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OZET

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Poliklinigi’ne
Basvuran Hastalarda Deri Kanseri Sikliginin Belirlenmesi ve Risk
Faktorlerinin Degerlendirilmesi

Amag: Deri kanserleri diinyada en sik goriilen kanser tiiriidiir ve insidansi1 her
gecen yil 6nemli Slciide artmaktadir. Ulkemizde deri kanseri insidans verilerioldukga
sinirlt olup, retrospektif verilerden elde edilmistir. Calismamizda deri kanserlerinin
(kutandz skuamoz hiicreli karsinom, bazal hiicreli karsinom ve malign melanom) bir
yillik insidansini, bu hastalarin sosyodemografik 6zelliklerini ve deri kanseri a¢isindan
risk faktorlerini ortaya koymay1 amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dali
poliklinigine bagvuran, anket doldurarak calismaya katilmak i¢in onam veren tiim
hasta ve hasta yakinlar1 dahil edilmistir. Calismaya onam veren bireylerin boy, kilo,
viicut kitle indeksi, sigara- alkol kullanimi, ¢ay- kahve tiiketimi kaydedilmistir.
Bilinen kronik hastaliklar1 (hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi,
kardiyovaskiiler hastalik, hipo-hipertiroidi, deri ve deri dis1 malignite dykiisii, organ
nakli), takviye ilag ve D vitamini kullanimlari, giinesten korunma aligkanliklar1 ve
beslenme tarzi degerlendirilmistir. Klinik olarak deri kanseri siiphesi olan lezyonlar
eksize edilerek, patolojiye gonderilmistir. Klinik ve histopatolojik olarak kutandz
skuamoz hiicreli karsinom, bazal hiicreli karsinom veya malign melanom tanist alan
hastalarin, deri kanseri tipi, lezyon siiresi, boyutu ve yerlesim yeri, agrikasinti-yanma
vb semptom varlig1 ve histopatolojik 6zellikleri kaydedilmistir.

Bulgular: Calismamiza 7396 kisi dahil edildi, bunlardan 4324’1 (%58,5)
kadin, 3072’si (%41,5) erkekti. Yas araligi 1 ile 96 arasinda olup, ortalama yas
37,18+2 idi. Yeni deri kanseri tanis1 alan toplam 200 hasta tespit edildi ve toplulugun
% 2,7’sini olusturdu. 89 kiside (%1,2) bazal hiicreli kanser(BHK), 85 kiside (%1,1)
skuamoz hiicreli kanser (SHK) ve 33 kiside (%0,4) malign melanom(MM) tespit
edildi. 7 hastada birden fazla deri kanseri tipi mevcuttu. Yas ortalamalart BHK, SHK
ve MM igin sirastyla 64,2 (£13,8), 75,04 (£12,2) ve 62,85 (£20)’di. Tam1 yast
dagilimlarina bakildiginda ¢aligmamizdaki hastalarin  ¢ogunlugunu 61-80 yas
araligindaki hastalar olusturmaktaydi. 20 yas ve altindaki kisilerin sadece birinde deri
kanseri tespit edildi.

Kontrol grubuyla kiyaslandiginda, gegmiste sigara kullanim 6ykiisii olmasinin
BHK (p=0,024), SHK (p<0,001) ve MM (p=0,002) agisindan; alkol kullanim &ykiisii
olmasinin BHK(p<0,001) ve SHK(p<0,001) acisindan risk faktorii oldugu saptandi.
Gegmiste alkol kullanim 6ykiisti olup birakmis olanlarda, SHK gelisimi agisindan
halen alkol kullananlara gore 13 kat daha yiiksek risk gozlendi (OR: 13,782 (%95 GA:
3,636-52,244).

Calismamizda kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin ¢ay tiiketimi olmasi
BHK (p=0,021), SHK(p=0,006) ve MM(p=0,002) agisindan risk faktorii olarak
izlenmistir. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin kahve tiiketimi SHK(p<0,001)
ve MM(p=0,049) acisindan koruyucu faktdr olarak belirlenmistir; ancak BHK’de
bdyle bir fark izlenmemistir (p=0,214). D vitamini ve takviye ilag alimi1 BHK (sirasiyla
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p=0,035, p=0,007) icin koruyucu faktorler olarak izlenmigsken, SHK ve MM
hastalarinda her ikisi de koruyucu faktoér olarak gozlenmemistir. Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda obezite(VKI>30); BHK(p=0,005) ve MM(p=0,008) acisindan risk
faktorii olarak izlenmistir, ancak SHK’li (p=0,965) hastalarda anlamli fark
gbzlenmemistir. Calismamizda obez olan ve olmayan kisilerdeki BHK, SHK, MM
yaslar1 arasinda istatiksel anlaml fark goriilmemis, obezite ve deri kanseri baslangi¢
yast1 arasinda iligki saptanmamugtir.

Kontrol grubuyla kiyaslandiginda deri dis1 kansere sahip olmak BHK
(p<0,001) ve SHK (p=0,001) agisindan risk faktorii olarak gézlenmistir; hematolojik
ve solid organ kanserleri arasinda fark goriilmemistir. MM (p=1) i¢in boyle bir iligki
saptanmamistir.

Calismamizda regresyon analizinde yastan bagimsiz risk faktorleri
degerlendirildiginde alkol kullanim Oykiisii olmast ve takviye ila¢ kullaniminin
olmamast BHK agisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak anlamli bulunmustur (OR:
9,219 (%95 GA: 2,511-33,855); OR:5,906(%95 GA: 1,377-25,328)). SHK a¢isindan
alkol kullanim &ykiisiiniin olmast, diizenli ila¢ kullaniminin olmas: ve VKI<30 olmas1
bagimsiz birer risk faktorii olarak anlamli bulunmustur (OR: 4,794 (%95 GA: 1,213-
18,954); OR: 2,144 (%95 GA: 1,054-4,358); OR: 1,802 (%95 GA: 1,005-3,231)).

Alkol kullanim 6ykiisii ve diizenli ila¢ kullanimimin MM agisindan bagimsiz
birer risk faktorii oldugu regresyon analizinde anlamli bulunmustur (OR: 14,371 (%95
GA: 2,306-89,569); OR: 4,689 (%95 GA: 1,516-14,504)).

Sonu¢: Calismamizda gegmis alkol kullanim Gykiisiiniin olmasi, hi¢ alkol
kullanmamis olanlara gére BHK i¢in 9,2 kat, SHK i¢in 4,8 kat, MM icin 14,4 kat
artmus risk ile iligkili bulunmustur. Diizenli ila¢ kullaniminin olmasi SHK i¢in 2,1 kat,
MM icin 4,7 kat artmus risk ile iligkilidir. Takviye ila¢ kullaniminin olmamasi 5,9 kat
artmis BHK riski; VKI <30 olmas1 1,8 kat artmis SHK riskiyle iliskilidir.
Caligmamizda elde edilen sonuglar goz oniine alindiginda, deri kanserli hastalarda risk
faktorlerini ortaya koyabilmek i¢in daha genis capl ¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu
agiktir.
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SUMMARY

Determination of Skin Cancer Frequency and Evaluation of Risk Factors in
Patients Applying to Karadeniz Technical University Faculty of Medicine
Dermatology Outpatient Clinic

Objective: Skin cancers are the most common type of cancer in the world and
its incidence is increasing significantly every year. Skin cancer incidence data in our
country are quite limited and were obtained from retrospective data. In our study, we
aimed to reveal the one-year incidence of skin cancers (cutaneous squamous cell
carcinoma, basal cell carcinoma and malignant melanoma), sociodemographic
characteristics of these patients and risk factors for skin cancer.

Materials and Methods: All patients and their relatives who applied to the
Department of Dermatology and Venereal Diseases and gave consent to participate in
the study by filling out a questionnaire were included in the study. Height, weight,
body mass index, cigarette-alcohol use, tea-coffee consumption of individuals who
gave consent to the study were recorded. Known chronic diseases (hypertension,
diabetes mellitus, hyperlipidemia, cardiovascular disease, hypo-hyperthyroidism,
history of cutaneous and extracutaneous malignancy, organ transplantation),
supplemental drug and vitamin D use, sun protection habits and diet were evaluated.
Lesions with clinical suspicion of skin cancer were excised and sent to pathology. Skin
cancer type, lesion duration, size and location, presence of symptoms such as pain,
itching-burning, etc., and histopathological features of patients who were clinically
and histopathologically diagnosed with cutaneous squamous cell carcinoma, basal cell
carcinoma or malignant melanoma were recorded.

Results: 7396 people were included in our study, of which 4324 (58.5%) were
female and 3072 (41.5%) were male. The age range was between 1 and 96 years and
the mean age was 37.18+2 years. A total of 200 patients diagnosed with new skin
cancer were 1dentified and constituted 2.7% of the population. Basal cell cancer(BCC)
was detected in 89 patients (1.2%), squamous cell cancer(SCC) in 85 individuals
(1.1%), and malignant melanoma(MM) in 33 patients (0.4%). Seven patients had more
than one type of skin cancer. The mean ages were 64.2 (£13.8), 75.04 (£12.2) and
62.85 (£20) years for BCC, SCC, and MM, respectively. Considering the distribution
of age at diagnosis, the majority of the patients in our study were 61-80 years old. Skin
cancer was detected in only one person aged 20 years and younger.

When compared with the control group, it was determined that having a history
of smoking in the past was a risk factor for BCC (p=0,024), SCC (p<0,001) and MM
(p=0,002); and history of alcohol use was a risk factor for BCC(p<0,001) and
SCC(p<0,001). Those who had a history of alcohol use and quit had a 13-fold higher
risk of developing SCC than those who currently use alcohol (OR: 13,782 (95% CI:
3,636-52,244).

In our study, when compared to the control group, daily tea consumption was
observed as a risk factor for BCC (p=0,021), SCC(p=0,006) and MM(p=0,002).
Compared to the control group, daily coffee consumption was determined as a
protective factor for SCC(p<0,001) and MM(p=0,049); however, such a difference
was not observed in BCC (p=0,214). While vitamin D and supplemental drug intake
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were observed as protective factors for BCC (p=0,035, p=0,007, respectively), both
were not observed as protective factors in SCC and MM patients. When compared
with control group, obesity (BMI>30) was observed as a risk factor for BCC(p=0,005)
and MM(p:0,008), but no significant difference was observed in patients with SCC
(p=0,965). In our study, there was no statistically significant difference between the
ages of BCC, SCC, and MM in obese and non-obese individuals, and no correlation
was found between obesity and the age of onset of skin cancer.

When compared with the control group, having extracutaneous cancer isa risk
factor for BCC (p<0,001) and SCC (p=0,001); There was no difference between
hematological and solid organ cancers. No such relationship was found for MM (p=1).

In our study, when risk factors independent of age were evaluated in the regression

analysis, having a history of alcohol use and the absence of supplemental drug use

was found to be significant as an independent risk factor for BCC (OR: 9,219 (95%

CI: 2,511-33,855); OR: 5,906 (95% CI: 1,377- 25,328)). A history of alcohol

use, regular drug use, and BMI <30 were found to be significant as independent risk

factors for SCC (OR: 4,794 (95% CI: 1.213-18.954); OR: 2,144 (95% CI: 1,054-
4,358); OR: 1,802 (95% CI: 1,005-3,231)).

A history of alcohol use and regular drug use were found to be significant in
the regression analysis, as independent risk factors for MM (OR: 14,371 (95% CI:
2,306-89,569); OR: 4,689 (95% CI: 1,516-14,504)).

Conclusion: In our study, having a history of alcohol use was associated with
a 9.2-fold increased risk for BCC, 4.8-fold for SCC, and 14.4-fold for MM compared
to those who had never used alcohol. Regular drug use is associated with a 2.1-fold
increased risk for SCC and a 4.7-fold increased risk for MM. No use of supplements
5.9-fold increased risk of BCC; A BMI <30 is associated with a 1.8-fold increased risk
of SCC. Considering the results obtained in our study, it is clear that larger studies are
needed to reveal the risk factors in patients with skin cancer.
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1. GIRIS VE AMAC

Deri kanserleri diinyada en sik goriilen kanser tiiriidiir [1]. Son yillarda
insidans1 6nemli Ol¢iide artmaktadir; yeni tani1 alan kanserler arasinda, her ii¢ kisiden
biri deri kanseridir [2]. Beyaz veya acik tenli bireyler deri kanserinin en sik goriildigi
popiilasyondur [1].

Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD) melanom dis1 deri kanserlerinin
(MDDK) tan1 ve tedavisi 1994 ile 2014 yillar1 arasinda ylizde 77 artmistir [3]. Bazal
hiicreli karsinom (BHK) ve skuamoz hiicreli karsinom (SHK) vakalarinin ulusal
kanser kayitlarina bildirimi gerekmemesi nedeniyle melanom dis1 deri kanseri sayisini
tahmin etmek zordur [4]. Medicare veritabanlarin1 ve ulusal anket verilerini kullanan
bir 2015 arastirmasi, 2012 yilinda 3,3 milyon hastada 5,4 milyon melanom dis1 deri
kanseri vakasinin tedavi edildigini ortaya koymustur [5,6]. BHK, MDDK'nin kabaca
%80'ini olusturan en yaygin kutandz malignite olup, ABD’de her yil yaklasik 4,3
milyon vaka teshis edilmektedir, tespit edilen SHK vaka sayist ise yilda 1 milyondan
fazladir [7]. Melanom dis1 deri kanserlerinin yaklasik yiizde 901 giinesten gelen
ultraviyole (UV) radyasyona maruz kalma ile iligkilidir [5].

Bazal hiicreli karsinom (BHK), bazal tabakadan kaynaklanan melanositik
olmayan bir deri kanseri olup, en yaygin deri kanseri tipidir [8,9]. Hastalar genellikle
lyilesmeyen, travma sonrasi kanayan, yavas biiyliyen lezyon tariflerler. Hastalar i¢in
prognoz oldukc¢a iyidir, ancak hastalik erken donemde tedavi edilmezse, Onemli
morbiditeye neden olabilir [10].

BHK'lerin yaklasik % 85'1 yliz, bas (kafa derisi dahil) ve boyunda goriiliir;
digerleri govdede veya ekstremitelerde goriiliir; nadiren, ellerde ortaya ¢ikabilir
[10,11]. Hastalarda kronik giines 15181, arsenik maruziyeti, iyonize radyasyon Oykiisi
sorgulanmalidir. Geng hastalarda (<40 yas), yasli hastalara gore, BHK prevalansi bag-
boyun bdlgesinde daha diisiik iken govdede daha yiiksektir ve ylizeyel BHK egilimi
genclerde daha fazladir [12].

Skuamoz hiicreli karsinom (SHK) en yaygin ikinci deri kanseridir, ABD'de her
yil 1 milyondan fazla SHK vakasi teshis edilir [12, 13]. Son rakamlar, 15.000'den
fazla insanin ABD'de her yil deri SHK nedeniyle dldiigiinii gostermektedir, bu say1

melanoma bagl 6liimlerden iki kat daha fazladir [14]. UV giines 1s1iklar1 skuamoz



hiicreli karsinomun en yaygin nedenidir. Bununla birlikte, sigaradaki katran gibi
kansere neden olan kimyasallara uzun siire maruz kalmak, siddetli yanik skari, uzun
siiredir varolan iilser, ozellikle genital bolgede bazi insan papilloma viriisii (HPV)
tipleri diger nedenler arasinda yer alir [15,16]. Organ nakli hastalarinin normal
popiilasyona gére SHK gelistirme olasilig1 yaklasik 100 kat daha fazladir [17].

Deri kanserlerinin nedenleri ve korunma hakkinda artan bilgiye ragmen, SHK
insidans1 diinya capinda artmaya devam etmektedir. Bu artan insidans muhtemelen ¢ok
faktorlidiir; yiikselis i¢in ongoriilen nedenler arasinda yash niifus, gelismis tani,artan
solaryum kullanim1 ve ozon tabakasinin incelmesi gibi ¢evresel faktdrler bulunur.

SHK tipik olarak iyilesmeyen iilser veya giinese maruz kalan bélgedeanormal
biiyiliyen bir lezyon olarak prezente olmaktadir. Tiim SHK'lerin yaklasik % 70'i bas ve
boyunda goriiliir, en sik alt dudak, dis kulak ve periaurikiiler bolge veya alin ve kafa
derisi tutulur [18]. Tipik yiizey degisiklikleri arasinda pullanma, iilserasyon,
kabuklanma ve kutan6z boynuz sayilabilir.

SHK genellikle 6liimciil olmasa da, 6zellikle yliz tutulumu oldugunda énemli
morbiditeye neden olabilir. Cogu SHK, bas-boyun bolgesinde bulunur, ileri
asamalarda gerekli olan genis eksizyon, sekil bozukluguna neden olabilir. Ayrica,
tedavi maliyetinin 6nemli bir halk saglig: yiikii olusturdugu gosterilmistir.

Malign melanom, bir melanosit neoplazmi veya melanositlerden gelisen
hiicrelerin bir neoplazmidir. Melanom, yiiksek mortalite orani, sik metastaz ve
tedavilere direngli olmasi ile bilinen en agresif deri tiimdrlerinden biridir [19].
Melanomlarin sadece yiizde 20 ila 30'u mevcut neviislerden gelisirken, yiizde 70 ila
80'1 normal deriden ortaya ¢ikar [20]. Melanomlarin biiyiik gogunluguna giines 1s1nlar1
neden olur. Aslinda, bir Ingiliz arastirmasi, melanomlarin yaklasik yiizde 86'sinmn
glinesten gelen ultraviyole (UV) radyasyona maruz kalmaya baglanabilecegini
bulmustur [21].

Bir zamanlar nadir goriilmesine ragmen, melanomun yillik insidansi son birkag
on y1l i¢ginde 6nemli Slgiide artmistir. Son on yilda (2010 - 2020), teshis edilen yeni
invaziv melanom vakalariin sayis1 yillik ylizde 47 artmistir [22,23]. Melanom
erkeklerde yeni kanser vakalarinin yiizde 7'sini ve kadinlarda yeni kanser vakalarinin
ylizde 4'inii olusturmaktadir [22]. 49 yas ve alt1 erkeklerde melanom gelisme olasiligi

diger tiim kanserlerden daha ytiksektir [22]. 15-39 yas arasindaki erkeklerin



melanomdan 6lme olasilig1 ayn1 yas grubundaki kadinlardan yiizde 55 daha fazladir
[23].

Deri melanomunun tiim asamalarinda, ABD'de ortalama bes yillik sagkalim
orani1 yiizde 93'diir. Melanomu erken tespit edilen hastalarda tahmini bes yillik
sagkalim orani yaklasik yilizde 99'dur [24]. Hastalik lenf diiglimlerine ulastiginda
sagkalim orani yiizde 66' ya ve hastalik uzak organlara metastaz yaptiginda yiizde 27'
ye diiger [24]. Sistemik ila¢ tedavilerinde son yillarda yasanan gelismeler, ilerlemis
hastalikta hasta yonetimini ve sonuglarini 6nemli 6l¢lide degistirmistir [25].

Ulkemizde BHK ’nin epidemiyolojisi ve klinik dzellikleri hakkinda ¢ok az veri
bulunmaktadir. Tiirkiye 2017 y1l1 Kanser Kayit Merkezi verilerine gére melanom dist
deri kanseri insidansi1 erkeklerde 25,5/100,000 kisi-y1l, kadinlarda 16,7/100,000 kisi-
y1l olarak bildirilmistir [26]. Ulkemizden bildirilen 746 SHK ‘1 hastanin dahil edildigi
tek merkezli retrospektif bir calismada erkek/kadin oran1 2,86 olarak saptanmis,
SHK’nin en sik 60-70 yaslar1 arasinda goriildiigii bildirilmistir [27].

Ulkemizde deri kanseri insidans verileri olduk¢a simrli olup, retrospektif
verilerden elde edilmistir. 2018’de yayinlanan, Istanbul ve Ankara Tip fakiiltesinin
retrospektif verilere dayali yaptigi ortak calismada, Tiirkiye’de son yillarda primer
kutan6z melonom insidansinin artmakta oldugu saptanmistir [28].

Bu calismada bir yil icerisinde gelisen deri kanseri (kutandz skuamoz hiicreli
karsinom, bazal hiicreli karsinom ve malign melanom) insidansim belirlemeyi, bu
hastalarin sosyodemografik 6zelliklerini ve deri kanseri agisindan risk faktorlerini
ortaya koymay1 amagladik. Ulkemizde deri kanserlerinin insidans ve prevalansi ile
ilgili veriler olduk¢a smurlidir ve ¢ogunlukla retrospektif, ICD kodu {izerinden
yapilmaktadir. Calismamizin insidans ve prevalans verileri acisindan literatiire 5nemli

katkilar saglayacagi goriisiindeyiz.



GENEL BiLGILER

Bazal Hiicreli Karsinom

Bazal hiicreli karsinom, epidermisin bazal tabakasindan ve adneksiyal
yapilardan kaynaklanan; yavas biiyiiyen, lokal olarak doku hasar1 olusturabilen bir deri

timoriidiir [29].

