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Mucosal melanoma of the head and neck: 
report of three cases

Primary malignant mucosal melanoma of the head and neck is a
rare and usually lethal disease, accounting for only 0.5-2% of all
malignant melanomas. Of lesions arising in head and neck, the
most frequent location is the nasal cavity followed by the oral
mucosa. In general, suspicious lesions should be biopsied and
examined for possible malignancy. Immunohistochemistry has
added ability to make a confident diagnosis of malignant mucosal
melanoma in the head and neck. Despite the rarity of mucosal
melanomas, their agressive behavior and poor prognosis warrants
investigation at an early stage. Surgical resection is the primary
treatment modality for mucosal melanomas. Radiation therapy
alone may be effective in controlling local tumor spreading, but it
is not effective in completely eradicating the tumor. Chemotherapy
as a sole treatment modality is ineffective but it is used in distant
metastatic disease combined with surgery and radiation therapy.
Immunotherapy has been recently used to treat mucosal
melanomas. We reviewed three patients treated at Marmara
University Hospital for mucosal malignant melanoma of the head
and neck between 1989 and 2004. We analyzed clinical presenta-
tion, diagnosis, treatment modality and survival of patients. Among
our patients, one melanoma was in the nasal cavity, one was in the
middle ear and one was in the nasopharynx. Despite treatment all
of the patients died in 5 years.
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Özet

Mukozal malign melanomlar otolaringolojide seyrek görülen kötü
prognozlu tümörlerdir. Tüm mukozal malign melanomlar›n %0.5-
2’si bafl boyun bölgesinde yerleflmifltir. Bafl boyun bölgesinde en s›k
nazal kaviteyi, daha az olarak da oral kaviteyi tutarlar. Genel olarak
flüphelenilen her lezyondan biyopsi al›nmal› ve malignite aç›s›ndan
araflt›r›lmal›d›r. Bu tümörlerin güvenilir tan›s›nda immünhistokimya-
sal metodlar kullan›l›r. Erken tan› ve yeterli cerrahi eksizyon agresif
seyirli ve kötü prognozlu bu tümörleri kontrol etmek için gereklidir.
Mukozal malign melanomlar›n primer tedavi yöntemi cerrahidir.
Cerrahi tedavinin yetersiz kald›¤› durumlarda radyoterapi uygulana-
bilir fakat radyoterapi yaln›z bafl›na hastal›¤›n lokal kontrolünde et-
kili olsa da hastal›¤› tamamen ortadan kald›rmada yetersizdir. Ke-
moterapi tek bafl›na etkisizdir, ancak metastaz yapm›fl ileri evre ol-
gularda cerrahi ve radyoterapi ile birlikte kullan›l›r.  ‹mmünoterapi
son y›llarda tedavide kullan›lmaya bafllam›flt›r. Bu yaz›da 1989 ile
2004 tarihleri aras›nda Marmara Üniversitesi Hastanesi’nde muko-
zal malign melanom nedeniyle takip ve tedavi edilen üç olgu sunul-
du. Hastalar›n semptomlar›, tan›lar›, tedavileri ve prognozlar› de¤er-
lendirildi. Olgular›m›zdaki mukozal malign melanomlar bir hastada
nazal bölgede, bir hastada orta kulakta ve di¤er hastada nazofa-
renkste yerleflmiflti. Olgular›n tamam› tüm tedavilerine ra¤men 5 y›l
içinde kaybedildi. 
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Girifl
Mukozal malign melanomlar otolaringolojide seyrek

görülen kötü prognozlu tümörlerdir ve tüm malign me-
lanomlar›n %4’ünden az›n› oluflturur;1 %0.5-2’si bafl bo-
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yun bölgesinde yerleflmifltir.2 Bafl boyun bölgesinde en
s›k nazal kaviteyi, daha az olarak da oral kaviteyi tutar-
lar.3 Oldukça sinsi seyrederler ve tümör ileri evrelere
ulaflt›ktan sonra semptom vermeye bafllar. Tedavi bafla-
r›s› erken tan› ve seçilen uygun cerrahiye dayan›r. Na-
dir görülmeleri nedeniyle mukozal malign melanomla-
r›n tedavi sonuçlar›n› gösteren yeterli çal›flmalar ve bu
konuda oluflmufl fikir birli¤i yoktur.

