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Ozet

Melanomun en erken, tedavi edilebilir dénemde taninabilmesi, hasta yasami icin en kritik noktadir. GinUmuzde melanomun
erken tanisinda yardimci in vivo yontemler ve yeni teknolojik gelismeler bireysel lezyon yada total viicut fotograflamasi, der-
moskopi, gériintl analizi ve bilgisayar yardimli tani, 6zellikle multispektral gérinttleme, konfokal tarayici lazer mikroskopi-
si, ultrason, optik koherens tomografi ve magnetik rezonans gortntileme ve elektriksel direng tarama sistemi seklinde 6zet-
lenebilir. Bu ydntemlerin bazilari tek basina yada kombine bir bicimde, melanomu taklitcilerinden ayirt etmemizi kolaylasti-
racaktir. Bu makalede melanomun in vivo tanisinda yer alan bu gliincel yéntem ve teknolojiler ele alinmistir. (Turkderm 2007;
41 Ozel Sayi 2: 6-14)

Anahtar Kelimeler: Melanom, tani

Summary

The detection of cutaneous melanoma during the earliest, curable stages of its evolution is of critical importance to patient
survival. The instruments and new technologies designed to facilitate the in vivo detection of early melanoma can be sum-
marized as the use of individual or whole body photography, dermoscopy, image analysis and computer-assisted diagnosis,
especially the multispectral imaging, confocal scanning laser microscopy, ultrasound, optical coherence tomography, magne-
tic resonance imaging and electrical impedance scanning. Some of these tools, alone or in combination, will improve our abil-
ity to differentiate, in vivo, melanoma from its simulators. This article reviews these current instruments and new tech-
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nologies for the in vivo diagnosis of melanoma. (Turkderm 2007; 41 Suppl 2: 6-14)
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Melanom insidensi giinimuzde hizla artmakta, her 10
yilda bir ikiye katlanmaktadir. Amerikan kanser derne-
ginin agiklamasina goére, 2007 yilinda 59940 kiside me-
lanom gelisecegi, 8110 kisinin da bu hastaliktan “ex"”
olacagl tahmin edilmektedir'. Bilindigi Uzere, mela-
nom deri kanseri 6limlerinin ortalama dértte tgun-
den sorumludur. Boyle bir hastalikta tani degil, erken
tani dnemlidir.

Melanomun dogal gelisimi, nodular tip haricinde bifa-
ziktir. Epidermal ylzey boyunca ilerleyen horizantal
ya da radyal gelisim fazi, yani in situ melanom, erken
tani icin zaman kazandirir. Eger melanom bu dénem-
de taninamazsa, ilerleyerek vertikal gelisim fazina ge-
cer ve metastatik potansiyal kazanir. Onemli olan bu
potansiyali kazanmadan, yani in situ dénemdeyken
tani koyabilmektir.

Erken tani icin alinmasi gereken énlemlerden biri, has-
tanin hekime zamaninda gelmesini saglayabilmek
icin, hastalarin egitilmesidir. Ornegin kanser dernekle-
rince hazirlanabilecek egitici kitapgiklar, 6zellikle risk-
li hastalarin, kendilerini periodik olarak kontrol ede-
rek, hastaliklarini zamaninda farkina varabilmelerini
saglar.

Melanom tanisinda klinige yardimci yéntemler séyle
siralanabilir:

I. Fotograflama

Il. Dermoskopi

Ill. GérlintG analizi ve bilgisayar yardimli tani

IV. Multispektral gérintileme ve otomatik tani

V. Konfokal tarayici lazer mikroskopisi

VI. Radyolojik cihazlar

VII. Elektriksel diren¢ tarama sistemi

Yazisma Adresi/Address for Correspondence: Dr. Fezal Ozdemir, Ege Universitesi Tip Fakltesi Dermatoloji Anabilim Dali, Izmir, Turkiye
E-mail: ozdemirfezal@hotmail.com
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I. Fotograflama (Resim 1)

Melanomun erken tanisinda yardimc yéntemlerden biri bi-
reysel lezyon yada total vicut fotograflamasidir. Kuskulu lez-
yonlarda alinan baslangi¢ fotograflari melanomun erken ta-
nisina yardimcidir?®. Degisiklik gdstermeyen, sabit lezyonlarin
cogu periodik olarak takip edilebilir. Buna karsilik belirgin de-
gisiklik gosterenler veya riskli bir hastada yeni cikan lezyonlar
biopsi gerektirir:.

GUnUmuzde 3 adet dijital total vicut fotograflama sistemi
mevcuttur (Tablo 1).

Resim 1. Displastik nevus sendromlu 9 yasindaki bir cocugun vii-
cut fotograflamasi (1999) ve 7 yil sonraki goriintii (2006; riskli
pek ¢ok nevus eksize edilmis). Ayni hastada bireysel lezyon taki-
bine 6rnek; 1.5 senede dermoskopik yapilar kabaca ayni, ancak
capta artis nedeniyle eksize edilen lezyonun histopatolojik tani-
sl, displastik nevus

Ayrica "yakin-plan klinik” ve dermoskopik goérintt kaydeden
“bilgisayar-yardimli tani ve imge analiz sistemleri” adiyla bili-
nen gorunttleme sistemleri de mevcuttur (Tablo 2).

Hatta bazi sistemler (DermoGenius ve Fotofinder) bilgisayarin
iki vicut géranttstna Gst Uste getirip, vicut pozisyonunu di-
zelttikten sonra, yeni beliren veya degisen lezyonlari otomatik
olarak hekime isaret edecek sekilde hazirlanmaya calisiimakta-
dir. Son olarak, tum deri yUzeyini 3-boyutlu deri gérunttleme
ile, yeni ya da degisen lezyonlari belirlemeyi hedefleyen oto-
matik sistemleri yaratma girisimleri de s6z konusudur.