Bazal Hiicreli Karsinomda Epidemiyoloji

BHK diinyada en sik goriilen kanserdir ve non-melanom deri kanserlerinin
%75’ini olusturmaktadir [30]. Insidansi, 1rka ve enlem, giines maruziyeti gibi cografi
faktorlere baglh olarak degismektedir [29]. 100.000 kisi basma bildirilen yillik
insidans oranlari, Avustralya'da en yiiksek (>1000/100.000), Kenya, Ingiltere ve
Japonya'da en diisiiktiir [29]. BHK en yaygin bas ve boyun bolgesi (%80) ve ardindan
govdede (%15) yerlesim gosterir [31].

Bazal Hiicreli Karsinomda Etyopatogenez ve Risk Faktorleri

The patched/hedgehog hiicre i¢i sinyal yolagi, hiicre biiylimesinin
diizenlenmesinden sorumludur ve bu yolagin yapisal aktivasyonu BHK gelisimine yol
acar [10]. En yaygin mutasyonlar, anormal hedgehog yolu aktivasyonuna ve timor
olusumuna neden olan protein patched homolog 1'in (PTCHI1) inaktive edici
mutasyonlart veya smoothened homolog’un (SMOm) aktive edici mutasyonlaridir
(Sekil1)[3,10]. Hedgehog yolunun negatif diizenleyicisi olan suppressor of fused
protein’de (SUFU) fonksiyon kaybi mutasyonu da BHK'lerin kiiciik bir boliimiinde
tanimlanmistir [10]. Diger yaygin mutasyonlar, BHK lerin yarisinda mevcut olanp53
tiimdr baskilayici gendeki UV spesifik defektleri icermektedir [10].

BHK ’ler Fitzpatrick deri tipi [ ve II'de daha yaygindir ve 6miir boyu riskin %30
oldugu tahmin edilmektedir [10]. BHK riski ayrica agik g6z rengi, ¢il varlig1 ve sari
veya kizil sag ile iligkilidir [32].
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Sekil 1. BHK Gelisiminde Hedgehog Sinyal Yolag [3]

Yogun giines maruziyeti, iyonize radyasyon, arsenik gibi karsinojenik
kimyasallara maruziyet, ¢cocukluk c¢ag1 giines yaniklari, solaryum kullanimi, kronik
immiinosupresyon, 1s18a duyarlastirict ila¢ kullanimi, ailede deri kanseri Oykiisil,
Gorlin sendromu, kseroderma pigmentosum ve albinizm gibi genetik sendromlar,
beta-Human Papilloma Viriisii (HPV) ve Human immunodeficiency virus(HIV)
varligt BHK i¢in risk faktorlerini olusturmaktadir [10, 32-36]. Erken yasta BHK
gelisimine yatkin hale getiren genetik cilt bozukluklari arasinda Gorlin-Goltz
sendromu, Bazex sendromu, kseroderma pigmentozum, albinizm yer almaktadir [37,
38]. Ultraviole ile olusan Deoksiribo Niikleik asit (DNA) hasarina karsi, DNA onarim
kapasitesinin azalmasi, BHK'nin gelisimi i¢in bir risk faktériidiir. Human I6kosit
antijen (HLA) DR4 alt tipi veya HLA-DRI ile multiple BHK patogenezi arasinda bir
iliski de gosterilmistir [38].

Bazal Hiicreli Karsinomda Prognostik Faktorler
BHK'nin prognostik faktorleri, kiir olasiligina gére tanimlanmakla birlikte

tedavi se¢iminde yardimci olur [38]. BHK ile ilgili temel sorun lokal destruksiyon ve

niikstiir, mortalitesi diistiktiir.



Niiks riskinin bagli oldugu faktorler; tiimoriin konumu (yiiziin H bolgesi timor
boyutundan bagimsiz olarak yiiksek riskli kabul edilirken, M ve L bdlgeleri tiimor
boyutuna gore yiiksek riskli kabul edilebilir (Tablo-1), tiimor boyutu, lezyon marjini,
histolojik alt tipi, perinoral invazyon, immiinosupresyon, niiks varligi, tiimoriin 6nceki
radyoterapi alaninda olmasidir [39]. Herhangi bir yiiksek risk faktoriiniin bulunmasi
hastay1 yiiksek risk kategorisine sokmaktadir [39]. Diisiik riskli histolojik alt tipler:
nodular, yiizeyel ve diger non agresif biiylime paternine sahip olan keratotik,
infindibulokistik tip ve Pinkusun fibroepitelyomasidir. Infiltratif, mikronodiiler,
morfeiform, bazoskuaméz, sklerozan tip veya tiimoriin herhangi bir boliimiinde
karsinosarkamat6z degisiklikler barindrimasi yiiksek riskli histolojik alt tipleri

olusturur [39].

Tablo 1. BHK’de Niiks ig:in Risk Faktorleri [39]

Risk Grubu Diisiik Risk Yiiksek Risk

Histopatoloji

Bolge/Boyutu ((if)gcil;:gzl;is)tremlteler o Govde, ekstremiteler >= 2cm
H Bolgesi: Yiiziin maske
alanlari(yiizlin ortasi, g6z
kapaklari, kaslar, periorbital
bolge, burun, dudaklar
(kutanoz ve vermillion), ¢cene,
mandibula, preaurikular ve
postaurikular cilt/kivrim, sakak
ve kulak), genital organlar,
eller ve ayaklar

Siirlar Iyi tanimlanmis Kot tanimlanmis

Primer vs Niiks Primer Niiks

Immijnsupresyon (-) +)

Onceki RT

bolgesi ) ™)

Patoloji

Alt tip Nodiiler, yiizeyel Agresif biiylime paterni

Perinoral tutulum  (-) (+)

M bolgesi: Yanaklar, alin, sacli deri vebovun




Bazal Hiicreli Karsinomda Klinik

UV radyasyon, BHK gelisiminde en o©nemli risk faktorlerinden biri
oldugundan, BHK en sik bag ve boyun bolgesinde (%80) ve ardindan gévdede (%15)
ortaya ¢ikmaktadir [31].

Literatiirde 26'dan fazla farklit BHK alt tipi goriiliir, ancak daha yaygin, ayirt
edici klinikopatolojik tipler sunlar1 igerir: nodiiler, yiizeyel, mikronodiiler,
fibroepitelyal (Pinkus fibroepitelyomasi olarak da bilinir) ve morfea benzeri. Bu
tiirlerin kombinasyonlar1 da ortaya ¢ikabilir. BHK'lerin ¢ogu amelanotiktir, ancak bu
tiimdrlerde degisken miktarlarda melanin bulunabilir.

Nodiiler Bazal Hiicreli Karsinom: Tiim BHK'lerin %60'm1 nodiiler tip
olusturmaktadir [40]. Nodiiler BHK tipik olarak yiizey telenjiektazisi olan parlak,
pembe veya ten rengi bir papiil veya nodiil olarak ortaya ¢ikar. Timor biiyiiyebilir ve
ilserlesebilir, bu da smirlara yuvarlanmis veya kemirgen iilser (“Rodent iilser’”)
goriiniimii verir. Nodiiler BHK’larin en yaygin goriildiigii bolgeler yiiz, ozellikle
burun, yanaklar, alin, nazolabial kivrimlar ve goz kapaklaridir (Sekil 2-al,a2)[41].
Hastalar siklikla kabuklanma ve tekrarlayan kanama sikayeti ile bagvurur. Pigmentli
nodiiler BHK ler koyu tenli kisilerde daha yaygindir [41].

Yiizeyel Bazal Hiicreli Karsinom: Klinik olarak yiizeyel BHK, egzama veya
psoriasis gibi inflamatuar dermatozlara benzer sekilde pembe-kirmizi, pullu, makiil
veya yama seklinde goriilebilir (Sekil 2-b1,b2). Omuzlar, gégiis veya sirt sik tutulum
alanlar1 olup; coklu lezyonlar ve pigmente varyantlar izlenebilir. Yiizeysel bazal
hiicreli karsinomlarin bazi béliimleri zamanla nodiiler BHKa doniisebilir.

Mikronodiiler Bazal Hiicreli Karsinom: Mikronodiiler alt tip (Sekil 2-c), cok
sayida kii¢iik nodiilden olusmasi disinda nodiiler alt tipe benzer histolojik 6zelliklere
sahiptir. Mikronodiiler tip, solid tipten ¢ok daha fazla lokal niiks riski tasir [41].

Fibroepitelyal BHK (Pinkus'un fibroepitelyomasi): Daha ¢ok govdede
yerlesen, nadir goriilen, yavas bliyllyen BHK tipidir. Genellikle deri renginde veya
eritemli sesil plak veya sapli papiilonodiil seklinde bulunurlar ve fibroepitelyal polip

veya non-pigmente seboreik keratoz ile karistirilabilirler (Sekil 2-d) [8].



Morfea-benzeri Bazal Hiicreli Karsinom: BHK’lerin %5-10"unu
olusturmaktadir [42]. Morfea-benzeri BHK eritemli veya deri renginde papiil veya
plak seklinde gozlenir (Sekild 2-e). Sert, atrofik ve diizensiz sinirli, skar benzeri bir

goriiniimde olabilir [43].

Sekil 2. a-1 ve -2: Nodiiler BHK, b-1 ve b-2: Yiizeyel BHK, c: Mikronodiiler BHK, d:
Fibroepitelyal BHK, e: Morfea Benzeri BHK [8]

Bazal Hiicreli Karsinomda Tanm

Karmagik cerrahi veya sistemik tedavi dncesinde BHK tanist igin biyopsi
onerilmektedir [39]. Ayrica dermoskopik degerlendirme hem pigmente hem de non-
pigmente BHK'nin klinik tanisinda yararli olabilmektedir [38].

Son yillarda deri kanserlerinin tanisinda in vivo reflektans konfokal mikroskop
(RCM), multifoton mikroskop (MPT) ve optik koherens tomografisi (OCT) gibi yeni

non-invaziv tani teknikleri de kullanilmaya baglanmistir [38].

Bazal Hiicreli Karsinom Histopatolojik Tipleri
Bazal hiicreli karsinomun mikronodiiler, infiltratif, morfea benzeri, metatipik
ve bazoskuamoz gibi agresif ve nodiiler, ylizeyel,keratotik, adenoid ve adenokistik

olmak iizere non-agresif histolojik subtipleri mevcuttur [44,45].



Bazal Hiicreli Karsinomda Histopatoloji

Nodiiler BHK (Sekil 3-a), periferal palizadlasan hiicre adalarindan ve daha
merkezi hiicrelerin gelisigiizel dagilimindan olusur [41]. Bazen tiimdr nekrozu
nedeniyle kistik bosluklar gdzlenebilir. Yiizeyel BHK de (Sekil 3-b) dermal invazyon
olmaksizin epidermisten inen ¢ok sayida kiigiik bazaloid hiicre tomurcugu izlenir [41].
Morfea benzeri BHK (Sekil 3-c); yogun fibroz stroma ile ¢evrili, dermisi istila eden
dikenli, bazaloid, ince hiicre dizilerinden olusur [41]. Infiltratif tip BHK nodiiler ve
morfea-benzeri BHK arasindaki bir siirectir. Subkutis ve kasin yani sira adneksiyal
yapilarin invazyonu da goriilebilmesi nedeniyle BHK'nin bu varyanti daha agresiftir
[46]. Histopatolojisinde klasik miisindz / miksoid stromaya gomiilii birka¢ bazaloid
keratinositlerin agili uglar1 ile birlikte ince kordonlar yer almaktadir [8]. Metatipik
karsinom (skuamoz farklilagma ile birlikte BHK), nodiiler BHK ve SHK 6zelliklerini
iceren, yiiksek perinoral ve lenfatik yayilim insidanst nedeni ile en agresif BHK'dir
[46]. Pinkus'un fibroepitelyomasinda ise igsi hiicreli stroma iginde retikiiler paternde

epidermal bazaloid keratinosit y1ginlar1 mevcuttur [8].

Sekil 3. a: Nodiiler BHK, b: Yiizeyel BHK, c: Morfea Benzeri BHK [8]

Skuamoz Hiicreli Karsinom

Kutan6z skuamoz hiicreli karsinom (SHK), epidermal keratinositlerden koken
alan, BHK'den sonra ikinci en yaygin melanom dis1 deri kanseridir [47]. SHK i¢in en
onemli risk faktorleri 6zellikle cocukluk doneminde kiimiilatif giines maruziyeti ve

immunsupresyondur [47].



Skuamoz Hiicreli Karsinomda Epidemiyoloji

SHK diinya c¢apinda insidansi hizla artmakta olan ve ikinci en sik goriilen deri
kanseridir. Amerika Birlesik Devletleri'nde yilda yaklasik> 1 milyon vaka ve her yil
9000 tahmini 6liim olmaktadir [48]. Melanom dis1 deri kanserlerinin %20 sini
olusturmaktadir [48].

Primer SHK’lerin %80-90’1 bas ve boyun boélgesine lokalizedir. Glinese
duyarli agik tene sahip Avustralyalilarda, SHK goriilme siklig1 artmaktadir. Yas, erkek
cinsiyet ve diisiik enlem derecesi SHK riskini artirmaktadir [49].

Cogu deri SHK nin ¢ok iyi bir prognozu vardir ve 5 yillik kiir oranlar1 %90'dan
fazladir [50]. Yaklagik 10 y1l boyunca takip edilen SHK'li 900'den fazla hastay1 iceren
tek merkezli biiylik bir calismada niiks orant %4,6; nodal hastalik i¢in %3,7 ve
hastaliga 6zgii 6liim i¢in %?2,1 olarak bildirilmistir [S1].

Skuamoz Hiicreli Karsinomda Etyoloji ve Risk Faktorleri

SHK i¢in en 6nemli risk faktorleri UV maruziyeti, ileri yas, acik ten rengi
(Fitzpatrick deri tipi I-III) ve immunsupresyondur [48]. Glines veya solaryumdan
gelen UV (6ncelikle UV-B), DNA hasarina neden olarak deri kanserine neden olur.
SHK insidansi her 8 ila 10 enlemde iki katina ¢ikar [48].

Acik tenli, ela veya mavi gozlii, sar1 veya kizil saglilarda koyu renkli olanlara
gore 2 ile 5 kat daha yliksek SHK gozlenirken; acik havada ¢alisanlarda kapali alanda
calisanlarin 5 kat1; siddetli solar elastoz, ¢il veya yiiziinde telenjiektazi olan kisilerde
digerlerine gore 3 ile 8 kat daha yiiksek SHK gozlenmektedir [52].

Kutandz SHK erkeklerde kadinlara oranla (3:1) daha sik goriiliir [48]. Insidans
yasla artar, ortalama baslangi¢ yas1 60'larmn ortasindadir [53]. Immunsupresyon SHK
gelisiminde major rol oynar; solid organ alicilarinda SHK riski genel popiilasyona gore
65 ila 250 kat artmistir [48]. SHK olusum riski immunsupresif ajanlarin tiirii, sayis1 ve
transplant oncesi giinese maruz kalma miktar1 ile transplant 6ncesi deri kanseri 0ykiisii
ile iliskilidir. Kronik lenfositik 16semi tanili hastalarda SHK riski 8-10 kat artmistir
[54,55]. Vismodegib kullanan hastalar, kontrol grubuna gore 8 kat daha fazla kutanoz
SHK riskine sahiptir [56].
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Onkojenik human papilloma viriisii tip 16 ve 18, periungual ve anogenital SHK
ile iligkilidir [57]. SHK ile iligkili ¢cevresel maruziyetler arasinda arsenik, polisiklik
aromatik hidrokarbonlar (katran, zift ve kurum), nitrozaminler ve alkilleyici ajanlar
bulunur [48]. Iyonize radyasyona herhangi bir maruziyet, yiiksek niiks oranlar1 ve
%10-30 metastaz orani ile daha agresif SHK ile iliskilidir [58,59]. Kseroderma
pigmentosum, albinism, Epidermolisis bullosa, Epidermolisis verruciformis, Ferguson
Smith epitelyoma, Rothmund-Thomson sendromu, Bloom sendromu tanil1 bireylerde
geng yasta birden fazla SHK ye yatkinlik goriilebilir [60].

Aktinik keratozdan invaziv skuamoz hiicreli karsinomaya gegis nadirdir ve %5
oraninda goriilmektedir. Intraepitelyal skuaméz hiicreli karsinom (in situ SHK) olarak
kabul edilen Bowen hastalig1, Queyrat eritroplazi ve keratoakantom zamanla infiltratif

forma doniisebilir [52].

Skuamoz Hiicreli Karsinomda Patogenez

Giines 15181ndan kronik UV radyasyona maruziyet sonucu gelisen foto hasar,
atrofi ve kanser riskinde artisa sebep olur. UVA (Ultraviyole A) 1511 (320-400 nm),
reaktif oksijen radikalleri (ROS) araciligiyla oksidatif hasara yol acarak DNA’da
indirekt hasar olusturur. UVB (Ultraviyole B) 1sm1 ise (290-320 nm), timidin
dimerizasyonu gibi niikleotidlerin yapisal olarak yeniden diizenlemelerine neden
olarak DNA'ya direkt zarar verir. DNA’da olusan hasar ve mutasyonlar, replikasyon
ve transkripsiyonu degistirerek kanserlesmesine neden olur ve klinik olarak, cesitli
derecelerde foto hasarli deri ortaya ¢ikar. Cogu SHK'de, karakteristik C> T veya CC>
TT diniikleotid mutasyonlarina sahip UV mutasyonu gozlenmektedir [49].

SHK'nin genetik yapist lizerine yapilan aragtirmalar, UVR maruziyeti ile
degistirilen genlerin TP53, CDKN2A, NOTCH1, NOTHC2 ve pl6 baskilayict gen;
KMTC2, KMT2A, ARID2, SETD2, CREBBP ve TET2 gibi epigenetik diizenleyici
genler; TGF-P reseptér mutasyonlari; ve ATR, PIK3CA, ERRB4 ve NF1 gibi DNA
onarim yollarindaki yanlis anlamli mutasyonlar1 igeren mutasyonlar oldugunu
gostermistir [61-63].

SHK ilerlemesindeki énemli erken olay, tiimor siipresor protein p53'in (TP53)

inaktivasyonudur, bunu ek olarak UV ile indiiklenen mutasyonlarin birikimi izler [64].
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Mikrogevre, HLA varyantlart ve programlanmis hiicre 6lim proteini 1 /
programlanmis hiicre 6liimii ligandi-1(PD-1/PD-L1) aksindaki rolii ile SHK'de yer
almaktadir. PD-L1 ekspresyonu, primer SHK'nin %26'sinda ve metastatik lezyonun
ise %50'sinde bulunmaktadir. SHK riskinin arttig1 kalitsal sendromlar arasinda
kseroderma pigmentozum, epidermolizis biilloza, okiilokiitan6z albinizm, Fanconi

anemisi ve Lynch sendromu / Muir Torre sendromu bulunur [49].

Skuamoz Hiicreli Karsinomda Prognostik Faktorler

SHK ic¢in risk faktorleri intrinsik (timorle ilgili) veya ekstrinsik (hasta ve
hekimle ilgili) olarak siniflandirilabilir. Caligmalar, ¢esitli prognostik yiiksek risk
faktorleri tanimlamislardir, bunlar: tiimériin maksimum klinik ¢ap1 (mm), histolojik
kalinlik, tiimor invazyon derinligi, desmoplazi varligi veya kot diferansiasyon,
perinoral invazyon(PNI), lokasyon veya immunsupresyon durumudur [49].

Kilavuzlar, hizli biiylime, kotii tanimlanmis sinirlar, Onceki radyoterapi
bolgesi, niiks ve pozitif siirlar gibi ek faktorler Snermistir [47,65]. Onerilen yiiksek
risk  faktorlerinin  degiskenligi, rapor edilen kanitlarin degiskenliginden
kaynaklanmaktadir.

2016 yilinda yapilan sistematik derleme ve meta-analizde (36 calisma) [65],
niiks icin istatistiksel olarak anlamli risk faktorlerinin Breslow tiimor kalinligi >2 mm
ve >6 mm, subkutan yag doku altina invazyon, PNI, tiimor ¢api>20 mm, sakakta
yerlesim ve kotii diferansiasyon oldugunu bildirmistir.

Nodal metastaz i¢in istatistiksel olarak anlamli risk faktorleri, subkutan yag
doku altina invazyon, Breslow>2 mm ve >6 mm, ¢ap >20 mm, kotli diferansiasyon,
PNI, sakak, kulak veya dudak tlizerindeki yerlesim ve immiinsupresyon idi [65].

Hastaliga spesifik 6liim faktorleri cap>20 mm, kotii diferansiasyon, kulak veya
dudak yerlesimi, subkutan yag doku altina invazyon ve PNI idi. Tiimor derinligi, en
yuksek lokal niiks ve metastaz riski ile iliskilendirilirken, timoér ¢apimnin >20 mm
olmasi, en yliksek hastaliga 6zgii 6liim riski ile iliskilendirilmistir [65].

