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OZET

BAZAL HUCRELI KARSINOM TANILI HASTALARDA KLIiNiK SEYIR,
PROGNOZ VE NUKS ORANLARI

Melanom dis1 deri kanserleri beyaz irkta en sik goriilen kanserlerdir ve bunlarin en
az ¥ ’uni bazal hiicreli karsinom olusturmaktadir. BHK siklikla bag-boyun bolgesinde
yerlesir ve yaslanmakta olan toplumlarda insidansi artmaktadir.

Bu ¢alismada bazal hiicreli karsinom tanili hastalarin demografik 6zelliklerini, klinik
seyirlerini, BHK gelisimindeki risk faktorlerini ve ultraviyole maruziyetinin deri yaslanmasi
tizerindeki kantitatif etkisini, tekli ve multipl BHK olan hastalarin sikligini ve klinik
ozelliklerini, kullanilan tedavi yontemlerinin sonuglarini, niiks sikligini, olusum siiresini,
niiksle iliskili ozellikleri ve yeni olusan bazal hiicreli karsinom varligini saptamak
amagclanmstir.

Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi
Dermatoloji Klinigi’nde Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda BHK tanis1 konulmus ve
tedavi edilmis 338 hasta aranarak muayeneye ¢agirildi. Tan1 ve tedaviden en az 3 yil sonra

muayeneye gelen 114 hastanin toplam 221 BHK lezyonu degerlendirildi.

Hastalarin 62 (%54,4) erkek, 52 (%45,6) kadin, yas ortalamalar1 69,1+12,2 idi.
Dermoskopik fotoyaslanma 6lgegi (DFYO) puanlari ortalamasi 21,1+7,5 idi. DFYO
puanlar erkek cinsiyet, ileri yas, sik glineslenme Oykiisii olan hastalarda daha yiiksekti ve
farklar istatistiksel olarak da anlamliydi. Hastalarin %38,6’sinin Fitzpatrick deri tipi 2,
%56,1’inin Fitzpatrick deri tipi 3°tii. Hastalarin %13,7’sinde Bowen Hastalig1, skuamoz
hiicreli karsinom, keratoakantom ve melanom tanilarindan en az biri mevcuttu. Bu hastalarda
DFYO puam daha yiiksekti ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p= 0,012).
Hastalarin %59,6’s1 glineslendigini %7,9’u diizenli olarak giines koruyucu krem kullandigini
belirtti. Hastalarin %60,5’inde giines yanmig1 0ykiisii mevcuttu. Hastalarin %39,5’1 multipl
BHK’ye sahipti. BHK lerin %78,8’si bag-boyun bolgesinde lokalizeydi ve %29,9’u nodiiler
alt tipteydi. NCCN’e gore %82,8’1 yiiksek riskli sinifta yer aliyordu. Cerrahi olarak tedavi
edilen BHK’lerin 18 ‘i (%10,2), cerrahi dis1 yontemlerle tedavi edilen BHK’lerinse 9’u
(%22,5) niiks etmisti. Niiks siklig1 ile tedavi yontemleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak

anlamli idi (p=0,034). Niikse kadar gegen siire ortalama 52,54+33,7 aydi1. Multipl BHK olan
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hastalarda DFYO puani ortalamasi daha yiiksek ve giines yan1g1 daha fazlaydi (p=0,024 ve
0,002). Ancak bu 6zellikler ile niiks gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.
On iki (%13,7) hastada Bowen Hastalig1, skuamoz hiicreli karsinom, keratoakantom ve
melanom tanilarindan en az biri, 22 (%19,3) hastada deri dis1 kanser tanis1 mevcuttu. DFYO
puanlar1 daha yiiksek olan grupta multipl BHK (%51,8) ve BHK disindaki deri kanserlerinin
goriilme oranm1 (%17,9) artmistt (p=0,008 ve 0,012).En az 3 yil aradan sonra yapilan
muayenede hastalarin %16,7 sinde yeni BHK gelistigi saptandi. Yeni gelisen 30 lezyon 19

hastada ortaya ¢ikmist1 ve 5’inde multipl olarak saptandi.

BHK’nin UV maruziyetine hassas olan deri tipine sahip kisilerde giines yanigi ve
uzun siire giineslenmenin etkisiyle ¢ok sayida olabilecegi, risk grubunu belirlemek i¢in
DFYO’niin kantitatif bir belirteg olarak kullamlabilecegi goriilmiistiir. BHK tanisi konulan
hastalarin diger deri kanserleri ve yeni olusacak BHK i¢in yakindan takip edilmelidir.

Anahtar kelimeler: bazal hiicreli karsinom, multipl deri kanseri, niiks, risk

faktorleri.
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ABSTRACT

CLINICAL COURSE, PROGNOSIS AND RECURRENCE RATES IN PATIENTS
WITH BASAL CELL CARCINOMA
Non-melanoma skin cancers are the most common cancers in Caucasians, and at least
% of these cancers are basal cell carcinomas. It is frequently located on the head and neck

region and its incidence is increasing in aging populations.

The aim of this study was to determine the demographic characteristics, clinical
course, risk factors for the development of BCC, the quantitative effect of UV exposure on
skin aging, the frequency and clinical characteristics of patients with single and multiple
BCC, the results of the treatment methods used, the frequency of recurrence, the duration of
recurrence, the characteristics associated with recurrence, the presence of newly developing

basal cell carcinoma.

Between January 2017 and December 2019, 338 patients who were diagnosed and
treated for BCC at the Dermatology Department of Istanbul Medeniyet University Goztepe
Prof. Dr. Siileyman Yal¢in City Hospital were called for examination. A total of 221 BCC
lesions of 114 patients who participated for examination at least 3 years after diagnosis and

treatment were evaluated.

The mean age of the patients was 69,1+12,2 years with 62 (%54,4) males and 52 (%45,6)
females. The mean dermoscopic photoaging scale score (DPAS) was 21,1+7,5. DPAS scores
were higher in patients with male gender, advanced age, and a history of frequent sunbathing
and the differences were statistically significant. % 38,60f the patients had Fitzpatrick skin
type 2 and %56,1 had Fitzpatrick skin type 3. Bowen’s disease, squamous cell carcinoma,
keratoacanthoma and melanoma were present in %13,7 of the patients. These patients had
higher DPAS scores and the difference was statistically significant. %59,6 of the patients
reported sunbathing and %7,9 reported regular sunscreen use. %60,5 had a history of
sunburn. %39,5 of the patients had multiple BCC. %78,8 of BCCs were localized in the head
and neck region and %29,9 were nodular subtype. According to NCCN, %82,8 were
classified as high risk. Eighteen (%10,2) of the surgically treated BCCs and 9 (%22,5) of the

non-surgically treated BCCs recurred. This difference between the frequency of recurrence
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and treatment methods was statistically significant (p=0.034). The mean time to recurrence

was 52,5+33,7 months.

Patients with multiple BCC had a higher mean DPAS score and more sunburn (p=0.024
and 0.002). However, there was no statistically difference between these characteristics and
development of recurrence. Twelve (%13,7) patients had at least one of Bowen's disease,
squamous cell carcinoma, keratoacanthoma and melanoma and 22 (%19,3) patients had non-
skin cancer. The incidence of multiple BCC (%51,8) and skin cancers other than BCC
(%17,9) increased in the group with higher DPAS scores (p=0.008 and 0.012). At the
examination performed at least 3 years later, %16,7 of the patients developed new BCC. The

30 new lesions appeared in 19 patients and were multiple in 5 patients.

It was observed that BCC may occur in large numbers in people with skin types
sensitive to UV exposure due to sunburn and prolonged sunbathing, and that DPAS can be
used as a quantitative marker to determine the risk group. Patients diagnosed with BCC

should be closely monitored for other skin cancers and new BCC.

Keywords: basal cell carsinoma, mutiple skin cancer, recurrence, risk factors.
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1. GIRIS ve AMAC

Melanom dis1 deri kanserleri (MDDK), bazal hiicreli karsinom (BHK) ve skuamoz
hiicreli karsinom (SHK) olmak iizere iki ana grup kanseri igerir. BHK insanlarda en sik
goriilen kanserdir ve MDDK ’larin yaklasik %75’ini olusturur (1, 2). Ulkemizde Kanser
Kayit Merkezi verilerine gore 2015 yilinda MDDK insidansi erkeklerde 24,8/100,000 kisi-
yil, kadinlarda 16,9/100,000 kisi-y1l olarak bildirilmistir (3).

BHK ’nin epidermisin bazal tabakasindaki farklilagsmamis hiicrelerden veya folikiiler
epitelin dis kok kilifindaki hiicrelerden koken aldigi disilintilmektedir (2). BHK
gelisimindeki risk faktorlerinden en 6nemlisi giines 1s181d1r. Ultraviyolenin (UV), keratinosit
DNA’sinda hasara neden olarak tiimér olusumuna ve kutandz immiin yanitin azalmasina
sebep oldugu diistintilmektedir (4-6).

Literatiirde hastalarin kisisel 6zellikleri ve giines maruziyetleri ile BHK gelisimi
arasindaki iligki net olarak belli degildir.

Bu ¢alismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalg¢in
Sehir Hastanesi Dermatoloji Klinigi’'nde Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda BHK
tanis1 konulmus olan hastalarin en az 3 yil aradan sonra tekrar degerlendirerek kullanilan
tedavi yontemlerinin sonuglarini kiyaslamak, niiks sikligini, niiks gelisim siiresini, niiksle

iligkili 6zellikleri ve diger prognostik faktorleri arastirmak amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TANIM

Melanom dis1 deri kanserleri (MDDK); bazal hiicreli karsinom (BHK) ve skuaméz
hiicreli karsinom (SHK) olmak {izere iki ana grup kanseri igerir. BHK insanlarda en sik
goriilen kanserdir ve MDDK ’lerin yaklasik %75’ini olusturur. (1) BHK epidermisin bazal
tabakasindaki farklilasmamis hiicrelerden veya folikiiler epitelin dis kok kilifindaki
hiicrelerden koken aldig: diisiiniilmektedir. Hiicresel anaplazi gdstermez ve nadiren metastaz
yapar. ilk olarak Jacop tarafindan 1827’de yiiziin degisik alanlarma yerlesen iilser olarak
tanimlanmigtir. 1850°de Lebert tarafindan uzun siiredir tedavi edilmemis BHK olgularini
tanimlamak i¢in “ulkus rodens” terimi kullanilmistir. Birka¢ yil sonra Sir Jonathan
Hutchinson farkli klinik ve histolojik olarak farklilik gdsteren 42 olguyu tanimlamis ve
bunlar tek bir antite olarak tanimlamigtir. 1903 yilinda Krompecher “adenoid epitelyal
karsinoma” terimini, 1910 yilinda Mallory “kil follikiilii timorii™ terimini kullanmuistir.
1974’ten beri WHO simiflandirmasinda “bazal hiicreli karsinom” olarak yer almaktadir. (2,

7)

2.2. EPIDEMIYOLOJi

MDDK beyaz 1rkta en sik goriilen kanserlerdir. ABD’de deri kanserleri diger tiim
kanserlerden daha siktir ve her 5 kisiden 1’inin yasamlar1 boyunca deri kanseri tanis1 alacagi
tahmin edilmektedir (8). Niifusun yaslanmasiyla birlikte tiim diinyada deri kanseri insidansi
artis gostermektedir. Son 30 yilda, BHK insidansinin %20-80 arasinda arttig1 tahmin
edilmektedir. (2) Ulkemizde veriler kisitli olmakla birlikte Kanser Kayit Merkezi’nce 2015
yilinda MDDK insidansinin erkeklerde 24,8/100,000 kisi-y1l, kadinlarda 16,9/100,000 kisi-
y1l oldugu bildirilmistir. (3)

BHK siklig1 etnik ve cografik ozellikler ile yakindan iligkilidir. ABD Hastalik
Kontrol ve Korunma Merkezleri’nin 2016 verileri koyu tenli kisilerde yilhik MDDK
insidansinin 3,4/100,000 kisi iken, acik tenli kisilerde 230/100,000 oldugu bildirilmistir.
Ekvatora yakin bolgelerde BHK, UVB maruziyetinin daha fazla olmasi ile iligkili olarak
daha ¢ok goriilmektedir. (9, 10)



Ileri yas ve erkek cinsiyet BHK igin iyi bilinen risk faktdrlerindendir. MDDK
insidans1 yagla birlikte artar. BHK 'nin %50°den fazlas1 50-80 yas arasinda goriiliir. Ortalama
tan1 yas1 68’dir. 40 yasin altinda goriilen MDDK ’lerinin ¢ogunlugu kadinlarda bulunur, 60
yasindan sonra erkeklerde BHK sikliginda keskin bir artis goriiliir. 80 yasina gelindiginde,
erkeklerde kadinlara gore 2-3 kat daha fazla goriilmektedir. (2, 6) Sporadik BHK erken
yaslarda nadiren goriilmekle birlikte bazi genodermotozlarda erken yasta multipl BHK

goriilebilmektedir.

2.3. RISK FAKTORLERI

Cevresel, genetik ve fenotipik faktorler BHK gelisimine katkida bulunmaktadir.