Il. Dermoskopi

Melanomun 4 ana klinik tipi olan yizeyel yayilan melanom
(%70), nodular melanom (%10-15), lentigo malin melanom
(%5-15) ve akral lentijin6z melanom (%5)° yanisira atipik
formlan (verrikéz tip, amelanotik melanom, desmoplastik
melanom yada follikler melanom) da mevcuttur. Klinik ABC-
DE'ye gore (Asimetri, Border yani kenar dlzensizligi, Color ya-
ni renk alacasi, Diameter yani ¢capin 5mm‘den bulytik olmasi ve
Evolusyon) 3/5 pozitiflik, melanom kuskusu olusturur® ve bun-
lardan en 6nemlisi de E kurali yani lezyonun evolusyonudur.
Evolusyon, pigmente lezyonun zaman icinde hacim, sekil,
semptomlar (6r: kasinti, hassasiyet), ylzey (6r: kanama), veya
renk tonlarinda degisiklik géstermesidir. E kurali, siklikla asi-
metri, kenar dlzensizligi, renk alacasi, hatta 6 mm’den buyuk
cap gostermeyebilen noduler melanomlar icin 6zellikle Gnem
tasir. YUz yirmi bes hastalik bir seride nodular melanomlarin
%78'inde E kural pozitif bulunmustur’.

ABCDE kurali, melanom tiplerinin klinik karakteristik 6zellikle-
riyle birlikte, %75 oraninda dogru taniya gétarur. Ancak bu sis-
temde 2 problem vardir. Birincisi 5Smm‘den kugik melanomlar
taninamayabilir, ayrica ¢cok erken dénemde melanom duzenli
sekli ve homojen rengiyle gézden kagabilir. ikincisi bazi benin
melanositik lezyonlar klinik acidan melanomu taklit ederek ge-
reksiz eksizyonlara neden olabilir. iste dermoskopi bu problem-
leri ¢cdzebilen, klinik taniya yardimca bir tani ydntemidir®.

Tablo 1. Dijital total viicut fotograflama sistemi

DermAssist Romedix (Israel) www.romedix.com
Dermagraphix Canfield Scientific (USA) www.canfieldsci.com
Molemap Molemap (New Zealand) www.molemap.co.nz

DermoGenius Ultra LINOS Photonics Inc

Tablo 2. Bilgisayar-yardimli tani ve imge analiz sistemleri

www.dermogenius.de

Fotofinder Teachscreen GmbH www.fotofinder.de
Molemax Il Derma Instruments L.P. (Austria) www.derma.co.at
MicroDerm VisioMED (Germany) WWW.ZN-ag.com

DB-Mips Scientific Informations (Italy) www.skinlesions.net
NevuScan Romedix (Israel) www.romedix.com
Solarscan Sydney Melanoma Unit (Australia) www.polartechnics.com.au

VideoCap 100

DS Medica (Italy)

www.dsmedigroup.it

DermlLite Pro HR (polarize 1sik)

3Gen. LLC (USA)

Tablo 3. El dermoskop cesitleri

www.dermlite.com

DermoGenius Basic

LINOS Photonics Inc (Germany)

www.dermogenius.de

Episcope

Welch Allyn (USA)

www.welchallyn.com

Dermatoscope

Heine (Germany)

www.heine.com
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Dermoskopi, 1sik ve blyUtme sistemleri Gzerine kurulmus, no-
ninvaziv bir tani ydontemidir. Deri lezyonunu bitkisel yag, alkol
veya su ile kapladiktan sonra, lezyonu elde tutulan bir lens,
go6zlem aleti (dermatoskop), stereomikroskop, kamera veya di-
jital gorantileme sistemi ile gdzlemleme islemidir. Bu cesitli
aletlerin bayutme kapasiteleri 6-40 hatta 100 misli olabilir. En
sik kullanilan dermatoskop, pigmente deri lezyonlarinin rutin
bakisi icin yeterli olan 10 misli buyUtmeye sahiptir®. Lezyon yu-
zeyine yerlestirilen sivi, ylzey yansimasini yok eder, kornifiye
tabakayi yari seffaf hale getirir ve bdylece epidermis, dermo-
epidermal bileske ve ylzeyel dermisteki pigmente anatomik
yapilari daha iyi gérmemizi saglar. Ayrica bu islemle, ylzeyel
vaskuUler sebekenin hacmi ve sekli kolayca gorilebilir. GUnG-
muzde lezyon ylzeyine sivi uygulamasini gerektirmeyen pola-
rize 151kl dermoskoplar da mevcuttur®. Bunlardaki ¢apraz-po-
larize lensler 151gin ylzey yansimasini emer ve isigin bir plan
icinde yayihmini saglar. Aletin deriye temas etmemesi, potan-
siyel nasokomiyal infeksiyon kaynagini engeller. Ancak kon-
takt dermoskop ve nonkontakt dermoskopinin esdeger olma-
digini da belirtmek gerekir®. Son siralarda yapilan bir arastir-
mada immersiyon kontakt dermoskopi ve polarize isik der-
moskopisi kiyaslanmistir. Dermoskopik paternlerde mukem-
mel bir uyum oldugu, dermoskopik renklerde mavi-beyaz ve
pembe (kirmizi) renk haricinde orta derecede/mikemmel
uyum bulundugu, dermoskopik yapilarin cogunun da, milia-
benzeri kistler haricinde, vasat/mikemmel uyumlu oldugu be-
lirtilmistir. Kalitatif incelemede polarize dermoskopide melani-
nin daha koyu goéraldigu, blue nevusun mavi gélgelerinin da-
ha cok fark edilebildigi ve damarlarin/kirmizi alanlarin daha iyi
goéruldiugu, buna karsilik milia-benzeri kistler ve komedon-
benzeri agikliklarin non-polarize dermoskopide daha iyi secil-
digi belirtilerek farkl dermoskoplarin kapasitelerinin esdeger
olmadigi, ancak birbirlerini tamamlayici oldugu belirtilmistir™.
Cesitli el dermoskoplari mevcuttur (Tablo 3).