2019’da yayinlanan SHK i¢in niiks ve/veya metastaz riskini artiran timor

ozellikleri Tablo 2’de 6zetlenmistir [48].
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Tablo 2. SHK’de niiks ve/veya metastaz riskini artiran tiimor 6zellikleri [48]

Risk Faktorleri Niiks Metastaz

Cap >2 cm 2 kat 3 kat

Derinlik >2mm veya cilt

alt1 yagli dokunun 10 kat 11 kat

Otesinde

PETINOral tiuium (>u. 1 23 kat 12 kat

mm capta sinir)

Kotii diferansiye 3 kat 2 kat

.. Bazi bolgelerde 23 kata

Reklirren 23 kat kadar(kulak/dudak)
3 kat(kulak), 5

Bolge 2 kat(kulak) kat(vermillion/dudak
mukozal bolimii)

Skar icinde olusmus Veri yok 12 kat

Immiinsupresyon 6 kat 2 kat

Skuamoz Hiicreli Karsinomda Klinik

Kutandz SHK, tiimor boyutuna, diferansiasyon derecesine, pigmentasyonuna,
yerlesim yerine ve cilt tipine bagl olarak farkli klinik prezentasyonlara sahip olabilir.
En sik olarak giinese maruz kalan bas, boyun, iist ekstremiteler, el dorsumu gibi
alanlarda ortaya ¢ikar. Daha once etkilenmemis bireylerde SHK gelisiminin en giiclii
ongoriiciilerinden biri aktinik keratozlarin varligidir ve bu lezyonlar, Oncii
lezyonlardan ziyade bir risk belirtecidir [53,54].

Aktinik keratoz (AK), glinese maruz kalan deri bolgelerinde artmis keratozla
birlikte kirmizimsi veya kahverengimsi yama veya plaklar olarak gdzlenir. Derinin
tiim katmanlarimin atipik keratinositler igerip bazal membran korunmasi durumuna
karsinoma in situ veya Bowen hastalig1 denir [67]. Bowen genellikte soliter lezyon
seklinde bulunur ancak hastalarin %10-20'sinde multiple lezyon olabilir. Fleksural,
perianal, subungual ve genital bolgeler en sik tutulum alanlar1 iken, avug i¢i ve ayak
tabani nadir tutulum alanlaridir. Psoriaziform, hipertrofik, verriikdz, atrofik, pigmente
ve diizensiz varyantlari mevcuttur. Ekstragenital lezyonlarda %3-5, genital
lezyonlarda yaklasik %10 oraninda invaziv karsinoma progresyon izlenebilir [68].

Erken minimal invaziv fazda, SHK ler genellikle kiiciik ten rengi bir plak veya
papiildiir, bazen pullu / hiperkeratotik bir ylizeye sahiptir ve hiperplastik /
hiperkeratotik AK veya in situ SHK'den kolayca ayirt edilemez. Zamanla kabuklanma
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ve iilserasyon ile genisler. Palpasyonda genellikle bir miktar endurasyon vardir.SHK,
actk veya koyu kahverengi renkte pigmente olabilir. Iyi diferansiye SHK!'ler,
hiperkeratotik ve verriikoz yiizeyleri ile teshis edilmesi genellikle kolay tiimorlerdir.
Kotii diferansiye SHK'ler, amelanotik melanom, kutanéz metastazlar veya Merkel
hiicreli karsinom gibi diger tiimorlerden zorlukla ayirt edilebilen, yogun iilserasyon
iceren, kirmizi etli, keratotik olmayan tiimorler olarak gortliirler. SHK’ler

semptomatik olabilir ve lezyona basing uygulandiginda agr1 olusabilir.

Sekil 5. SHK Klinik Goriintiisii [67]

Keratoakantom, hizli biiyiime (birka¢ giin veya hafta), spontan gerileme ve
birkac ayirt edici histolojik kriteri i¢eren belirgin bir klinik davranisa sahip bir SHK'dir

[69,70]. Keratoakantom, genellikle giines goren alanlarda ortaya ¢ikan, keratin ile
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kapli soliter simetrik kubbe seklinde bir nodiildiir. Cok biiyiikk boyutlara
ulasabilmektedir. Tek basina yiiksek riskli bir prognostik faktor degildir [70].

Sekil 6. A: Gluteal Bolgede Bowen, B: Histopatolojide Hiperkeratoz, Akantoz ve Saglam
Dermoepidern}al Bileskeli, Ko_msu Epidermiste Pleomorfizm, Hiperkromatizm
ve Diskeratoz Iceren Hiicreler I1zlenmektedir (H ve E, x10) [68].

Skuamoz Hiicreli Karsinomda Tan

SHK tanisinda altin standart histolojidir. Klinik olarak siipheli tiim
lezyonlardan biyopsi veya eksizyon ile histolojik dogrulama yapilmalidir [49]. Solid
organ nakli alicilarinda, siipheli lezyon varliginda biyopsi i¢in daha diisiik bir esik
Onerilmistir [71]. Tiimdriin boyutuna ve tedavi yaklagimina bagl olarak baslangicta
insizyonel biyopsi, punch biyopsi veya lezyonun tamaminin eksizyonel biyopsisi
yapilabilir.Spesifik biyopsi tekniginin se¢imi, tiimor morfolojisi, beklenen histolojik
alt tip ve derinlik, anatomik lokalizasyon, kanama ve yara iyilesme bozuklugu gibi
hastaya 6zgii faktorler, hasta tercihi ve hekimin kararina gore degisir [49]. Preoperatif
olarak, lezyonun en uzun klinik ¢ap1 (eritem periferik kenar1 dahil) kaydedilmeli ve

daha ileri prognostik evrelemenin bir pargast oldugu i¢in not edilmelidir [49].
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Skuamoz Hiicreli Karsinom Histopatolojik Tipleri

SHK keratinizasyon derecesi, niikleer atipi ve yapisal atipi derecesi(infiltratif,
iyi sinirli vb) gibi faktorler dikkate alinarak iyi, orta ve kotli diferansiye seklinde 3
histolojik sinifa ayrilir (Sekil 7) [72].

Skuamoz Hiicreli Karsinomda Histopatoloji

Iyi diferansiye tiimér, orjin aldig1 dokuya oldukca benzeyecek kadar matiirdiir,
yavas bir hizda biiylir ve seyrinde daha sonra metastaz yapar. Kotii diferansiye ise
hiicresel ve niikleer pleomorfizm gosterir, orjin aldigi dokuya higbir benzerlik
gostermez. Kotli diferansiye tipte hiicrelerde keratin iiretimi énemli Olclide azalir.
Artmis metastaz ve niiks oraniyla daha agresif bir klinik davranis sergiler.

Diisiik metastatik potansiyeli olan iyi farklilasmis histolojik alt tipler arasinda
keratoakantom ve verriikkdz karsinom bulunur. Histolojik olarak, keratoakantomlar
tipik olarak kratiform bir goriiniime ve belirgin, iyi farklilagmis bir skuamoz
proliferasyona sahip biiyiik bir merkezi keratin tikaca sahiptir. Verriikdz karsinom alt
tipi, genital ve kasikta bulunan Buschkee Lowenstein tiimdriinii ve ayagin plantar
ylizeyinde bulunan epitelioma cuniculatum'u igerir. Histolojik olarak verriikdz
karsinomlar, 1yi diferansiye skuamoz epitel igeren endofitik bir bilesene sahiptir [73].
SHK'nin ¢esitli histolojik varyantlar1 tanimlanmis olup tanisal ve prognostik dneme

sahiptir[72].

Diisiik ve orta riskli histolojik varyantlar:

Keratoakantomlar: kratiform bir gortiniime sahip iy1 farklilasmis bir skuamoz
proliferasyondur.

Verriikoz karsinomda epitel, endo-ekzofitik biiylime paterni, graniiler tabakada
belirginlesme, hiperkeratoz, parakeratoz, akantoz ve papillomatoz gosterir. Belirgin
cekirdekli, goriiniir niikleollii ve minimal hiicresel atipisi olan biiyiik keratinositlerden
olusur. Skuamoz epitel, belirgin tabakalasma gosterir. Dermis enflamatuar infiltrat

icerir ve epitel, keratin ile dolu siniisler ve kistler olusturabilir [74].
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Sekil 7. Skuaméz Hiicreli Karsinom (A) Iyi Diferansiye Tiimér: Diisiik
Niikleer/Sitoplazmik Oranh Olgun Keratinositleri Iceren Yuvalar ve
“Keratin Incileri” Icerir (Orijinal Biiyiitme, 200), (B) Orta Diferansiye
Tiimor: Tiimoér Hiicresel Pleomorfizm Gésterir, Varsa Az Sayida Keratin
incileri ve daha Belirgin Hiicresel Atipisi Olan Hiicreler icerir (Orijinal
Biiyiitme,400). (C) Kotii Diferansiye Tiimor: Tiimor infiltratif Patern
Gosterir ve Oldukc¢a Atipik Pleomorfik, Hiperkromatik Cekirdekli ve Cok
Az veya Hic Keratinizasyon icermeyen Keratinositlerden Olusur (Orijinal
Biiyiitme, 400) [72].

Berrak hiicreli SHK; hidropik SHK olarak da adlandirilan bu varyant 3
kategoriye ayrilir: tip I (keratinize), tip II (nonkeratinize) ve tip III (pleomorfik).
Berrak hiicre goriiniimii, hiicre i¢i stvinin birikmesine neden olan neoplastik skuamoz
hiicrelerin hidropik dejenerasyonundan kaynaklanir [75]. Berrak hiicreli SHK %25'ten

fazla sitoplazmik vakuolasyonlu skuamoid epitel hiicreleri igerir[48].

Yiiksek riskli histolojik varyantlar:

Akantolitik SHK; histolojik olarak, lezyonel hiicreler, merkezi yuvarlak
cekirdeklere sahip yuvarlak hiicrelerle sonuglanan desmozomal ayrisma gosterir.
Akantoliz sonucu, psodoglandiiler, psodoalveolar veya psodovaskiiler bosluklar gibi
cesitli morfolojik paternler olusur [72].

Adenoskuam6z SHK; nadir bir SHK varyanti olup akantolitik SHK'de goriilen
psodoglandiiler goriiniimiin aksine gerg¢ek glandiiler farklilasma ile karakterizedir.

Histolojisinde atipik skuamoid hiicreler, siklikla keratokistler olugturan birbirine baglh
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yuvalar olarak diizenlenir [72]. Adenoskuamdoz varyant, lokal niiks, metastaz ve 6liim
riskinin yiiksek oldugu bildirilen bir alt tiptir [76].
1gsi hiicreli SHK; sarkomatoid SHK olarak da bilinmektedir. Histolojik olarak,
dermiste atipik ig seklindeki hiicrelerin gelisigiizel biiyiimesi ile karakterizedir. Timor
genellikle dermisin derinliklerine, subkutis, fasya, kas ve kemige infilte olur [72].
Sarkomatoid diferansiasyon gosteren SHK, Lenfoepitelyoma benzeri
karsinom, psddovaskiiler SHK, Osteoklast benzeri dev hiicreli SHK nadir goriilen

histolojik varyantlar olarak degerlendirilmektedirsiktir [48].

Melanom

Melanom, deri ve diger organlarin melanositlerinden kaynaklanan malign bir
tiimdrdiir. Sik metastaz, yiiksek 6liim oran1 ve mevcut tedavilere direnci ile bilinenen

agresif deri tiimorlerinden biridir [19].

Melanom Epidemiyolojisi

Melanom insidansi, ozellikle agik tenli insanlarin asir1 glinese maruz kaldigi

beyaz popiilasyonlarda diinya c¢apinda artmaktadir [77]. Avrupa'da, insidans orani
100.000 kiside <10-25, ABD'de 100.000'de 20-30; ve cok yiiksek insidansin
gozlendigi Avustralya'da 100.000'de 50-60 yeni melanom vakas1 gézlenmektedir [77].
Son yillarda Avrupa'nin bazi bolgelerinde 60 yas iistii kisilerde ve ozellikle
erkeklerde goriilme sikliginda carpici bir artis olmustur, ancak Avrupa'nin bir¢ok
yerinde goriilme siklig1 her yasta artmaya devam etmektedir ve 6nlimtizdeki yillarda

da artmaya devam edecegi tahmin edilmektedir [78].
Melanomda Etyoloji ve Risk Faktorleri
Primer kutan6z melanom gelisimi i¢in en yaygin fenotipik risk faktorii, giineste

yanmaya meyilli olan deridir ve kalitsal melanokortin-1 reseptor (MC1R) varyantlari,

altta yatan en 6nemli genotiptir. Coklu banal (common) neviisii olan kisiler ve biiyiik
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konjenital neviis, coklu ve/veya atipik neviisii olanlar daha biiyiik risk altindadir ve bu
fenotip de genetik olarak belirlenir [79-82].

Melanom kalitimi, ¢ogu durumda, yaygin olarak diisiik risk duyarlilik
genlerine sahip kisilerde goriiliir, ancak melanomlarin %5-10'u, yiiksek penetrasyon
duyarlilik genleri tasiyan melanoma egilimli ailelerde goriiliir [77]. En 6nemli eksojen
faktor, UV 1sinlarina, 6zellikle de aralikli yiiksek miktarda giinese maruz kalmadir
[77].

Acik gbz-sac rengi, sigara, obezite ve yiiksek sosyoekonomik diizey, erkek
cinsiyet, ileri yas, imminsiipresyon, melanom i¢in aile Oykiisii varligi, giines
maruziyeti, solaryuma girmek, ekvatora yakin yasamak, germline genetik mutasyonlar
ve melanoma yatkin polimorfizmler (CDKN2A, CDK4, Mclr) ve displastik nevus
Oykiisii diger risk faktorleri olarak siralanabilir [83, 84, 85].

Melanom Patogenezi

Kutan6z melanom bazal epidermal tabakada yer alan melanositlerde
baslamaktadir (Sekil 8). Bu hiicreler, melanoblast adi1 verilen onciillere farklilasan
noral krest hiicrelerinden kaynaklanirlar. Melanin, ultraviyole (UV) radyasyonun
sacilmasinda ve bunun sonucunda sitoplazmaya salinan reaktif oksijen tiirlerinin
(ROS) emiliminde rol oynamaktadir [86].

Tiimor supresor transkripsiyon faktorii p53, UV ile iligskili DNA hasar1 ve artan
ROS'a hiicresel yanitta ¢ok dnemlidir [87]. Fizyolojik olarak, p53 aktivitesi ve artan
aktivasyonu, melanozom biyosentezini ve transferini, melanin sentezini ve
pigmentasyonu indiikleyerek cildin daha iyi korunmasimi saglamaktadir [88, 89].
Ozellikle, UV kaynakli DNA hasar;, melanomda baslatici oldugu kesin olarak
belirlenmis olan TP53 yanlig anlamli mutasyonlar1 dahil olmak {iizere spesifik bir
mutasyon imzasina neden olmaktadir [89, 90].

Melanom patogenezinde yer alan ana genetik etmenler B-Raf proto-onkogen
(BRAF), norofibromin 1 (NF1) ve NRAS (NRAS proto-oncogene) mutasyonlaridir ve
genellikle kronik giines maruziyeti olan ciltle iliskili melanomlar, UV maruziyeti ile
ilgili yliksek mutasyon yiikiine sahiptir. Aralikli gilinese maruziyeti olan ciltte

melanom, daha geng yastaki bireylerde (<55 yas), govde ve proksimal ekstremiteler
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gibi gilines maruziyeti daha az olan bolgelerde ortaya c¢ikmaktadir ve genellikle

BRAFV600E ve daha diisiik mutasyon yiikii ile iliskilidir [91].

Granulosa - Differentiation

Proliferation

Spinosum

B C

Sekil 8. Melanomda Cilt Hiicrelerinin ve Onemli Siireclerin Sematik Goriiniimii: (A)
Derinin Epidermal Tabakasi (B) Giinesten Gelen Ultraviyole Radyasyonun
(UVR, Turuncu Kesikli Cizgiler) Cilt Uzerindeki Etkisi. Melanositteki
Melanomozom Tarafindan Uretilen Melanin, UVR'den Korudugu Keratinosite
Tasimr ve Yan Uriin Olarak Reaktif Oksijen Tiirleri Uretir. Bu, TP53 Uretimini
indiikler, ROS Ayrica Mutasyona Neden Olur. MITF Artmis Uretimi, UVR'ye
Kars1 Melanosit Yanitim Arttirir. (C) MITF, MAPK Aktivasyonunu Takiben
ERK1/2 Tarafindan Aktive Edilir. Siirekli Artis, Proliferasyona ve invaziv
Melanom Fenotipine Yol Acar [86].

Basal

Melanomda Prognostik Faktorler

Melanomlarin yaklasik %901 herhangi bir metastaz kaniti olmaksizin primer
tiimor olarak teshis edilmektedir. Bu tiir timorler icin tiimdre 6zgii 10 yillik sagkalim
%75-95'tir.  Primer melanom i¢in en Onemli histolojik prognostik faktorler:
epidermisin graniiler tabakasindan en derin invazyon noktasina kadar tiimoriin
histolojik derinligi olarak tanimlanan dikey tiimor kalinligi (Breslow derinligi),
histolojik olarak tanimlanan iilserasyon varligi1 ve mitotik hizdir (mitoz sayisi/mm?2)
[77].

Prognoz ayrica artan yas, erkek cinsiyet ve ektremitelerdeki melanomlara

kiyasla govde/bas ve boyun tiimorlerinde daha kétiidiir [92, 93].10 yillik sagkalim,
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satellite ve in-transit metastazi olan hastalar i¢in %30-50, lenf nodu mikrometastazi
olan hastalar i¢in % 69-75 ve klinik olarak belirgin bolgesel lenf nodu metastazi

olanlar i¢in %40-60'tir [94].

Melanomda Klinik

Cogu durumda, melanomun klinik goriiniimii, melanom alt tipine gore
degiskenlik gostermektedir. Tipik 6zellikler lezyon asimetrisi, diizensiz sinirlar, renk
farkliligi, 5 mm ve daha fazla ¢ap, nodiillerin biiyiimesi ve lezyon i¢inde regresyon
izlenmesidir. Deneyimli dermatologlar tarafindan klinik taninin duyarhiliginin
degerlendirilmesi zordur, ancak yaklasik %70 oldugu tahmin edilmektedir [95].

Kutanéz melanomun klinikte tipik lezyonu, i¢inde renk farkliliklari olan,
diizensiz sinirlt asimetrik makiil veya nodiildiir. Pigmentli bir lezyonda kanama,
kasint1, iilserasyon ve agr1 gibi semptomlar nadirdir ancak mutlaka degerlendirme
gerektirir.

Kutan6z melanomlar biiylime paternine gore yiizeyel yayilan, nodiiler, lentigo
maligna ve akral olarak siniflandirilmaktadir. Biiylime radyal (horizontal) ve vertikal
biiylime olarak iki diizlemde tanimlanir [96].

Yiizeyel yayilan melanom (YYM) tiim kutan6z melanomlarin yaklasik %70'ini
olusturan en yaygin alt tiptir [97]. YYM en sik olarak aralikli olarak giinese maruz
kalan bolgelerde, ¢ogunlukla kadinlarin alt ekstremitelerinde ve erkeklerin sirt st
kisminda teshis edilir. Klasik klinik goriinlimii, diizensiz sinirlar ve diizensiz
pigmentasyon ile ABCD kriterlerine uyar. Kahverenginin degisen tonlart ¢ogu
melanositik lezyonu karakterize etse de, melanomda koyu kahverengiden siyaha,
mavi-gri, kirmizi ve gri-beyaz renkler (regresyonu temsil edebilir) bulunabilir. YYM,
onceden var olan neviislerle en sik iliskili olan melanom alt tipidir. YYM genellikle
aylar veya yillar i¢inde yavas yavas degisen lezyon olarak tanimlanir. Atipik neviis
veya seboreik keratoz ile karistirilabilir [97]

YYM, intraepidermal horizontal veya radyal biiyiime fazi ile baslar. i1k dnce,
genellikle birden fazla renk ve soluk regresyon alanlar1 igeren bir makiil olarak ortaya

cikar, yavas yavas plak haline doniisiir. Karakteristik histolojik 6zellik, epidermis
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boyunca berrak malign melanositlerin pagetoid yayilimi ile epidermal bir lateral

bilesenin varligidir [77].

Sekil 9. Melanom Klinik Alt Tipleri: a, b: Yiizeysel Yayillan Melanom, a'da Genis
Regresyon Belirtileri (Lezyonun Tiim Merkezi), c: Ulsere Amelanotik Nodiiler
Melanom, d: Pigmentli Nodiiler Melanom, e: Lentigo Malign Melanom, f: Akral

Lentiginoz Melanom [97],
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Sekil 10. Melanom Klinik Alt Tipleri Devami; g: Melanonisi Striata ile Subungual
Melanom, h: Ulsere Desmoplastik Melanom [97]

NM, ikinci en yaygin melanom alt tipidir ve tim melanomlarin yaklasik %15
ila %30'unu olusturur. Govde en yaygin tutulum alanidir. NM, genellikle birkag¢ hafta
— ay i¢inde ortaya ¢ikan hizli, dikkat ¢ekici bir degisim gosterir. NM daha siklikla
belirgin bir radyal biiylime fazindan yoksundur [97].