2.3.1. Cevresel faktorler

UV radyasyon

BHK gelisimindeki risk faktorlerinden en 6nemlisi giines 1s181dir. UV, keratinosit
DNA’sinda hasara neden olarak tiimoér olusumuna ve kutan6z immiin yanitin azalmasina
sebep olur. (4, 5)

BHK’nin Fitzpatrick deri tipi 1 ve 2 olan ve yogun giines 1s18ina maruz kalan
bireylerde daha sik goriilmesi, giines 1s181ina maruz kalan viicut bolgelerinde ortaya ¢ikma
egilimi UV’nin etyolojideki roliinii desteklemektedir. (11-13) BHK gelisimi ile UV
maruziyetinin zamani, sekli ve miktar1 arasindaki iliski net degildir. Ancak SHK
gelisimindeki kronik UV maruziyetinin aksine BHK i¢in aralikli ve yogun giines maruziyeti,
herhangi bir yasta meydana gelen giines yanigi riski artirmaktadir. G¢ ¢aligmalarindan elde
edilen verilere gore, benzer genetik yapiya sahip olmalarina ragmen, yasamlarinin erken
donemlerinden itibaren daha fazla giinese maruz kalan bireylerin ileri yaslarda deri kanseri
gelisimi acisindan daha yiiksek risk altinda oldugu goriilmektedir. (12)

UV maruziyetinin paterni ile tliimdriin yerlesim yeri ve histopatolojik alt tip
arasindaki iligskinin arastirildigi bir ¢alismada bas-boyun bolgesinde %90 nodiiler BHK
goriildiigii, govde yerlesimli BHK’larin %60’ min siiperfisyel tipte oldugu, siirekli UV
maruziyetinin nodiiler BHK, aralikli giines maruziyetinin ise siiperfisyel BHK ile iliskili
oldugu belirtilmistir. (6, 14)

Fototerapi ve fotoduyarlandirici ajanlarin kullanimi

Ozellikle uzun siire PUVA tedavisi alan hastalarda daha belirgin olarak SHK riski
artmakla birlikte BHK riskinde de artis olmaktadir. (15)

Tetrasiklinler, tiazid diiiretikler, NSAEI’ler ve retinoidler gibi fotoduyarlandiric

ilaglar; fototoksik veya fotoalerjik reaksiyonlara sebep olabilirler. Bu ilaglar a yn1 zamanda



derinin UV kaynakli hasara karsi savunma mekanizmalarin1 da bozarlar. Akne tedavisinde
kullanilan tetrasiklinler literatiirde Ozellikle erken baslangichi ve artmis BHK riski ile
iligkilendirilmistir. (11, 15)

Radyasyon

Tedavi amacli, meslek ya da baska nedenlerle maruz kalinan iyonize radyasyon BHK
gelisim riskini artirmaktadir. Daha 6nce MDDK harici nedenlerle radyasyon tedavisi gérmiis
1.690 hasta iizerinde yapilan bir ¢alismada daha gen¢ yasta maruziyet ve gecen siire ile
iliskili olarak BHK gelisim riskinin 2,3 kat arttig1 saptanmustir. (16)

Mesleki ve kimyasal maruziyet

Cok sayida organik kimyasal madde MDDK gelisimi i¢in artmis risk ile
iliskilendirilmektedir. Bunlardan yaygin olarak kullanilanlar pestisitler, asfalt, katran ve
polisiklik aromatik hidrokarbonlardir. Gegmis yillarda psoriyazis tedavisinde de kullanilan

arsenik BHK etyolojisinde tanimlanmis bir kimyasaldir. (2)

2.3.2. Genetik faktorler

BHK c¢ok sayida somatik mutasyona sahip tiimorlerdir ve bu mutasyonlarin ¢cogu
sitozin — timin degisimleri ile karakterize UV radyasyon imzasi tasirlar. (7, 17)

Sonic Hedgehog yolaginin (SHH) tanimlanmasi BHK patogenezinin
tanimlanmasinda 6nemli bir asama olmustur. Bu yolaktaki reseptor proteini kodlayan bir
tiimor supresor PTCH genindeki heterozigot mutasyonlar sporadik BHK’lerin %30-75’inde
ve Nevoid Bazal Hiicreli Karsinom Sendromu (NBHKS) olgularin tamamina yakininda
saptanmistir. Sporadik BHK olgularinin bir kismimda SHH yolaginin transmembran proteini
olan SMO’da aktive edici mutasyonlar saptanmistir (4, 5, 18)

Kromozom 17p13.1 iizerinde yer alan TP53 geninin mutasyonu, BHK’lerin %44-
65’inde mevcuttur. Mutant TP53 geninin %60’ 1nda ise UV radyasyon imzasina rastlanir (5).
Bircok BHK'de, diger solid tiimdrlerin ¢ogunda goriilen nokta mutasyonu ve delesyon
kombinasyonundan farkli olarak, her iki TP53 aleli de nokta mutasyonlarindan
etkilenmektedir. (19)

Tiimor baskilayici genlerin aksine onkogenlerin BHK gelisiminde daha az rol
oynadig1 goriilmektedir. BHK’da bunlardan CDKN2A lokusu ve RAS onkogenlerinde
mutasyonlar tanimlanmistir. Immun yaniti diizenleyen CTLA-4 genindeki mutasyonlarin
ozellikle siddetli giines yanig1 olan bireylerde BHK gelisim riskini arttirdigi goriilmiistiir
(20).

Genetik gecisli baz1 sendromlarda BHK riski artmistir. Genellikle erken yasta ve ¢ok
sayida BHK ile karakterizedirler. NBHKS (sinonimleri Gorlin-Goltz sendromu veya Golltz



sendromu), Rombo sendromu, Bazex-Dupré-Christol sendromu, kseroderma pigmentozum
ve okulokutandz albinizm BHK gelisimine yatkinlik olusturan genetik ge¢isli sendromlardir.

2,21)

2.3.3. Fenotipik ve Kkisisel ozellikler

Agik ten renkli, renkli gozlii ve agik sa¢ renkli ve kizil bireyler, Fitzpatrick deri tipi
1 ve 2, cilli olmak, giines yanig1 oykiisii, daha 6nce BHK tanist olmasi, ailede deri kanseri
Oykiisii BHK gelisimi ile iliskili bulunmustur. Ayrica neviis sebaseus iizerinden de BHK
gelisebilmektedir. (22-24)

Sigara ve alkol kullaniminin BHK gelisimine etkileri konusunda farkli ¢alismalarda
birbirleriyle ¢elisen sonuglar elde edilmis olmakla birlikte, ¢ogu arastirmaci tarafindan
anlaml bir iligki bulunamamustir. (22, 25)

Immunsupresyon

Organ nakli hastalarinda BHK insidanst normal popiilasyona goére 5-10 kat daha
fazladir. (2) Risk nakil yasi, immunsupresyonun derinligi ve stiresi ile iligkilidir ve daha
agresif timorler goriilmektedir. (26, 27) HIV pozitif hastalarda yapilan ¢alismalar diger
immunsupresyon gruplarinda oldugu gibi daha agresif seyirli ve multipl deri tiimdrlerinin
goriildiigiinii ortaya koymaktadir. (28)

Organ transplantasyonu disinda da oral glukokortikoidlerin kullaniminin BHK

riskini 1,5 kat artirdig1 gosterilmistir. (29)

2.4. PATOGENEZ

Embriyonal donemde ndral tiip, kas-iskelet sistemi, hematopoetik sistem, kil folikiilii
ve sebase bez diferansiasyonunu ve kok hiicre popiilasyonun devamliligini saglayan
Hedgehog (Hh) yolaklar1 3 Hh geni, 2 PTCH geni, 3 GLI geni i¢ceren kompleks bir sistemdir
(30). Sinyal yolagmin etkileri GLI genlerinin eksprese ettigi proteinler aracilifiyla
gerceklesir. Erigkinlerde SHH sinyal yolaginin aktivasyonu azalmistir.

PTCHI1 geni 9922 kromozomunda bulunur. Genin iiriinii olan Patched transmembran
proteini yolagin diger bir transmembran proteini olan SMO’ya baglanarak onu inhibe eder.
Ligand Patch proteinine baglandiginda SMO’dan ayrilir. Serbest kalan SMO GLI
proteinlerini aktive eder. GLI proteinleri ise DNA’da hem PTCH1 hem de GLI’nin kendi
gen bolgelerine baglanarak transkrispsiyon faktorii olarak calisirlar ve Hh yolaginin

kontrolsiiz devam etmemesi i¢in negatif feedback saglarlar. (30, 31)
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Sekil 2.1. BHK patogenezindeki yolaklar (31)

PTCH ve SMO genlerindeki mutasyonlar Hh yolaginda aktivasyonla sonuglanarak
epidermal hiperplazi ve suprabazal keratinositlerde hiperplaziye yol acar. (32) Hh
yolagindaki mutasyonlar BHK haricinde medulloblastoma, rabdomiyosarkom, over ve
kardiyak fibrom, trikoepitelyoma, mesane karsinomu gelisiminde 6nemli role sahiptir. (2)
Nevoid bazal hiicreli karsinom sendromu PTCH1 mutasyonu sonucu ortaya ¢ikan otozomal
dominant kalittmli nadir bir sendromdur. Bu hastalarda erken baslangi¢hi ve multip]l BHK

yani sira iskelet anomalileri, makrosefali, odontojenik kistler ve palmoplantar pitler goriiliir.

21, 33)

2.5. KLINIiK OZELLIiKLER VE TANI

Hastalar siklikla zaman igerisinde biiyiiyen, ara ara kanama gosteren iyilesmeyen
yara, kabariklik sikayeti ile bagvururlar. Tanmi klinik degerlendirme ve histopatolojik
dogrulama ile konulur. Dermoskopi tanida yardimcidir. Klinikopatolojik olarak nodiiler,
ylzeyel, morfeiform ve fibroepitelyal (Pinkus'un fibroepitelyomasi) olmak iizere 4 ana alt
tipte incelenirler. Son ii¢ tipin nodiiler BHK ile kombinasyonlar1 olabilir. (34)

BHK hemen her zaman pilosebase {initeyi igeren deride meydana gelir. Tiimorlerin
%80’1 UV radyasyonunun etyolojik rolii ile uyumlu olarak bas-boyun bolgesinde goriiliir.
Olgularin geri kalan kismi govde ve ekstremitelerde ortaya ¢ikar. Nadiren palmoplantar
bolgede ve mukozalarda gelisebilmektedir. Literatiirde aksilla, meme, skrotum ve inguinal
bolge gibi nadir yerlesimli BHK olgular1 mevcuttur. (7, 33, 35-39)
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2.5.1. Klinik alt tipler

2.5.1.1. Nodiiler BHK

En sik goriilen alt tiptir ve tiim BHK 'lerin yaklasik %50'sini olusturur. Lezyonlar tipik
olarak dallanan telenjiyektazik damarlari olan parlak, incimsi papiil veya nodiil seklindedir.
Zamanla tiimor biiyiiyebilir ve iilserlesebilir (rodent tilser), ancak genellikle kenarlar1 kalkik
olarak kalir ve tan1 i¢in klinik bir ipucudur. Yiiz, 6zellikle yanaklar, nazolabiyal kivrimlar,
alin ve g6z kapaklar1t en cok yerlestigi yerlerdir. Ayirict tanisinda dermal neviis,

trikoepitelyoma, melanom, Merkel hiicreli karsinom bulunur. (2, 31)

Sekil 2.2. Sag nazolabial alanda pigmente nodiiler BHK.

Sekil 2.3. Sirtta nodiiler BHK A: Makroskopi B: Dermoskopi.

2.5.1.2. Yiizeyel BHK

Yiizeyel BHK diger BHK tiirlerinden daha gen¢ yasta ortaya cikar ve geng yas
gruplarinda en yaygin goriilen alt tip olmasina karsin tiim yas gruplarinda en sik ikinci alt

tiptir. Cap1 birka¢ milimetreden birkag¢ santimetreye kadar degiskenlik gosteren iyi sinirl,



eritemli hafif infiltre, skuamli makiil, yama veya ince papiil, plak olarak goriiliirler. Kii¢lik
ince papiillerden olusan sinir izlenebilir. Yer yer skuam, kurut, pigmente alanlar, atrofi ve
hipopigmentasyon ile karakterize regresyon alanlari igerebilir (2).

Daha ¢ok govdeyi ve ekstremitelerde yerlesimlidir. Subklinik lateral yayilimi
sebebiyle rutin cerrahi tedaviden sonra niiks goriilebilmektedir. Klinik ayirici tanida
psoriasis, kontakt dermatit ve kutandz lupus eritematozus gibi enflamatuvar hastaliklar ve

soliter likenoid keratoz, Bowen hastalig1 yer alir. (2, 33)

Sekil 2.5. Sirtta yilizeyel BHK.

2.5.1.3. Morfeiform BHK

Daha az siklikla goriilen alt tipidir. Genellikle sinirlar1 belirsiz, acik pembe-beyaz
renkte deri seviyesinde veya hafif deprese endiire plak olarak goriiliir. Morfea plagina veya
skar dokusuna benzer. Lezyonun ylizeyi tipik olarak piiriizsiizdiir, ancak altta yatan
erozyonlar veya iilserasyonlarla birlikte kurutlar goriilebilir. Eleve incimsi sinir tipik olarak
bulunmazken, telenjiyektaziler mevcut olabilir. Genellikle daha agresiftir ve genis lokal

destriiksiyon s6z konusudur. (2, 31)



Sekil 2.6. Morfeiform BHK.

2.5.1.4. Pinkus’un fibroepitelyomasi

Nadir bir varyantidir. Genellikle deri renginde veya pembe, pliriizsliz bir yiizeye
sahip pedinkiillii papiil veya sapsiz bir plak-nodiil olarak ortaya ¢ikar. Govdede 6zellikle de
sirtin alt kisminda goriiliir. Fibroepitelyal BHK genellikle birden fazla yiizeyel BHK's1 olan

bireylerde goriiliir. Ayirict tanida biiyiik bir fibroepitelyal polip veya intradermal neviisii
bulunur (2).

Sekil 2.7. Sirtta deri renginde sapli Sekil 2.8. Govdede pembe renkli,

paptl. ortasinda pigmentasyonu bulunan plak
2.5.2. Multipl BHK

Bir sendroma eslik etmeyen ¢oklu BHK hastalar1 hakkinda bilgiler sinirlidir. Bazi
caligmalar ilk BHK tanisindan sonraki 5 yil i¢inde yeni bir BHK gelisim riskinin genel
popiilasyona oranla %36-50 arasinda arttigin1 gostermistir. (22, 40-42)

Multipl BHK’de en onemli risk faktorleri ileri yas, erkek cinsiyet, deri tipi I ve II

olmak, sik giines maruziyeti ve glines yanig1 dykiisii, aktinik hasar yogunlugu, radyoterapi



Oykiisii, cok sayida BHK tanist olmasi, 1 cm’den biiyiik tiimorler, gévde lokalizasyonu,
ailede deri kanseri Oykiisti, diisitk DNA tamir kapasitesi, glutatyon S-transferaz ve sitokrom
P450 polimorfizmi, tiimdér nekrozis faktor mikrosatellit polimorfizmi ve PTCH gen

polimorfizmidir. (40, 42)
2.5.3. BHK iliskili genetik hastaliklar

2.5.3.1. Nevoid bazal hiicreli karsinom sendromu

PTCH1 gen mutasyonu sonucu olusan Gorlin-Goltz sendromu ya da Gorlin
sendromu olarak da bilinen multisistemik bir hastaliktir. Bulgular arasinda ¢ok sayida ve
erken baslangicli BHK, ¢cenede odontojenik keratokistler, palmoplantar ¢ukurlar, falx serebri
kalsifikasyonu ve iskelet anomalileri bulunur. Medulloblastom, meningiom, over fibromu

ve kardiyak fibrom gibi neoplazmlar gelisebilir. (2)

Sekil 2.9. Nevoid bazal hiicreli karsinom sendromu tanili hastanin bacaktaki multipl BHK leri.

