentasyon izlenir. Ayrica melanomlar genellikle
mantar seklinde olup, yavag biyUmelerine ragmen tipik
bir melanositomadan daha buytk boyutlara ulagirlar.

Optik disk melanositomasi belli bir buytkloge
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Resim 5: Optik sinir komsulugunda malign melanom. (x 40)

ulasmadikca klasik olarak semptomsuz olarak seyreder
ve siklikla rutin géz muayenesi sirasinda tespit edilir.
Optik sinir ve dolagim elemanlarina basi olugturmadig
surece gérme keskinligini etkilemez. Melanositomalar
karakteristik fakat degisken 6zelliklere sahiptirler'®. Tipik
olarak optik disk kenari Uzerinde eksantrik yerlegimli,
yassi veya hafif kabarik, sinirlar lifsi gérinimde, koyu
siyah renkli kitle seklindedirler. Olgularin bir kisminda,
optik sinir komsulugunda koroid nevist olarak
devamlilik gdsterebilir.

Melanositoma ve melanomun klinik ayinminda
muayene bulgular en énemli yeri tutarken FFA ve USG
tetkikleri bu ayirma yardimcr olabilir. Melanositomayi
olusturan pigmentli hicrelerin yogunlugu nedeniyle
FFA'nin tGm evrelerinde bu lezyon hipofloresan olarak
gorilur. Koroid melanomlarinin cogunda FFA bulgu-
larinin tanisal degeri sinirli olmakla birlikte, bazilarinin
melanomu diUsindirmesi nedeniyle degerli olabilir. Bu
bulgular arasinda timére ait ¢ift dolagim, yogun sizinti
ve sicak noktalar sayilabilir. Tipik bir uvea melano-
munun USG'deki belirleyici &zellikleri arasinda tomér
icinde akustik olarak sessiz bdlge, koroid cukuru, orbita
golgesi ve disUk-orta i¢ yansiticilk sayilabilir. Buna
karsin melanositomanin USG incelemesinde timére ait
yUksek ic yansiticilik ayirici ézelliklerin en énemlisidir.

Genel bir kabul olarak, melanositomalar biyime
egilimi olmayan sabit lezyonlar olmasina ragmen genis
bir serideki olgularin %15'inde kitle boyutlarinda,
herhangi bir malignansi siphesi olusturmadan, uzun
yillar icinde hafif genisleme oldugu bildirilmistir'é. Bu
bakis acisindan degerlendirildiginde melanositoma
tanisi alan bir kitlenin belirgin buyime géstermesi
malign dénisimi disindirebilir. Shields ve ark.™ klinik
olarak optik sinir ve jukstapapiller koroid melanosi-
tomasi tanisi almig ve yavag biyime &zelligi gdsteren
pigmente bir papilla tGmarinin, histopatolojik olarak
optik disk ve jukstapapiller retina ve koroid melano-
sitomasi ile iligkili malign melanom oldugunu bildir-
miglerdir. Bu olgunun literatirdeki iyi belgelenmisg tek
olgu oldugunu da savunmuslardir.  Bu tarihten énceki

Resim 6: imminohistokimyasal olarak HMB45 ile malign melanom
hiucrelerinde intrasitoplazmik boyanma. (x 200)

calismalarda tarif edilen lezyonlarin aslinda malign
dénUsim sonucu olusmadigi, olgulardan birinde mela-
nositomanin malign déntsim olusmadan beklenmedik
sekilde buyudigu, digerinde ise mevcut klinik tablonun
jukstapapiller koroid melanomunun optik disk Uzerine
ilerlemesi sonucu gelistigi éne sGrolmuogtor'®17:18,
LiteratGr ~ arastrmamiz sonucunda  optik  disk
melanositomasinin - malign  dénUsimine ait iyi
belgelenmis toplam U¢ olgu sunumu saptadik!'-13.
Sunulan olgularin ortak &zelligi, tUmOnin 6-9 vyil
boyunca klinik olarak takip edilebilmis ve lezyonlarinin
ilk halinin melanositoma ile uyumlu oldugunun
belgelenebilmis olmasi idi. Yazarlar bu sayede kitlenin
klinigindeki degisikliklerden malign dénistm tablosunu
kolaylikla anlayabilmis ve tedavi planlarini buna uygun
olarak degistirmiglerdir. Klasik melanositoma tanisi alan
olgulara herhangi bir tedavi uygulamasi gerekli degildir.
Olasi malign dénisim yéninden olgularin yillik
kontroli ve fundus fotografi ile kitlenin takibi yeterlidir.
Malign dénisim olugsmasi durumunda enikleasyon
endikasyonu konabilir ise de bu dénisimin ¢ok nadir
olmasi nedeniyle daha tutucu bir yaklagim siddetle
dnerilmektedir'®. Burada sundugumuz olgumuzda tani
ve tedavi yaklasimi acisindan bazi zorluklar yasadik.
Bunun nedeni olgumuzun klinik &zelliklerinin literatorde
bildirilen diger olgulardan bazi yénleri ile farkhlik
gostermesidir. Olgumuzda saptadigimiz optik diski
kaplayan ve jukstapapiller koroidi de tutan pigmente
kitle, bulanik gérme semptomu olusturmakta idi. Ayrica,
her ne kadar melanositomalar optik disk GUzerinde
yerlesen pigmente kitlelerin en sik nedeni olarak kabul
edilse de, olgumuzda melanositomanin tipik klinik, FFA
ve USG bulgulari mevcut degildi. Bulgularimiz daha ¢ok
malign melanom ile uvyumlu idi. Ancak, optik disk
melanositomasinin malign  dénigiminin ¢ok nadir,
optik sinirin birincil malign melanomunun daha da
nadir oldugu disintldiginde, klinik bulgularla
desteklense de, yeterli takibi olmayan ve tam géren bir
g6z icin entkleasyon karari vermekte oldukca zorlandik.
Tum verileri birlestirdigimizde bu kitlenin olasi bir optik
sinir bagi melanositomasinin malign déntsimu, optik
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sinirin malign melanomu veya optik disk Gzerine dogru
biyUyen bir  jukstapapiller koroid melanomu
olabilecegini distnerek hasta géz0 almaya karar

verdik.

Bulbusun histopatolojik incelenmesinde karma tip
malign melanom ile uyumlu epiteloid ve igsi hucrelerin
yani sira, melanin soldurma iglemini takiben bu hicre-
lere komsu alanlarda kictk, tek tip, vezikillo cekirdekl,
soluk eozinofilik boyanan, genis sitoplazmali ve mitotik
aktivite géstermeyen hicre toplulugu saptadik. Bunlarin
melanositoma hicreleri ile olan benzerligi, bize, kitlenin
bir olasilikla melanositoma kékenli olabilecegini
diusundirmektedir.

Sonu¢ olarak; yeterli klinik gegmis bilgisi olma-
masina ragmen, mevcut klinik ve laboratuar bulgular
isiginda olgumuzda saptadigimiz kitlenin olasi bir optik
disk melanositomasinin  malign transformasyonu
olabilecegine karar verdik. Ayrica, olgumuzdakine
benzer malign klinik tablonun yerlesmis oldugu
durumlarda, Joffe ve Shields'in da belirttikleri gibi, optik
sinir melanositomasinin malign déntstimu ile bunu taklit
edebilen optik sinirin birincil malign melanomunun
ayriminin "¢ézOmU zor bir sorun" olmaya devam ettigini
duginmekteyiz'8.
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