NM'nin de novo baglamasi, var olan bir nevusten ortaya ¢ikmasindan daha
yaygindir. NM tipik olarak tek tip koyu mavi-siyah veya mavimsi kirmiz1 kabarik
lezyon olarak goriiliir, ancak %5'1 amelanotiktir. Erken donemde lezyonlarda asimetri
izlenmez, lezyonlar diizenli sinirlara ve tek tip renge sahiptir. Amelanotik lezyonlar
bazal hiicreli karsinom, piyojenik graniillom veya hemanjiyom ile karistirilabilirken,
pigmente lezyonlar pigmente bazal hiicreli karsinomla veya mavi nevusle
karistirilabilir [97].

YYM ve NM, BRAF geninde en yiiksek mutasyon oranina sahiptir ve
melanomlarin %56'sina kadar bu degisikligi barindirir [98]. Ayrica NM ile ¢oklu
melanositik neviis arasinda bir iliski vardir [98].

Lentigo Maligna (LM), sonunda invaziv hale gelen ve daha sonra Lentigo
Malign Melanom (LMM) olarak adlandirilan uzun siireli bir radyal biiylime fazina
sahip in situ bir melanomdur. LMM, kutan6z melanomlarin %10 ila %15'ini olusturur.
LM ve LMM, diger melanom tiirlerinden daha yasli bir popiilasyonda en yaygin olarak
yedinci ila sekizinci on yilda teshis edilir; 40 yasindan once goriilmesi nadirdir [97].

En yaygin yerlesim yerleri, kronik olarak gilinese maruz kalan yiiz, 6zellikle
yanak ve burun; erkeklerde boyun, kafa derisi ve kulaklardir. Patogenezin aralikli

maruziyetten ziyade kiimiilatif glinese maruz kalma ile iligkili oldugu

23



disiiniilmektedir. Klinik goriiniim, baglangigta diiz, yavas biiyliyen, kahverengi, ¢il
benzeri, diizensiz sekilli, kahverengi ve ten renginin farkli tonlarinda, genellikle
fotohasarli deride ortaya ¢ikan bir makiildiir [97]. Yiizeyel yayilan melanomdan farkli
olarak LMM nevus sayilart ile korele degildir [96].

Hem LM hem de LMM siklikla klinik olarak kotii sinirlara sahiptir ve
lentijinler, pigmentli aktinik keratozlar veya efelidlerden olusan aktinik hasar arka
plani tarafindan gizlenebilir. LM ve LMM, belirgin daha yiiksek genis subklinik lateral
biiyiime oranlarn ile iligkilidir, bu da standart onerilen sinirlarla daha yiiksek niiks
oranlarina ve lezyonun tamamen ¢ikarilmamasina neden olur. LM ve LMM, neviisile
en az ortak iligkiye sahiptir (%3), ancak desmoplastik melanom ile en yiiksek iligki
oranina sahiptir [97]. Molekiiler olarak, giines hasar1 goérmiis deride meydana gelen
melanomlar, %6’dan %?28'e varan oranlarda, BRAF mutasyonlarindan daha sik c-KIT
sapmalar1 (mutasyonlar ve kopya sayisi degisiklikleri) tagir [99].

ALM, etnik gruplar arasinda goriilme sikliginda belirgin farkliliklar olan bir
melanom alt tipidir. ALM, beyazlardaki melanomlarin sadece %2- 8'ini olusturur,
ancak daha koyu tenli bireylerde en yaygin goriilen melanom formunu temsil eder
(Afrikali Amerikalilarda %60-72 ve Asyalilarda %?29- 46). Daha koyu tenli bireylerde
goriilen ALM oran1 daha yiiksek olmasina ragmen, ALM insidans1 beyazlar ve diger
etnik kokenler arasinda benzerdir [97].

ALM, siklikla yasli populasyonda teshis edilir ve ortanca baglangi¢ yas1 65°tir.
ALM’nin en sik goriildiigii bolge ayak tabani olup, onu avuc i¢i ve subungual bolgeler
takip eder. Klinik goriiniimii esas olarak kahverengiden siyaha kadardir, ancak kirmizi
renkte varyasyonlar ve diizensiz sinirlar olusabilir. Genellikle ALM, plantar sigil veya
hematom olarak yanlis teshis edilir, bu durum kotii sonuglar dogurur. ALM'nin giinese
maruz kalma ile iligkili oldugu diisiiniilmemektedir [97].

ALM'nin bir varyanti olarak kabul edilen subungual melanom, genellikle tirnak
matrisinden ortaya ¢ikar, en yaygin olarak da ayak bagparmak veya el bagparmakta
goriiliir. Tirnak yataginda kahverengi-siyah renk degisikligi veya biiyiime olarak
gOortnr.

Desmoplastik melanom (DM) en sik olarak altinci veya yedinci dekatta giinese
maruz kalan bag ve boyun bdlgelerinde ortaya cikar. Lezyonlar tipik olarak sert,

sklerotik veya endiire yapidadir ve yaris1 amelanotiktir [97].
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Lezyonlarin yaklagik yaris1 LM histolojik alt tipi ile birlikte ortaya ¢ikar. Tani
aninda siklikla derin invaziv olmasina ve perindral biliyiime egilimi olmasina ragmen,
DM daha yiiksek lokal niiks ile iligkilidir, ancak invazyon derinligi ile eslestirildiginde
diger melanom alt tiplerinden daha diisiik nodal metastatik oranlar ile iliskilidir[97].

Gen ekspresyon profilini arastiran 10 numuneyi igeren kiiciik bir ¢alismanin
sonuglar, DM ve desmoplastik olmayan melanom arasinda molekiiler bir ayrim
oldugunu goéstermistir [100]. DM'ler, biiyiik olasilikla UV radyasyonunun neden
oldugu yiikksek bir mutasyon yiikiinii ortaya koymaktadir. BRAF ve NRAS
mutasyonlart bulunmaz; bunun yerine, vakalarin %90'indan fazlasinda, 6rnegin
norofibromin (NF1) mutasyonlar1 gibi MAPK sinyallesme kaskadini aktive ettigi
bilinen diger genetik degisiklikler tespit edilmistir [101, 102] .

Melanom nadiren (melanomlarin %1,3'i) bas ve boyundaki (konjonktival,
intranasal, siniis ve oral kavite), genital, anorektal ve hatta tretral mukozadaki
mukozal yiizeylerde ortaya ¢ikabilir. Bu lezyonlarin ¢ogu baslangicta bir makdiler
pigmentasyon gosteren radyal bir biiylime fazi ile ortaya ¢iktigindan, bu bolgelerdeki
herhangi bir siipheli alandan biyopsi alinmalidir [97].

Mukozal melanomlar, kadinlarda daha sik goriiliir. Kadinlardaki mukozal
melanomlarin yaklagik %50'sini vulva ve vajinadaki melanomlar olusturur. Mukozal
melanomlarin en sik goriilme yeri her iki cinsiyette de nazal kavitedir. Anorektal
melanomlar, mukozal melanomlarin sadece %16,5'unu olusturur [103].

Mukozal melanom, molekiiler diizeyde kutandz melanomdan farklidir. NF1'in
yani sira, en sik goriilen mutasyonlar, BRAF mutasyonlarina benzer sekilde MAPK
yolunun aktivasyonuna yol acan, siklig1 %S5 ila %30 arasinda olan NRAS ve KRAS
mutasyonlarindan olusan RAS degisiklikleridir. Mukozal melanomlarin %10'dan az1
BRAF mutasyonlarini barindirir [104-106].

Nevoid melanom, simetrik yapis1 ve dermiste belirgin matiirasyonu ile
histolojik olarak benign neviislere benzeyen, dolayisiyla yanlis tani i¢in daha biiyiik
potansiyele sahip, nadir goriilen heterojen bir lezyon grubunu tanimlar. Histolojik
ipuclari, timor hiicre ¢ekirdeklerinin belirgin hiperkromazisi, mitoz varlig1 ve dermal
hiicrelerin yaygin biiylimesidir. Klinik olarak bu, geng bir eriskinde daha siklikla >1

cm ¢apinda olan ten rengi bir papiil veya nodiil ile iligkilendirilebilir [107].
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Spitzoid melanom, klinik ve histolojik olarak Spitz neviisii andiran, ancak daha
bliyiik ve asimetrik olma, diizensiz renk dagilimi gdsteren bir melanom alt tipidir.
Biiytlik boyut (en biiyiik boyutu 1 cm'den biiytiktiir); kalin invaziv bilesenli lezyonlar
(>2 mm Breslow kalinlig1); ¢cok sayida mitoz (6zellikle herhangi bir atipik form),
sitolojik olarak ¢ok sayida atipik hiicre icermesi, boyut olarak ¢ok hizli bliylime veya
satellitoz gibi klinik 6zellikler benign durumdan ziyade Spitzoid melanomu
destekleyen bulgulardir [97]. Spitz nevi ve melanom arasindaki klinik ve histolojik
ayrim genellikle son derece zordur; ikisinin Ortiisen Ozelliklerine sahip tiimorler,
belirsiz biyolojik davranisa sahip atipik Spitz tiimorler olarak siniflandirilir [108].

Yaygin edinilmis neviis ve melanom siklikla BRAF mutasyonlarini, NRAS
mutasyonlarni veya NF1 inaktivasyonunu barindirirken, Spitz tiimorler HRAS
mutasyonlarini, BAP1 inaktivasyonunu veya ALK, ROS1 ve diger kinazlarda

genomik yeniden diizenlemeleri igerir [97].

MelanomTanisi

Erken teshis, melanomda prognozu iyilestirmenin anahtaridir, ¢iinkii primer
infiltrasyon derinligi ile metastaz riski artar. Melanom karakteristik bir goriiniime
sahip olsa da, melanom tanisini saglayan veya dislayan tek bir klinik 6zellik yoktur.
Renk degisikligi ve boyutta artis (veya yeni bir lezyon), melanom ile diger iyi huylu
lezyonlar1 ayirt etmede yararli olabilecek, hastalar tarafindan fark edilen en yaygin 2
erken Ozelliktir [109].

Cilt muayenesi optimal aydinlatma altinda yapilmali ve kafa derisi, dis okiiler
kanal/konjonktiva, oral mukoza, kasik, kalcalar ve avug ic¢i/ayak tabanlari/parmak
aralar1 dahil tiim deriyi kapsamalidir.

Yiiksek riskli melanomlarin ¢oguna, belirgin pigmentasyon ve morfolojik
yapilar1 nedeniyle deneyimli bir doktor tarafindan gorsel muayene ile kolayca tani
konulmaktadir [110]. Deneyimli bir hekim tarafindan yapilan dermoskopi taninin
dogrulugunu artirmaktadir. Videodermoskopi, ¢coklu atipik neviisleri olan hastalar icin
takipte artmis tanisal dogruluk saglayabilir [111]. Melanomun ve onciillerinin benign
lezyonlardan ayirt edilmesine yardimci olan in vivo reflektans konfokal lazer

mikroskobu, bilgisayar destekli multispektral dijital analiz ve elektriksel empedans
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spektroskopisi gibi goriintiileme yontemleri de mevcuttur. Melanomlarin yaklasik
%701 dermatolog tarafindan yapilan klinik muayene ile dogru teshis edilirken;
dermoskopi ile bu oran %90'a kadar artirilabilmektedir [110].

Klinik olarak melanom diisiindiiren lezyon icin ideali lezyonda klinik olarak
negatif margin saglamak ve yeterli bir derinlige ulagmak icin eksizyonel biyopsi
yapilmasidir. Genel olarak bu, lezyon ¢evresinde 1-3 mm'lik dar bir periferal margin

ile elde edilebilir [112].

Melanom Histopatolojisi

Klinik olarak melanomdan siiphelenilen hastalara, miimkiin oldugunca, dar
sinirlarla hizli eksizyonel biyopsi yapilmalidir. Bununla birlikte, lezyon biiyiikse
ve/veya avug ic¢i/ayak tabani, parmak, yliz veya kulak gibi anatomik bolgelerde
bulunuyorsa, lezyonun en kabarik veya en koyu bdlgesinden insizyonel deri biyopsisi
yapilabilir [97].

Melanom tanisinda tek bir Ozellik tanmisal degildir. Melanomun baslica
ozellikleri arasinda asimetri, kotii sinir (lezyonun kenarindaki hiicreler kiiciik, tek ve
i¢ ice olmaktan ¢ok daginik olma egilimindedir) ve biiyiik boyut (>5 ila 6 mm) yer alir.
Alt epidermis ve dermisteki melanosit yuvalari, boyut ve sekil olarak degiskenlik ve
birlesme egilimi gosterir. Dermise inen yuvalarda maturasyon eksikligi vardir [113].
Bazal tabakanin {izerinde melanositlerin varlig1 (pagetoid yayilim), genellikle in situ
melanom tanist olarak kabul edilir, ancak bu diger bulgularla beraber
degerlendirilmelidir, ¢iinkii 6zel anatomik bolgelerde Spitz nevi ve neviisler dahil 1y1
huylu lezyonlarda pagetoid yayilim goriilebilmektedir. (vulvar neviis, akral
neviis)[97].

Yiizeyel yayillan melanom histopatolojisinde epidermiste asir1 melanosit,
sitolojik atipi, tiimor hiicrelerinin suprabazal ylizey epiteline dogru yayilmasi ve

dermal infiltrasyonlu veya infiltrasyonsuz epidermal kayip gozlenir [114].
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Sekil 11. A: Yiizeysel Yayllan Melanom, B: Nodiiler Melanom ve C: lentigo Malign
Melanomun Histolojik Goriiniimii (Sematik, Histopatolojik Genel Bakis ve
Yakin Cekim) [97]

Lentiginz melanom histopatolojisi epidermal tabanda atipik melanositlerin
birlesik biliyiimesi ile karakterizedir. Gilines hasar1 olan ciltteki lentigindz
melanomlarda ise epidermal atrofi ve dermiste belirgin solar elastoz gozlenir [114].

Nodiiler melanom baslangicta vertikal biliyiime fazina girer, muhtemelen
"nodiiler" olarak adlandirilan melanomlarin ¢ogunlugu aslinda yiizeyel yayilan ve
lentigindz melanomlarin vertikal bliylime fazidir [114].

Immiinohistokimya, 6zellikle pigmenti az veya hi¢ olmayan kétii diferansiye
neoplazmalarda (amelanotik melanomlar), igsi hiicreli tiimdrlerde veya agikga
melanom olmayan pagetoid yayilimli tiimorlerde melanomun teshisinde faydal
olabilir.

S100 ve Sox10 proteinleri hemen hemen tiim melanomlar tarafindan,

melanositik neviisler ve kutanoz noral tiimorler dahil diger timor tipleri tarafindan da
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eksprese edilir. HMB-45, melanom hiicreleri igin yiiksek ozgiilliige sahip bir
monoklonal antikordur. Melan-A ve MART-1 (T hiicreleri tarafindan taninan
melanom antijeni), cilt ve retinada eksprese edilen bir melanositik farklilasma
antijenini kodlayan ayn1 gene bagimsiz olarak verilen isimlerdir [97].

Melan-A, genel olarak iyi huylu ve kotii huylu melanositik lezyonlarda
eksprese edilir. Melanom i¢cin HMB-45'ten daha duyarli ve S100'den daha spesifiktir.
Mikroftalmi ile iliskili transkripsiyon faktoriiniin (MiTF) arastirilmasi, 6zellikle
amelanotik melanomlarda, ¢ekirdekte bir belirte¢ oldugu icin yararli olabilir, diger tiim
belirtecler esas olarak intrasitoplazmiktir [115].

Immiinohistokimyasal olarak, Desmoplastik melanomlar genellikle sadece
S100 ve Sox1077'yi eksprese eder ve HMB-45, Melan-A ve MiTF gibi diger

melanositik belirteclerden yoksundur [97].
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismaya 26 Eyliil 2020 ile 26 Eyliil 2021 tarihleri arasinda Karadeniz
Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dal1 poliklinigine basvuran,
anket doldurarak calismaya katilmak i¢in onam veren her yas grubundaki tiim hasta ve
hasta yakinlar1 dahil edildi. Calismanin hasta alim siiresi bir y1ldi. Caligmamiza toplam
7396 kisi dahil edildi, bunlardan 4324’1 (%58,5) kadin, 3072’si (%41,5) erkekti. Yeni
deri kanseri tanis1 alan toplam 200 hasta tespit edildi. 89 kiside bazal hiicreli kanser,
85 kiside skuamoz hiicreli kanser ve 33 kiside malign melanom tespit edildi; 7 hastada
birden fazla deri kanseri mevcuttu.

Calismaya onam veren bireylerin cinsiyeti, medeni hali, egitim durumu,
meslegi, boy, kilo, viicut kitle indeksi, sigara- alkol kullanimi, ¢ay- kahve tiiketimi,
ikamet ettigi yer ve siiresi, fitzpatrick deri tipi kaydedilmistir. Ozge¢misinde
cocuklukta gecirilmis biillii glines yanig1 varligi, solaryuma girme Oykiistii, bilinen
kronik hastaliklar1 (hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi, ritm bozuklugu-
kalp yetmezligi-damarlarda tikaniklik gibi kardiyovaskiiler hastalik, hipo-hipertiroidi,
deri ve deri dis1 kanserler, organ nakli ) ve kullandig1 ilaglari, antioksidan (E vitamini,
C vitamini, takviye ila¢ kullanimi) ve D vitamini takviyesi alip almadigi, giines
altindaki fiziksel aktivite siiresi, giinesten korunma yontemleri (genis kenarli sapka
kullanimi, giinesten koruyucu kullanimi, giines gozligii kullanimi, 11:00-16:00
arasinda golgede kalma tercihi , giinesli giinlerde uzun kollu kiyafet tercihi), ¢il ve ben
varlig1 ve ailede deri kanseri Oykiisii olup olmadig1 sorgulanmistir. Beslenme tarzi
(akdeniz diyeti, protein agirlikli diyet, vejeteryan diyet, Amerikan tarzi diyet)
degerlendirilmistir. Klinik olarak deri kanseri siiphesi olan lezyonlar eksize edilerek,
patolojiye gonderilmistir. Klinik ve histopatolojik olarak kutandz skuamoz hiicreli
karsinom, bazal hiicreli karsinom veya malign melanom tanis1 alan hastalarin ek
olarak, deri kanseri tipi, yara siiresi ve lezyon yerlesim yeri, agri, kasinti, yanma vb
semptom varligi, yara boyutu, histopatolojik ozellikleri, gecmis eksizyon oykiisii
varligi, tan1 aninda evresi, metastaz durumu ve uygulanan tedaviler kaydedilmistir.

Calismaya baslamadan dnce Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Etik

Kurulundan c¢alisma ile ilgili gerekli onay alinmistir (2020/262). Standart bir form
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hazirlanarak (Ek-1) poliklinige bagvuran kontrol grubu ve (Ek-2) deri kanseri tanisi

alan hasta grubundaki her bir olgunun bilgi ve bulgular1 kaydedilmistir.

3.1. istatistiksel Yontem

Verilerin analiz asamasinda SPSS 23,0 istatistik paket programikullanilmistir.
Degerlendirme sonuglariin tanimlayic istatistikleri; kategorik degiskenler i¢in say1
ve yiizde; Ol¢timsel degiskenler icin ortalama, standart sapma (ss), minimum (min),
maksimum (maks) olarak verilmistir. Olgiimsel verilerin normal dagilima uygunluk
durumlar1 One-sample Kolmogorov Simirnov Testi ile incelenmistir. Bagimsiz iki
grubun Ol¢iimsel verilerinin karsilagtirmalarinda; normal dagilim kosulu saglandiginda
Student-t testi, normal dagilim kosulu saglanmadiginda Mann Whitney U testi
kullanilmistir. Kategorik oranlarin arasindaki farklarin analizinde Ki-kare testi
kullanilmistir. Ayrica ¢ok degiskenli analizlerde lojistik regresyon analizi kullanilarak
deri kanseri ile iliskili olabilecek faktorler degerlendirilmistir. Tek degiskenli
analizlerde p<0,200 olan bagimsiz degiskenler ile literatiirde risk faktorii olarak gecen
degiskenler analize alinmistir. Degiskenlerin birbirleriyle olan etkilesimleri
korelasyon matriksine bakilarak degerlendirilmistir. Degiskenler modellere
koyulurken enter metodu kullanilmistir. Modellerin uyumunu degerlendirmede
Hosmer — Lemesow testi, aciklayiciligini degerlendirmede Nagelkerke R2
kullanilmistir. OddsRatio (OR) degerleri % 95 GA ile sunulmustur. Istatistiksel

anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza Ktii Dermatoloji poliklinigine bagvuran hasta ve hasta
yakinlarindan olusan toplam 7396 kisi dahil edildi, bunlardan 4324’1 (%58,5) kadin,
3072’s1 (%41,5) erkekti. Yas araligi minumum degeri 1, maksimum degeri 96 olup,
ortalama yag 37,18+19 idi. Yeni deri kanseri tanis1 alan toplam 200 hasta tespit edildi
ve toplulugun % 2,7’sini olusturdu. 89 kiside (%1,2) bazal hiicreli kanser, 85 kiside
(%]1,1) skuamdz hiicreli kanser ve 33 kiside (9%0,4) malign melanom tespit edildi ; 7

hastada birden fazla deri kanseri mevcuttu (Tablo 3).