2.5.3.2. Bazex —Dupré—Christol sendromu

X’e bagh dominanat kalitim gosterir. Folikiiler atrofoderma, hipotrikoz, lokalize
hipohidroz, milia, epidermoid kistler ve basta yiiz olmak iizere trikoepitelyoma benzeri

histopatolojik 6zellik gosteren coklu BHK ile karakterizedir. (2)
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Sekil 2.10. Bazex —Dupré—Christol Sendromu tanili hastanin sol temporal bolgedeki iki
adet BHK lezyonu A:Makroskopi B: Kirmizi yuvarlak igerisine alinmis lezyonun
dermoskopik goriintiisii.

Sekil 2.11. Ayn1 hastanin géz kapagi, burun kenar1 ve goz alt1 bolgesindeki multipl
milimetrik trikoepitelyomlar.

2.5.3.3. Rombo sendromu

Bazex Dupré-Christol sendromunun birgok 6zelligini gosteren otozomal dominanat
kalitilan bir hastaliktir. Hastalarin yanaklarinda atrofoderma vermikulatum benzeri bir
goriiniim vardir. Ek olarak, siklikla hipotrikoz, blefarit, periferik telenjiektatik eritem, milia,

trikoepitelyomlar ve BHK ler goriiliir. (2)

2.5.3.4. Unilateral bazal hiicreli nevus sendromu

Konjenital, unilateral komedon benzeri lezyonlar ve epidermoid kistler, bazaloid

follikiiler hamartomlar ile karakterizedir. (2)
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2.5.4. Histopatoloji

Tiim BHK tiplerinde degisen miktarda fibromiksoid stroma i¢inde yerlesen bazaloid
keratinosit kiimeleri bulunur. Epidermis ile baglant1 genellikle en azindan fokal olarak
gbzlenir. Timdr hiicreleri birbirleriyle benzer boyut ve sekildedir. Biiyiik, uniform
cekirdeklere ve dar sitoplazmaya sahiptir; hiicresel sinirlar belirsizdir. Apoptotik hiicreler
yaygindir. Seliilaritesi artmis fibromiksoid stroma tiimor adalart ile yakindan iligkilidir ve
karakteristik olarak tiimor adalarinin etrafindaki stromanin geri g¢ekilmesiyle olusan,
mikroskopik olarak goriilebilen yariklar olusturur. Ozellikle biiyiik lezyonlarin yiizeyinde
lilserasyon sik goriiliir. Ulsere tiimérlerin stromasinda enflamatuvar infiltrasyon daha
belirgindir. Bazaloid hiicre yuvalari; lobiiller, kordonlar ve bantlar olustururlar. Timor
topluluklarinin periferinde, hiicreler kolumnar bir karakter kazanarak palizatlanma gosterme

egilimindeyken santralde rastgele dagilim gosterirler. (43)

@ s B TR PR Sl

Sekil 2.12. Nodiiler BHK ’nin histopatolojik goriiniimii A: x100 biiylitme B: x200 biiyiitme.

Histomorfolojik 6zelliklerine gore ¢ok sayida histopatolojik alt tip tanimlanmustir.
Ayrica ayni lezyondan birden fazla alt tip goriilebilir. Histopatolojik alt tip ile tiimdriin
davranis1 yakin iligki gostermektedir. Nodiiler, ylizeyel, keratotik, infundibulokistik ve
fibroepitelyal alt tipler agresif olmayan alttiplerdir. Infiltratif, bazoskuamdz, morfeiform ve
mikronodiiler alt tipler daha yiiksek lokal invazyon ve rekiirrens oranlar ile agresif
seyretmektedirler. (23)

Nodiiler BHK

En sik goriilen alt tiptir. Periferik palizatlanma ve stromal retraksiyon gosteren
biiytik, iyi sinirli tek veya ¢ok sayida bazoloid hiicre kiimelerinde olusur. Biiyiik lezyonlarda
ylzey epitelinde iilserasyon goriilebilir. Ortasinda keratotik, adenoid, kistik degisiklikler

goriilebilen subtipleri vardir. (2)
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Yiizeyel BHK

Bazal tabakadan papiller dermise uzanan kiiclik malign hiicre kiimeleri vardir.
Epidermal atrofi olabilir. Ust dermiste kronik enflamatuvar infiltrat eslik edebilir. Multifokal
BHK olarak da adlandirilmasina ragmen ger¢ek anlamda multifokal bir tiimor degildir.
Lateral yayiliminin belirlenmesindeki zorluk nedeniyle yetersiz eksizyon ve rekiirrens
goriilebilmektedir. (2, 33)

Mikronodiiler BHK
Histopatolojik olarak nodiiler BHK’yi andirir ancak tiimor yuvalar1 ¢ok daha kii¢lik olup
periferindeki hiicrelerde palizatlanma solid tipteki kadar iyi gelismemistir. Siklikla solid tip
basta olmak tizere diger subtiplerle mikst formda izlenir. Subklinik yayilim siktir ve tedavi
sonrast rekiirrens oranlart yiiksektir. (2, 33)

Infiltratif BHK

Dermal kollajeni yararak ilerleyen, diizensiz boyut ve sekillerde, ¢entikli kontiirlere
sahip ve sinirh periferik palizatlanma gdsteren bazaloid tiimor topluluklarindan olusur.
Fibroblastlardan zengin stromasi1 morfeiform tipe gore daha gevsektir. (2, 31)

Sklerozan / Morfeiform BHK

Histopatolojik olarak yogun kollajenize, hiposelliiler stroma igerisinde sikismis 1-5
hiicre kalinliginda, dar timor kordonlari seklinde izlenir. Periferal palizatlanma ve stromal
yariklanma siklikla goriilmez. (2, 31)

Bazoskuamoz/ Metatipik BHK

Bazaloid hiicreleri tipik BHK hiicrelerinden daha genis sitoplazmalidir ve pleomorfik
niikleusa sahiptir. Skuamoz alanlarinda ise genis, poligonal, eozinofilik sitoplazmali,
belirgin niikleol igeren biiylik niikleuslu atipik skuamoid hiicreler, diskeratoz ve hiicreler
aras1 kopriilesmeler izlenir. Belirgin keratinizasyon ve infiltratif bliylime paterni gosterirler.

2,7)

2.6. SEYIR VE PROGNOZ

Prognozu en iyi deri kanseri BHK olmakla birlikte tedavi edilmemesi durumunda
lokal invazyon ile subkutan doku, kas ve kemige yayilabilir. Siklikla bag-boyun yerlesimli
oldugundan 6nemli bir morbidite sebebidir. (44) En 6nemli prognostik faktorler tiimdriin
yerlesim yeri ve ¢api, histolojik alt tip, uygulanan tedavi, ilk tedaviye alinan yanit ve kisinin
immiin durumudur.

Govde ve ekstremitede >2 cm, bas-boyun, el, ayak, pretibial, anogenital alanda

herhangi bir boyutta tlimdrler rekiirrens agisindan artmis riske sahiptirler. (31, 45)
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Tablo 2.1. Rekiirrens ile iliskili risk faktorleri

Diisiik Risk Yiiksek Risk
Lokalizasyon Govde ve ekstremitede <2 Govde ve ekstremitede >2
cm timor cm; bas-boyun, el, ayak,
pretibial, anogenital alanda
herhangi bir boyutta tiimor
Sinirlar Iyi sinirh Belirsiz sinirh
Primer veya rekiirren Primer Rekiirren
Immunsupresyon - +
Tlimor bolgesinde - +

radyoterapi oykiisii

Histopatolojik alttip Nodiiler, Yiizeyel Infiltratif, Morfeiform,
Mikronodiiler,
Bazoskuamoz
Perinoral invazyon - +

Immunsupresyonun varligi, tiimor bolgesine &nceden radyoterapi almis olmak,
timoriin siirlarinin kotii olmasi ve rekiirren olmasi niiks ihtimalini artiran diger klinik risk
faktorleridir. (2)

Histopatolojik olarak ise agresif alt tiplere (mikronodiiler, morfeiform, infiltratif,
bazoskuamoz) sahip tiimorlerin ve sik goriilen bir bulgu olmasa da perindral invazyonun
varlig1 rekiirrensi artiran diger faktorlerdendir. (2)

Subklinik yayilim ve yetersiz eksizyon rekiirrense sebep olmaktadir. Rekiirren
timorler de tedaviye daha direncli olmaktadir. Ancak literatiirde sinir pozitifligi olan
hastalarin %7-55’inde rekiirrens gelismedigi belirtilmektedir. (46, 47)

Tedavi yontemlerine gore 5 yillik rekiirrens oranlarinin arastirildigi bir ¢alismada
primer BHK larin Mohs cerrahisi ile %1, standart cerrahi eksizyon ile %10, kriyoterapi ile
%7,5, kiiretaj ve elektrodesikasyon ile %7,7 oraninda rekiirrens belirtilmistir. (48) Rekiirren
BHK ’lar ise diger faktorlerden bagimsiz olarak yiiksek riskli olarak degerlendirilmelidir. Bu
olgularda Mohs cerrahisi ideal tedavi yontemidir.

BHK tanisi olan kisilerde ilk ii¢ yil icerisinde yeni BHK goriilme riski normal
popiilasyona gore artmis olup c¢alismalarda 9%33-77 oraninda yeni BHK gelistigi
saptanmistir. Yine BHK tanis1 alan kisilerde SHK ve melanom riski de daha fazladir. (49,

50) Metastaz ise oldukca nadirdir. En sik bolgesel lenf nodlarina metastaz olur, bunu akciger,
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kemik, deri ve i¢ organlar takip eder. Metastaz riski 6zellikle >5 cm olan timdrlerde fazladir.

(23, 51-53)

2.7. TEDAVI

BHK ¢ok nadiren metastaz ve mortaliteye sebep olabilen bir tiimdr oldugundan
tedavide amag en iyi sekilde fonksiyonu koruyarak tlimoriin tamamen temizlenmesidir.
Tedavi yonteminin se¢iminde hastanin yasi, komorbiditeleri, tiimoriin yerlesim yeri, ¢api,
histopatolojik alt tipi, tiimoriin primer veya rekiirren olmasi gibi faktorlerin gz Oniinde
bulundurulmasi gerekmektedir. (2)

Diistik ve yiiksek riskli BHKlerin tedavi segenekleri tablo 2.2°de verilmistir. (45)

Tablo 2.2. BHK risk grubuna gore tedavi secenekleri

Diisiik Riskli BHK’de Tedavi Yiiksek Riskli BHK’de Tedavi

Secenekleri

Secenekleri

e Kiiretaj ve elektrodesikasyon
e Shave eksizyon
e 4 mm sinirla standart cerrahi eksizyon

e Radyoterapi

e Mohs mikrografik cerrahisi
e Genis sinirla standart cerrahi eksizyon
e Cerrahi i¢in uygun olmayan hastalara

radyoterapi

e Topikal imiquimod veya 5—Florourasil

e Fotodinamik tedavi

e Kiriyocerrahi

BHK: Bazal Hiicreli Karsinom

Tedavi secenekleri cerrahi-destriiktif ve medikal tedaviler olmak {izere iki ana gruba

ayrilabilmektedir.

2.7.1. Cerrahi ve Destriiktif Tedaviler

Cerrahi eksizyon tlimoriin ¢ikarilmasi ile sinirlarin kontroliinii saglamasi nedeniyle

BHK’de altin standart tedavi olarak kabul edilmektedir.

2.7.1.1. Standart Cerrahi Eksizyon

Genellikle BHK igin en iyi tedavi cerrahi eksizyondur. Tyi sinirl, diisiik riskli, <2 cm
olan BHK i¢in 3-4 mm; yiiksek riskli, agresif alt tipler ve biiyilk BHK i¢in 6-10 mm cerrahi

sinir ile eksizyon Onerilmektedir. (31)
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Kisithilig1 derin ve periferal cerrahi sinirlarin bir kisminin incelenebilmesi ve tam
olarak eksizyonun yapilamama ihtimalinin olmasidir. Literatiirde total eksizyon sonras1 bes

yillik rekiirrens orani %3-14 iken, rezidii birakilan tiimorlerde risk %26-42 olmaktadir. (26)

2.7.1.2. Mohs Mikrografik Cerrahisi

Mohs mikrografik cerrahisi, Dr. Frederic E. Mohs tarafindan gelistirilmis ve ilk
olarak 1941 yilinda yayinlanmistir. (54) Cerrahi eksizyon, haritalandirma, histopatolojik
inceleme ve olusan defektin rekonstriiksiyonunu igeren 4 ana basamaktan olusur. Ozel
laboratuvar hazirligi, mikroskobik inceleme ve egitim gerektirir. Anatomik ve fonksiyonel
olarak saglam dokunun korunmasinin 6nemli oldugu viicut bolgelerinde, rekiirren
timorlerde, agresif alt tiplerde, perindral invazyon varliginda ve belirsiz sinirlara sahip
timorlerde tercih edilmelidir. Timoriin tiim cerrahi sinirlardan temizlenene kadar
rezeksiyonun devam etmesi maksimum kiirii saglamaktadir. (47)

Mohs cerrahisi ile tedavi edilen BHK'lerden olusan bir seride, 5 yil i¢inde sadece
%1'lik bir niiks oran1 gozlenmistir. (46) Rekiirren BHK’lerde de benzer seklide Mohs
cerrahisi diger tedavi yontemlerine gére uzun donem rekiirrens oranlart en diisiik olarak

bulunmustur. (55)

2.7.1.3. Kiiretaj

Yiizeyel veya nodiiler alt tipte, kiiclik, keskin sinirli primer tiimorlerde tercih
edilmelidir. Literatirde 5 yillik rekiilirens oranlart %4- 20 olarak belirtilmistir.