Dermoskopi melanomun bazi yapisal karakteristiklerinin da-
ha erken taninmasina yardima olur™. Klinik taniya kiyasla,
dermoskopinin, melanom tani duyarlihgini (%35'e kadar) ve
6zglanlaguna artirdigi bildirilmistir'2. Yanisira, glincel arastir-
malar dermoskopinin preoperatif melanom kalinhginin tah-
minindeki potansiyel rolint degerlendirmektedir. Ayrica, der-
moskopi melanositik lezyonlar icinde gelisebilecek melanom
kuskulu odaklari belirleyerek, patologun 6érnekleme hatasi
sonucu olusabilecek yanlis-negatif sonuclari en aza indirge-
meyi saglamaktadir®.

Melanom tanisinda dermoskopik 6zellikler soyle 6zetlenebilir:
Dermoskopiye YENI BASLAYANLAR icin gelistirilen, melanom
tanisinin kagmasini énleyen, en kisa ve kolay yéntem “3-puan
kontrol listesi”dir. Asimetri, atipik ag yapisi ve mavi-beyaz ya-
pi‘dan olusan bu listede, 2 kriterin varligi bayuk olasilikla me-
lanoma isaret eder ve lezyon eksize edilmelidir. Bu yeni ve ba-
sitlestirilmis diagnostik algoritmin, tabiidir ki duyarhligi 6z-
gunlugunden ¢ok daha yuksektir'>*.

Melanomun dermoskopik tanisinda USTALAR icin, duyarlihgi
ve 6zgUnligu en yuksek olan algoritm, patern analizi yéntemi-
dir. Melanom spesifik kriterler gévde/ekstremite, ytz ve akral
bolge seklinde 3 ana anatomik sahaya gore farklilasmaktadir®:
1. GOVDE ve EKSTREMITE yerlesimli melanom™: Melanomun
global gorinimu genellikle 3 yada daha fazla dermoskopik
yapinin birlikte bulundugu multikomponent paterndir. Lokal
ozellikler ise soyledir:

www.turkderm.org.tr :m-_

a. In situ ve erken invaziv melanomlarda (Breslow <0.76mm)®
melanom spesifik lokal 6zellik arastirilir; atipik ag yapisi, du-
zensiz 1sinsal yapi, diizensiz nokta/globul yapilari, dizensiz le-
ke (blotch)-pigmentasyon yapisi ve mavi-beyaz yapidan 1 ya-
da 2 tanesinin varligi histopatolojik incelemeyi hak eder.

b. “intermediate” ve kalin melanomlarda (Breslow >0.76mm)
ayni 5 melanom spesifik lokal 6zellige ilaveten neovaskulari-
zasyonu ifade eden atipik vaskuler patern (lineer-irreguler ya-
da noktamsi damarlar) gorulebilir. Yine sttlt-kirmizi alanlar
melanoma isaret eder. Ayrica beyaz alanlar icinde goérulen da-
marlar da regresif melanomda izlenebilir.

2. YUZ YERLESIMLI melanom®: Lentigo malina yani in situ me-
lanomda global patern retikller paterndir. Lokal 6zellikleri,
atipik psédoag yapisi (annuler granuler yapilar, asimetrik pig-
mente folikuller, romboid yapilar, ve gri psdédoag yapisi), du-
zensiz nokta/globul yapilari ve dizensiz pigmentasyon
(blotch) seklinde siralanabilir. Pigmentasyonun farkli renk
tonlarinda va asimetrik/dizensiz dagihmi énemlidir. Ylzde
kalin melanomlara nadiren rastlanir. Eger goérulurse, bélgeye
has dermoskopik o6zellikler bu ilerlemis timér tarafindan
destrikte edildiginden, diger vicut alanlarda goérilen mela-
nom spesifik kriterler kendini gésterir.

3. PALMOPLANTER YERLESIMLI melanom: Palmoplantar bél-
genin dermoskopisi, bu bodlgenin 6zel anatomisi nedeniyle
ozellik arz eder. Akral lezyonlara 6zel olan bu gértintt “para-
lel patern” adiyla tanimlanmistir”. Akral melanomda “paralel
ridge paterni” karakteristiktir. Yanisira asagida siralanan lokal
kriterler gorulebilir.

a. Paralel ridge paterni, akral melanomun makduler kisimlarin-
da hakimdir. Bu patern in situ melanomlarda da gézlenir. Kris-
ta superfisyalisler boyunca uzanan pigmentasyondur. Bu rid-
ge' ler Uzerindeki bant benzeri pigmentasyon ekrin duktus
agizlarini érter. Histopatolojik olarak melanositler krista inter-
medya etrafinda dizilmislerdir, boylece transepidermal mela-
nin eliminasyonu da krista stiperfisyalislere ve akrosiringium
acihmlarina dogru olur. Bu patern melanomlarin %98'inde
gorulen 6zel bir paterndir.