Bu yaz›da 1989 ile 2004 tarihleri aras›nda Marmara
Üniversitesi Hastanesi’nde mukozal malign melanom
nedeniyle takip edilen üç olgu sunuldu. Hastalar›n
semptomlar›, tan›lar›, tedavileri ve prognozlar› de¤er-
lendirildi.

Olgu Sunumu

Olgu 1

Seksen yafl›ndaki kad›n hasta sol kula¤›ndan bir ay-
d›r gelen kanl› ak›nt›, dolgunluk hissi, iflitme azl›¤› ve
ç›nlama flikayetiyle poliklini¤imize baflvurdu. Otosko-
pik muayenesinde sol kulakta d›fl kulak yolunu tama-
men kapatan morumsu renkli kitle izlendi (Resim 1).
Di¤er kulak burun bo¤az ve bafl-boyun muayeneleri
normaldi. Boyunda lenfadenopati palpe edilmedi. Od-
yolojik tetkik sonucunda sol kulakta 47 dB hava-kemik

aral›¤›yla birlikte 70 dB’lik mikst tipte iflitme kayb› tes-
bit edildi. Temporal kemik tomografisinde mastoid hüc-
releri, timpanik kaviteyi ve k›smen de d›fl kulak yolunu
dolduran düzensiz, yumuflak doku dansitesinde kitle iz-
lendi (Resim 2). Dijital subtraksiyon anjiyografisi ile kit-
lenin avasküler oldu¤u saptand›. Sol d›fl kulak yolunda-
ki hemorajik kitleden biyopsi al›nd›. Biyopsi sonucu-
nun malign melanom gelmesi üzerine metastatik ma-
lign melanom aç›s›ndan tüm vücut taramas› yap›ld›. Ke-
mik sintigrafisi, torakal ve abdominopelvik tomografiler
ve biyokimyasal tetkikleri normal olarak saptand›.

Hasta primer orta kulak malign melanomu olarak
de¤erlendirilip tedaviye baflland›. Hastaya radikal mas-
toidektomi uyguland›. Tümör dokusunun hipotimpani-
umdan, korda timpaninin ç›k›fl noktas› ve fasiyal reses-
ten kaynakland›¤› izlendi. Tümörün inferiorda timpanik
membran› geçip d›fl kulak yoluna yay›ld›¤› izlendi. Tü-
mör semisirküler kanallar›n üzerinden eksize edildi; du-
ra intakt›. Sinodural aç›dan epitimpaniuma kadar olan
bölgelerden tümör dokular› temizlendi. Orta kulaktaki
bütün tümör dokusu eksize edildi; inkus ve malleus d›-
flar› al›nd›. Kapatma s›ras›nda tümörün digastrik kas›n
posterioruna ve sternokleidomastoid (SKM) kas›n mas-
toide yap›flma yerine kadar yay›ld›¤› izlendi. Bu alan-
dan al›nan frozen sonucunun pozitif gelmesi üzerine
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Resim 1. Sol d›fl kulak yolunu tamamen kapatan morumsu renkli kitle. 



postaurikuler insizyon S fleklinde uzat›ld› ve SKM kas
eksize edildi. Postoperatif patoloji sonucu malign mela-
nom geldi (Resim 3a ve b). Onkoloji taraf›ndan dacar-
bazine 250 mg/m2 tedavisi bafllanan hasta tan› konul-
mas›ndan 1 ay sonra kaybedildi.

Olgu 2

Altm›fl dokuz yafl›nda erkek hasta dört ayd›r bur-
nundan ve bo¤az›ndan pembe renkli taze kan gelmesi
flikayetiyle baflvurdu. Anterior rinoskopik muayenesi
normaldi. Endoskopik nazal muayenede septum arka
ucundan kaynaklan›p nazofarenkse sarkan morumsu
renkte yaklafl›k 2 cm çap›nda kitle saptand›. Di¤er mu-
ayeneleri normaldi, boyunda lenfadenopati saptanma-
d›. Kitle transpalatal yaklafl›mla septumun arka k›sm› ile
birlikte eksize edildi. Patolojik tan› malign melanoma
olarak geldi. Metastaz aç›s›ndan tüm vücut taramas› uy-
guland›; lokal ya da uzak metastaz saptanmad›.