Hipopigmentasyon, skar gibi kozmetik komplikasyonlar minimal izlenmistir. (48, 56-59)

2.7.1.4. Kiiretaj ve Elektrodesikasyon

Govde ve ekstremitede yerlesimli <1 cm, disiik riskli bolgelerde yerlesimli
BHK’lerde tercih edilebilir. Killi bolgelerde tiimoriin folikiiler yapilara dogru uzanmasi
sebebiyle niikse sebep olabileceginden kullanilmamalidir. Baz1 ¢aligmalarda %98-99 gibi
yiiksek kiir oranlar belirtilmektedir. (60) Ancak agresif alt tiplere sahip BHK tedavisinde

uygulandig1 bir caligmada ortalama 6,5 yil takip stiresinde %27,5 rekiirrens bildirilmistir.

(61)

2.7.1.5. Kriyocerrahi

Dokunun sivi nitrojen kullanilarak -50, -60 dereceye kadar dondurularak
destriiksiyonu saglanir. Histopatolojik inceleme imkani olmamasi ve rekiirrens riski
nedeniyle diisiik riskli BHK lerde tercih edilmelidir. Moesen ve arkadaslarinin ¢alismasinda
kriyoterapiyle tedavi edilen periokiiler yerlesimli BHK’lerde 5 yillik rekiirrens oran1 % 8
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olarak belirtilmistir. (62) Biiyiik ¢capli lezyonlarin da basarili bir sekilde tedavi edildigine
dair veriler de mevcuttur. (63) Basset ve arkadaslar1 ise kriyoterapi sonrasinda 5 yillik

rekiirrensi %20 olarak belirtmislerdir. (64)

2.7.1.6. Radyoterapi

Cerrahi tedavi segeneklerinin uygulanamadigi hastalarda tercih edilebilir. Potansiyel
uzun vadeli sekellerle ilgili endiseler nedeniyle 60 yasin {izerindeki hastalar radyoterapi
adaylandir. Dezavantajlar1 arasinda marjin kontroliiniin olmamasi, bazi hastalarda koti
kozmetik iyilesme, uzun siireli tedavi ve artan deri kanserleri riski sayilabilir. Radyasyon
tedavisinden kaynaklanan yara izleri, zamanla iyilesen cerrahi yara izlerinin aksine, zamanla

kotiilesme egilimindedir. (65)

2.7.1.7. Fotodinamik Tedavi

Fotodinamik tedavide bazi dalga boylarindaki 1sik ile porfirinler ve farkli dalga
boylarindaki 1g181n kullanilmasi ile reaktif bilesenleri olusmasi ve tiimoér dokusunu destriikte
etmesi amagclanir. Literatiirde 350 BHK lezyonun tedavi sonrasi 35 haftalik takibinde %79
oraninda iyilesme tespit edilmistir. (66) Yine bagka bir ¢caligmada 3 yillik rekiirrens orani
%0-31 arasinda belirtilmistir. (67) Elde edilen benzeri verilerle diger tedavi yontemlerinin

uygulanamadigi se¢ilmis durumlar i¢in bir basarili bir yontem olarak goriilmektedir. (68)

2.7.1.8. Lazer

Lazer yontemlerinin BHK lerde kullanimu ile ilgili kisitl miktarda veri mevcuttur.
Nd:YAG, Er:YAG CO2 lazer, pulsed dye lazerin literatiirde caligmalari mevcuttur. Daha az
invaziv olmasi, skar, enfeksiyon gibi yan etkilerin gorece olarak daha az olmasi, iyi kozmetik
sonu¢ avantajlar1 vardir. Eksizyonun anatomik fonksiyonlarda kayip yapabilecegi
durumlarda tek basina veya diger tedavi modaliteleri ile kullanilabilmektedir. Lazerler i¢in
en 1yi adaylar immun sistemi baskilanmis ¢oklu lezyonlari olan hastalar, transplantasyon
hastalar1 ve konjenital sendromlari, tekrarlayan tiimorleri ve yiiksek derecede fotohasari olan
hastalardir. Lazer tedavileri bu hastalarda alan kanserizasyon tedavisini ve rejuvenuasyonu

da saglamaktadir. (67, 69)

2.7.2. Medikal Tedaviler

Topikal tedaviler cerrahi tedavinin uygun olmadigi, disiik riskli BHK’de
diisiiniilmelidir. Bu tedavilerin iyi kozmetik sonug, ¢evre dokunun korunmasi ve evde tedavi

sans1 gibi avantajlar1 vardir.
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2.7.2.1. 5-Fluorourasil

Govde ve ekstremitede yerlesimli diisiik riskli BHK’lerde tercih edilmelidir.
Hastanin kendi uygulayabilmesi avantajidir. En 6nemli yan etkisi lokal irritasyon, kasinti,
O6dem, erozyon ve llserasayonlardir. Giinde iki kez 12 haftaya kadar kullanildiginda %60-

80 tedavi basarisi bildirilmistir. (70, 71)

2.7.2.2. imiquimod

Toll like reseptorlere baglanarak etki eder. Proenflamatuvar sitokin salinimini ve
hiicresel immiin cevabi arttirarak antitiimor etkinlik saglar. Giinde bir kez 6-12 hafta
kullanilir. Erozyon, iilserasyon, agri, yanma ve kasinti1 gibi lokal yan etkiler goriilebilir. Grip
benzeri yan etkiler bildirilmistir. Nodiiler BHK’de kiir oranlart %53-%75 arasinda
degismektedir. Bu oran siiperfisyel BHK’de daha yiiksektir (70, 72).

2.7.2.3. intralezyonel interferon

Interferonun dokuda CD4 hiicre sayisini artirarak ve baglandiklari hiicrelerde
apoptozu indiikleyerek etki ettigi diisiiniilmektedir. 3 hafta boyunca haftada 3 enjeksiyon
seklinde uygulanir. Literatiirde interferon-a-2b kullanilarak tedavi edilen 98 hastanin

95’inde klinik iyilesme gosterilmistir (73).

2.7.2.4. Hedefe Yonelik Tedaviler

PTCHI1 genindeki inaktive edici veya SMO'daki aktive edici mutasyonlar ile
Hedgehog sinyal yolunun aktivasyonun BHK patogenezindeki roliiniin aydinlatilmasi ile
lokal ilerlemis ve metastatik BHK hastalar1 i¢in hedefe yonelik molekiiller gelistirilmistir.
2009°da Vismodegib’in SMO proteinine baglanarak antitiimor etkinligi bildirilmistir (80).
Sonidegib benzer bir etki mekanizmasina sahip diger bir molekiildiir. Yaygin goriilen yan
etkileri tat alma bozuklugu (>%40), bulanti, istah azalmasi1 ve kilo kaybi, kas spazmlari,
ishal, alopesi, yorgunluktur. Daha az siklikla SHK, keratoakantom, Oksiiriik, amenore,
konjestif kalp yetmezligi, hiponatremi, pnomoni, artralji, tromboembolizm ve pruritus

goriilmektedir (74, 75).

2.8. TAKIP

Hastalar en az 3 yil siire ile rekiirrens veya ikinci primer BHK gelisimi agisindan
takip edilmeli, senede 1 kez tiim viicut muayenesi yapilmalidir. Hastalara kendi kendi
muayene yontemleri 6gretilmeli, sapka ve giysilerle giinesten korunma ve giines koruyucu

kremlerin diizenli kullanilmas1 gerekliligi vurgulanmalidir (2).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin
Sehir Hastanesi Dermatoloji Klinigi’nde Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda bazal
hiicreli karsinom tanis1 konulmus olan hastalarin en az 3 y1l sonraki donemde klinik seyirleri,
kullanilan tedavi yontemlerinin sonuglari, niiks olusumu ve yeni bazal hiicreli karsinom

varlig1 acisindan aragtirilmasi hedeflenmistir.

3.1. CALISMA PROTOKOLUNUN OLUSTURULMASI

Bazal hiicreli karsinom tanis1 konularak tedavi edilen hastalarin demografik
ozellikleri, seyir, tedavi sekli ile niiks oranlarini1 karsilagtirmayi, yeni olugan bazal hiicreli
karsinom varligini, deri yaslanma oOzellikleri ve diger ve risk faktorleri ile iliskisinin
incelenmesini amaclayan retrospektif ¢calisma olarak planlandi.

Calismaya baslamadan Once hastalarin nasil segilecegi, niiksiin degerlendirilmesinde
hangi kriterlerin kullanilacagi, hangi durumlarda histopatolojik inceleme icin biyopsi
alinacagi, deri yaslanmasinin nasil Olgiilecegi belirlendi ve bu konudaki ¢aligmalar goz
Oniine alinarak gerekli formlar olusturuldu. Hasta sec¢imi, arastirmadan ¢ikarilma kriterleri,
arastirmaya son verme kriterleri arastirma protokoliinde belirtildi. Elde edilen verilerin hangi
istatistiksel yontemle degerlendirilecegi istatistik uzmanina danisilarak tespit edildi ve
protokolde belirtildi. Bu galisma protokolii esas almarak Istanbul Medeniyet Universitesi

Etik Kurulu’na bagvurularak etik kurul onay1 alind1.

3.2. CALISMA GRUBUNUN OLUSTURULMASI

Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda Istanbul Medeniyet Universitesi Gdztepe
Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi Dermatoloji Klinigi’nde patolojik inceleme ile
bazal hiicreli karsinom tanis1 alan olgularin calismaya dahil edilmesi planlandi. Hastalarin
HBYS verilerinden elde edilmesi planlandi. Saptanan hasta kayitlar1 incelenerek, hastalar

telefon ile aranarak kontrol muayenesine davet edildi.
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3.2.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Histopatolojik inceleme ile tanisi kesinlenmis en az 1 BHK tanis1 alarak cerrahi veya
cerrahi olmayan herhangi bir yontemle tedavi edilmis ve iizerinden en az 3 yil gegmis, 18

yas ve iizeri 338 hasta ¢alismaya dahil edildi ve telefon ile aranarak ¢alismaya davet edildi.

3.2.2. Cahsmadan Dislanma Kriterleri

Ik tam tarihi Ocak 2020 ve sonrasi olan, ¢alismaya katilmay1 kabul etmeyen,
Istanbul disinda yasayan, genel saglik durumu nedeniyle hastaneye gelemeyen ve vefat eden

hastalar ¢alisma grubuna dahil edilmedi.

3.2.3. Cahismadan Cikarilma Kriterleri

Hastalarin  goniilli olmama durumu diginda c¢alismadan ¢ikarilma kriteri

olusturulmadi.

3.3. CALISMA VERITABANININ HAZIRLANMASI

Bu calisma i¢in Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda hastanemiz patoloji
anabilim dal1 kayitlarindan ‘bazal hiicreli karsinom’ tanis1 konulmus hastalarin listesi alindu.
Dermatoloji klinigi tarafindan biyopsisi yapilan hastalarin bilgileri veri tabanina kaydedildi.
Hastalar telefonla aranarak hastaneye muayeneye davet edildi. Muayeneye gelen hastalara
calisma hakkinda bilgi verilerek ‘Bilgilendirilmis Goniillii Onam Formu’ imzalatildi.

Arastirmada veri toplama araglar1 olarak tez ¢alisma formu (EK-1) kullanildi.
Hastalarin ad, soyad, yas, cinsiyet, meslek bilgileri, giines maruziyeti, giines yanigi dykiisii
ve varsa yasl, giines koruyucu kullanim 6zellikleri, immunsupresif hastalik ve ilag dykiileri,
bilinen deri dis1 kanser kanser 0ykiisii, fototerapi, kemoterapi, radyoterapi dykiileri, bilinen
Bowen hastalig1, SHK, keratoakantom ve melanom 6ykiisii, tan1 almis BHK lezyonlarinin
say1s1 ve tarihleri, lokalizasyonlari, kullanilan tedavi yontemleri, tedavi sayisi, tedavi sonrast
niiks durumu, niiks tarihleri bu forma kaydedildi.

Kontrol muayenesine gelen hastalarin tiim viicut muayenesi yapildi. Fitzpatrick deri
tipi ve Dermoskopik fotoyaslanma puanlar1 belirlenip kaydedildi. Daha 6nce tedavi edilmis
BHK bolgelerindeki niiks (klinik bilgiler, tan1 oncesi fotograflar1 ve varsa tedavi sonrasi
olusan skar bolgelerine gore bulunarak) ve siipheli yeni lezyonlar dermoskopi ile incelendi.
Stipheli tiimoral lezyon saptandiginda sayisi, yerlesim yeri, capi, klinik alt tipi ¢alisma

formuna kaydedildi. Biyopsi alinmasin1 kabul eden hastalara biyopsi yapildi.
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3.4. DEGERLENDIRMEDE KULLANILAN PARAMETRELER

3.4.1. Dermoskopik Fotoyaslanma Ol¢eginin Hesaplanmasi

Epiliiminesans mikroskopisi veya deri ylizeyi mikroskopisi olarak da bilinen
dermoskopi kutandz lezyonlarin incelenmesi i¢in kullanilan noninvaziv, in vivo bir tekniktir.
Gozle goriilemeyen yapilarinin goriintiilenmesini saglar (76, 77).

Deri yaslanmasmin degerlendirilmesini kantitatif olarak degerlendirmeye imkan
saglayan dermoskopik fotoyaslanma dlgegi (DFYO) giivenilir ve gecerli bir tan1 araci olarak
kullanilmaktadir (78). Bu 6lgege gore hastalarin alin, her iki yanak ve ¢cene bolgeleri 11 kriter

acisindan degerlendirildi ve maksimum 44 olacak sekilde puanlandi.

Tablo 3.1. Dermoskopik Fotoyaslanma Olcegi.