Tablo 3. Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri ve Deri Kanseri Subtip Dagilimlari

Cinsiyet, n (%)

Kadin 4324 (%58.5)
Erkek 3072 (%41,5)
Ortalama yas 37,1819
Yas araliklari, n (%)

0-20 1420 (%19,2)
21-40 3226 (43,6)
41-60 1706 (23,1)
61-80 871 (11,8)
>80 173 (2,3)
Total 7396
BHK, Tiimor alt tipi, n(%)

a- Nodiiler tip 60 (%54,5)
b- Ulseronodiiler tip 39 (%35.,5)
c-Yiizeyel yayilan tip 5 (%4.,5)
SHK, Tiimor alt tipi, n(%)

a- Invaziv SHK 74 (%79,6)
b- In situ SHK 19 (%20,4)
MM, Tiimor alt tipi, n(%)

a- Yiizeyel yayilan invaziv tip 8 (%24,2)
b- Noduler tip 11 (%33,3)
c- Akral tip 6 (%18,2)
d- In situ melanom 8 (%24.2)
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Deri kanseri tanis1 alan hastalarin yas gruplarma gore dagilimi Sekil 12°de,

ylizdeleri Tablo 4’te 6zetlenmistir.

Deri kanserlerinin yas
gruplarina
gore dagilimi

BHK SHK MM

2 3

0-20yas 20-40yas 40-60yas 60-80yas 80ve
astd

Sekil 12. Deri Kanserlerinin Yas Gruplarina Gore Dagilimi

Tablo 4. Deri Kanserlerinin Yas Gruplarina Gore Dagilimi

Yas Arahg BHK (n,%) SHKn,%) MM(n,%)
0-20 yas 0 0 1(%3)
20-40 yas 4(%4.,5) 1(%1,2) 4(%12,1)
40-60 yas 28(%31,5) 10(%11,8)  8(%24,2)
60-80 yas 47(%52,8)  43(%50,6) 14(%42,4)
80 ve st yas 10(%11,2)  31(%36,5) 6(%18,2)
Toplam deri ca 89 85 33

Deri kanseri (BHK, SHK ve MM) olan hastalar ile kontrol grubunun
demografik 6zellikleri Tablo 5°te diizenlenmistir. Kadin /erkek orani, yas ortalamast,
egitim durumu, medeni durum, sigara ve alkol kullanim aliskanliklari, viicut kitle
indeksi (VKI), ailede deri kanseri dykiisii, giinliik cay ve kahve tiiketimi ve diyet tipi
(akdeniz diyeti, protein agirlikli diyet, vejeteryan diyet ve amerikan tarzi beslenme)
sorgulanan ozellikler arasinda yer almaktadir.

BHK i¢in kadin/ erkek orani 46/43 kisi, SHK’de 39/46 ve MM’de 16/17°dir.
Kontrol grubunda ise kadin/erkek orani 4225/2971 olarak saptanmistir. Yas
ortalamalar1t BHK, SHK ve MM i¢in sirasiyla 64,2 (+13,8), 75,04 (x12,2) ve 62,85
(£20)’dir. Egitim durumu oniki yi1l alti ve oniki yil iistii olarak siiflandirilmistir.

Sigara ve alkol kullanimi; kullanan, kullanmayan ve birakmis olarak
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siiflandirilmigtir. Giinliik ¢ay ve kahve tiiketimi her giin i¢enler ve daha az siklikta
icenler olmak tizere iki gruba ayrilmistir. Doldurulan formda diyet ozellikleri
hakkinda kisa bilgilendirme yazisi bulunmaktadir. Akdeniz diyeti temeli sebzeler,
meyveler, otlar, findik, fasulye ve kepekli tahillar iceren deniz {irlinleri, 1limli
miktarlarda siit, kiimes hayvanlari1 ve yumurta tiikketimini igerir.

Protein agirlikli diyette yumurta, peynir, et ve et iiriinleri, kiimes hayvanlari,
stit ve siit tirtinleri tiiketilirken; ekmek, pilav makarna, unlu mamiiller, glisemik indeksi
yiiksek sebze ve meyveler yasaklanir. Vejeteryan diyette kirmizi et, kiimes hayvanlari
ve balik gibi hayvan etleri yerine tahillar, kuru baklagiller, soya, sebzeler, meyveler ve
yagl tohumlar gibi bitkisel kaynakli besinler tiiketilir. Amerikan tarzi beslenmede

hamburger, patates ve musir cipsleri, bol kremali igecekler, islenmis et tiikketimi

agirlikli beslenme gozlenir.

Tablo 5. Deri Kanseri (]}HK, SHK ve MM) Olan Hastalar ile Kontrol Grubunun
Demografik Ozellikleri

BHK SHK MM KONTROL
Cinsiyet n (%)
Kadin 46 (%51,7) 39 (%45.9) 16 (%438.5) 4225 (%58,7)
Erkek 43 (%48,3) 46 (%54,1) 17 (%51,5) 2971 (%41,3)
Yas ortalamasi (%) 64,2 (£13,8) 75,04 (£12,2) 62,85 (x20) 36,31 (+18,32)
Egitim durumu
>12 yil 12 (%13,5) 9 (%10,6) 5 (%15,1) 2735 (%38)
<12 yil 77 (%86,5) 76 (%89.4) 28 (%84.,9) 4461 (%62)
Medeni durum
Evli 73 (%82) 61 (%71,8) 25 (%75,8) 3350 (%49,3)
Evli olmayan 16 (%18) 24 (%28.2) 8 (%24,2) 3646 (%50,7)
Sigara Kullanimi
1-Kullantyor 13 (%14,6) 9 (%10,6) 3 (%9,1) 1572 (%21,8)
2-Kullanmiyor 62 (%69,7) 56 (%65,9) 22 (%66,7) 5013 (%69,7)
3-Birakmis 14 (%15,7) 20 (%23.,5) 8 (%24,2) 611 (%8.5)
Alkol kullanim
1-Kullantyor 3 (%3,4) 2 (%2,4) 0 612 (%8.,5)
2-Kullanmiyor 82 (%92,1) 79 (%92.,9) 31 (%93,9) 6572 (%91,3)
VKi 3-Birakmis 4 (%4,5) 4 (%4,7) 2 (%6,1) 12 (%0,2)
1- <30 61 (%68.5) 69 (%81,2) 20 (%60,6) 5783 (%80,4)
2->30 28 (%31,5) 16 (%18,8) 13 (%39,4) 1413 (%19,6)
Ailede deri kanseri oykiisti
1-Var 10 (%11,2) 15 (%17,6) 5(%15,2) 309 (%4,3)
2-Yok 79 (%88.,8) 70 (%82.,4) 28 (%84,8) 6887 (%95,7)
Gunlik cay tiiketimi
1-Her giin 70 (%78,7) 69 (%81,2) 31 (%93,9) 4783 (%66,5)
2-Daha az siklikta 19 (%21,3) 16 (%18,8) 2 (%6,1) 2413 (%33.5)
Giunliuk kahve tiiketimi
1-Her giin 14 (%15,7) 4 (%4,7) 2 (%6,1) 1566 (%21,8)
2-Daha az siklikta 75 (%84,3) 81 (%95,3) 31 (%93,9) 5630 (%78,2)
Diyet tipi
1-Akdeniz diyeti 8 (%31,5) 38 (%44,7) 15 (%45.,5) 2166 (%30,1)
2-Protein diyeti 8 (%31,5) 44 (%51,8) 17 (%51,5) 4128 (%57,4)
3-Vejeteryan diyet 8 (%31,5) 2 (%2,4) 0 313 (%4,3)
4-Amerikan diyeti 8 (%31.,5) 1(%1,1) 1 (%3) 589 (%8,2)
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Deri kanseri (BHK, SHK ve MM) olan hastalar ile kontrol grubuna ait
Fitzpatrick deri tipi ve giinesten korunma aligkanliklar1 Tablo 6’da 6zetlenmistir.
Fitzpatrick deri tipi skalasi ¢ok agik tenden ¢ok koyu tene dogru toplam alt1 gruptan
olugmaktadir. Hastalarin acik alanda giines altindaki aktivite siireleri, glineskoruyucu
krem, gozliik, sapka ve uzun kollu kiyafet kullanim aligkanliklart ile 11.00-16.00

saatleri arasinda golgede kalma tercihleri sorgulanmustir.

Tablo 6. Deri Kanseri (BHK, SHK ve MM) Olan Hastalar ile Kontrol Grubuna Ait
Fitzpatrick Deri Tipi ve Giinesten Korunma Aliskanhklar:

BHK SHK MM KONTROL
Fitzpatrick deri tipi
Deri tipi 1 2 (%2,2) 7 (%8,2) 1 (%3) 407 (%5,6)
Deri tipi 2 28 (%31,5) 37 (%43.5) 11 (%33,3) 1719 (%23,9)
Deri tipi 3 40 (%44.9) 27 (%31,8) 13 (%39,4) 3418 (%417.5)
Deri tipi 4 16 (%18) 12 (%14,1) 8 (%24,2) (%11381,86)
Deri tipi 5 3 (%3.4) 2 (%2,4) 0 342 (%4.,8)
Deri tipi 6 0 0 0 0
Gtinesli havada genis kenarlt
sapka kullanimi 1-Evet 9 (%10,1) 12 (%14,1) 4 (%12,1) 1182 (%16,4)

2-Hayir 80 (%89.9) 73 (%85,9) 29 (%87,9) 6014 (%83,6)
Giinesli havada uzun kollu
kiyafet tercihi 1-Evet 27 (%30,3) 41 (%438,2) 13 (%39,4) 2434 (%33,8)
2-Hayir 62 (%69,7) 44 (%51,8) 20 (%60,6) 4762 (%66,2)
Giines gozliigi kullanim1
1-Evet 12 (%13,5) 3 (%3.,5) 5(%15,2) 2486 (%34,5)
2-Hayir 77 (%86,5) 82 (%96,5) 28 (%84,8) 4710 (%65,5)
Giines koruyucu kullanimi1

1-Evet 8 (%9) 6 (%17,1) 4 (%12,1) 2040 (%28,3)
2-Hay1r 81 (%91) 79 (%92.9) 29 (%87,9) 5156 (%71,7)
11.00-16.00 saatleri arasinda
golgede kalma 1-Evet 42 (%47,2) 28 (%32,9) 17 (%51,5) 3972 (%55,2)

2-Hayir 47 (%52,8) 57 (%67,1) 16 (%48,5) 3224 (%44.8)
Giinliik ev disinda agik alanda
giines altinda yapilan aktivite siiresi

1- Giinde 5 saatten az 51 (%57,3) 44 (%51,8 19 (%57,6) 5698 (%79,2)
2- Giinde 5-10 saat arasinda 36 (%40,4) 40 (%47,1) 14 (%42,4) 1290 (%17,9)
3- Giinde 10 saatten fazla 2 (%2,3) 1(%1,2) 0 208 (%2.9)

Deri kanseri (BHK, SHK ve MM) olan hastalar ile kontrol grubunun diizenli
ilag kullanimi, hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi, kalp hastalig, tiroid
hastalig1, deri kanseri Oykiisii, hematolojik veya solid organ malignite dykiisii, organ
nakil oykiisii, takviye ila¢ (oral omega 3, C vitamini, E vitamini, antioksidanlar) ve D

vitamini kullanimi1 Tablo 7°de 6zetlenmistir.
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Tablo 7. Deri Kanseri (BHK, SHK ve MM) Olan Hastalar ile Kontrol Grubunda Kronik
Hastalik, ilac ve Vitamin Kullanim Oranlar

BHK SHK MM KONTROL

Diizenli ila¢ kullanimi

1-Var 60(%67,4) 57 (%67,1) 17 (%51,5) 5004 (%69.5)

2-Yok 29 (%32,6) 28 (%32,9) 16 (%48,5) 2192 (%30,5)
Hipertansiyon

1-Var 41 (%46,1) 49 (%517,6) 16 (%48,5) 1006 (%14)

2-Yok 48 (%53,9) 36 (%42,4) 17 (%51,5) 6190 (%86)
Diyabet

1-Var 20 (%22,5) 17 (%20) 9 (%27,3) 542 (%17,5)

2-Yok 69 (%71,5) 68 (%80) 24 (%72,7) 6654 (%92,5)
Hiperlipidemi

1-Var 17 (%19,1) 17 (%20) 7 (%21,2) 652 (%9,1)

2-Yok 72 (%80,9) 68 (%80) 26 (%78,8) 6544 (%90,9)
Kalp hastalhig1

1-Var 13 (%14,6) 25 (%29.4) 7 (%21,2) 487 (%6,8)

2-Yok 76 (%85.4) 60 (%70,6) 26 (%78,8) 6709 (%93,2)
Tiroid hastahig:

1-Var 8 (%9) 9 (%10,6) 4 (%12,1) 552 (%7,7)

2-Yok 81 (%91) 76 (%89.,4) 29 (%87,9) 6644 (%92,3)
Deri kanseri oyKkiisii

1-Var 10 (%11,2) 16 (%18,8) 6 (%18,2) 98 (%1,4)

2-Yok 79 (%88.8) 69 (%81,2) 27 (%81,8) 7098 (%98,6)
Hematolojik malignite dykiisii

1-Var 4 (%4,5) 2 (%2.,4) 0 35 (%0,5)

2-Yok 85 (%95.5) 83 (%97,6) 33 (%100) 7161 (%99,5)
Solid organ malignitesi

1-Var 8 (%9) 7 (%8,2) 1 (%3) 201 (%2,8)

2-Yok 81 (%91) 78 (%91,8) 32 (%97) 6995 (%97,2)
Organ nakli

1-Var 2 (%2,2) 1(%1,2) 0 32 (%0,4)

2-Yok 87 (%97,8) 84 (%98,8) 33 (%100) 7164 (%99,6)
D vitamini kullanimi

1-Var 10 (%11,2) 13 (%15,3) 2 (%6,1) 1507 (%20,9)

2-Yok 79 (%88.8) 72 (%84,7) 31 (%93,9) 5689 (%79,1)
Takviye ila¢ kullanimi

1-Var 2 (%2,2) 7 (%8,2) 2 (%6,1) 881 (%12,2)

2-Yok 87 (%97.8) 78 (%91,8) 31 (%93.9) 6315 (%87,8)

Regresyon analizinde ailede deri kanseri Oykiisliniin olmasi; deri kanseri
olanlarda kontrol grubuna gore 3,6 kat daha yiliksek bulunmustur (OR:3,628(%95
GA:2,395-5,497)).

BHK ve kontrol grubuna ait demografik verilerin kiyaslanmasi Tablo 8’de
Ozetlenmistir. BHK, deri kanseri olmayan 7196 kisilik kontrol grubuyla
karsilastirildiginda BHK ’lilerin %51,7’si kadin, %48,3’1 erkekti, cinsiyet agisindan
BHK ve kontrol grubu arasinda fark izlenmedi (p=0,181).

BHK’1i hastalarda oniki yil {izerinde egitim alanlarin oran1 %13,5; oniki y1l

altinda egitim alanlarin %86,5 idi. BHK i hastalarda kontrol grubuna gore egitim
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durumu anlamli olarak diisiik saptand1 (p<0,001). BHK’li hastalarda sigara igenlerin
oran1 %14,6, sigara igmeyenlerin oran1 %69,7 sigaray1 birakmis olanlarin oran1 %15,7
olarak hesaplandi; ge¢misinde sigara kullanim Oykiisii olmas1 BHK acisindan risk
faktorii olarak izlenmistir (p=0,024). BHK’li hastalarda alkol kullananlarin orani
%3,4, alkol kullanmayanlarin oran1 %92,1, alkolii birakmis olanlarin oran1 %4,5 idi;
kontrol grubuyla kiyaslandiginda alkol kullanim 6ykiisli olmas1 BHK agisindan risk
faktdrii olarak izlenmistir (p<0,001). BHK’li hastalarda VKI<30 (obez olmayanlar)
olanlarm oranm1 %68,5, VKIi>30 (obez olanlar) olanlarin oran1 %31,5 olarak saptandi;
kontrol grubuyla kiyaslandiginda obezite BHK acisindan risk faktorii olarak
izlenmistir (p=0,005). BHK’li hastalarda ailede deri kanseri dykiisii olanlarin orant
%11,2, olmayanlarin oran1 %388,8’dir; kontrol grubuyla kiyaslandiginda ailede deri
kanseri Oykiisii olmasi BHK agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,005).
BHK’li hastalarda her giin ¢ay tiiketenlerin orani %78,8, daha az siklikta cay
tiiketenlerin oran1 %21,3tiir. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin ¢ay tiiketimi
olmas1 BHK agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,021). BHK’li hastalarda
Akdeniz diyetine uyanlarin oran1 %46,1, protein agirlikli beslenenlerin oran1 %50,6,
vejeteryan olanlarin oram1 %?2,2 ve amerikan tipi beslenenlerin oran1 %1,1’°dir. Kontrol
grubuyla kiyaslandiginda akdeniz diyeti BHK acisindan risk faktorii olarak izlenmistir
(p=0,002). BHK’li hastalarin %67,4’1 diizenli ila¢ kullanmaktayken, %32,6’sinda
diizenli ila¢ kullanim1 yoktur. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda diizenli ila¢ kullanimi
BHK agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,001).

Kontrol grubuyla kiyaslandiginda hipertansiyon (p<0,001), diyabetes mellitus
(p<0,001), hiperlipidemi (p=0,002), kalp hastalig1 (p=0,007), deri kanseri gecirmis
olmak (p<0,001) BHK acisindan risk faktorii olarak izlenmistir. Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda deri dis1 kansere sahip olmak (p<0,001) BHK agisindan risk faktorii
olmakla birlikte; hematolojik ve solid organ kanserleri arasinda fark goriilmemistir
(p=0,101).

D vitamini ve takviye ila¢ kullananlarda kontrol grubuyla kiyaslandiginda daha
az oranda BHK mevcuttur (sirastyla p=0,035, p=0,007). D vitamini ve takviye ilag

alim1 BHK i¢in koruyucu faktorler olarak izlenmistir.
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Tablo 8. BHK ve Kontrol Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilastirilmasi

. BHK o ﬁgzuTRg )L, o p degeri

Cinsiyet 0,181
Kadin 46 51,7 4225 58,7
Erkek 43 48,3 2971 41,3

Medeni durum <0,001
Bekar-Dul 16 18 3646 50,7
Evli 73 82 3550 49,3

Egitim durumu <0,001
>12 yil 12 13,5 2735 38
<12yl 77 86,5 4461 62

Calisma durumu 0,055
1- Calismiyor 60 67,4 4122 57,3
2- Caligtyor 29 32,6 3074 4277

Sigara kullanimi 0,024
1-Kullaniyor 13 14,6 1572 21,8
2-Kullanmiyor 62 69,7 5013 69,7
3-Birakmis 14 15,7 611 8,5

Alkol kullanimi <0,001
1-Kullaniyor 3 3,4 612 8,5
2-Kullanmiyor 82 92,1 6572 91,3
3-Birakmis 4 4,5 12 0,2

VKi 0,005
1- <30 61 68,5 5785 80,4
2->30 28 31,5 1411 19,6

Ailede deri kanseri oykiisii 0,005
1-Var 10 11,2 309 43
2-Yok 79 88,8 6887 95,7

Giinliik cay tiiketimi 0,021
1-Her giin 70 78,8 4783 66,5
2-Daha az siklikta 19 21,3 2413 33,5

Giinliik kahve tiiketimi 0,214
1-Her giin 14 15,7 1566 21,8
2-Daha az siklikta 75 84,3 5630 78,2

Diyet tipi 0,02
1-Akdeniz diyeti 41 46,1 2166 30,1
2-Protein diyeti 45 50,6 4128 574
3-Vejeteryan diyet 2 2,2 313 4,3
4-Amerikan diyeti 1 1,1 589 8,2

Diizenli ila¢ kullanimm <0,001
1- Var 60 67,4 2192 30,5
2-Yok 29 32,6 5004 69,5

Hipertansiyon <0,001
1- Var 41 46,1 1006 14
2-Yok 48 53,9 6190 86

Diabetes mellitus <0,001
1- Var 20 22,5 542 7,5
2-Yok 69 77,5 6654 92,5
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Tablo 8’in Devami

BHK KONTROL

n % n % p degeri
Hiperlipidemi 0,002
1- Var 17 19,1 652 9,1
2-Yok 72 80,9 6544 90,9
Kalp hastahg 0,007
1- Var 13 14,6 487 6,8
2-Yok 76 85,4 6709 93,2
Tiroid hastahg 0,792
1-Var 8 9 552 7,7
2-Yok 81 91 6644 92,3
Der.i kz!nseri <0,001
gecirmis olmak
1- Evet 10 11,2 98 1,4
2- Hayrr 79 88,8 7098 98,6
Organ nakli 0,064
1-Var 2 2,2 32 0,4
2-Yok 87 97,8 7164 99,6
Deri dis1 kanser <0,001
1-Var 12 13,5 236 3,3
2-Yok 77 86,5 6960 96,7
Deri dis1 kanser cesidi 0,101
1- Hematolojik malignite 4 33,3 35 14,8
2- Solid organ malignitesi 8 66,7 201 85,2
D vitamini kullanimi 0,035
1-Var 10 11,2 1507 20,9
2-Yok 79 88,8 5689 79,1
Takviye ila¢ kullanimi 0,007
1-Var 2 2,2 881 12,2
2-Yok 87 97,8 6315 87,8