Resim 2. Sirtta renk varyasyonlari gosteren diizensiz sekilli plak;
dermoskopide multikomponent paterni, diizensiz isinsal yapila-
ri (dikdortgen), periferik diizensiz nokta ve globulleri (daire) ve
mavi-beyaz regresyon yapilariyla tipik bir melanom
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b. Renk varyasyonlari gosteren diffiz pimentasyon: Ten ren-
ginden siyaha kadar degisen diffliz irregller pigmentasyon-
dur. Paralel ridge paternine goére daha ilerlemis melanomlar-
da ama siklikla yine makuler alanlarda géralur. Histopatolojik
olarak tim epidermiste veya hatta Gst dermiste yeni, atipik
melanosit proliferasyonu gosterir.

c. Periferal nokta/globuller

d. Ani pimentasyonla sonlanan kenar

e. Sutlt kirmizi alanlar ve/veya ¢ok sayida polimorf damarlar
ve periferde kahveregi pigmentasyon sahalari

Akral melanomda fibriler patern, hatta paralel oluk paterni
gosteren olgular bulunmussa da, bu paternler lezyon icinde
sadece fokal olarak gorulurler®,

Amelanotik melanom ve 6zelliksiz/yapisiz melanomlarin varh-

kadin. sirt)
melanom,
Clark V,

Breslow 6.7 mm

Resim 3. Sirtta hizla gelisen mavi-siyah, kubbe sekilli, nodiiler
lezyon; dermoskopide multikomponent paterni, diizensiz isinsal
yapilari (beyaz daire), periferik diizensiz nokta yapilari (dikdort-
gen) ve oOzellikle atipik vaskuler patern (siyah daire) ve mavi-
beyaz regresyon yapilariyla kalin bir melanom

o IR e e
Resim 4. Yiizde 4 yillik siirecte gelisen kahverengi-siyah deri kiv-
rimlari kaybolmus, mat bir makiiler lezyon; dermoskopide atipik
psédoag yapisi [asimetrik pigmente folikiiller (beyaz daireler),
romboid yapi (paralel kenar), gri pigment network (kirmizi se-
kizgen), hatta follikiil obliterasyonlari (sari daireler) ] ile tipik bir
lentigo malina, in situ melanom

g1 dikkate alindiginda, melanom tanisinda dermoskopik baki-
da su sorular akilda tutulmalidir:

* Asikar olmasa da renk ve yapi asimetrisi var mi?

* Renk ve yapllar silik yada bulanik mi? Eger dyleyse bu yuk-
sek riskli bir lezyondur

e Melanom spesifik vaskuler yapilar var mi?

* Beyaz renkte dikkat!

* Pembe renkte dikkat!

Melanoma ait dermoskopik 6zellikler, cesitli klinik tiplerin 6r-
nekleriyle birlikte Resim 2'de gésterilmistir.

Cocuklarda melanom tanisinda dermoskopik 6zellikler ayni
olup, klinik 6zelliklerde farkhliklar géralur. Cocuk melanomilari-
nin %50'si oncul bir lezyondan (%30'u dev konjenital melanosi-
tik nevuslerden, %20’si edinsel melanositik nevusler veya kuictik

Breslow 20 mm

Resim 5. Tabanda kahve-siyah makuler komponenti ile birlikte
olan invaziv tiimor gelisimi; dermoskopide paralel ridge paterni
(daire) ve firkete damarlari (siyah oklar) ve beyaz regresyon ala-
ni (dikdoértgen) ile tipik bir kalin melanom

(37 vas, kadin, boyun)
Apigmente melanom
Breslow 0.47mm
Clark II

|

Resim 6. Tiim melanomlarin %2-8’ini olusturan apigmente me-
lanom, primer yada melanom rekiirrensi yada melanom metas-
tazi yada desmoplastik melanom seklinde karsimiza cikar. Kli-
nikman ekzema, rozase, aktinik keratoz, apigmente Bowen ve
BCC ile karisabilen apigmente melanom, bu olguda boyunda, 9
ay 6nce, 0.5X1cm caplarinda eritemat6 bir makiil olarak basla-
yip 3 ay 6nce papuler karakter almis. Basin¢siz dermoskopik ba-
kida tek ipucu, noktamsi damarlar.
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ve orta capl konjenital melnositik nevuslerden), %50'si de de
novo gelisir. Yani nodular tipler daha siktir. Bunlar atipik klinik
ozelliklere sahip amelanotik ve kabarik, veruka yada piyojenik
granulom benzeri gérantuler sergiler, histolojik olarak da kalin
lezyonlardir. Ustelik aile anamnezi ve éncil lezyon da olmayabi-
lir. iste bu olgularda klinik ABCD kurali da yararsiz hatta yanilti-
a olabilir. Bu nedenle ¢ocuklarda pigmente lezyonlar atipik
morfolojideyse, hizli gelisiyor, yada degisiyorsa yada apigmente
ve noduler ise eksizyonel biopsi yapilmalidir'.