Dermoskopik Bulgular Alin Sag Yanak Sol Yanak Cene

Sarimsi renk degisikligi
Beyaz lineer sikatris alanlari
Efelid/lentigo
Hipo-hiperpigmente makiil
Telenjiyektazi

Sarimsi papiiller

Aktinik keratoz

Senil komedon

Derin kirigikliklar

Yiizeyel kirigikliklar
Caprazlasan kirigikliklar

3.5. KULLANILAN iSTATISTIKSEL YONTEM

Calismanin biyoistatistiksel analizinde Statistical Package for Sociel Sciences
(SPSS) for PC 24.0 paket programi kullanildi. Tanimlayici istatistikler kategorik
degiskenlerde say1 (n) ve yiizde (%) seklinde verildi. Siirekli degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testlerine gore karar verildi. Normal
dagilima uyan sayisal degiskenlerde tanimlayici istatistikler ortalama + standart sapma,
normal dagilima uymayan sayisal degiskenlerde ortanca (ceyrekler agikligt: %25-%75)
seklinde verildi. Bagimsiz kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Pearson Ki-kare
testi; ikili tablolar icin Ki-Kare test kosullar1 saglanmadigir durumlarda Fisher Exact test
kullanild1. Bagimsiz iki sayisal degiskenin karsilagtirilmasinda, normal dagilima uygunluk

g6z Oniinde bulundurularak, veriler normal dagiliyor ise Student T testinden, normal
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dagilmiyor ise Mann-Whitney U testinden yararlanildi. Tim istatistiksel analizlerde

anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi. Sonuglar %95 giiven araliginda yorumlandi.

3.6. CIKAR CATISMASI

Tezi yazan kisi, tez danismani ve tez yazim siirecinde katki saglayan kisiler arasinda
karar vermelerini uygunsuz bir bigimde etkileyebilecek tarzda (maddi-manevi) bir iligki

yoktur.
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4. BULGULAR
4.1. TANIMLAYICI iSTATISTiK

Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi
Dermatoloji Klinigi’nde Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda bazal hiicreli karsinom
tanist konulmus olan 338 hasta aranarak muayeneye ¢agirildi. Muayeneye gelen 114
hastanin toplam 221 BHK lezyonu ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin 62°si (%54,4) erkek,
52’si (%45,6) kadind1. Yas ortalamalar1 69,1+12,2 idi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Calismaya dahil edilen hastalarin demografik 6zellikleri.

Demografik ézellikler Hasta sayis1 (n=114)
o Kadin 52 (45,6)
0
Cinsiyet, n (%) Erkek 62 (54,4)
Ortalama+SD 69,1+12,2
Yas, yil Ortanca (CA) 70,5 (18)
Min-Maks 38-93

Kirk dort (%38,6) hasta Fitzpatrick tip 2, 64 (%56,1) hasta Fitzpatrick tip 3, 6 (%5,3)
hasta Fitzpatrick tip 4 deri tipine sahipti. Hastalarin 3’iinde (%2,6) melanom, 9’unda (%7,9)
skuamoz hiicreli neoplazilerden biri gelismisti. 22 (%19,3) hastada deri dis1 kanser 6ykiisii
mevcuttu, bu hastalarin 19’unda (%16,7) solid organ kanserleri, 2’sinde (%1,8) hematolojik
kanserler, 1’inde (%0,9) hem solid organ hem de hematolojik kanser dykiisii mevcuttu. 4
(%3,5) hasta fototerapi almisti. 2 (%1,8) hasta hem kemoterapi hem radyoterapi, 4 (%3,5)
hasta kemoterapi, 7 (%6,1) hasta radyoterapi almisti. 8 (%7,0) hastanin immunsupresan ilag

kullanim &ykiisii mevcuttu. 2 (%1,8) hastanin Bazex-Dupré-Christol Sendromu tanisi vardi
(Tablo 4.2).
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Tablo 4.2. Calismaya dahil edilen hastalarin Kisisel risk faktorleri ozellikleri.

Kisisel ozellik

Hastalar (n=114),

n (%)
Fitzpatrick Deri Tipi 2 44 (38,6)
3 64 (56,1)
4 6 (5,3)
Yok 102 (86,3)
Var 12(13,7)
Deri kanseri dykiisii Kanser tipi EI(_)lvlzen 518:?13
Keratoakantom 3(2,6)
Melanom 3(2,6)
Yok 92 (80,7)
. . 4 Var 22 (19,3)
Sistemik kanser Oykiisil Kanser Solid organ 20 (17,6)
tipi* Hematolojik 3(2,7)
Fototerapi oykiisii \Y/ZF 1140 (29,255)
KT oykiisii Yok 108 (94,4)
Var 6 (5,6)
RT oykiisii Yok 105 (92,1)
Var 9(7,9)
Immiinsiipresyon Oykiisii Yok 106 (93,0)
Var 8 (7,0)
IS ilag kullanimi 8 (7,0)
IS hastalik 0 (0)
Genetik hastalik Yok 112 (98,2)
Var 2(1,8)

IS: immunsupresan, KT: kemoterapi, RT: radyoterapi, SHK: skuamoz hiicreli karsinom
* Bir hastada hem solid hem hematolojik malignite mevcut oldugu icin toplam %100’ii asmaktadar.

Hastalarin 35’1 (9%30,7) agik ortamda calisiyor/¢alismisken, 79°u (%69,3) kapal

ortamda calistyor/calismisti. Tatil/tarlada calisma gibi meslek dis1 sebeplerle giinese
maruziyet 68 (%59,6) hastada siklikla, 31 (%27,2) hastada ara ara, 15 (%13,2) hastada ise

nadiren olarak mevcuttu. 12 hastanin ¢ocuklukta, 31 hastanin eriskinlikte, 26 hastanin ise

her iki donemde de olmak iizere toplam 69 (%60,5) hastanin glines yanig1 oykiisii mevcuttu.

26 (%22,8) hastada 5 ve daha fazla sayida giines yamig1 oykiisii mevcuttu. 9 (%7,9) hasta

diizenli olarak, 35 (%30,7) hasta diizensiz giines koruyucu kullaniyorken; 70 (%61,4) hasta

ise hi¢ gilines koruyucu kullanmiyordu (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3.Calismaya dahil edilen hastalarin ¢cevresel risk faktorleri 6zellikleri.

Hastalar (n=114),

Cevresel ozellik

n (%)
. Agik 35 (30,7)
Mesleki Ortam Kapali 79 (69.3)
Her zaman 68 (59,6)
Giineglenme Ara ara 31 (27,2)
Nadiren 15 (13,2)
Diizenli 9(7,9
Giines Koruyucu Kullanimi1 Diizensiz 35 (30,7)
Hig 70 (61,4)
Giines Yamig1 Oykiisii Yok 45 (39,5)
Var 69 (60,5)
<18 yas 12 (10,5)
>18 yag 31 (27,2)
Her ikisi 27 (23,7)
Giines yanig1 sayisi Yok 45 (39,5)
1-4 43 (37,7)
>4 26 (22,8)

Hastalarin dermoskopik fotoyaslanma 6l¢egi skoru ortalama 21,1+7,5, minimum 5

maksimum 36 olarak belirlendi (Tablo 4.4, Sekil 4.1).

Tablo 4.4.Calismaya dahil edilen hastalarin dermoskopik fotoyaslanma o6l¢cegi puanlari.

Hasta sayis1 (n=114)

Dermoskopik fotoyasl Ortalama£SD 21,147,5
6l e'iskorpu OYREITE T Ortanca (CA) 22 (12)
e Min-Maks 5-36

7.5

San(n)

2,5

5 10 15 20 25 30 35

DERI YASLANMA SKORU

Sekil 4.1.Dermoskopik fotoyaslanma ol¢egi puanlarimin sikhiga gore dagilim.
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Calismaya dahil edilen hastalarinin toplam 221 BHK lezyonu mevcuttu. Hastalarin
ilk BHK tanis1 aldiklarindaki yas ortalamalar1 63,0+11,9 idi. Her hasta i¢in toplam BHK
lezyonu ortalama 1,9+2,0 idi. 76 (%66,7) hastanin 1 BHK tanisi, 23 (%20,2) hastanin 2 veya
3 tane BHK tanisi mevcuttu. 15 (%13,2) hastanin ise 4 veya daha fazla BHK tanis1 vardi. Bu
hastalarda 2’sinin 11 BHK, 1’inin 13 BHK tanis1 vardi (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Calismaya dahil edilen hastalarin toplam BHK sayilari.

Hasta sayis1 (n=114)

. Ortalama+SD 63,0+11,9
Ik BHK tan1 yas1, yil Min-Maks 30-87
Ortalama+SD 1,9+2.0
Toplam BHK sayisi Ortanca (CA) 1,0
Min-Maks 1-13
Tek 76 (66,7)
Toplam BHK sayisi, n (%) Iki veya ii¢ 23 (20,2)
Ucten ¢ok 15 (13,2)

BHK: bazal hiicreli karsinom

Bas-boyun bolgesinde H bolgesi olarak tanimlanan temporal, goz, burun, kulak, agiz
ve ¢enede toplam 100 (%45,2) BHK mevcuttu, bu bolgeler disinda kalan alin, saclh deri,
yanak ve boyunda ise toplam 74 (%33,5) lezyonu vardi. Govde ve ekstremitelerde yiiksek
riskli olarak tanimlanan el, ayak ve genital bolgede hi¢ BHK saptanmazken, diisiik riskli
alanlar olan sirt, gogiis, kol ve bacaklarda 47 (%21,3) BHK saptandi. 108 (%48) BHK nin
histopatolojik alttipi, 115 (%52) BHK nin ¢ap1 bilinmiyordu. 49 (%22,2) BHK nin ¢ap1 5
mm veya daha kiigiik, 57 (%25,8) BHK’ nin ¢ap1 5 mm’den biiyliktii. 66 (%29,9) BHK
nodiiler alttipti ve en sik olan grubu olusturuyordu. Yiiksek riskli alttiplere sahip 9 (%4,1)
BHK mevcuttu. 183 (%82,8) BHK NCCN’e gore yiiksek riskli sinifta yer aliyordu (Tablo
4.6, Sekil 4.2).
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Tablo 4.6.Calismaya dahil edilen hastalarinin BHK lerinin histopatolojik ve klinik
ozellikleri.

Klinik veya histopatolojik 6zellik BHK sayis1 (n=221),
n (%o)
Lokalizasyon Bas-boyun, H bolgesi 100 (45,2)
Bas-boyun, H bolgesi disi 74 (33,5)
Govde, ekstremite 47 (21,3)
El, ayak, genital bolge 0 (0)
Cap (mm) 0-5 49 (22,2)
5,1-10 42 (19,0)
10,1-20 12 (5,4)
20,1 ve tizeri 3(1,4)
Bilinmiyor/belirtilmemis 115 (52,0)
Histopatolojik alt tip Diisiik riskli 104 (47,0)
Nodiiler 66 (29,9)
Stiperfisyel 35 (15,8)
Nodiilokistik 2(0,9)
Fibroepitelyal 1(0,5)
Yiiksek riskli 9(4,1)
Infiltratif 2(0,9)
Morfeiform 2 (0,9
Mikronodiiler 0 (0)
Bazoskuamoz 3(1,4)
Bilinmiyor/belirtilmemis 108 (48,8)
NCCN risk siniflamast Diisiik riskli BHK 38 (17,2)
Yiiksek riskli BHK 183 (82,8)

NCCN: National Comprehensive Cancer Network

Calismaya dahil edilen hastalardaki 176 (%79,6) BHK cerrahi olarak, 36 (%16,3)
BHK kriyoterapiyle, 4 (%]1,8) BHK da kriyoterapi ve topikal tedaviler birlikte kullanilarak
tedavi edilmisti. 1 BHK tedavi edilmemisti (hastaya cerrahi onerilmisti ancak hasta tedavi
icin plastik cerrahiye bagvurmamis) 4 BHK nin tedavi sekli bilinmiyordu. Sadece topikal
tedaviler ile tedavi edilen hasta yoktu. 8 (%3,6) BHK son 1 yil i¢inde, 21 (%9,5) BHK 2019-
2022 yillart arasinda, 153 (%69,2) BHK, 2017-2019 yillar1 arasinda, 39 (%17,6) BHK 2017
yil1 dncesinde tedavi edilmisti ve bu lezyonlarin 28’1 (%12,7) belli zaman araliklarinda niiks

etmisti (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7.Calismaya dahil edilen hastalarinin BHK lerinin tedavi ve niiks 6zellikleri.

Tedavi ozelligi veya niiks durumu

BHK sayis1 (n=221),

n (%)
Tedavi sekli Cerrahi 176 (79,6)
Cerrahi dis1 40 (18,1)
Kriyoterapi 36 (16,3)
Topikal 0 (0)
Kriyoterapi + topikal 4 (1,8)
Tedavisiz 1(0,5)
Tedavi tarihi 2023 yilinda 8 (3,6)
2019-2022 yillarinda 21 (9,5)
2017-2019 yillarinda 153 (69,2)
2017 yilindan 6nce 39 (17,6)
Niiks durumu Yok 193 (87,3)
Var 28 (12,7)

Yapilan muayenede 19 (%16,7) hastada yeni BHK saptandi. 14 (%12,3) hastada bir
yeni BHK, 3 (%2,6) hastada iki yeni BHK, 1 (%0,9) hastada {i¢ yeni BHK, 1 (%0,9)
hastada yedi yeni BHK saptandi (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Muayenede saptanan yeni BHK sayisi.

Yeni BHK sayisi

(n=30)
Yeni BHK sayisi Ortalama+SD 1,58+1,43
Ortanca (CA) 1
Min-Maks 1-7
Lokalizasyon, n (%) Bas-boyun, H bolgesi 13 (43,3)
Bas-boyun, H bdlgesi dis1 8 (26,6)
Govde-ekstremite 9 (30,0)
El, ayak, genital bolge 0 (0)
Cap (mm), n (%) 0-5 22 (73,3)
5,1-10 7 (23,3)
10,1-20 1(3,3)
20,1 ve lizeri 0 (0)
Klinik tip, n (%) Nodiiler 21 (70,0)
Siiperfisyel 9 (30,0)
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4.2. ANALITIK iISTATISTIiK

Yeni BHK gelistiren hastalardaki risk faktorlerini aragtirmak amaciyla hastalar BHK
sayisina gore tek BHK ve multipl BHK olan hastalar olarak iki gruba ayrildi ve gruplarin
demografik, kisisel ve ¢evresel o6zellikleri karsilastirildi (Tablo 4.9).