BHK ve kontrol grubunun giinesten korunma aligkanliklar1 Tablo 9°da
Ozetlenmistir. BHK ve kontrol grubunun gilinesten korunma aligkanliklart
karsilastirildiginda, BHK grubunda giines gozligi kullanimi %13,5 oranindayken,
kontrol grubunda %34,5 oranindadir. Giines gozIiigii kullanmamak BHK gelisimi i¢in
risk faktorii olarak nitelendirilebilir (p<0,001). Giinesten koruyucu krem kullananlarin
oran1 BHK grubunda %9, kontrol grubunda ise %28,3’tiir. Giines kremi kullanmamak
BHK gelisimi icin risk faktorii olarak nitelendirilebilir (p<0,001). BHK’1i hastalarin
%57,3’linde giinliik ev disinda acgik alanda yapilan aktivite siiresi bes saatin altinda,
%42,6’s1nda aktivite siiresi 5-10 saat ya da 10 saatin iizerinde idi. A¢ik alanda giinesin

altinda bes saatin iizerindeki aktiveler BHK gelisimi i¢in risk faktoriidiir (p<0,001).
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Tablo 9. BHK ve Kontrol Grubunun Giinesten Korunma Ahskanhklarimin

Karsilastirilmasi
BHK KONTROL p degeri
n %0 n %
Giinesli havada genis kenarli 0,145
sapka kullanimi
1-Evet 9 10,1 1182 16,4
2-Hayir 80 89,9 6014 83,6
Giinesli havada uzun kollu 0,489
kiyafet tercihi
1-Evet 27 30,3 2434 33,8
2-Hayir 62 69,7 4762 66,2
Gilines gozligi kullanimi <0,001
1-Evet 12 13,5 2486 34,5
2-Hayir 77 86,5 4710 67,5
Ginesten koruyucu krem kullanimi <0,001
1-Evet 8 9 2040 28,3
2-Hay1r 81 91 5156 71,7
11.00-16.00 saatleri arasinda 0,161
golgede kalma tercihi
1-Evet 42 472 3972 55,2
2-Hay1r 47 52,8 3224 44,8
Glinliik ev disinda agik alanda <0,001
giines altinda yapilan aktivite siiresi
1- Giinde 5 saatten az 51 57,3 5698 79,2
2- Giinde 5-10 saat arasinda 36 40,4 1290 17,9
3- Giinde 10 saatten fazla 2 2,2 208 2,9

SHK ve kontrol grubuna ait demografik verilerin karsilagtirilmas1 Tablo 10°da
Ozetlenmistir. SHKlerin %45,9’u kadin, %54,1°1 erkektir ve 7196 kisilik kontrol
grubuyla karsilastirildiginda, erkeklerin oram1 anlamli olarak yiiksektir (p=0,017).
Erkek cinsiyet SHK gelisimi i¢in risk faktorii olarak izlenmistir.

SHK’1i hastalarin %10,6’s1 oniki yil iizerinde egitim almis iken; %89,4 {iniin
egitimi oniki yil altindaydi. SHK’li hastalarda kontrol grubuna gore egitim durumu
anlaml olarak diislik saptandi (p<0,001). SHK’li hastalarda sigara icenlerin orani
%10,6, sigara igmeyenlerin oran1 %65,9, sigaray1 birakmis olanlarin orani ise %23,5
idi. Ge¢misinde sigara kullanim Gykiisii olmast SHK agisindan risk faktorii olarak
izlenmistir (p<0,001). SHK’li hastalarda alkol kullananlarin oram %2,4, alkol
kullanmayanlarin orant %92,9, alkolii birakmis olanlarin oram1 %4,7’dir. Kontrol

grubuyla kiyaslandiginda alkol kullanim dykiisii olmas1 SHK agisindan risk faktorii
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olarak izlenmistir(p<0,001). SHK’li hastalarin %17,6’sinda ailede deri kanseri Oykiisii
varken, %82,4’linde ailede deri kanseri Oykiisii yoktur. Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda ailede deri kanseri 6ykiisii olmas1 SHK agisindan risk faktorii olarak
izlenmistir (p<0,001). SHK’li hastalarda her giin ¢ay tiiketenlerin oran1 %81,2, daha
az siklikta cay tiiketenlerin oran1 %12,2°dir . Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin
cay tiiketimi olmas1 SHK acisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,006).

SHK’li hastalarda her giin kahve tiiketenlerin oram1 %#4,7, daha az siklikta
kahve tliketenlerin oran1 %95,3’tlir. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin kahve
tikketimi olmas1 SHK ac¢isindan koruyucu faktdr olarak belirlenmistir (p<0,001).
SHK’li hastalarda Akdeniz diyetine uyanlarin orami %@44,7, protein agirlikli
beslenenlerin oran1 51,8, vejeteryan olanlarin oram1 %2,4 ve amerikan tipi
beslenenlerin oran1 %1,2°dir. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda akdeniz diyeti SHK
acisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,007).

SHK’li hastalarin %67,1’inde diizenli ila¢ kullanimi varken, %32,9’unda
diizenli ila¢ kullanim1 yoktu. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda diizenli ila¢ kullanimi1
SHK acisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p<0,001). Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda hipertansiyon (p<0,001), diyabetes mellitus (p<0,001), hiperlipidemi
(p=0,001), kalp hastalig1 (p<0,001), deri kanseri ge¢irmis olmak (p<0,001) SHK
acisindan risk faktorii olarak izlenmistir. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda deri dist
kansere sahip olmak (p=0,001) SHK acisindan risk faktorii olmakla birlikte;
hematolojik ve solid organ kanserleri arasinda fark goriilmemistir (p=0,629). D
vitamini ve takviye ila¢ kullanan ve kullanmayanlar arasinda kontrol grubuyla
kiyaslandiginda SHK gelisimi agisindan fark gozlenmemistir (sirasiyla p=0,254,
p=0,339).

41



Tablo 10. SHK ve Kontrol Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilastirilmasi

SHK KONTROL deseri
" % % p degeri
Cinsiyet 0,017
Kadin 39 45,9 4225 58,7
Erkek 46 54,1 2971 41,3
Medeni durum <0,001
Bekar-Dul 24 28,2 3646 50,7
Evli 61 71,8 3550 49,3
Egitim durumu <0,001
>12 y1l 9 10,6 2735 38
<12yl 76 89,4 4461 62
Calisma durumu 0,307
1- Calismiyor 44 51,8 4122 57,3
2- Calistyor 41 48,2 3074 427
Sigara kullanim <0,001
1-Kullantyor 9 10,6 1572 21,8
2-Kullanmiyor 56 65,9 5013 69,7
3-Birakmig 20 23,5 611 8,5
Alkol kullanimi <0,001
1-Kullantyor 2 2.4 612 8,5
2-Kullanmiyor 79 92,9 6572 91,3
3-Birakmig 4 4,7 12 0,2
VKIi 0,965
1- <30 69 81,2 5785 80,4
2-2>30 16 18,8 1411 19,6
Ailede deri kanseri oykiisii <0,001
1-Var 15 17,6 309 43
2-Yok 70 82,4 6887 95,7
Giinliik cay tiiketimi 0,006
1-Her giin 69 81,2 4783 66,5
2-Daha az siklikta 16 18,8 2413 33,5
Giinliik kahve tiiketimi <0,001
1-Her giin 4 4,7 1566 21,8
2-Daha az siklikta 81 95,3 5630 78,2
Diyet tipi 0,007
1-Akdeniz diyeti 38 447 2166 30,1
2-Protein diyeti 44 51,8 4128 57,4
3-Vejeteryan diyet 2 2,4 313 43
4-Amerikan diyeti 1 1,2 589 8,2
Diizenli ila¢ kullanim <0,001
1- Var 57 67,1 2192 30,5
2-Yok 28 32,9 5004 69,5
Hipertansiyon <0,001
1- Var 49 57,6 1006 14
2-Yok 36 424 6190 86
Diabetes mellitus <0,001
1- Var 17 20 542 7,5
2-Yok 68 80 6654 92,5
Hiperlipidemi 0,001
1- Var 17 20 652 9,1
2-Yok 68 80 6544 90,9
Kalp hastahg <0,001
1- Var 25 29,4 487 6,8
2-Yok 60 70,6 6709 99,1
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Tablo 10’un devami

SHK KONTROL

0 % n % p degeri
Tiroid hastahg 0,425
1-Var 9 10,6 552 7,7
2-Yok 76 89.4 6644 92,3
Deri kanseri gecirmis olmak <0,001
1- Evet 16 18,8 98 1.4
2- Hayir 69 81,2 7098 98,6
Organ nakli 0,322
1-Var 1 1,2 32 0,4
2-Yok 84 98,8 7164 99,6
Deri dis1 kanser 0,001
1-Var 10 11,8 236 33
2-Yok 75 88,2 6960 96,7
Deri dis1 kanser cesidi 0,629
1- Hematolojik malignite 2 22,2 35 14,8
2- Solid organ malignitesi 7 77,8 201 85,2
D vitamini kullanim 0,254
1-Var 13 15,3 1507 20,9
2-Yok 72 84,7 5689 79,1
Takviye ila¢ kullanimi 0,339
1-Var 7 8,2 881 12,2
2-Yok 78 91,8 6315 87,8

SHK ve kontrol grubunun giinesten korunma aligkanliklari Tablo 11°de
Ozetlenmistir. Giinesli havada genis kenarli sapka kullanan ve kullanmayanlar arasinda
kontrol grubuyla kiyaslandiginda SHK gelisim i¢in fark izlenmemistir (p=0,672).
SHK tanili hastalarin %48,2’si, kontrol grubunun ise %33,8’1 glinesli havada uzun
kollu kiyafet tercih etmektedir (p=0,005). SHK tanili hastalarin %3,5’u, kontrol
grubunun ise %34,5’u giines gozliigli kullanmaktadir. Giines gozliigii kullanmamak
SHK gelisimi i¢in risk faktorii olarak nitelendirilebilir (p<0,001). Giinesten koruyucu
krem kullananlar SHK grubunda %7,1, kontrol grubunda ise %28,3’tiir. Giines kremi
kullanmamak SHK gelisimi i¢in risk faktorii olarak nitelendirilebilir (p<0,001). SHK
tanili hastalarin %32,9°u, kontrol grubunun ise %55,2°si 11.00-16.00 saatleriarasinda
golgede kalmaya 6zen gostermektedir. Bu saatler arasinda golgede kalmamak SHK
gelisimi icin risk faktorii olarak nitelendirilebilir (p<0,001). Giinliik ev disinda agik
alanda yapilan aktivite siiresi SHK lilerin %51,8’inde bes saatin altindayken, aktivite
siiresi 5-10 saat ya da 10 saatin iizerinde olanlarin oran1 %48,2’dir. A¢ik alanda giines

altinda bes-on saatlik aktiveler SHK gelisimi i¢in risk faktoriidiir (p<0,001).
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Tablo 11. SHK ve Kontrol Grubunun Giinesten Korunma Aliskanhiklarinin

Karsilastirilmasi
SHK KONTROL ..
n % n % p degeri
Ginesli havada genis kenarli 0,672
sapka kullanimi1
1-Evet 12 14,1 1182 16,4
2-Hayir 73 859 6014 83,6
Giinesli havada uzun kollu 0,005
kiyafet tercihi
1-Evet 41 48,2 2434 33,8
2-Hayir 44 51,8 4762 66,2
Glines gozIigi kullanimi <0,001
1-Evet 3 3,5 2486 34,5
2-Hay1r 82 96,5 4710 65,5
Giines koruyucu krem kullanimi <0,001
1-Evet 6 7,1 2040 28,3
2-Hayir 79 92,9 5156 71,7
11.00-16.00 saatleri arasinda <0,001
golgede kalma tercihi
1-Evet 28 329 3972 55,2
2-Hayir 57 67,1 3224 44,8
Giinliik ev disinda agik alanda <0,001
giines altinda yapilan aktivite siiresi
1- Giinde 5 saatten az 44 51,8 5698 79,2
2- Giinde 5-10 saat arasinda 40 47,1 1290 17,9
3- Giinde 10 saatten fazla 1 1,2 208 2,9

MM ve kontrol grubuna ait demografik verilerin karsilagtirilmasi Tablo 12°de
Ozetlenmistir. MM’li hastalar, deri kanseri olmayan 7196 kisilik kontrol grubuyla
karsilastirildiginda kadinlarin %0,4’{inde, erkeklerin %0,6’sinda MM tespit edildi
(p=0,311). Cinsiyet, MM gelisimi i¢in risk faktorii olarak izlenmemistir.

MM tanili hastalarin %15,2’s1 oniki yil iizerinde egitim almisken, %84,8°1
oniki yi1l altinda egitim almistir. MM’li hastalarda kontrol grubuna goére egitim durumu
anlaml olarak diisiik saptanmistir (p= 0,012). MM tanili hastalarda sigara i¢enlerin
oran1 %9,1, sigara igmeyenlerin orant %66,7, sigaray1 birakmis olanlarin orani
%24,2’dir. Ge¢gmisinde sigara kullanim Oykiisli olmast MM acisindan risk faktorii
olarak izlenmistir (p=0,002). MM’li hastalarin %60,6’sinda  VKI<30 (obez
olmayanlar), %39,4’iinde VKI >30 (obez olanlar) idi. Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda obezite MM acisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,008).

MM’li hastalarin %15,2’sinde ailede deri kanseri Oykiisii varken, %84,8’inde deri
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kanseri yoktu. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda ailede deri kanseri Oykiisii olmasi
MM agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,013).

MM’li hastalarin %93,9’unda her giin ¢ay tiiketimi varken, %6,1’inde daha az
siklikta cay tiiketimi mevcuttu. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin ¢ay tiikketimi
olmast MM agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,002). MM’li hastalarin
%6,1°1 her giin kahve tikketmekteyken, %93,9’u daha az siklikta kahve tiiketmekteydi.
Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin kahve tiiketimi olmast MM agisindan
koruyucu faktor olarak belirlenmistir (p=0,049).

MM’li hastalarin %51,5’unda diizenli ila¢ kullanimi varken, %48,5’unda
diizenli ila¢ kullanim1 yoktu. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda diizenli ila¢ kullanim1
MM agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (p=0,015). Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda hipertansiyon (p<0,001), diyabetes mellitus (p=0,001), hiperlipidemi
(p=0,027), kalp hastalig1 (p=0,006), deri kanseri ge¢irmis olmak (p<0,001) MM
acgisindan risk faktorii olarak izlenmistir. MM’li hastalarin %6,1’inde D vitamini
kullanim1 varken, %93,9’unda D vitamini kullanimi yoktu. D vitamini kullanimi
acisindan MM ve kontrol grubu arasinda fark izlenmemistir (p=0,06). Takviye ilag
kullanan ve kullanmayanlar arasinda da kontrol grubuyla kiyaslandiginda MM
gelisimi agisindan fark gozlenmemistir (p=0,423). Biillii yanik Oykiisii, yilizde cil
varligi, viicutta toplam ben say1s1 ve koldaki toplam ben sayis1 karsilagtirildiginda MM
ve kontrol grubu arasinda fark izlenmemistir (sirastyla p degerleri: p=0,259, p=0,626,

p=0,531, p=1).
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Tablo 12. MM ve Kontrol Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilastirilmasi

—n MM % MI; IR %L p degeri

Cinsiyet 0,311
Kadin 16 48,5 4225 58,7
Erkek 17 51,5 2971 413

Medeni durum 0,004
Bekar-Dul 8 242 3646 50,7
Evli 25 75,8 3550 49,3

Egitim durumu 0,012
>12 yil 5 15,2 2735 38
<12 yil 28 84,8 4461 62

Calisma durumu 0,362
1- Calismiyor 22 66,7 4122 57,3
2- Calisiyor 11 33,3 3074 427

Sigara kullanimi 0,002
1-Kullaniyor 3 9,1 1572 21,8
2-Kullanmiyor 22 66,7 5013 69,7
3-Birakmis 8 24,2 611 8.5

Alkol kullanimi *
1-Kullaniyor 0 0 612 8.5
2-Kullanmiyor 31 93,9 6572 91,3
3-Birakmis 2 6,1 12 0,2

VKi 0,008
1- <30 20 60,6 5785 80,4
2-2>30 13 394 1411 19,6

Ailede deri kanseri oykiisii 0,013
1-Var 5 15,2 309 4,3
2-Yok 28 84,8 6887 95,7

Giinliik cay tiiketimi 0,002
1-Her giin 31 93,9 4783 66,5
2-Daha az siklikta 2 6,1 2413 33,5

Giinliik kahve tiiketimi 0,049
1-Her giin 2 6,1 1566 21,8
2-Daha az siklikta 31 939 5630 78,2

Diyet tipi *
1-Akdeniz diyeti 15 45,5 2166 30,1
2-Protein diyeti 17 51,5 4128 57,4
3-Vejeteryan diyet 0 0 313 43
4-Amerikan diyeti 1 3 589 8.2

Diizenli ila¢ kullanim 0,015
1- Var 17 51,5 2192 30,5
2-Yok 16 48,5 5004 69,5

Hipertansiyon <0,001
1- Var 16 48,5 1006 14
2-Yok 17 51,5 6190 86

Diabetes mellitus 0,001
1- Var 9 27,3 542 7,5
2-Yok 24 72,7 6654 925
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Tablo 12’nin Devami

MM KONTROL

0 % n % p degeri
Hiperlipidemi 0,027
1- Var 7 21,2 652 9,1
2-Yok 26 78,8 6544 909
Kalp hastahg 0,000
1- Var 7 21,2 487 6,8
2-Yok 26 78,8 6709 93,2
Tiroid hastahg 0,317
1-Var 4 12,1 552 7,7
2-Yok 29 87,9 6644 923
Deri kanseri gecirmis olmak <0,001
1- Evet 6 18,2 98 1,4
2- Hayir 27 81,8 7098 98,6
Organ nakli 1
1-Var 0 0 32 0,4
2-Yok 33 100 7164 99,6
Deri dis1 kanser 1
1-Var 1 3 236 3.3
2-Yok 32 97 6960 99,7
Deri dis1 kanser c¢esidi 1
1- Hematolojik malignite 0 0 35 14,8
2- Solid organ malignitesi 1 100 201 85,2
D vitamini kullanim 0,06
1-Var 2 6,1 1507 20,9
2-Yok 31 939 5689 79,1
Takviye ila¢ kullanimi 0,423
1-Var 2 6,1 881 12,2
2-Yok 31 939 6315 878
Biillii yanmik oyKkiisii 0,259
1-Var 0 0 397 5,5
2-Yok 33 100 6799 945
Yiizde c¢il varhg: 0,626
1-Var 6 18,2 1095 15,2
2-Yok 27 81,8 6101 84,8
Viicutta toplam ben sayisi 0,531
1- 20'nin altinda 29 87,9 5811 80,8
2-20-50 arasinda 3 9,1 1176 16,3
3- 50'nin ustiinde 1 3 209 2.9
Kolda toplam ben sayisi 1
1- 10'dan az 31 939 6689 93
2- 10'dan fazla 2 6,1 507 7

*: p degeri hesaplanamadi.

MM ve kontrol grubunun giinesten korunma aligkanliklar1 Tablo 13’te
Ozetlenmistir. Giinesli havada genis kenarli sapka kullanan ve kullanmayanlar arasinda

kontrol grubuyla kiyaslandiginda MM gelisim i¢in fark izlenmemistir (p=0,667).
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Gilinesli havada uzun kollu kiyafet tercihi(p=0,624), giines gozligi kullanimi
(p=0,31), giinesten koruyucu krem kullanimi (p=0,061) ve 11,00-16,00 saatleri
arasinda golgede kalmak (p=0,803); kontrol grubuyla kiyaslandiginda MM gelisimi
icin istatiksel olarak anlamli fark olusturmamaktadir. Giinliik ev disinda agik alanda
yapilan aktivite siiresi bes saatin {lizerinde olanlarin oram1t MM grubunda %424,
kontrol grubunda ise %?20,8’dir. A¢ik alanda giines altinda bes saatin {izerindeki

aktiviteler MM gelisimi igin risk faktorii olarak bulunmustur (p=0,001).