Resim 7. Melanomun nadir ve 6zel bir presentasyonu olan follikii-
ler melanomun, klinik tanisi zor olup komedon yada pigmente
kist sanilabilir. Genellikle simetrik ve 0.5cm’den kuiiktiir. 6 ay-1.5
sene gibi kisa siirede invaziv faza gecer. Ozellikle aktinik hasarl
yliz ve boyun derisinde yerlesir. Inisiyal olarak bir tek alanda
rhomboid yapi (daire) gosteren bu lezyon, follikiil obliterasyonla-
riyla (dikdortgen) kisa siirede ilerliyor. Lentigo malin melanom ile
histolojik ayirminda epidermal tutulumun olmamasi yada her iki
yana olan epidermal tutulumun follikiil derinligini asmamas: dik-
kate alinir. Buradaki 6rnek, follikiiler melanomun klinik, dermos-
kopik ve histopatolojik karakteristiklerini tasimaktadir

Dermal melanin  Haemoglobin Collagen

Resim 8. (“www.astronclinica.com/products/contact-siascopy.
htm"sayfasindan indirilerek hazirlanmistir): Deri kromoforlarini
goruntileyen SIA sistemi; dermoskopik goriintii yaninda 4 siag-
raf (total melanin, dermal melanin, hemoglobin ve kollajen) he-
kim degerlendirmesine sunulmus

lll. Goriintli Analizi ve Bilgisayar Yardimli Tani

Pigmente deri lezyonlarinin degerlendirilmesinde ilerleyen
bilgisayar teknolojisi ve programlama ve dijital gérantileme
teknikleri kullanilarak elde edilmis sistemlerdir®. Bu karmasik
programlarda lezyon segmentasyonu (lezyonu normal deri-
den ayiran sinirlar)? ardindan lezyon 6zellikleri (renk sayisi ve
tonu, yapi, asimetri derecesi, sinir dizensizlik derecesi, ¢ap, li-
neer boyutlar, cevre uzunlugu, alan) belirlenir®. Bu otomatik
olcimler tani icin supoptimal seviyede olup, uzman bir der-
matologun tani dogrulugunun Ustline gecememistir®. Bu sis-
temlerin bazilari da “artifisyel néral ag” 6zelligi ile lezyonlari
degerlendirebilir®**. Bunlar pigmente lezyonlara ait cok genis
bilgi bankalarini kullanarak égrenirler, ezberlerler ve bilgiler
arasi iliskileri kurarak yeni bir lezyonda bu bilgiyi kullanarak
otomatik bir taniya ulagsirlar®. Bazi arastiricilar melanomun
tam otomatik tanisini hedefleyen, % 93 gibi ytksek duyarlihk
ve 6zgUnluge sahip olabilecek, klasik dermoskopi teknikleri-
ne esit yada Ustln olabilen sistemler icin ciddi girisimlerde bu-
lunmaktadir®¥. Ginimuzde 2 adet tam otomatik sistem aras-
tirlmaktadir. Bunlardan biri polarize 1sikla alinan dermosko-
pik goruntdleri inceleyerek taniya giden “DB-Mips”#** ve di-
geri de multispektral gértunttleme teknigini kullanan “Mela-
Find"dir.

IV. Multispektral Goriintilleme ve Otomatik Tani

Isigin farkh dalga boylari, derinin farkli derinliklerine ulasir.
Bu nedenle pigmente lezyonlar kizilotesi (infraruj) — morote-
si'ne yakin (ultraviyoleye yakin) arasi 1sik dalga boylariyla in-
celenmektedir®. Isigin farkh dalga boylarinda alinan seri g6-
rantdlerine “multispektral goérinttileme” denir. Ginimuzde
multispektral dermoskopi gértntilerini bilgisayar analizi igin
girdi olarak kullanan 2 sistem vardir®:

1. SIA sistemi (spektrofotometrik intrakutan6z analiz) = SIAs-
cope; tani icin hekim degerlendirmesi gereken grafi ve imge-
ler olusturur.

2. MelaFind: Tam otomatik tani kullanir.

MelaFind® PRELIMIN ARY CART CONCEPTS

Resim 9. ("“www.eosciences.com” sayfasindan indirilerek hazir-
lanmistir): Melafind; 6zellestirilmis goriintiileme probu (sol-alt)
ile 10 farkli dalga boyunda isik kullanarak, aldigi farkh derinlik-
lerdeki goriintiileri bilgisayar algoritmi ile degerlendiren, oper-
ator gerektirmeyen otomatik bir sistem
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1. SIA sistemi: (www.siascope.com)

Deri kromoforlarini gértntileyen sistem olarak tanimlanabi-
len SIA sistemi, in vivo olarak 12mm capli deri alanini, 400-
1000 nm dalga boyu arasindaki 4 farkl gérintut ile inceler*,
Bu goruntuler deri kromoforlarinin, melanin ve hemoglobi-
nin ve kollajenin konsantrasyonu, dagilimi ve pozisyonu hak-
kinda bilgi verir. Once infrared 151§ ile papiller dermisteki kol-
lajen miktarini belirler. Ardindan epidermal ve/veya dermal
melanin dagilimini, damar dagilimini ve dermo-epidermal bi-
leskenin topografisini belirler. Sonunda da bu bilgiler farkli si-
agraf ve karsit gortntulerine cevrilerek hekim degerlendir-
mesine hazir edilir (Resim 8).

Moncrieff ve ark. bu sistemi melanom 6rneginde, %83 duyarli-
lik ve %80 6zgunluk oraninda eksizyonel biyopsiye géturdigu-
na bildirmislerdir2 Sonug olarak SIA sistemi melanomun in vivo
tanisinda yardimcidir ve melanom kalinligini da belirleyebilir'=.
Multispekral gérunttleme ile melanom kalinliginin él¢timesi
hususunda gucel calismalar sirmektedir*.