Buna gore tek BHK olan hastalarin 22’si (%31,9) Fitzpatrick tip 2, 45’1 (%65,2)
Fitzpatrick tip 3 deri tipine sahip iken; multipl BHK olan hastalarin 22’s1 (%48.9) Fitzpatrick
tip 2, 19 ‘u (%42,2) Fitzpatrick tip 3 deri tipine sahiplerdi. BHK sayilar ile Fitzpatrick deri
tipleri arasindaki bu farklilik istatistiksel agidan anlamliydi (p=0,039).

Tek BHK olan hastalarin 36’sinda (%52,2); multipl BHK olan hastalarin 33’iinde
(%73,3) glines yanig1 dykiisii mevcuttu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,024).

Tek BHK olan hastalarin DFYO puani ortalama 19,4+ 7.3 iken; multipl BHK olan
hastalarin DFYO puam ortalama 23,8+6,9 idi. Aralarindaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0,002).

Multipl BHK olan hastalarin 5’inde (%11,1), tek BHK olan hastalarin ise 1’inde
(%1,4) kemoterapi Oykiisii mevcuttu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,035).

Iki grup arasinda yas, cinsiyet, mesleki ortam, giineslenme o6zellikleri, giines
koruyucu kullanimlari, giines yamiinin sayis1 ve yasi, diger deri kanserleri, sistemik
kanserleri ve immunsupresyon Ozellikleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
olmamakla birlikte multip] BHK olan hastalarin %64,4’linlin erkek oldugu, %64,4’linde
yogun giineslenmenin oldugu ve 4’ten fazla giines yaniginin %31,1’inde oldugu ve bu

oranlarin tek BHK’si olan hastalara gore yiiksek oldugu goriilmektedir (Tablo 4.9).
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Tablo 4.9. BHK sayisina gore hastalarin demografik o6zelliklerinin, ¢cevresel ve kisisel
risk faktorlerinin kiyaslanmasi.

Demografik, cevresel ve Kisisel ozellikler Tekli Multipl P
BHK BHK degeri
(n=69) (n=45)
Cinsiyet, n (%) Kadin 36 (52,2) 16 (35,6) 0.082
Erkek 33 (47,8) 29 (64,4) :
Ortalama+SD 67,4+12,5 71,6£11,4 b
Yas, yil Min-Maks 38-93 42-90 0,067
Fitzpatrick deri tipi, n (%) 2 22 (31,9) 22 (48,9)
3 45 (65,2) 19 (42,2) 0,0392
4 2 (2,9) 4 (8,9)
. Actk 20 (29,0) 15 (33,3)
0 a
Mesleki ortam n (%) Kol 29 (71.0) 30 (66.7) 0,623
Siklikla 39 (56,5) 29 (64,4)
Giineslenme, n (%) Ara ara 21 (30,4) 10 (22,2) 0,618?
Nadiren 9 (13,0) 6 (13,3)
. Duizenli 5(7,2) 4 (8,9)
Elﬁ?aeﬁlﬁ“ﬂ]y?% Diizensiz 24 (34,8) 11 (24.4)  0,502°
! Hig 40 (58,0) 30 (66,7)
Giines yanig1 dykiisii, n Yok 33 (47,8) 12 (26,7) 0.0242
(%) Var 36 (52,2) 33 (73,3) !
Yok 33 (47,8) 12 (26,7)
Giines yanigi sayist, n (%) 1-4 24 (34,8) 19 (42,2) 0,0572
>4 12 (17,4) 14 (31,1)
Dermoskopik Ortalama+SD 19,4+ 7,3 23,8+6,9 0.002
fotoyaslanma 6lgegi skoru  Min-Maks 5-36 7-35 ’
. . : Var 5(7,2) 7 (15,6)
0, a
Diger deri kanseri, n (%) Yok 64 (92.8) 38 (84.4) 0,158
o Var 12 (17,4) 10 (22,2)
0, a
Sistemik kanser, n (%) Yok 57 (82.7) 35 (77.9) 0,523
Var 2(2,9) 2(4,4)
0, c
FT, n (%) Yok 67 (97,1) 23(956) 0047
Var 1(1,4) 5 (11,1)
0 c
KT, n (%) Yok 68 (98.6) 20 (88,9) 00
Var 5(7,2) 4 (8,9)
0, a
RT, n (%) Yok 64 (92.8) oLy 07t
Var 7 (10,1) 1(2,2)
0, C
Immunsupresyon, n (%) Yok 62 (89.9) 44 (97.8) 0,144

a: Ki-kare testi, b: Student-T testi, c: Fisher’in kesin testi.
FT: Fototerapi, KT: Kemoterapi, RT: Radyoterapi
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Niiks ile iliskili kigisel ve ¢evresel risk faktorlerini arastirmak amaciyla hastalar iki
gruba ayrildi. Mevcut herhangi bir BHK lezyonunda niiks olan hastalar niiks olan hastalar
grubunda yer aliyordu. Hi¢ nilks BHK lezyonu olmayan hastalar niiks olmayan hastalar
grubunda yer aliyordu. Niiks olan hastalar ile niiks BHK lezyonu olmayan hastalar arasinda
yas, cinsiyet, Fitzpatrick deri tipi, mesleki ortam, giineslenme ozelliklerine iliskin
parametreler, giines koruyucu kullanimlari, giines yamg1 varligi ve sayisi, DEYO puanlari

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Niiks durumuna gore hastalarin demografik ozelliklerinin, cevresel ve
kisisel risk faktorlerinin kiyaslanmasi.

Demografik, cevresel ve kisisel ozellikler Niiks Niiks P
Olmayan Olan degeri
Hastalar Hastalar
(n=93) (n=21)
Cinsiyet, n (%) Kadin 44 (47,3) 8 (38,1) 0,4442
Erkek 49 (52,7) 13 (61,9)
Ortalama+SD  68,8+12,3 70,1+11,7 0,554°
Yas, yil Ortanca (CA) 69 (19) 72 (20)
Min-Maks 38-93 49-85
Fitzpatrick deri tipi, n (%) 2 34 (36,6) 10 (47,6) 0,6412
3 54 (58,1) 10 (47.6)
4 5 (5,4) 1(4,8)
. Acik 31 (33,3 4 (19,0 0,2002
Mesleki ortam n (%) szah 62 E66,7; 17((81,8)
Siklikla 57 (61,3) 11 (52,4) 0,630
Giineslenme, n (%) Ara ara 25 (26,9) 6 (28,6)
Nadiren 11 (11,8) 4 (19,0)
. Diizenli 8 (8,6 1(4,8 0,5662
S‘(l(f/‘oe)s koruyueu kullammi, -~ o 30 532,23) 5 ((23,52)
Hig 55 (59,1) 15 (71,4)
a
Giines yanig1 oykiisii, n (%) \Y/Zf gg Egg:g 183(368:1’2) 0,910
Yok 37 (39,8) 8 (38,1) 0,400
Giines yanigi sayis,, n (%)  1-4 37 (39,8) 6 (28,6)
>4 19 (20,4) 7 (33,3)
Dermoskopik fotoyaslanma Ortalama+SD  21,3+7,6 20,6+7,0 0,596"
slcegi skoru Or_tanca (CA) 23 (12) 20 (13)
Min-Maks 5-36 10-33

a: Ki-kare testi, b: Mann-Whitney U testi.

Timore ait Ozellikler ve tedavi sekillerinin niiks ile iliskisini arastirmak igin
caligmaya alinan hastalardaki BHK lezyonlarimin her biri niiksiin olup olmamasina gore iki
gruba ayrildi. Bir BHK tedavi edilmedigi i¢in tabloya dahil edilmedi. 4 tane BHK ’nin tedavi
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sekli bulunamadi ve bu BHK’lerden biri niiks etmisti. Niiks olan ve olmayan BHK’ler
arasinda NCCN risk siniflandirmasi, histopatolojik alt tip, cap ve lokalizasyon acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (Tablo 4.11).

Hastalar cerrahi, sadece kriyoterapi veya kriyoterapi ile imikuimod/5-FU
kombinasyonu ile tedavi edilmisti. Kriyoterapi monoterapisi veya imikuimod/5-FU ile
kombinasyonu tedavisi uygulanan BHK’ler cerrahi disi1 yontemlerle tedavi edilen grup
olarak siniflandirildi ve cerrahi yapilan BHK ler ile niiks agisindan karsilastirildi. Cerrahi
olarak tedavi edilen BHK’lerin 18 ‘i (%10,2), cerrahi dis1 yontemlerle tedavi edilen
BHK lerinse 9°u (%22,5) niiks etmisti. Niiks siklig1 ile tedavi yontemleri arasindaki bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,034) (Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Niiks durumuna gore BHK’lerin klinik, patolojik ve tedavi sekilleri
ozelliklerinin kiyaslanmasa.

Klinik, patolojik ozellikler ve tedavi Niiks Olmayan Niiks Olan P degeri

sekilleri* BHK (n=192)  BHK (n=28)
n (%) n (%)
NCCN risk Diisiik riskli BHK 35 (18,2) 3(10,7) 0,326%
siniflamasi Yiiksek riskli BHK 157 (81,8) 25 (89,3)
HlitfpatOIOJlk alt \_(ava$ biiyiiyen alt 95 (93,1) 9(81,8) 0,212
tip tipler
Agresif alt tipler 7 (6,9) 2 (18,2)
Cap (mm)*** <5mm 43 (44,8) 6 (60,0) 0,359°
>5mm 53 (55,2) 4(40.0)
Yiiz,H 87 (45,3) 12 (42,9) 0,192
Lokalizasyon Yiiz, H dis1 61 (31,8) 13 (46,4)
Govde ekstremite 44 (22,9) 3(10,7)
Tedavi sekli****  Cerrahi 158 (83,6) 18 (66,7) 0,034
Cerrahi dis1 31 (16,4) 9 (33,3)

a: Ki-kare testi, b: Fisher’in kesin testi.
*1 BHK mi tedavi almadigindan tabloya dahil edilmemistir.
**107 BHK nin histopatolojik alt tipi bilinmiyordu.
**%*114 BHK’nin ¢ap1 bilinmiyordu.
***%4 BHK’nin tedavi sekli bilinmiyordu.
Niikse kadar gegen siire cerrahi olarak tedavi edilen BHK’lerde ortalama 56,3+ 37,6
ay; cerrahi dis1 tedaviler ile tedavi edilen BHK lerde ortalama 40,8+21,5 ay toplam olarak
bulundu. Cerrahi tedavi ile remisyon ortalama 16 ay daha uzun olmakla beraber iki grup

arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Tablo 4.12).
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Tablo 4.12 Niikse kadar gecen siire ile tedavi sekillerinin kiyaslanmasi.

Siire Toplam Cerrahidist  Cerrahi P
n=27% tedaviler n=9  tedavi n=18  degeri

Niikse kadar  OrtalamatSD 52,5+33,7 40,8+21,5 56,3+ 37,6 0,4032

gegen siire, Ortanca (CA) 37,5 37 (42) 40,5 (72)

ay Min-maks 10-116 17-73 10-116

*1 lezyonun tedavi sekli bilinmediginden tabloya dahil edilmemistir.
a: Mann-Whitney U testi.

Fotoyaslanmanin siddeti ile risk faktorlerinin ve deri kanserlerinin iligkisinin ortaya
konulmas1 amaciyla DFYO puanlarina gore hastalar testin maksimum puanina gére iki gruba
ayrildi. 11k grup DFYO puani 0-22 olan 58 hastadan olusuyordu. Ikinci grup DFYO puani
23-44 olan 56 hastadan olusuyordu (Tablo 4.13).

DFYO puani 0-22 olan hastalarin yas ortalamasiin 61,5+11,0 oldugu, DFYO puani
23-44 olan hastalarin yas ortalamasinin 76,9+7,6 oldugu ve aradaki farkin istatistiksel olarak
anlamli oldugu goriildii (p<0,001).

DFYO puani 0-22 olan hastalarin 35’i (%60,3) kadindi. DFYO puani 23-44 olan
hastalarin 39’u (%69,6) erkekti. DFYO puani ile cinsiyet arasindaki bu farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu goriildii (p=0,001).

DFYO puani 23-44 olan 40 (%71,4) hasta siklikla giineslenmisti. Hastalarin
giineslenme ozellikleri ile DFYO puani ile arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliyd:
(p=0,039).

DFYO puani1 23-44 olan hastalarin 29°u (%51,8) multipl BHK ye sahipken DFYO
puani 0-22 olan hastalarin 42°sinin (%72,4) tek BHK’si vardi. Aralarindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p= 0,008).

DFYO puani 23-44 olan hastalarmn 10’unda (%17,9) diger deri kanserleri de
mevcutken, DFYO puani 0-22 olan hastalarm 2’sinde (%3,4) diger deri kanserleri de
mevcuttu. Aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p= 0,012).

DFYO puanina gore olusturulan gruplar arasinda Fitpatrick deri tipleri, giineslenme
ozellikleri, giines yanig1 Oykiisii ve sayisi, giines koruyucu krem kullanimlar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.13).
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Tablo 4.13. Dermoskopik fotoyaslanma 6l¢e@i puanina gore hastalarin demografik, ¢cevresel
ve Kisisel risk faktorlerinin kiyaslanmasi.