Kemoterapi ve radyoterapi uygulanmayan hasta 2
y›ll›k takip sonras› sa¤ yana¤›nda flifllik, yüzünün sa¤ ta-
raf›nda uyuflukluk ve üst difl protezinin yerine oturma-
mas› flikayetiyle tekrar baflvurdu. Fizik muayenesinde
nazofarenkste koanalar aç›kt› ve septum arka k›sm›nda
polipoid kitle izlendi. Sa¤da 2. molar difl hizas›nda al-

veoler sokette hiperemik vaskülarize lezyon izlendi.
Ayr›ca boyunda sa¤da jugulodigastrik bölgede 2 adet
lenfadenopati palpe edildi. Paranazal sinüs tomografisi
çektirildi (Resim 4). Hastaya total maksillektomi + sa¤
radikal boyun disseksiyonu uyguland›. Operasyon s›ra-
s›nda kitlenin tüm maksiller sinüsü doldurup önde cilt-
alt›, tabanda gingiva, yukar›da orbita s›n›r›na uzan›p et-
moid hücrelerin içine girdi¤i izlendi. Subperiosteal ola-
rak Denker modifikasyonu ile alt konka, orta konka,
maksiller sinüs medial duvar› ve etmoid hücreler spes-
mene dahil edildi. Patoloji sonucu malign melanomun
cerrahi s›n›rlarda devam etti¤i ve yayg›n lenf nodu me-
tastaz› oldu¤u fleklinde rapor edildi. Hasta radyoterapi
ve kemoterapi protokolüne al›nd›. Sa¤ maksiller sinüse
ve nazofarenkse 5600 cGy, sa¤ boynuna 4600 cGy do-
zunda radyoterapi ald›. Radyoterapi sonras› temozola-
mide tedavisi 1 kür uyguland› (260 mg/gün). Hastan›n
genel durumunun bozulmas› ve karaci¤er enzimlerin-
deki yükseklik nedeniyle kemoterapiye ara verildi. Yay-
g›n kemik a¤r›lar› bafllayan hastada multiple kemik me-
tastazlar› tespit edildi. Kemik a¤r›lar› için acil radyotera-
pi planlan›rken hastada akut geliflen solunum s›k›nt›s›y-
la hasta kaybedildi. Hasta tan› konulmas›ndan yaklafl›k
4 y›l sonra kaybedilmifl idi.
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Resim 2. Temporal kemik tomografisinde mastoid hücreleri, timpanik kaviteyi k›smende d›fl kulak yo-
lunu dolduran düzensiz, yumuflak doku dansitesinde kitle.



Olgu 3

Altm›fl alt› yafl›nda kad›n hasta bir ayd›r aral›kl› olan
burun kanamas› flikayeti ile baflvurdu. Fizik muayene-
sinde nazofarenksin sa¤ arka duvar›nda 2x3 cm’lik mo-
rumsu kitle izlendi. Kitleden bir hafta önce al›nan
punch biyopsi sonucu olfaktör nöroblastom olarak gel-
miflti. Kitle transpalatal yaklafl›mla eksize edildi. Patolo-
ji sonucu olfaktör nöroblastoma olarak tespit edildi.
Cerrahi s›n›rlarda tümörün devam etmesi üzerine hasta-
n›n radyoterapi tedavisi almas› planland›.