2. MelaFind: (www.eosciences.com)

MelaFind, 10 farkli dalga boyunda (infraruj-gorindr isik) 1sik
kullanarak, aldigi gorantdlerle lezyonun farklh derinliklerini
belirleyerek lezyonun bordur, ¢cap, morfolojisini belirleyen di-
ger bir multispektral gérintiileme sistemidir. Ozellestirilmis
goérunttleme probu, 1siklandirma, dijital gérinttleme ve bun-
lari islemek icin bilgisayara géderme islemlerini 3 saniyede
gergeklestirir (Resim 9)*. Bu cihazin arkasindaki arastiricilar
melanom tanisinda objektif 6lctimleri olan, operatér gerektir-
meyen, tam otomatik bir sistemi hedeflemektedir®. Bu sistem
benin pigmente lezyonlar ile melanom ayirimini saglayan 6g-
retici bilgisayar algoritimlerini kullanmaktadir. in situ melano-
mu, invaziv melanomdan ayirt edebilmeyi ve invaziv mela-
nomda Breslow kalinligini belirlemeyi hedeflemektedir®. Bu-
gune kadar yapilan calismalar % 95-100 oraninda duyarllik
ve %68-85 arasi 6zgunluge ulasabilmistir?.

V. Konfokal Tarayici (Scanning)
Lazer Mikroskopisi (CSLM)

Epidermis ve papiller dermisi, histolojik detaya yaklasan bir
¢6zundrlukte, in vivo olarak inceleyen noninvaziv bir gériin-
tuleme sistemidirs#*=,

Confocal Principle

L

Resim 10. (www.nhm.ac.uk/research-curation/projects/CLSM/
clsm2.html ve www.lucid-tech.com/medical-imagers sayfalarin-
dan indirilerek hazirlanmistir): Epidermis ve papiller dermisi, his-
tolojik detaya yaklasan bir ¢6zinirliikte, in vivo olarak incele-
yen konfokal tarayici lazer mikroskobisi; solda konfokal prensi-
bi, ortada "vivaScope 1500” konfokal gériintiileyici, sagda “vi-
vaScope 3000”; diinyanin ilk elde-tutulabilir, yansima modunda
calisan konfokal mikroskobu. Burun cevresi, kulak gibi daha kii-
clik alanlara da rahatca girebilen ve vivaScope-1500'deki goriin-
tii kalitesini aynen koruyabilmis bir sistem

CSLM dustk-guclt bir lazer htizmesini (830 nm) (gérunur ya-
da infraruj yakin dalga boylu), deri Uzerindeki spesifik bir
noktaya odaklayarak ve sadece, bu fokal noktadan igne deli-
gi-buyuklukteki tG¢ boyutlu bir filtre boyunca yansiyan is1gi
belirlemek suretiyle calisir (Resim 10). Daha sonra bu isik, ya-
tay bir mikroskopik kesit elde etmek tzere, 2-boyutlu bir iz-
gara Uzerinde yatay bir sekilde taranir. Isik hizmesinin uzun-
lugu ayarlanarak horizontal planda alinan seri gértntuler 2-5
mikrometre aralikta olup, ayni histolojik kesitler gibi incele-
nebilmektedir. Normal bir deride gérintla derinligi 200-300
mikrometre, yani papiller dermis seviyesi ile sinirlidir®®. De-
rinlik kapasitesi, daha uzun dalga boylari kullanildik¢a artar.
CSLM'nin ¢6zUnUrluk gtct cogunlukla hicresel yapilari (me-
lanosit, keratinosit) belirleyebilirse de arasira subseltler yapi-
lar (melanozom, melanin, nukleolus gibi) da gorulebilir®.
Fiberoptik konfokal géruntuleme, lazer i1sigini hem aydinlat-
ma hem de dedektor deligi yerine kendi basina kesfetme ye-
tenegine sahip olan tek bir optik fiber (telcik) kullanan, yeni
bir CSLM uygulamasidir®'. Fiberoptik yaklasim, konfokal tara-
yiclyl minyatUrize ederek, in vivo kullanim icin daha uygun
olan esnek, elde tutulabilir bir cihaza dénlstirmustdr.

In vivo CSLM, deneyimli arastiricilarin ellerinde, deriye ait ba-
z1 anatomik yapilari tanimada kolaylik saglar. Normal bir de-
ride, 6zellikle str. korneumun hcre sinirlari, balpetegi pater-
ni sergileyen canh keratinositlerin dizilimi, pigmente bazal
hucreler, dermal papilla ve dermal kapiller kivrimlar ayirt edi-
lebilir=.

CSLM gUnUmuzde 2 farkli ticari sistemle yapilabilmektedir.
Bunlar yansima modunda calisan “reflectance microscope”
(VivaScope, Lucid Inc., Rochester, MN, USA) (Resim 10) ve flu-
oresans modunda calisan “fluorescence microscope” (Stra-
tum, Optiscan Pty Ltd, Melbourne, Australia)tur®.

Yansima modu yapilarin yansimasindaki dogal farkhliklara da-
yanir. Sitoplazmadaki serbest melanin, pigmente yada non-
pigmente melanozomlar, infrared lazer isik kaynagina karsi
guclu bir kontrast olustururlar®*. Bu nedenle pigmente veya
amelanotik melanomlarin sitoplazmasinda varolan melano-
sitler, melanozomlarin varligi nedeniyle, CSLM'de parlak ola-
rak gorunirler ve bdylece kolayca taninirlar®®*4s, CSLM ile in-
celenen in situ melanomun 6zellikleri, melanomun histolojik
kriterleri ile korele edilmis ve béylece melanomun in vivo ta-
nisina yol gostermistir.