Demografik, ¢evresel ve kisisel 6zellikler =~ DFYO puam  DFYO puam P
0-22 olan 23-44 olan  degeri

hastalar hastalar
(n=58) (n=56)
Cinsiyet, n (%) Kadin 35 (60,3) 17 (30,4) 0.001°
Erkek 23 (39,7) 39 (69,6) '
Ortalama+SD 61,5+11,0 76,9+7,6 b
Yas, yil Min-Maks 38-82 5793 0001
Fitzpatrick deri tipi, n (%) 2 18 (31,0) 26 (46,4)
3 36 (62,1) 28 (50,0)  0,214a
4 4 (6,9) 2 (3,6)
. Agik 13 (22,4) 22 (39,3)
0 a
Mesleki Ortam n (%) Kapal: 45 (77.6) 34 (60.7) 0,051
Siklikla 28 (48,3) 40 (71,4)
Giineslenme, n (%) Ara ara 19 (32,8) 12 (21,4) 0,0312
Nadiren 11 (19,0) 4(7,1)
. Diizenli 5 (8,6) 4(7,1)
S‘(?/O‘;s koruyucl BBl . i 16 (27.6) 19(33.9)  0,755°
Hig 37 (63,8) 33 (58,9)
Giines yanig1 Oykiisii, n Yok 24 (41,4) 21 (37,5) 0.672°
(%) Var 34 (58,6) 35 (62,5) :
Yok 24 (41,4) 21 (37,5)
Giines yanigi sayist, n (%) 1-4 25 (43,1) 18 (32,1) 0,152%
>4 9 (15,5) 17 (30,4)
Tekli 42 (72,4) 27 (48,2)
V] a
BHK sayisi, n (%) Multip] 16 (27,6) 20 (51,8 0008
L . Yok 56 (96,6) 46 (82,1)
(V) a
Diger deri kanseri, n (%) Var 2 (3.) 10 (17,9) 0,012

a: Ki-kare testi, b: Student T testi.
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S. TARTISMA

MDDK beyaz 1rkta en sik goriilen kanserlerdir ve bunlarin en az 3/4’iinii BHK
olusturmaktadir. Ozellikle yashi popiilasyonun arttig1 toplumlarda insidansi artmaktadar.
Ancak ¢ogu iilkede oldugu gibi iilkemizde de BHK sikliina dair veriler kesin degildir.

UV radyasyona duyarliligin belirtegleri olan deri tipi, acik ten ve goz rengi, efelid,
lentigo, aktinik keratoz gibi fenotipik Ozellikleri olan hastalarda BHK gelisim riski
artmaktadir. (11, 31)

BHK etiyopatogenezinde temel risk faktorii, UV radyasyonunun DNA hasarina
neden olarak SHH yolak aktivasyonuna yol agmasidir; bu patogenez giinlimiizde kabul
edilen bir modeldir. (12, 31)

Bu calismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin
Sehir Hastanesi Dermatoloji Klinigi’'nde Ocak 2017- Aralik 2019 tarihleri arasinda bazal
hiicreli karsinom tanis1t konulmus olan hastalarin en az 3 y1l sonraki déonemde klinik seyirleri,
kullanilan tedavi metotlarinin sonuglari, niiks olusumu ve yeni bazal hiicreli karsinom varligi
agisindan arastirilmasi hedeflenmistir.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamas1 69,1+12,2 idi. Hastalarin %54,4’
erkekti. 40 yas altinda olan hastalar tiim olgularin %6’s1ydi. Epidemiyolojik veriler ile ilgili
bulgular literatiir ile uyumluydu. 55 yas lstiinde %87,7 hasta vardi. Literatiirde 55 yas
iistiinde insidansin daha geng olanlara gore 100 kat fazla oldugu belirtilmektedir. (44) Yasla
birlikte riskin de belirgin sekilde arttigi olarak belirtilmektedir. (79, 80) Calismamizda
erkek:kadin orani 1,19:1 olarak bulundu. Savas ve arkadaslarinin ¢alismasinda erkek: kadin
orani 1,5:1 olarak bulunmustu (81). Reinau ve arkadaslarinin BHK epidemiyolojisiyle ilgili
yaptiklar1 ¢calismada erkek:kadin 1,05:1 olarak saptamis olup erkek olmanin riski 1,3 kat
artirdig1 belirtilmistir. (82) Calismamizda multipl BHK olan erkekler kadinlarin 1,5 katiydi
ancak aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.

Daha onceki calismalarda BHK nin giinese duyarli pigmentasyon 6zellikleri olan
hastalarda daha sik goriildiigii ortaya konulmustur. (14, 83) Calismamizda hastalarimizin
44’1 (9%38,6) deri tipi Fitzpatrick tip 2, 64’1 (%56,1) Fitzpatrick tip 3 deri tipine sahip
hastalardi. Hastalarin %39,4’iinde multipl BHK saptanmistt ve BHK sayilari ile Fitzpatrick
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deri tipleri arasindaki bu farklilik istatistiksel ac¢idan anlamliydi. Lock-Andersen ve
arkadaslarinin BHK ve melanom i¢in risk faktorleri olarak géz ve sag¢ rengi, cilt tipi ve
yapisal cilt pigmentasyonu degerlendirdikleri vaka kontrol c¢aligmasinda BHK olan
hastalarin siklikla Fitzpatrick tip 2 deriye sahip oldugu belirtilmistir. (84) Bulgularimiz
literatiir ile uyumlu oldugu goriildii.

Literatiirde gilines maruziyeti ile BHK gelisimi arasindaki iliski diger deri
kanserininkine gore net olarak ortaya konulamamaistir. (85) Calismamizda hayatinda en az
1 kez giines yanig1 olan hastalar 69 (%60,5) kisiydi ve glines yani1g1 dykiisii olanlar hastalarin
%47,8’inde, giines yanig1 olmayanlarin %26,7’sinde multipl BHK goriiliiyordu. Tek BHK
olan hastalarin 36’sinda (%52,2); multipl BHK olan hastalarin 33’tinde (%73,3) gilines yanig1
Oykiisii mevcuttu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. Ancak hasta sayilarinin
az olmasi sebebiyle gilines yanig1 sayis1 ve yasi gibi alt gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamaistir. Lashway ve arkadaslarinin yayinladiklar1 metanalizde yasamin
her 10 yilinda yasanan bes gilines yaniginin BHK gelisimi riskini 1,91 kat artirdigin
belirtmiglerdir. (85) Wallberg ve arkadaglart multip]l BHK gelisimindeki klinik risk
faktorlerini arastirdiklar1 ¢alismada aile Oykiisii ve 60 yasindan sonra giines yanigi
Oykisiiniin riski anlamli olarak artirdigin1 bulmuslardir. (41) Literatiirdeki bulgularla
sonuclarimizin uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Kiiski ve arkadaslarinin multipl BHK gelisimindeki risk faktorlerini arastirdiklar:
caligmada hastalarin %31,1’inde birden fazla BHK oldugu, ileri yas, kizil sag, yiiksek egitim
diizeyi ve ilk BHK lezyonunun iist ekstremitelerde olmast multipl BHK gelistirme riskinde
anlamli artis ile iligkilendirildigi, kronik UV maruziyetiyle ilgili giinesten korunma, agik
ortamda caligsma, giinesli lilkede yagama hikayesi gibi parametrelerle multipl BHK arasinda
iliski saptanmadigi belirtilmistir. (86) Bauer ve arkadaglarinin yaptigi metaanaliz
calismasinda mesleksel olarak UV’ ye maruz kalmak BHK gelisimi i¢in bagimsiz risk
faktorii oldugu bildirilmistir. (87) Bizim calismamizda da hastalarin glines koruyucu
kullanimlari, giineslenme ve meslek sebebiyle glinese maruz kalma 6zellikleri multip]l BHK
olan hastalarda daha sik gézleniyordu ancak istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. 524 BHK
tanis1 olan hastayla calisan Kiiski ve arkadaslarinin sonuglarinda ve c¢alismamizin
sonuclarinda anlamli istatistiksel bulgular elde edilemese de yapilan metaanaliz
calismalarinda kronik UV maruziyetiyle ilgili degiskenlerin multipl BHK gelisimi i¢in risk
faktorii olarak tanimlanmasi, sonuglarimizin siirli kaldigin1 ve daha genis 6rneklemli
caligmalarin yapilmasi gerektigini diisiindiirmektedir.

Kaskel ve arkadaglar1 yaptiklart caligmada aktinik keratozun ve kronik UV
maruziyetinin sporadik BHK i¢in risk faktorii oldugunu bildirmislerdir. (88) Richmond-
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Sinclair ve arkadaslarinin multipl BHK ile fotohasarlanmanin iliskisini arastirdiklar
calismada giines yanigina egilim, rekreasyonel veya mesleki giines maruziyeti, yasam boyu
giines yani81 sayist, agik goz rengi ve kizil sa¢ rengi, yiiz telenjiyektazisi ve boyunda solar
elastoz ile BHK sayis1 arasinda iligki olmadigini, sadece daha o6nceden solar keratozu olan
hastalarda multipl BHK gelisim riskinde anlamli artis saptandigi belirtilmistir. (89) Savas ve
arkadaglarinin 997 hastada yaptig1 bir ¢alismada BHK oykiisti, deri tipi 1 veya 2 olmak,
kronik glinese maruz kalma (>500 hafta giinese maruz kalma, yiiksek foto yaslanma skoru
[>30]) ve aktinik keratoz varliginin multipl BHK gelismi i¢in artmis risk faktorleri oldugu
belirtilmistir. (81) DFYO fotoyaslanmanin degerlendirilmesi i¢in gelistirilmis, sarims1 renk
degisikligi, beyaz lineer sikatris alanlari, efelid/lentigo, hipo-hiperpigmente makiil,
telenjektazi, aktinik keratoz, sarimsi papiiller, senil komedon, derin kirigikliklar, ytizeyel
kirisikliklarin varligint degerlendiren bir 6lgektir. Literatiirdeki diger ¢alismalarda multipl
BHK gelisimi i¢in risk faktorli olarak tanimlanan telenjiyektazi, solar keratoz, aktinik
keratozlar1 iceren DFYO puanlari ile tek BHK olan hastalar (ort: 19,4+ 7,3) ve multipl BHK
olan hastalar (ort: 23,8+6,9) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,002).
Calismanmiz DFYO’niin  kronik giines maruziyetini daha objektif degerlendirmede
klinisyenlere faydali olacagini vurgulamaktadir.

Hastalarin DFYO puanlari ortalama 21,1+7,5 minimum 5 maksimum 36 idi. DFYO
puam yiiksek olarak grupta erkek olmak, ileri yas, sik gilineslenme 6zellikleri istatistiksel
olarak anlaml yiiksekti (sirasiyla p= 0,001; p<0,001; p= 0,031). Kadin ve erkek hastalar
arasindaki bu farkin erkek hastalarin is sebebiyle daha fazla a¢ik alanda olmalari1 ve UV’ye
daha fazla maruz kalmalar ile agiklanabilir. UV radyasyonun kiimiilatif etkisi ile ileri yasta
deride fotohasarlanmasinin artmasi beklenmektedir. (90) DFYO puam yiiksek olan grupta
multipl BHK nin ve diger deri kanserlerinin de fazla olarak saptanmistir (sirasiyla p=0,008,
p=0,012). Savas ve arkadaslariin ¢alismasinda DFYO puan yiiksek olan hastalarda (>30)
multipl BHK sikliginin istatistiksel olarak anlamli olarak yiiksek oldugunu bulmus olup
bizim bulgularimizi destekler niteliktedir. (81) Giines yanig1 oykiisii ve sayisi ile DFYO
puam arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmamasi DFYO’niin kronik
fotohasarlanmanin degerlendirilmesinde daha kullanishi olacagini, BHK gelisiminde
kiimilatif UV dozunun SHK gelisiminde oldugu gibi onemli olabilecegini, yeni deri
kanserlerinin gelisimi acisindan hastalarin takibinde klinisyene yol gosterici olabilecegini
diistindiirmektedir.

Immunsupresif ilaglarin fotosensitizan ve onkojenik &zelliklerinin yansira kisinin
immun sistemini de etkileyerek sinirsiz biiylime yetenegine sahip kanser hiicrelerinin

bliylimesini de kolaylastirdig1 diistiniilmektedir. (54) Mudigonda ve arkadaslarinin
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derlemesinde organ nakli olan hastalarda en sik goriilen kanserlerin MDDK oldugunu ve
diizenli dermatolojik muayenenin 6nemi vurgulanmaistir. (91) Reinau ve arkadaslart BHK’1i
hastalarda yaptiklar1 ¢alismada kutan6z malign melanom Oykiisii sikliginin %1,4 ve 2,46
oraninda risk artisiyla; deri dist kanser dykiisii sikliginin %9,2 ve 1,3 oraninda risk artisiyla
iliskili oldugu, giines maruziyeti yan1 sira immunsupresyonun BHK gelisimindeki 6nemini
vurgulamislardir. Yine ayni ¢alisma BHK olan hastalar ile iyatrojenik veya iyatrojenik
olmayan sebeplerle olusan immunsupresyon yapan romatoid artrit, inflamatuvar bagirsak
hastalig1, organ nakli, maligniteler, deri enfeksiyonlari, seboreik dermatit arasinda énemli
iligkiler oldugunu ortaya koymustur. (82) Calismamizda diger deri kanserleri 12 (%13,7)
hastada, deri dis1 kanser 22 (%19,3) hastada, immunsupresyon 8 (%7,0) hastada mevcuttu.
Tekli ve multipl BHK olan hastalar arasinda bu &zellikleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi. Multipl BHK olan hastalarin 5 (%11,1)’inde, tek BHK olan
hastalarin ise 1 (% 1,45)’inde kemoterapi dykiisii mevcuttu ve aralarindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p=0,024). Calismamizdaki sonucglarin hasta sayisinin az olmasindan
kaynaklanabilecegi diistiniildii.