Radyoterapiden 5 ay sonra rutin kontroller s›ras›nda
septum arka ucunda mavi-mor refle veren kitlenin iz-
lenmesi üzerine bu kitleden kontrol biyopsi al›nd›. Pa-
toloji sonucunun malign melanom gelmesi üzerine has-
taya operasyon uyguland›. Septum sa¤ taraf›nda üst ve
arkada 0.5 cm’lik sapl› koyu mor-siyah renkli tümoral
doku mevcuttu. Ayn› lezyon orta konka arka ucunda da
yer almaktayd›. Sa¤da nazofarenks tavan›nda 2.5 mm’-
lik tümöral doku izlendi. Lateral rinotomi yaklafl›m› ile
kitleler çevrelerinde en az 1 cm’lik sa¤lam doku b›rak›-
larak eksize edildi. Operasyon sonras› patoloji sonucu
cerrahi s›n›rlar intakt tespit edilen malign melanom ola-
rak geldi. Hasta operasyondan iki ay sonra sa¤ omu-
zunda 3x3 cm’lik ve boyun sa¤ taraf›nda üst juguler zin-
cirde 2x2 cm’lik lenfadenopati ile baflvurdu. Lenfadeno-
patilerden yap›lan biyopsi sonucunun malign melanom
metastaz› ile uyumlu gelmesi üzerine hastaya kemote-
rapi planland›¤› s›rada aniden geliflen fluur bulan›kl›¤›
nedeniyle çekilen kranial tomografisinde beyinde mul-

tipl metastazlar izlendi ve 1 hafta sonra  kaybedildi.
Hasta tan› konulmas›ndan 1 y›l sonra kaybedilmiflti.

Tart›flma
Embriyonal nöral krestten kaynaklanan tüm kutanöz

ve mukozal yüzeylerde bulunan melanositlerin malign
dejenerasyonu sonucu melanomlar oluflmaktad›r. Bafl-
boyun bölgesinde nöroektodermden göç eden melano-
sitler nazal septum stromas›nda, orta ve alt konkada,
respiratuar epitelde bulunurlar. Melanositlerin sinona-
zal bölgedeki görevleri polisiklik aromatik hidrokar-
bonlar›n metabolizma ürünlerinin detoksifikasyonudur.
Görevleri bilinmesine ra¤men malign melanoma dönüfl-
melerini sa¤layan kal›t›msal ve çevresel faktörler hala
aç›kl›¤a kavuflmam›flt›r.1

Malign melanomlar bafl-boyun bölgesinde en s›k na-
zal kavite lateral duvar›ndan kaynaklan›rlar. Nazal kavi-
teyi azalan s›kl›kla oral mukoza, maksiller sinüs, etmo-
id sinüs izler. Daha nadir olarak frontal sinüs, sfenoid
sinüs, orta kulak mukozas› ve larenks yerleflimi bildiril-
mifltir.4-6 Mukozal malign melanomlar›n patogenezi ku-
tanöz malign melanomlara göre daha az anlafl›lm›flt›r.
De novo melanom daha önce mevcut lezyonlardan
kaynaklanmayan, tamamen sa¤lam dokudan geliflen
melanomdur; %30 oran›nda görülür. Geri kalan %70,
daha önce var olan pigmente lezyonlar›n de¤iflimi so-
nucu oluflmaktad›r. Mukozal malign melanomlar pre-
kürsör melanositlerden kaynaklan›r. Semptom verince-
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Resim 3a. Hematoksilen-eozin ile boyanm›fl histolojik prepatlar›n original
büyütmede görüntüsü (HE x400).

Resim 3b. HMB-45 ile immünhistokimyasal olarak melanin spesifik antije-
nin original büyütmede görüntüsü (HE x400).



ye kadar veya tesadüfen tan›n›ncaya kadar sessiz seyre-
derler. Kaynakland›¤› bölgelere göre çeflitli semptomlar
verirler. Nazal kavite ve paranazal sinüs malign mela-
nomlar› en s›k tek tarafl› burun t›kan›kl›¤› ve epistaksi-
se neden olurlar. Biyolojik olarak agresif seyretmeleri
ve genellikle geç tan› konulmas› nedeniyle prognozlar›
kötüdür.1

Mukozal malign melanom genellikle 5. ve 8. dekad-
lar aras›nda s›kt›r, 30 yafl öncesi görülmesi son derece
nadirdir. Olgular›m›z›n yafl ortalamas› 76 idi (66-90).
Bafl-boyun kutanöz malign melanomlar›nda cinsiyet
fark› yokken mukozal malign melanomlar erkeklerde
daha s›k görülür.4