CSLM'nin fluoresans modu farkli dagilimdaki endojen yada
eksojen fluoresans molekullerinin (fluorofor) dokularda kont-
rast olusturmasina dayanmaktadir®’. Uygun dalga boyundaki
lazer 1sik kaynagi, fluoroforu uyarmakta kullanilir. Uyariimis
fluorofor daha uzun bir dalga boyunda fluoresans sinyali ya-
yar, bu sinyal de daha sonra, fluoresans yogunluguna goére be-
lirlenip, gri bir skala tGzerinde gosterilir. Cesitli 151k dalgaboyu
kombinasyonlari ve fluoroforlar kullanilarak, spesifik subselU-
ler yapilari yada istenen proteinlerin hedef alinabilmesi bu sis-
temin en 6nemli potansiyelidir®.

CSLM ile yapilan, 90 benin nevus ve 27 melanomu kapsayan ilk
duyarlihk ve 6zgUnltk calismasi, bu ydntemin melanositik deri
tumorleri konusunda klinisyene yeni ve faydal bilgiler sagladi-
gini gostermistir”. CSLM uygulamasinin melanomun tani du-
yarlihgini artirdigi, cerrahi yaklasiminda ve preoperatif cerrahi
sinirlarinin belirlenmesinde yardimci oldugu da demonstre edil-
mistir®. Ornegin LMM'da, cerrahi sinirlarin daha dogru bir bi-
¢imde belirlenmesinde, CSLM kullaniimistir®. Yine melanomun
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konfokal mikroskopik 6zelliklerinin karakterizasyonu, tanisi
guc¢ melanositik lezyonlarin tani dogrulugunu artirmistir®.
Sonug olarak deri lezyonlarinin seltler komponentlerine, his-
tolojiye yaklasan bir detayla noninvaziv bir sekilde degerlen-
direbilen bu sistemin ana avantajlari, bir lezyonda melanom
ozelliklerinin olup olmadigi istendigi dakikada incelenebilme-
si*, histolojik konfirmasyonlu melanomlarda cerrahi sinir de-
recesini tespit etmede kullanilabilmesi*““, lezyon takip ince-
lemelerinde yararli olmasi, ayni ofis ziyaretinde multipl lez-
yonlarin histolojik detayda incelenebilmesi (6r: displastik ne-
vus sendromu), telepatoloji yardimiyla, gértntulerin klinisyen
ve patolog tarafindan ayni anda goérulebilmesi ve boylece bi-
opsi, takip yada eksizyon seklindeki karar verme procesinin
kolaylasmasi®**' seklinde siralanabilir.

Ginimizde DERMOSKOPI-CSLM korelasyonu mimkiin olup,
bu yondeki calismalar dermoskopik klasifikasyonlarin mu-
kemmellestiriimesinde ve 6zellikle konfokal mikroskopik uy-
gulamalarin, klinik kullanimdaki potansiyel yararlarinin anla-
silmasinda gerekli adimlardirs>®,

VI. Radyolojik Cihazlar

Ultrason

Ultrasonda goruntuler, dokularin farkli akustik 6zelliklerine
bagl olusur. YUksek frekanstaki ses impulslari deriye iletilir ve
doku ara yuzu farkli akustik direng ile karsilastiginda yansir,
aclyla geri doner yada egilir®. Derinin farkh derinliklerindeki
yansimalarin yogunluk amplitidt, ekrana 1-boyutlu grafik
(A-modunda tarama) vermek Gzere yansitilir. B-modu tarama-
si (2-boyutlu tarama) ve C-modu, bilgisayarli tarama (3-boyut-
lu) da s6z konusudur®. Deri tabakalarina uygulanan dermato-
lojik ultrason, keskin fokuslamaya ayarlanmis, 20-50 MHz'lik
yuksek-frekanstaki tarayicilar ile yapilir’. Distuk-frekanstaki
3-10 Mhz'lik tarayicilar da subkutan6z yada lenf nodu incele-
mesinde kullanihirlar®, 7.5-15 MHZz'lik orta-frekanstaki ultra-
sonlar, dermatolojik onkolojide hem preoperatif evreleme
hem de melanom hastalarinin takibinde yaygin bir bicimde
kullanihrlar®. Melanomlar ultrasonda genellikle solid, homo-
jen, hipoekoik lezyonlar seklinde goérulir:. Ultrason melanom
tanisinda degil, maksimum melanom kalinhigini, voliming,
vaskuUlaritesini veya bunlarin kombinasyonunu belirlemede
kullanilarak, operasyonu planlama evresinde rehber olur. Ult-
rason benin nevisler ve melanom arasinda tek basina ayirim
yapamaz?®. Guncel teknoloji sadece preoperatif tahminde kan-
titatif bilgi almada yararh olur>*,

Preoperatif timor kalinliginin belirlenmesinde yeni bir yakla-
sim da ultrason 6l¢cima ve klinik ve dermoskopik degerlendir-
meyi birlikte kapsayan, 2-basamakli bir algoritmdir.

Birinci basamak tiimor kalinhginin ekografik olarak degerlen-
dirilmesidir. Eger bu 6l¢im 1Tmm’den kiglkse, bu lezyonun in-
ce bir melanom olduguna karar verilir. E§er Tmm’den buyuk-
se, 2. basamagda gecilerek klinik ve dermoskopik degerlendir-
me yapihr. Buna gére klinikman nonpalpabl olmasi, dermos-
kopik olarak da merkezi yerlesimli pigment ag: ve kahveren-
gi globullerin varligi ve blotch/leke yapisinin bulunmasi ince
melanoma, klinikman regresyonun bulunmasi ve dermosko-
pik olarak da lokalize ve periferal ag yapisi, pege yapisi, grim-
si poligonal alanlar ve kan damarlari kalin melanoma isaret
eder. Bu metod ile ince melanomlarin tamaminda, kalinlarin
da %90"inda dogru siniflama yapilabilmistir®.