Calismamizda niiks olan BHK ler ile niiks olmayan BHK’lerin tiimdr 6zellikleri ve
tedavi sekilleri karsilastirildi. Hastalarin 21°inde (%18.,4) toplam 28 BHK de (%12,7) niiks
mevcuttu. Kriyoterapi yapilan hastalarin %22,5’inde cerrahi yapilan BHK’larin %10,2’sinde
niiks saptanmist1 ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,034). Kriyoterapi
yapilan hastalarda niiksiin daha sik goriilmesinin sebebi kriyoterapinin basarisinin
uygulayicin klinik beceri ve tecriibesi ile iligkili olmasi sebebiyle olabilir. Cogu
uygulamada iki donma-erime siklusu onerilmektedir. Ancak hastalarimizin dosyasinda bu
bilgi mevcut degildi. Kokozska ve arkadaslarinin BHK hastalarinda kriyoterapi kullanimiyla
ilgili derlemesinde rekiirrensin %10’dan az oldugunu ancak bu sonucun bir ¢aligma disinda,
niiks oranlari histolojik tanidan ziyade klinik taniya gore hesaplandigindan ve 6zellikle kisa
bir takip siiresinde, ger¢ekte oldugundan biraz daha diisiik goériinmesine neden olabilecegini
belirtmislerdir. (63) Rowe ve arkadaslarinin c¢alismasinda primer BHK’lerde tedavi
yontemlerine gore rekiirrens sikliinin Mohs mikrografik cerrahide %1.0, cerrahi
eksizyonda 9%10.1, kiiretaj ve elektrodesikasyonda 9%7.7, radyoterapide %38.7 ve
kriyocerrahide %7.5 olarak bildirilmistir. (46)

Calismamizda niiks olan BHK ile niiks olmayan BHK’ler arasinda NCCN risk
kategorisi, lokalizasyon, ¢ap ve histopatolojik tip 6zellikleri agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi. Bu durumun hasta sayimizin az olmasi ile iligkili olabilecegi
diisiiniilmektedir. Niiks varlig1 ve siiresi i¢in bilgiler hastanin hastane kayitlarindan, hastanin

anamnezinden ve muayenemizden elde edildi. Histopatolojik alt tipi ve ¢ap1 bilinmeyen
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BHK sayisinin fazla olmasi, bazi hastalarin niiks stirelerini bilmemeleri gibi durumlar
calismamizin kisitliliklarindandi. Nikks BHK igin risk faktorlerinin arastirildigi onceki
calismalarda ve kilavuzlarda lokalizasyon ve agresif histopatolojik 6zelliklerin risk faktorii
oldugu bildirilmistir. (45) Bogelund ve arkadaslarinin niiksleri degerlendirdikleri ¢alismada
sach deri, T2 ve T3 timorler, kiiretaj ve fotodinamik tedavi niiks ile iliskili olarak
belirlenmistir. (92) Telfer arkadaslari yayinladiklart kilavuzda tiimor boyutu arttikca
rekiirens riskinin de arttigini bildirmislerdir. (93) Kyrgidis ve arkadaslarinin bas ve boyun
bolgesinde niiks ve ikinci primer tiimor gelisiminde risk faktorlerini belirlemek icin
yaptiklar1 1062 hastalik ¢aligmada niiks oranini1 %4 ve takip yil1 bagina niiks i¢in riskin 4 kat
artmis oldugunu, niiksiin goriilmedigi medyan siireyi 12 yil, ikinci primer tiimoriin
goriilmedigi medyan siireyi 7 yil olarak belirtmislerdir. Yiiksek riskli histoloji tipi ve pozitif
eksizyon sinirlarini artmis niiks risk ile iligkilendirilmislerdir. (94)

Calismamizda niikse kadar gecen siire ortalama 52,5+33,7 aydi. Kriyoterapi
grubunda 40,8+21,5 ay iken, cerrahi grubunda 56,3+ 37,6 aydi ve aralarinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu. En erken niiks 10. ayda en geg¢ niiks ise 116. ayda tespit edildi.
Savas ve arkadaslarinin ¢alismasinda kriyocerrahi sonrasi 3 yi1ldan sonra niiks oran1 belirgin
az iken, eksizyon sonrasi niiksiin %60’1n1n 3 yildan sonra oldugu belirtilmistir. (8§1) Rowe
ve arkadaslarinin g¢aligmasinda rekiirrensin %66’simin tedaviden sonraki 3 yil iginde,
%18’inin 5-10 yil i¢erinde meydana geldigi, birincil bazal hiicreli karsinomun tedavisi
sonrasinda Omiir boyu takibin, hem tekrarlamalari hem de yeni birincil tiimorleri izlemek
icin gerekliligi belirtilmistir. (46) Niiksler siklikla ilk 5 yil igerisinde goriildiiglinden takibin
bu siirede yapilmast onemli olmakla birlikte sonrasinda da niiks olabilecegi akildan
¢ikarilmamalidir.

Calismamizin retrospektif tasarlanmasi, tek merkezli olmasi, kontrol grubumuzun
olmamasi, cagirilan hastalarin iigte birinin muayeneye gelmeyi kabul etmesi ve hasta
sayisinin az olmasi ¢alismamizin bazi kisithiliklart olsa da elde etti§imiz veriler BHK nin
niiks etmesinde ve multipl olmasinda etkili olabilecek risk faktorlerinin ortaya konulmasi
acisindan literatiire katki saglamistir.

Ulkemizde MDDK tiim diinyada oldugu gibi giderek artan bir sorun olup, veriler
genellikler yetersizdir ve baz1 ¢eliskiler mevcuttur. Ulkemizin yiiksek UV indeksine sahip
bir cografyada yer almas1 nedeniyle hastalarin risk faktdrlerinin ortaya konmasi, koruyucu
Onlemler, erken tani, tedavi ve diizenli takipler ile morbiditenin ve saglik sistemine yiikiiniin

azaltilmasi i¢in daha kapsamli ¢caligmalar planlanmalidir.
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6. SONUCLAR

e Hastalarin 62 (%54,4) erkek, 52 (%45,6) kadindi. Hastalarin yasi minumum 38,
maksimum 93, ortalamalar1 69,1+12,2 idi.

e Hastalarin %6°s1 40 yas altinda, %87,7’s1 55 yas istiindeydi.

e Hastalarin %38,6’sinin Fitzpatrick deri tipi 2, %56,1’inin Fitzpatrick deri tipi 3ti.
Hastalarin %30,7’si agik ortamda calistyor/calismisti, %59,6°s1 siklikla gilinesleniyordu
ancak %7,9’u diizenli olarak gilines koruyucu krem kullanmisti. %60,5’inde giines yanigi
Oykiisii mevcuttu.

e Diger deri kanserleri 12 (%13,7) hastada, deri dis1 kanser 22 (%19,3) hastada,
immunsupresyon 8 (%7,0) hastada mevcuttu. 13 (%11,4) hasta kemoterapi veya radyoterapi,
4 (%3,5) hastada fototerapi Oykiisii mevcuttu.

e Hastalarin DFYO skoru ortalama 21,1+7,5, minimum 5 maksimum 36’yd.

e Hastalarin ilk BHK tanis1 aldiklarindaki yas ortalamalar1 63,0+£11,9 idi. Her hasta icin
bilinen BHK lezyonu ortalama 1,9+2,0 idi.

e Bas-boyun bélgesinde H bolgesi olarak tanimlanan temporal, géz, burun, kulak, agiz ve
cenede toplam 100 (%45,2) BHK mevcuttu, bu bolgeler disinda kalan alin, saclh deri, yanak
ve boyunda ise toplam 74 (%33,5) lezyonu vardi. Diisiik riskli alanlar olan sirt, gogiis, kol
ve bacaklarda 47 (%21,3) BHK saptandi.

e 49 (%22,2) BHK nin ¢ap1 5 mm veya daha kiiciik, 57 (%25,8) BHK nin ¢ap1 5 mm’den
blytiktii. 66 (%29,9) BHK nodiiler alt tipti ve en sik olan grubu olusturuyordu. Yiiksek riskli
alt tiplere sahip 9 (%4,1) BHK mevcuttu.

o 183 (%82,8) BHK NCCN’e gore yiiksek riskli sinifta yer aliyordu.

o BHK’lerin %79,6’s1 cerrahi olarak, %18,1’si cerrahi dis1 yontemlerle tedavi edilmisti. 28
(%12,7) BHK niiks etmisti. Niiks cerrahi dis1 yontemlerle daha fazlaydi ve bu fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,034).

e Niikse kadar gecen siire ortalama 52,5+£33,7 aydi. Cerrahi tedavi ile remisyon ortalama
16 ay daha uzun olmakla beraber iki grup arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi.

e Hastalarin 45 (%39,4)’tinde multipl BHK saptandi. Multipl BHK olan erkekler kadinlarin
1,5 katiydi.
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e BHK sayilar ile Fitzpatrick deri tipleri arasindaki farklilik istatistiksel agidan anlamliyd1
(p=0,039).

e Tek BHK olan hastalarin 36’inde (%52,1); multipl BHK olan hastalarin 33 ‘unda (%73,3)
glines yanig1 oykiisii mevcuttu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,024).
e Tek BHK olan hastalarin DFYO puani ortalama 19,4+ 7.3 iken; multipl BHK olan
hastalarn DFYO puani ortalama 23,8+6,9idi. Aralarindaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0,002).

e Multipl BHK olan hastalarin 5 (%]11,1)’inde, tek BHK olan hastalarin ise 1(% 1,45)’inde
kemoterapi Oykiisii mevcuttu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,024).
e DFYO puani yiiksek olan grubun yas ortalamasi 76,9+7,6; DFYO puani diisiik olan
grubun yas ortalamasi1 61,5+11,0 idi ve aralarindaki istatistiksel olarak anlamliyd1 (p<0,001).
e Erkek hastalar DFYO puani yiiksek hastalarin %69,6’sin1; DFYO puani diisiik hastalarin
ise %39,6’sin1 olusturmaktaydi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p= 0,001).

e Diizenli sekilde giineslenen hastalar DFYO puami yiiksek olan hastalarin %71,4{inii,
DFYO puam diisiik olan hastalarin ise %48,3iinii olusturuyordu ve aralarndaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p= 0,03).

e DFYO puam yiiksek hastalarda diger deri kanserleri de daha fazla goriiliiyordu ve aradaki
fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,012).
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EK-2: Hasta Takip Formu
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2020 sonrasinda tani-tedavi yapiulmis BCC

2017-2019 villar1 arasinda tam aldigi BCC savisi, lokalizasyonu, tani-tedavi
arasindaki siire, tedavi metotlari

2017-2019 vyillarinda tarafimizca tedavi yapilan BCC lezyonlarinin niiks durumu

Yeni muayvenede fark edilen BCC sayi, lokalizasyon, cap ve klinik tip bilgileri
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DERMOSKOPIK FOTOYASLANMA OLCEGI

Dermoskopik bulgular

Alin

Sag yanak

Sol yanak

Cene

Sarimsi1 renk degisikligi

Beyaz lineer sikatris alanlari

Efelid/lentigo

Hipo-hiperpigmente makiil

Telenjektazi

Sarimsi papiiller

Aktinik keratoz

Senil komedon

Derin kirigikliklar

Yiizeyel kirigikliklar

Caprazlagan kirigikliklar
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EK-3: Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Arastirmanin adi: Bazal Hiicreli Karsinom tamili hastalarda klinik seyir, tedavi metodlariin
arastirillmasi, prognoz ve niiks oranlari

Arastirmanin amaci: Bu caligmada, klinik ve histopatolojik (alinmis olan parcanin 6zel yontemlerle
boyanarak mikroskop altinda incelenmesi) olarak bazal hiicreli karsinom (deri tiimdrii) tanist konulan
katilimcilara yaslari, cinsiyetleri, giinese maruziyeti hakkinda bilgi veren giines yanigi ve giines koruyucusu
kullanimi 6ykdisii, bilinen deri dis1 kanser ve melanom varligi, immunsupresyon yapan hastalik ve ila¢ oykiisii
sorulacak, cevaplar olusturulan bilgi formuna kaydedilecektir. Hastalarin dermatolojik muayeneleri yapilarak
deri tipleri ve deri yaglanma skorlari belirlenecek, tedavi edilen bazal hiicreli karsinom lezyonlarinin niiks
durumu ve tiim viicut muayenesinde yeni bazal hiicreli karsinom olusumu agisindan hastalar taranacaktir.
Bulgular doktorunuz tarafindan yaklasik 10 dakika siiren “Bazal Hiicreli Karsinom tanili hastalarda klinik
seyir, tedavi metodlarinin arastirilmasi, prognoz ve niiks oranlari” isimli forma kayit edilecektir. Bu
arastirmanin amaci hastanemizde klinik ve histopatolojik olarak bazal hiicreli karsinom tanist almis 18 yas ve
iizeri hastalarin demografik 6zellikleri, klinik 6zellikler ve seyri, tedavi sekli, risk faktorleri, niiks oranlari ve
prognoza iliskin 6zellikleri arastirmaktir.

Bu c¢alisma nedeniyle herhangi bir riske ya da rahatsizlifga maruz kalmaniz beklenmemektedir.
Aragtirmaya katilim istege baghidur. Istediginiz zaman, herhangi bir cezaya veya yaptirrma maruz kalmaksizn,
hicbir hakkinizi kaybetmeksizin aragtirmaya katilmayi reddedebilir veya arastirmadan c¢ekilebilirsiniz.
Kimliginizi ortaya ¢ikaracak kayitlar gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanmayacak; arastirma sonuglarinin
yayimlanmasi halinde dahi kimliginiz gizli kalacaktir. izleyiciler, yoklama yapan kisiler, etik kurul, kurum ve
diger ilgili saglik otoriteleri sizin orijinal tibbi kayitlarmiza dogrudan erisebilir, ancak bu bilgiler gizli
tutulacaktir. Yazil bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalamakla siz veya kanuni temsilciniz s6z konusu
erigime izin vermis olacaksiniz.

Aragtirma, haklariniz veya arastirmayla ilgili herhangi bir yan etki hakkinda daha fazla bilgi temin edebilmeniz
icin Dr. Hatice Kiibra Caki ile temasa gegebileceksiniz. Kendisine 05436257280 numarali telefondan
ulasabileceksiniz.

Bilgilendirilmis goniillii olur formundaki tiim a¢iklamalar: okudum. Bana yukarida konusu ve amact
belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapild.
Arastirmaya  goniillii olarak katildigumi, istedigim zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak
arastirmadan ayrilabilecegimi biliyorum. S6z konusu aragtirmaya, hi¢bir baski ve zorlama
olmaksizin

kendi rizamla katilmay: kabul ediyorum.

Aragtirmaya katilan goniilliiniin Aragtirmacinin
Adi-soyadi: Adi-soyadi:

Tarih: Tarih:

Imzast: Imzast:
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