Tablo 13. MM ve Kontrol Grubunun Giinesten Korunma Aliskanhklarinin

Karsilastirilmasi
MM KONTROL
n %o n %0 p degeri
Giinesli havada genis kenarli
sapka kullanimi1 0,667
1-Evet 4 12,1 1182 16,4
2-Hayir 29 87,9 6014 83,6
Giinesli havada uzun kollu 0,624
kiyafet tercihi
1-Evet 13 39,4 2434 33,8
2-Hayir 20 60,6 4762 66,2
Giines gozliigl kullanim1 0,31
1-Evet 5 15,2 2486 34,5
2-Hayir 28 84,8 4710 64,5
Giines koruyucu krem kullanim1 0,061
1-Evet 4 12,1 2040 28,3
2-Hayir 29 87,9 5156 71,7
11.00-16.00 saatleri arasinda 0,803
golgede kalma tercihi
1-Evet 17 51,5 3972 55,2
2-Hay1r 16 48,5 3224 44,8
Giinliik ev disinda agik alanda 0,001
giines altinda yapilan aktivite siiresi
1- Giinde 5 saatten az 19 57,6 5698 79,2
2- Giinde 5-10 saat arasinda 14 42.4 1290 17,9
3- Giinde 10 saatten fazla 0 0 208 2,9

SHK, BHK ve MM i¢in risk faktorii olarak ongordiigiimiiz degiskenlerin, yas
iligkili olup olmadigini belirlemek i¢in lojistik regresyon analizi yapilmistir (Tablo
14). Ge¢miste alkol kullanim Oykiisii deri kanseri i¢in yas bagimsiz risk faktorii olarak

ortaya konmustur (p<0,001). Gegmiste alkol kullanim 6ykiisii olup birakmis olanlarda,
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SHK gelisimi ag¢isindan halen alkol kullananlara gore 13 kat daha yiiksek risk
gozlenmistir (OR: 13,782 (%95 GA: 3,636-52,244).

Yas ortalamalar1 BHK:64,2 (£13,8), SHK:75,04 (£12,2), MM:62,9 (£20) ve
kontrol grubu i¢in 36,3(£18,3) olarak hesaplanmistir. BHK yas ortalamasi, SHK/MM
(72,1(%15,3)) grubuyla kiyaslandiginda BHK grubunda istatiksel olarak anlaml
diizeyde diisiik saptanmistir (p<0,001). SHK yas ortalamasi, BHK/MM (63,8(%15,4))
grubuyla kiyaslandiginda SHK grubunda istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
saptanmistir (p<0,001). MM vyas ortalamasi, BHK/SHK (69,7(+13,8)) grubuyla
kiyaslandiginda aralarinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0,067).
Deri kanseri olan grupla (68,6(x15,1)), kontrol grubu 36,3(+18,3) kiyaslandiginda deri
kanseri olan grupta yas ortalamasi istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek

saptanmugtir (p<0,001).

Tablo 14. Deri Kanseriyle iliskili Faktorlerin Lojistik Regresyon Analizi

Bagnsiz Degiskenler B OR % 95 GA p degeri
Yas 0,089 1,093 1.081-1,104 <0,001
Alkol Kunllanum

Iciyor 1

Icmiyor 0,662 1,939 0,767-4,904 0,162

Burakimg 2,623 13,782 3,636-52,244 <0,001
Sigara Kullanim

Iciyor 1

Temiyor -0,013 0,987 0,609-1,602 0,959

Birakmig 0,055 1,056 0,593-1,882 0,852
Mlac Kullanmi

Yok 1

Var 0,426 1.530 0,976-2,399 0,063
Hipertansiyon

Yok 1

Var 0.139 1,149 0,763-1,732 0,506
Divabetes Mellitus

Yok 1

Var 0,180 1,198 0,799-1,796 0,383
Hiperlipidemi

Yok |

Var -0,262 0,769 0,500-1,184 0,233
Kalp Hastahg

Yok 1

Var -0,128 0,880 0,580-1,335 0,549
Deri it kanser dykiisit

Yok |

Var 0,018 1,018 0,609-1,702 0,944
HosmerLemeshow test p= 0,292 Nagelkerke R2 : % 31.30mnibustests of model p<0,001
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MM ve BHK/SHK grubuna ait demografik verilerin karsilastiriimast Tablo
15°te 6zetlenmistir. MM ve BHK/SHK hastalar1 cinsiyet agisindan karsilastirildiginda
kadinlarin %50’sinde, erkeklerin %50°sinde MM, kadinlarin %49,4’linde, erkeklerin
%50,6’sinda SHK/BHK tespit edilmistir (p=0,892). Cinsiyet agisindan MM ve
BHK/SHK grubu arasinda fark izlenmemistir.

MM’li hastalar sigara igmek (p=0,927), obez olmak (p=0,14), ailede deri
kanseri oykiisii olmas1 (p=0,776), giinliik ¢ay (p=0,055) ve kahve (p=0,744) tiikketim
aligkanliklar1 acisindan BHK/SHK hastalariyla karsilastirildiginda gruplar arasinda
istatiksel anlamli fark izlenmemistir. Diizenli ila¢g kullanimi agisindan MM ve
BHK/SHK hastalar1 karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatiksel anlamli fark
izlenmemistir (p=0,106). D vitamini ve takviye ila¢ kullanimi agisindan MM ve
BHK/SHK hastalar1 karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatiksel anlamli fark
izlenmemistir (sirastyla p degerleri: 0,381 ve 0,675)

Tablo 15. MM ve BHK-SHK Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilagtirilmasi

MM BHK-SHK

0 % o % p degeri

Cinsiyet 0,892
Kadin 15 50 83 49.4
Erkek 15 50 85 50,6

Medeni durum 1
Bekar-dul 7 23,3 39 23,2
Evli 23 76,7 129 76,8

Egitim durumu 0,558
>12 yil 5 16,7 21 12,5
<12 yil 25 83,3 147 87,5

Calisma durumu 0,635
1- Calismiyor 20 66,7 101 60,1
2- Calistyor 10 33,3 67 39.9

Sigara kullanim 0,927
1-Kullaniyor 3 10 21 12,5
2-Kullanmiyor 21 70 115 68,5
3-Birakmis 6 20 32 19

Alkol kullanimi *
1-Kullaniyor 0 0 5 3
2-Kullanmiyor 29 96,7 156 92,9
3-Birakmis 1 3,3 7 4,2

VKIi 0,14
1- <30 18 60 126 75
2->30 12 40 42 25

Ailede deri kanseri oykiisii 0,776
1-Var 5 16,7 23 13,7
2-Yok 25 83,3 145 86,3
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Tablo 15°!in Devami

MM BHK-SHK

I % n % p degeri
Giinliik cay tiiketimi 0,055
1-Her giin 29 96,7 135 80,4
2-Daha az siklikta 1 33 33 19,6
Giinliik kahve tiiketimi 0,744
1-Her giin 2 6,7 18 10,7
2-Daha az siklikta 28 93,3 150 89,3
Diyet tipi *
1-Akdeniz diyeti 15 50 77 45,8
2-Protein diyeti 14 46,7 85 50,6
3-Vejeteryan diyet 0 0 4 2,4
4-Amerikan diyeti 1 3,3 2 1,2
Diizenli ila¢ kullanim 0,106
1- Var 15 50 113 67,3
2-Yok 15 50 55 32,7
Hipertansiyon 1
1- Var 15 50 87 51,8
2-Yok 15 50 81 48,2
Diabetes mellitus 0,691
1- Var 8 26,7 36 21,4
2-Yok 22 73,3 132 78,6
Hiperlipidemi 0,964
1- Var 6 20 33 19,6
2-Yok 24 80 135 80,4
Kalp hastahg 0,937
1- Var 6 20 38 22,6
2-Yok 24 80 130 77,4
Tiroid hastahg: 1
1-Var 3 10 17 10,1
2-Yok 27 90 151 89,9
Deri kanseri gecirmis olmak 1
1- Evet 4 13,3 25 14,9
2- Hayir 26 86,7 143 85,1
Organ nakli 1
1-Var 0 0 3 1,8
2-Yok 30 100 165 98,2
Deri dis1 kanser 0,209
1-Var 1 3,3 21 12,5
2-Yok 29 96,7 147 87,5
Deri dis1 kanser c¢esidi 0,209
1- Hematolojik malignite 0 0 6 30
2- Solid organ malignitesi 1 100 14 70
D vitamini kullanimi 0,381
1-Var 2 6,7 23 13,7
2-Yok 28 93,3 145 86,3
Takviye ila¢ kullanim 0,675
1-Var 2 6,7 9 5,4
2-Yok 28 93,3 159 94,6

*: p degeri hesaplanamadi.
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MM/BHK ve SHK gruplarina ait demografik verilerin karsilastiriimas: Tablo
16’da 6zetlenmistir. VKi >30 olan obez hastalarin orani MM/BHK ’lerin %33,9’unu,
SHK grubunun %18,8’ini olusturmaktadir. Obez hastalarda MM/BHK gériilme orani
SHK ile karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p=0,03). Kalp
hastaligt MM/BHKlerin %16,5’unda ve SHK’lerin %30’unda goriilmektedir. Kalp
hastalig1 olanlarda SHK goriilme oram1 MM/BHK ile karsilastirildiginda anlamli
olarak yiiksek bulunmustur (p=0,04).

Tablo 16. MM-BHK ve SHK Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilastirilmasi

MM-BHK SHK

0 % n % p degeri

Cinsiyet 0,521
Kadin 60 52,2 38 47,5
Erkek 55 47,8 42 52,5

Medeni durum 0,151
Bekar-dul 23 20 24 30
Evli 92 80 56 70

Egitim durumu 0,617
>12 yil 17 14,8 9 11,3
<12 yil 98 85,2 71 88,8

Calisma durumu 0,034
1- Calismiyor 79 68,7 43 53,8
2- Calistyor 36 31,3 37 46,3

Sigara kullanimi 0,517
1-Kullaniyor 15 13 8 10
2-Kullanmiyor 81 70,4 54 67,5
3-Birakmis 19 16,5 18 22,5

Alkol kullanimi *
1-Kullaniyor 3 2,6 2 2,5
2-Kullanmiyor 107 93 74 92,5
3-Birakmis 5 43 4 5

VKIi 0,03
1- <30 76 66,1 65 81,3
2->30 39 33,9 15 18,8

Ailede deri kanseri dykiisii 0,432
1-Var 13 11,3 13 16,3
2-Yok 102 88,7 67 83,8

Giinliik cay tiiketimi 0,832
1-Her giin 96 83,5 65 81,3
2-Daha az siklikta 19 16,5 15 18,8

Giinliik kahve tiiketimi 0,075
1-Her giin 16 13,9 4 5
2-Daha az siklikta 99 86,1 76 95

52



Tablo 16’nin devami

MM-BHK SHK

0 % n % p degeri
Diyet tipi *
1-Akdeniz diyeti 54 47 36 45
2-Protein diyeti 57 49,6 41 51,3
3-Vejeteryan diyet 2 1,7 2 2,5
4-Amerikan diyeti 2 1,7 1 1,3
Diizenli ila¢ kullanimi 0,602
1- Var 72 62,6 53 66,3
2-Yok 43 37,4 27 33,8
Hipertansiyon 0,163
1- Var 53 46,1 45 56,3
2-Yok 62 53,9 35 43,8
Diabetes mellitus 0,54
1- Var 27 23,5 15 18,8
2-Yok 88 76,5 65 81,3
Hiperlipidemi 1
1- Var 22 19,1 15 18,8
2-Yok 93 80,9 65 81,3
Kalp hastahg 0,04
1- Var 19 16,5 24 30
2-Yok 96 83,5 56 70
Tiroid hastahigi 1
1-Var 11 9,6 8 10
2-Yok 104 90,4 72 90
Deri kanseri gecirmis olmak 0,287
1- Evet 14 12,2 15 18,8
2- Hayir 101 87,8 65 81,3
Organ nakli 1
1-Var 2 1,7 1 1,3
2-Yok 113 98,3 79 98,8
Deri dis1 kanser 1
1-Var 12 10,4 9 11,3
2-Yok 103 89,6 71 88,8
Deri dis1 kanser cesidi 1
1- Hematolojik malignite 4 33,3 2 25
2- Solid organ malignitesi 8 66,7 6 75
D vitamini kullanimi 0,329
1-Var 12 10,4 13 16,3
2-Yok 103 89,6 67 83,8
Takviye ila¢ kullanim 0,129
1-Var 4 3,5 7 8,8
2-Yok 111 96,5 73 91,3

*: p degeri hesaplanamadi.

BHK ve MM gruplarina ait demografik verilerin karsilastiriimasi Tablo 17°de
Ozetlenmistir. Her giin ¢ay tiiketimi BHK lerin %79,3’{inde, MM’lerin %96,8’inde
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vardir. Iki grup karsilastirildiginda her giin cay tiiketimi agisindan aralarinda istatiksel
anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0,023). Diger 6zellikler agisindan iki grup arasinda

istatiksel anlamli farklilik izlenmemistir.

Tablo 17. BHK ve MM Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilagtirilmasi

BHK MM . .
n % n % p degeri

Cinsiyet 0,912
Kadin 45 51,7 15 48,4
Erkek 42 48,3 16 51,6

Medeni durum 0,699
Bekar-dul 15 17,2 7 22,6
Evli 72 82,8 24 77,4

Egitim durumu 0,77
>12 yil 12 13,8 5 16,1
<12 yil 75 86,2 26 83,9

Calisma durumu 1
1- Calismiyor 58 66,7 20 64,5
2- Caligtyor 29 33,3 11 35,5

Sigara kullanimi 0,529
1-Kullaniyor 13 14,9 3 9,7
2-Kullanmiyor 61 70,1 21 67,7
3-Birakmis 13 14,9 7 22,6

Alkol kullanim *
1-Kullaniyor 3 3,4 0 0
2-Kullanmiyor 81 93,1 30 96,8
3-Birakmis 3 34 1 3,2

VKi 0,577
1- <30 60 69 19 61,3
2->30 27 31 12 38,7

Ailede deri kanseri dykiisii 0,536
1-Var 10 11,5 5 16,1
2-Yok 77 88,5 26 83,9

Giinliik cay tiiketimi 0,023
1-Her giin 69 79,3 30 96,8
2-Daha az siklikta 18 20,7 1 3,2

Giinliik kahve tiiketimi 0,232
1-Her giin 14 16,1 2 6,5
2-Daha az siklikta 73 83,9 29 93,5

Diyet tipi *
1-Akdeniz diyeti 41 47,1 15 48,4
2-Protein diyeti 43 494 15 48,4
3-Vejeteryan diyet 2 2,3 0 0
4-Amerikan diyeti 1 1,1 1 3,2

Diizenli ila¢ kullanim 0,164
1- Var 59 67,8 16 51,6
2-Yok 28 32,2 15 48,4
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Tablo 17’nin Devami

BHK MM

0 % o % p degeri
Hipertansiyon 0,826
1- Var 41 47,1 16 51,6
2-Yok 46 52,9 15 48,4
Diabetes mellitus 0,669
1- Var 20 23 9 29
2-Yok 67 77 22 71
Hiperlipidemi 0,919
1- Var 17 19,5 7 22,6
2-Yok 70 80,5 24 77,4
Kalp hastahg 0,487
1- Var 13 14,9 7 22,6
2-Yok 74 85,1 24 774
Tiroid hastahig 0,512
1-Var 8 9,2 4 12,9
2-Yok 79 90,8 27 87,1
Deri kanseri gecirmis olmak 0,517
1- Evet 9 10,3 5 16,1
2- Hayir 78 89,7 26 83,9
Organ nakli 1
1-Var 2 2,3 0 0
2-Yok 85 97,7 31 100
Deri dis1 kanser 0,18
1-Var 12 13,8 1 3,2
2-Yok 75 86,2 30 96,8
Deri dis1 kanser ¢esidi 1
1- Hematolojik malignite 4 33,3 0 0
2- Solid organ malignitesi 8 66,7 1 100
D vitamini kullanimm 0,73
1-Var 10 11,5 2 6,5
2-Yok 77 88,5 29 93,5
Takviye ila¢ kullanim 0,282
1-Var 2 2,3 2 6,5
2-Yok 85 97,7 29 93,5

*: p degeri hesaplanamadi

SHK ve MM gruplarina ait demografik verilerin karsilastirilmas: Tablo 18°de
dzetlenmistir. VKI<30 olan, obez olmayanlarin oram1 SHK’li hastalarda %81, MM’li
hastalarda %59,4 oranindadir. iki grup karsilastirildiginda obezite agisindan aralarinda
istatiksel anlamli farklilik bulunmaktadir (p=0,031). Diger 6zellikler agisindan iki grup

arasinda istatiksel anlamli farklilik izlenmemistir.
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Tablo 18. SHK ve MM Grubuna Ait Demografik Verilerin Karsilastirilmasi

SHK

MM

0 % 0 % p degeri

Cinsiyet 0,892
Kadin 39 46,4 16 50
Erkek 45 53,6 16 50

Medeni durum 0,879
Bekar-dul 24 28,6 8 25
Evli 60 71,4 24 75

Egitim durumu 0,684
>12 yil 9 10,7 5 15,6
<12 y1l 75 89,3 27 84,4

Cahisma durumu 0,167
1- Calismiyor 44 52.4 22 68,8
2- Calistyor 40 47.6 10 31,3

Sigara kullanimi 0,97
1-Kullaniyor 9 10,7 3 9.4
2-Kullanmiyor 56 66,7 22 68,8
3-Birakmis 19 22,6 7 21,9

Alkol kullanim
1-Kullaniyor 2 24 0 0 *
2-Kullanmryor 78 92.9 30 93,8
3-Birakmis 4 4,8 2 6,3

VKi 0,031
1- <30 68 81 19 59,4
2->30 16 19 13 40,6

Ailede deri kanseri oykiisii 0,992
1-Var 15 17,9 5 15,6
2-Yok 69 82,1 27 84,4

Giinliik cay tiiketimi 0,149
1-Her giin 68 81 30 93,8
2-Daha az siklikta 16 19 2 6,3

Giinliik kahve tiiketimi 0,667
1-Her giin 4 4,8 2 6,3
2-Daha az siklikta 80 95,2 30 93,8

Diyet tipi *
1-Akdeniz diyeti 38 45,2 15 46,9
2-Protein diyeti 43 51,2 16 50
3-Vejeteryan diyet 2 24 0 0
4-Amerikan diyeti 1 1,2 1 3,1

Diizenli ila¢c kullanim 0,15
1- Var 56 66,7 16 50
2-Yok 28 33,3 16 50

Hipertansiyon 0,433
1- Var 48 57,1 15 46,9
2-Yok 36 42,9 17 53,1
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Tablo 18’in devami

SHK MM <.
I % 0 % p degeri
Diabetes mellitus 0,652
1- Var 16 19 8 25
2-Yok 68 81 24 75
Hiperlipidemi 1
1- Var 16 19 6 18,8
2-Yok 68 81 26 81,3
Kalp hastahg 0,4
1- Var 24 28,6 6 18,8
2-Yok 60 71,4 26 81,3
Tiroid hastahg: 1
1-Var 8 9.5 3 9,4
2-Yok 76 90,5 29 90,6
Deri kanseri gecirmis olmak 0,992
1- Evet 15 17,9 5 15,6
2- Hayir 69 82,1 27 84,4
Organ nakli 1
1-Var 1 1,2 0 0
2-Yok 83 98.8 32 100
Deri dis1 kanser 0,285
1-Var 10 11,9 1 3.1
2-Yok 74 88,1 31 96,9
Deri dis1 kanser cesidi 1
1- Hematolojik malignite 2 22,2 0 0
2- Solid organ malignitesi 7 77,8 1 100
D vitamini kullanim 0,231
I-Var 13 15,5 2 6,3
2-Yok 71 84,5 30 93,8
Takviye ila¢ kullanimi 1
1-Var 7 8.3 2 6,3
2-Yok 77 91,7 30 93,8

*: p degeri hesaplanamadi.

Obez ve obez olmayan hastalar arasinda BHK, SHK ve MM baslangi¢ yas1

acisindan degerlendirilmis ve tablo 19°da 6zetlenmistir.
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Tablo 19. Obez ve Obez Olmayan Hastalarda Deri Kanseri Baslangic Yas1

Karsilastirilmasi
Deri kanseri . .
tipi VEI=30 olanlarda VEI=30 olanlarda p degeri
Sayv1 (n) Yag Savi (m) Yag
ortalamasi ortalamasi
BHK 61 65.8(+12,8) 28 60,7(£15.4) 0,106
SHE 69 76,1(+12,1) 16 70,6(x11,7) 0,108
MM 20 65.1(+19.8) 13 59.,4(£20.5) 0.338

Calismamizda regresyon analizinde yastan bagimsiz risk faktorleri
degerlendirildiginde alkol kullanim Oykiisii olmasi ve takviye ila¢ kullaniminin
olmamasi1 BHK agisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak anlamli bulunmustur (OR:
9,219 (%95 GA: 2,511-33,855); OR:5,906(%95 GA: 1,377-25,328)).

SHK acisindan alkol kullanim &ykiisiiniin olmasi, diizenli ila¢ kullaniminin
olmasi ve VKI<30 olmas1 bagimsiz birer risk faktorii olarak anlamli bulunmustur (OR:
4,794 (%95 GA: 1,213-18,954); OR: 2,144 (%95 GA: 1,054-4,358); OR: 1,802 (%95
GA: 1,005-3,231)).