www.turkderm.org.tr :w 3

Optik Koherens Tomografi

Ultrasonun B imgelemesine yani vertikal kesit alan tipine
analogtur; ancak ses dalgalari yerine 1sik kaynagi kullanir®,
Ultrason ve CSLM arasinda “intermediate yani ara” bir go-
rintd cihazi olarak tanimlanmistir®?, Belirleme derinligi 1-1.5
mm yada retikller dermis seviyesidir®. Lateral rezolusyonu
10-15 mikron olan konvansiyonel optik koherens tomografi
ile palmoplantar derinin korneal tabakasi, epidermis, der-
mis, deri ekleri ve kan damarlari tanimlanabilir®. Derinin
melanositik tumoérleri, diger tamoérler gibi, daha homojen
bir sinyal dagilimi ve artan bir i1stk yansimasi gosterir. Ancak
rezolusyondaki sinirlamalar benin ve malin lezyonlar arasin-
da ayirici tani yapamaz. invazyon derinligi de CSLM’den da-
ha iyi olsa bile, Tmm ile sinirlidir®. Tumér tanisinda daha ¢ok
morfolojik bilgilenme icin kullanilabilir®.

Magnetik Rezonans Goériintiileme (MRG)

Pigmente deri lezyonlarinin incelenmesinde deneysel ola-
rak kullanilmistir. 66 MRG'nin dermatolojide kullanimi, da-
ha yuksek ¢coztnurltk saglayan 6zel ytizey bobinlerinin kul-
lanimi ile pratik hale gelmistir>. MRG'nin prensibi, dokunun
gu¢li magnetik alanla karsilastiginda, doku protonlarin-
dan gelen radyo dalgalarinin emilimi ve yeniden yayimi
esasina dayanir. Ancak bugin icin MRG'nin benin-malin
melanositik lezyonlari ayirt etmesi mimkin degildir®. An-
cak alttaki tutulan dokunun derinlik ve derecesi acisindan
bilgi verir ve boylece melanomun preoperatif tahmininde
faydali olabilir:.

VII. Elektriksel Diren¢ Tarama Sistemi

Elektriksel diren¢ tarama sistemi preoperative deri kanseri
degerlendirilmesi igin gelistirilen, yeni, noninvaziv bir tekno-
lojidir. Bu yaklasim benin ve malin dokular arasindaki elekt-
riksel direng farkliliginin demonstre edilmesiyle baslamistire.
Normal deri, benin deri lezyonlari ve bazal htcreli karsinom-
da elektriksel direng tarama calismalari, istatistiksel olarak
anlamli farkhliklar gdstermistir™. Sistem saglikhi dokunun
elektriksel direng goéstermesi, malin dokunun ise iletken olu-
su prensibine dayanir®.

2003 yilinda yapilan preliminer bir calismayla, melanom ta-
nisinda elektriksel direnc tarama sisteminin kullanilabilirligi
demonstre edilmistir’’. 2005’de yapilan ve bu sistemin mela-
nom tanisinda gecerliligini arastiran calismada da gévde ve
ekstremite lokalizasyonlu melanomlarin, 6zellikle ince ve in
situ tiplerin belirlenmesinde degerli oldugu ispatlanmistir.
Melanom tanisinda duyarlilik %91, 6zgunlik %64 bulun-
mustur. insitu ve ince melanom tanisinda ise duyarlilik
%100’e yukselmis, yalnizca klinik goézlem ile tani %67 ora-
ninda kalmistir. Buna karsilik kalin melanomda klinik tani
orani %96 bulunmus, elektriksel diren¢ tarama sisteminde
ise duyarllik %81’e varabilmistir. Bu sisteme eklenen goérin-
tl analizinin de destekleyici bir islem oldugu goésterilmistir.
Gorlinty analizi ile kombine oldugunda, 6zgunlik yine ayni
kalmak Uzere hem ince hem kalin melanomda duyarlilik
% 100" bulunmustur. Bag/boyun ile viicudun arasindaki elekt-
riksel farklilik nedeniyle, bilinen elektriksel diren¢ tarama
parametreleri, bas-boyun melanomlarinin tanisi icin yeterli
olmamistir®. Sonug olarak elektriksel diren¢ tarama sistemi,
6zellikle insitu ve ince melanom tanisinda, ¢ok basarili no-
ninvaziv bir yontemdir.
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Sonucg

Melanomda 6nemli olan erken taniyr koyabilmek icin, yeni
teknikler, cihazlar ve teknolojiler gereklidir. GinUmUzde me-
lanomun erken tanisina yardimc yontemler fotograflama,
dermoskopi, gérunta analizi ve bilgisayar yardimh tani, mul-
tispektral gortntileme ve otomatik tani, konfokal tarayici la-
zer mikroskopisi, radyolojik cihazlar ve elektriksel direng tara-
ma sistemi seklinde 6zetlenebilir. Erken melanom tanisinda
araliklarla lezyon takibinin 6nemi de hatirlanmalidir. GUna-
muzde biyolojik olarak “sessiz melanomlar” ile agresif mela-
nomlarin ayirt edilmesi konusunda arastirmalar stirmektedir.
Dolayisiyla melanom tanisinda yaklasimlar degisime aciktir.
Yukarida siralanan in vivo tekniklere gelince, her birinin ken-
dine 6zgu avantajlari, fakat kisitlamalari da vardir. Gorantule-
mede en iyi in vivo alet, farkh tekniklerin kombinasyonunu
kullanan cihaz olabilir, ancak bu teknigin se¢ciminde ve lez-
yonlarin seciminde klinik deneyimin yerine gececek bir alter-
natif yoktur.
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