Melanomlar›n patolojik tan›lar› intraselüler alandaki
melaninin saptanmas›na dayan›r. Bu nedenle kutanöz
malign melanomlardan farkl› olarak mukozal melanom-
lar›n primer lezyonlar› ortalama %50 oran›nda melanin
içermedikleri için tan› koymakta güçlüklerle karfl›lafl›l›r
(amelanotik mukozal melanomlar). ‹ndiferansiye karsi-
nom, lenfoma, olfaktör nöroblastom, sarkom gibi di¤er
malign tümörlerle histopatolojik olarak kar›flabilir. Olgu
3’ün ilk tan›s›n›n olfaktör nöroblastom de¤il malign me-
lanom olmas› olas›d›r. Hastan›n önceki preparatlar›na
ulafl›lamam›fl olmas› kontrol etmemizi olanaks›z k›ld›.
Bu tümörlerin ›fl›k mikroskopisi ile tan›s›nda kahve-
renkli melanin pigmenti önemlidir. Özel bir boya olan
Fontanna Masson ile melanin siyah boyan›rken di¤er
pigmentler boyanmaz. Günümüzde  malign melanom-
lar›n kesin tan›s›nda immünhistokimyasal yöntemler
kullan›l›r. HMB-45 (anti-human melanoma antigen)
mukozal malign melanomlar için güçlü belirteçtir.
Elektron mikroskopisi melanozomlar› göstermekte ol-
dukça yararl› fakat pratik olmayan bir yöntemdir.7

Prognostik faktörler kutanöz melanomlar kadar net
ortaya konulamam›flt›r. Kutanöz melanomlara k›yasla
mukozal melanomlar›n prognozu oldukça kötü seyirli-
dir. 5 y›ll›k yaflama süresi %10-38’dir.2 Yafl›n ve cinsiye-
tin prognoz üzerine etkisi saptanmam›flken tümör in-
vazyonun derinli¤i prognozla korele bulunmufltur.8 Su-
bepitelyal katmanlar›n bulunmamas› kutanöz melanom-
larda kullan›lan Clark s›n›flamas›n›n mukozal melanom-
larda kullan›lmas›n› önler. Ayr›ca nükleer pleomorfizm,
mitoz ve histolojik tip prognozu etkilememektedir.4

Yay›nlanan olgu serilerinin azl›¤› ve yerleflti¤i bölge-
lere göre farkl› klinik bulgular göstermeleri nedeniyle

kesin tedavi protokolleri bulunmamaktad›r. Lokal veya
uzak metastaz› olmayan olgularda primer tedavi yönte-
mi cerrahidir. Yeterli cerrahi tedavi ile hastal›¤›n lokal
kontrolü sa¤lan›rsa hastan›n kür flans› olabilir. Profilak-
tik boyun diseksiyonun yaflam süresini etkilememesi
nedeniyle lenf nodu diseksiyonu klinik olarak lenf no-
du tespit edilen olgulara uygulan›r.

Malign melanomlar›n radyoterapiye dirençli tümör-
ler oldu¤u bilinmesine ra¤men lokal kontrolün sa¤lana-
mad›¤› ileri evre hastalarda, ekstrakapsüler lenf nodu
yay›l›m› olan olgularda cerrahiyle kombine olarak kul-
lan›lmaktad›r.1 Deneysel çal›flmalar melanom hücreleri-
nin intrensek olarak radyoterapinin etkilerine dirençli
olmay›p, subletal radyasyon hasar›n› tamir etme kapa-
sitesinin fazla oldu¤unu göstermifltir.2 Bu nedenle kul-
lan›lacak en yüksek fraksiyone radyasyon dozu üzerine
tart›flmalar vard›r. Fakat radyoterapi yaln›z bafl›na lokal
kontrolü sa¤lamada etkili olsa da hastal›¤› tamamen or-
tadan kald›rmada yetersizdir. Genel görüfl cerrahi son-
ras› rezidüel tümör kalmas› veya metastaz›n saptanma-
s› durumunda radyoterapiye baflvurulmas› yönündedir.
Hipofraksiyone radyoterapi, radium implantlar deney-
sel aflamada kullan›lan radyoterapi yöntemleridir.9

Kemoterapi tek bafl›na etkisizdir, ancak metastaz
yapm›fl ileri evre olgularda cerrahi ve radyoterapi ile
birlikte kullan›l›r. En s›k yan›t oranlar› alkilleyici ajanlar-
la al›nmaktad›r. Dacarbazine, cisplatin, temozolamide,
nitrozüreler en s›k kullan›lan ajanlard›r. Tek bafl›na da-
carbazine uygulanmas› standart olarak kabul edilmek-
teyse de genel yaflam süresi üzerinde etkisi olmamakta-
d›r. Etkili ajanlar›n kombine edilmeleriyle tedaviye ya-
n›t oran› ve toksisite artmakta, ancak sa¤kal›m süresi
üzerinde de¤ifliklik izlenmemekledir. En s›k kullan›lan
kombine uygulamalar dacarbazine + cisplatin, cisplatin
+ vinblastin + dacarbazin, bleomisin + vinkristin + lo-
mustin+dacarbazin fleklindedir.10

Kemoterapötik uygulamalardan istenilen sonuçlar›n
al›nmamas› tedavide biyolojik ajanlar›n kullan›lmas›na
yol açm›flt›r. ‹nterferon-alfa ve interlökin-2 bu amaçla
s›kl›kla kullan›lm›flt›r. Bu ajanlar›n kemoterapötiklerle
kombine edilmesi yüksek yan›t oranlar›na karfl›l›k genel
sa¤kal›mda anlaml› art›fl sa¤lanamamaktad›r.10

‹mmünoterapi olarak BCG afl›s›n›n çeflitli formlar›
bafl-boyun mukozal malign melanomlar›nda adjuvan te-
davi modalitesi olarak kullan›lm›fl fakat izole olgularda
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kullan›ld›¤› için kesin sonuçlardan bahsetmek mümkün
olmam›flt›r.11

Hastal›¤›n erken dönemde lokal kontrolü prognoz
aç›s›ndan önemlidir. Bölgesel lenf nodlar›na metastaz
ve uzak metastazlar prognozu olumsuz etkiler.11 Üç ol-
gumuz da ilk uygulanan cerrahi sonras› geliflen metas-
tazlarla kaybedildi. Metastazlar sonras› uygulanan rad-
yoterapi ve kemoterapi yaflam süresini etkilememek-
tedir. Yaflam süresini etkileyen en önemli faktör cerrahi
olarak primer tümörün kontrolüdür. Lokal nüksü ön-
lemede en önemli faktör cerrahi sonras› yeterli sa¤lam
dokunun b›rak›lmas›d›r, fakat mukozal malign
melanomlar›n yerlefltikleri alanlar nedeniyle ço¤u
zaman bu mümkün olamamaktad›r. Hastalar lokal
nüksler ve uzak metastazlarla kaybedilmektedirler.

Sonuç
Bafl-boyun mukozal melanomlar› nadir görülen kötü

prognozlu tümörlerdir. Tan› konulmas›nda gecikmeye
yol açan nonspesifik semptomlar› nedeniyle ileri ev-
relerde tan› konulabilir. Yaklafl›k %50 gibi yüksek oran-
larda amelanotik seyreden mukozal melanomlara tan›
koymak güçtür. Genel olarak flüphelenilen her lezyon-
dan biyopsi al›nmal› ve malignite aç›s›ndan araflt›r-
mal›d›r.

Patolojik tan›s› malign melanom olan hastalar›n
muayeneleri geniflletilmelidir. Bafl-boyun melanom-
lar›n›n %15-30’unun gözden kaynakland›¤› ak›lda tutu-
larak ayr›nt›l› göz muayenesi yap›lmal›d›r.12 fiüpheli lez-
yonlar aç›s›ndan tüm vücut cildi ve saçl› deri gözden
geçirilmelidir. Genel fizik muayeneye bölgesel lenf

nodu muayenesi dahil edilmelidir. Primer hastal›¤›n
yayg›nl›¤› görüntüleme yöntemleriyle belirlenmelidir.

Primer tedavi yöntemi cerrahidir fakat hastalar›n
ço¤una ileri evrelerde tan› konulabildi¤inden cerrahiy-
le birlikte radyoterapi ve kemoterapi kombine etmek
gerekebilir. Agresif seyretmesi 5 y›ll›k yaflam süresinin
%10-38 gibi olmas› yan› s›ra yerleflmifl bir tedavi pro-
tokolünün olmamas› dezavantajlar›d›r. 
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