Alkol kullanim 6ykiisii ve diizenli ila¢ kullanimimin MM agisindan bagimsiz
birer risk faktorii oldugu regresyon analizinde anlamli bulunmustur (OR: 14,371 (%95
GA: 2,306-89,569); OR: 4,689 (%95 GA: 1,516-14,504)).

Calismamizda ge¢mis alkol kullanim Oykiisliniin olmasi, hi¢ alkol
kullanmamis olanlara gére BHK i¢in 9,2 kat, SHK i¢in 4,8 kat, MM i¢in 14,4 kat
artmus risk ile iligkili bulunmustur. Diizenli ila¢ kullaniminin olmas1 SHK i¢in 2,1 kat,
MM i¢in 4,7 kat artmus risk ile iligkilidir. Takviye ila¢ kullaniminin olmamasi 5,9 kat
artmis BHK riski ; VKI <30 olmas1 1,8 kat artmis SHK riskiyle iliskilidir. BHK (Tablo
20), SHK(Tablo 21), ve MM(Tablo 22), icin regresyon analizleri asagida yer

almaktadir.
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Tablo 20. Bazal Hiicreli Kanser ile fliskili Faktorlerin Lojistik Regresyon Analizi

Bagmsiz Degiskenler B OR %% 95 GA p degeri
Yas 0.074 1.076 1.061-1.092 =0,001
Alkol Kullanum

Icmivor 1
Icivor -0.378 0.685 0.208-2.257 0.534

Birakmms 2221 9219 2.511-33.855 =0,001
Sigara Kullanumm

Icmivor 1
Icivor -0.075 0.928 0.482-1.788 0.823

Birakmms -0.261 0.770 0.404-1.469 0.428
Ilac Kullanmm

Yok 1

Var -0.249 0.779 0.416-1.459 0.436
Hipertansivon

Yok 1

Var -0.074 0.929 0.526-1.642 0.799
Divabetes Mellitus

Yok 1

Var 0.061 1.063 0.598-1.889 0.836
Hiperlipidemi

Yok 1

Var -0.041 0.960 0.522-1.766 0.896
Kalp Hastahin

Yok 1

Var -0.664 0.515 0.265-1.000 0.050
Deri dis1 kanser dyvlkiisii

Yok 1

Var 0.312 1.367 0.700-2.670 0.360
Takviye ilac kullanumi

Yok 1,776 5.906 1.377-25.328 0,017

Var 1
D vitamini kullanmmn

Yok 1

Var -0.449 0.638 0.319-1.278 0.205
Obezite

Yok 0.001 1.001 0.623-1.610 0.996

Var 1
HosmerLemeshow test p= 0824 Nagelkerke B2 : % 22 _60mnibustests of model p=0,001
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Tablo 21. Skuaméz Hiicreli Kanser ile iligkili Faktorlerin Lojistik Regresyon Analizi

Bagmmsiz Degiskenler B OR % 95 GA p degeri
Yas 0.116 1,123 1,102-1,144 =0,001
Alkol Kullanimm

Icmiyor 1

Iciyor -0,552 0,576 0,132-2,507 0,462

Biraknms 1,567 4,794 1,213-18,954 0,025
Sigara Kullanmm

Icmiyor

Iciyor 0.241 1,273 0.576-2,812 0,551

Biraknms 0,284 1,328 0,723-2,438
Ilac Kullanmmu

Yok 1

Var 0,762 2,144 1,054-4.358 0,035
Hipertansivon

Yok 1

Var 0.350 1.418 0.754-2.670 0,279
Diyabetes Mellitus

Yok 1

Var 0,070 1,073 0,570-2,019 0,828
Hiperlipidemi

Yok 1

Var -0.179 0.836 0.429-1.629 0,599
Kalp Hastahg

Yok 1

Var 0,110 1.116 0.621-2,007 0,713
Deri disi kanser dykiisii

Yok 1

Var -0,099 0.905 0.424-1,933 0,797
Takviye ilac kullanimu

Yok 0,550 1,734 0,703-4,278 0,232

Var 1
D vitamini kullanimi

Yok 1

Var -0.242 0,785 0,392-1.571 0,494
Obezite

Yok 0,589 1,802 1,005-3.231 0,048

Var 1
HosmerLemeshow test p= 0,679 Nagelkerke R2 : % 38 7Omnibustests of model p<0,001
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Tablo 22. MalignMelanom ile iliskili Faktérlerin Lojistik Regresyon Analizi

Bagimsiz Degiskenler B OR % 95 GA p degeri
Yas 0,067 1,070 1.046-1,094 =0,001
Alkol Kullanimm

Igmivor 1

Icivor -15.200 0.000 0.000-0,000 0,992

Biraknus 2,663 14,371 2.306-89,569 0,004
Sigara Kullanmn

Icmiyor 1

Icivor 0,439 0,613 0,175-2,147 0,444

Biraknus 0.466 1,594 0.638-3.983 0318
llac Kullanim

Yok 1

Var 1,545 4,689 1,516-14,504 0,007
Hipertansiyon

Yok 1

Var 0.854 2350 0.771-7.161 0.133
Divabetes Mellitus

Yok 1

Var 0,742 2.099 0.808-5.454 0.128
Hiperlipidemi

Yok 1

Var 0,146 0,864 0,305-2.452 0,784
Kalp Hastahin

Yok 1

Var 0,125 1,133 0,410-3,126 0,810
Deri disi kanser oykiisii

Yok

Var -1,429 0,240 0,030-1,918 0,178
Takviye ila¢ kullanim

Yok 0221 1,247 0.266-5 857 0,780

Var 1
D vitamini kullanimm

Yok |

Var -1.442 0.236 0.051-1,001 0.064
Obenite

Yok -0,331 0,718 0,345-1,495 0,376

Var 1
HosmerLemeshow test p= 0,372 Nagelkerke R2 : % 21, 60Omnibustests of model p=0,001

Deri kanseri olan hastalarin lezyon boyutu, lezyon siiresi ve yerlesim yerleri
(tablo 23 ve 24); histolojik alt tipleri, iilserasyon, perindral/lenfovaskiiler invazyon,
invazyon derinligi gibi histopatolojik ozellikleri Tablo 25 ve 26’da 6zetlenmistir. Deri
kanserleri ile iliskili olabilecek lezyon bdlgesinde yanma, batma, kasinti, agr1 durumu

ve halsizlik yakinmasi da sorgulanmaistir.
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BHK, SHK ve MM tanili hastalarin lezyon yerlesim yerleri bas boyun, iist
ekstremite, govde, genital bolge, alt ekstremite olarak simiflandirilmistir. BHK tanili
hastalarin 100 adet lezyonu bas boyun bolgesi yerlesimli olup, malar bolge (%23,7) ve
burun (%22,5) en sik yerlesim alanlarini olusturmaktaydi. Ust ekstremitede iig,
govdede bes, alt ekstremite ve genital bolgede birer adet BHK lezyonu tespit edildi
(Tablo 23).

SHK tanili hastalarin 93 adet lezyonu olup, lezyonlarin %77,4’ii bas boyun
bolgesi yerlesimli idi. Dudak (%13,9) ve malar bolge (%13,9) bas boyunda en sik
yerlesim alanlarmni olusturmaktaydi. Ust ekstremitede onbir, govdede dort, alt
ekstremitede alt1 adet SHK lezyonu tespit edildi (Tablo 23).

MM tanili hastalarin 33 adet lezyonu olup, lezyonlarin %30,3’li bag boyun
bolgesi yerlesimliydi. Bas boyunda en sik yerlesim alan1 malar bolge (%18,2) idi. Ust
ekstremitede dort, govdede alti, alt ekstremitede onii¢ adet MM lezyonu tespit edildi
(Tablo 24).

Tablo 23. BHK ve SHK Yerlesim Yerleri n (%)

BHK SHK

1- Bas boyun n(%)

a- Frontal alan 6 (%5,5) 11(%11,8)
b- Goz kapagi 9(%8,2) 4 (%4,3)
c- Burun 25(%22,5) 5 (%5,4)
d- Medial kantus 3(%2,7) 1(%l1,1)
e- Malar bolge 26(%23,7) 13(%13,9)
f- Nazolabial alan 5 (%4,5) 0
g- Frontotemporal alan 5(%4,5) 3(%3,2)
h- Dudak 3(%2,7) 13(%13,9)
1- Kulak 8 (%7,3) 11(%11,8)
j- Skalp 8 (%7,3) 11(%11,8)
k-Boyun 2 (%1,8) 0

2- Ust ekstremite n(%) 3(%2,7) 11(%11,8)

3- Govde n(%) 5(%4,5) 4 (%4,3)

4- Genital bolge n(%) 1 (%0,9) 0

5- Alt ekstremite n(%) 1(%0,9) 6 (%6.5)
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Tablo 24. MM Yerlesim Yerleri, n (%)

1- Bas boyun n(%)

a- Malar bolge 6(%18,2)

b- Kulak 2 (%6,1)

c- Ense 1 (%3)

d- Skalp 1 (%3)
2- Ust ekstremite n(%)

a- Onkol 3 (%9,1)
b-El sirt1 1 (%3)
3- Govde n(%) 6(%18,2)

4- Genital bolge n(%) 0

5- Alt ekstremite n(%)
a- Uyluk 1 (%3)
b- Bacak 2 (%6,1)
c- Topuk 3 (%9,1)
d- Ayak tabani 2 (%6,1)
e- Ayak parmak 5(%15,1)

BHK’li hastalarda en sik goriilen timor alt tipi nodiiler (%54,5) ve

tilseronodiiler (%35,5) varyantlardi. Hastalarda en sik semptom kasinti (%43,6),
ardindan kanamaydi (%30,9). Ortalama timor boyutu 1,2 (£0,8) cm, lezyon siiresi
24,6 (£34) ay ve tiimor kalinligt 3,4 (£3,9) mm idi. BHK semptom sorgulamast, timor

alt tipi ve histopatolojik 6zellikleri tablo 25°te 6zetlenmistir.
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Tablo 25. BHK Semptom Sorgulamasi, Tiimér Alt Tipi ve Histopatolojik Ozellikleri

BHK
Semptom sorgulamasi, n(%)
Agri 1 (%0,9)
Yanma- batma 11 (%10)
Kanama 34 (%30,9)
Kasint1 48 (%43,6)
Halsizlik 0
Tiimor alt tipi, n(%)
Nodiiler tip 60 (%54,5)
Ulseronodiiler tip 39 (%35.5)
Yiizeyel yayilan tip 5 (%4.,5)
Infiltratif tip 6 (%5.,5)
Histopatolojik ozellikler, n(%)
Timor boyutu (cm) 1,2 (0,8)
Siire (ay) 24,6 (£34)
Tiimor kalinligr (mm) 3,4 (£3,9)
Tiimdr invazyon derinligi
a- Yiizeyel dermis 9 (%9,6)
b- Retikiiler dermis 10 (%10,6)
¢- Derin retikiiler dermis 66 (%70,2)
d- Cilt alt1 yag doku 9 (%9,6)
Perinoral invazyon 2(%1,9)
Lenfovaskiiler invazyon 0
Ulserasyon varligi 60 (%56,1)

SHK’lerin %79,6’s1 invaziv, %20,4’i in situ olarak izlendi. %80,8’1 iyi
diferansiye, %19,1°1 koti diferansiye 6zellikteydi. Hastalarda en sik semptom kasinti
(%34,4), ardindan kanamayd1 (%21,5). Ortalama tiimor boyutu 2 (£1,9) cm, lezyon
stiresi 23,8 (+60,7) ay ve timor kalinhigr 6,5 (£5,6) mm idi. SHK semptom

sorgulamasi, timor alt tipi ve histopatolojik 6zellikleri tablo 26’da 6zetlenmistir.
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Tablo 26. SHK Semptom Sorgulamasi, Tiimér Alt Tipi ve Histopatolojik Ozellikleri

SHK

Semptom sorgulamasi, n(%)
Agn 8 (%8,6)
Yanma- batma 6 (%6,5)
Kanama 20 (%21,5)
Kasinti 32 (%34,4)
Halsizlik 0
Tiimor alt tipi, n(%)

a- invaziv SHK 74 (%79,6)

b- In situ SHK 19 (%20,4)
Histopatolojik ozellikler, n(%)
Tiimor boyutu (cm) 2 (%+1,9)
Siire (ay) 23,8 (£60,7)
Tiimor kalinligr (mm) 6,5 (£5,6)
Tiimdr invazyon derinligi

a- Yiizeyel dermis 6 (%12,2)

b- Retikiiler dermis 6 (%12,2)

c- Derin retikiiler dermis 17 (%34,7)

d- Cilt alt1 yag doku 18 (%36,7)

e- Muskuler tabaka 2 (%4,1)
Perinoral invazyon 7 (%10,1)
Lenfovaskiiler invazyon 1(%1,4)
Ulserasyon varlig 41 (%59,4)
Tiimor differansiasyon derecesi

a- Iyi differansiye 59 (%80,8)

b- Kotii differansiye 14 (%19,1)

MM’lerin %33,3’1i noduler, %24,2’si yiizeyel yayilan invaziv tip, %24,2°si in
situ melanom ve %18,2’si akral olarak izlendi. %80,8’1 iyi diferansiye, %19,1°1 kotii
diferansiye 6zellikteydi. Hastalarda en stk semptom lezyon yerinde daha 6nce olmayan
kabariklik gelismesiydi (%27,3). Ortalama timdr boyutu 2,4 (+1,3) cm, lezyon siiresi
23,8 (£35) ay ve Breslow kalinlig1 5,2 (£3,8) mm idi. MM semptom sorgulamasi,

tiimor alt tipi ve histopatolojik 6zellikleri tablo 27°de 6zetlenmistir.
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Tablo 27. MM Semptom Sorgulamasi, Tiimor Alt Tipi ve Histopatolojik Ozellikleri

MM

Semptom sorgulamasi, n(%)
Agri
Yanma- batma
Kanama
Kasint1
Halsizlik
Kabariklik
Tiimor alt tipi, n(%)

a- Yiizeyel yayilan invaziv tip

b- Noduler tip

c-Akral tip

d- In situ melanom
Histopatolojik ozellikler, n(%)
Timor boyutu (cm)
Siire (ay)
Breslow kalinlig1 (mm)
Regresyon varligi
Mikrosatellit varligi (+) olanlar
Ttimor i¢in lenfosit pozitifligi
Perinoral invazyon
Lenfovaskiiler invazyon
Ulserasyon varlig
Tiimor biiylime fazi

a- Vertikal

b- Radyal

c- Vertikal ve radyal

1 (%3)

0
7(%21,2)
1 (%3)

0
9(%27,3)

8(%24.,2)
11(%33,3)
6 (%18.,2)
8 (%24,2)

2.4 (£1,3)
23,8 (+35)
5,2 (+3,8)
1 (%4.,8)

2 (%10)

15 (%71,4)
0

1 (%4,2)
12 (%52.,2)

9 (%45)
2 (%10)
9 (%45)
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5. TARTISMA

Deri kanserleri diinyada en sik goriilen kanser tiiriidiir ve her gecen yil insidansi
onemli dlgiide artmaktadir [1,2]. Ulkemizde deri kanseri insidans verileri oldukca
sinirlt olup, retrospektif verilerden elde edilmistir.

Calismamizda bir yil igerisinde gelisen deri kanseri (kutanoz skuamoz hiicreli
karsinom, bazal hiicreli karsinom ve malign melanom) insidansini, bu hastalarin
sosyodemografik ozelliklerini ve deri kanseri agisindan risk faktorlerini ortaya
koyduk.

Calismamiza 7396 kisi dahil edildi, bunlardan 4324’1 (%58,5) kadin, 3072’si
(%41,5) erkekti. Yas araligt minumum degeri 1, maksimum degeri 96 olup, ortalama
yas 37,1842 idi. Yeni deri kanseri tanisi alan toplam 200 hasta tespit edildi ve
toplulugun % 2,7’sini olusturdu. 89 kiside (%1,2) bazal hiicreli kanser, 85 kiside
(%]1,1) skuamoz hiicreli kanser ve 33 kiside (%0,4) malign melanom tespit edildi.

Oh ve ark. yaptigi, 1999'dan 2014'e kadar deri kanseri olan kisilerin
degerlendirildigi bir g¢aligmada; hastalarin %57°si erkek, %43’i kadindi [116].
Retrospektif baska bir calismada 279 kisilik melanom dis1 deri kanseri(MDDK)
grubunda hastalarin %62’si erkek, %38’si kadindi [117]. Bizim ¢aligmamizda da deri
kanserli hastalarin %54,5’u erkek, %45,5’u kadin olarak belirlendi ve literatiirle
benzer sekilde erkeklerde daha ytiksek deri kanseri oran1 gozlendi.

Kasumagic-Halilovic ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada BHK hastalarinin
%151,9’u erkek, %48,1°1 kadind1 [42]. Baska bir ¢calismada ise BHK tanili hastalarin
%50,2°s1 erkek, %49,8°’1 kadin, SHK tanili1 hastalarin ise %55,1°1 erkek, %44.,9’u
kadindi [118]. Calismamizda literatiirden farkli olarak BHK ’lilerin %51,6°s1 kadin,
%48,4°1 erkek olup; kadin cinsiyet oran1 daha yiiksekti; SHK’1i hastalarin ise %45,9°u
kadin, %54,1°1 erkek olup, erkek cinsiyet hakimiyeti gdzlendi.

Calismamizda MM tanilt hastalarin %48,5’u kadin, %51,5’u erkekti ve Baykal
ve arkadaglarinin melanom tanili hastalardaki cinsiyet orani (%49,34 erkek ve %50,66
kadin) ile benzerdi [119]. Steglich ve arkadaslarinin yaptigir calismada ise bizim
calismamizdan farkli olarak melanom hastalarinda %56,3 kadin ve %43,7 erkekhasta

oranlar1 ile kadin hastalar cogunlukta saptandi [85].
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1998 ve 2001 yillar1 arasinda 1784 malign melanom (MM) ve 12 956 MDDK
olgusunun sunuldugu bir ¢alismada 1784 MM olgusunun %56,7’s1 kadin, %43,3’i
erkekti, MDDK tanisi1 konan hastalarin %50,1°1 erkek (6485 kisi) ve %49,9’u kadin
(6471) hastaydi [120]. Bu calismada bizim ¢alismamizdan farkli olarak MM tanilt
hastalarda kadin cinsiyet oran1 daha yiliksek bulunmustur. Calismamizda MDDK’li
hastalarin %49,4°1i kadin, %50,6’s1 erkek olup, bu ¢alismaya benzer sonuglar elde
edilmistir.

12 956 MDDK olgusunun sunuldugu ¢alismada, MM’li hastalarda ortalama
tan1 yas1 55,6, MDDK’li hastalarda ortalama tan1 yas1 69,3 yildi. SHK’li hastalarda
ortalama tan1 yas1 75 idi. MM’li hastalarin %31,3°1 40-59 yas araligindayken, %38,8’1
60-79 yas aralifindaydi. Bu c¢aligmada MDDK olgularinin %55,6’s1 60-79 yas
araligindayken, 9%22,9’'u 80 yas {lizerindeki grupta yer almaktaydi [120].
Calismamizda yas ortalamalart BHK, SHK ve MM igin sirasiyla 64,2 (£13,8), 75,04
(x12,2) ve 62,9 (£20) olup; SHK yas ortalamasi bu c¢alismayla birebir ayni
saptanmistir. Calismamizda BHK ’lerin %52,8°1, SHK’lerin %50,6’s1, MM’lerin
%42,4°1i 60-80 yas araliginda olup; bu literatiir ile uyumlu veriler elde edilmistir.

Yas dagilimlarina bakildiginda, ¢aligmamizdaki hastalarin ¢ogunlugunun tani
yas1 61-80 yas aralifindaydi. 20 yas ve altindaki kisilerin sadece birinde deri kanseri
tespit edildi. Cherobin ve arkadaglarinin yaptig1 calismada melanom tanili hastalarin
%37,9’u 40-60 yas arasi, %36,2’si >60 yas hastalardan olugsmaktaydi [121]. Fagundo
ve arkadaglariin yaptigi calismada ise melanom hastalarinin %38,3’i 40-60 yas,
%39,2’s1 >60 yas hastalardan olusmaktaydi [122]. Bizim c¢aligmamizda ise melanom
hastalarinin ¢ogunlugu (%42,4) 61-80 yas araligindaydi. Korhonen ve arkadaglarinin
yaptig1 calismada SHK tanili hastalarin %30,7°si 70-79 yas, %41,7’s1 80-89
yasaraligindaydi [123]. Bizim g¢alismamizda ise SHK tanili hastalarin ¢ogunlugu
(%50,6) 61-80 yas araligindayda.

Calismamizda yas ortalamalart BHK, SHK ve MM i¢in sirasiyla 64,2 (£13,8),
75,04 (£12,2) ve 62,85 (£20) olarak bulunmustur. Muzic ve arkadaslarinin yaptigi
calismada BHK tanili hastalarda ortalama tan1 yas1 63,4 (£15,3), SHK tanil1 hastalarda
ortalama tani yas1 70,5 (£13,4) olarak bulunmustur [118]. Calismamizda literatiire
benzer sekilde SHK’1i hastalarda BHKli hastalara gore ortalama tan1 yas1 daha yiiksek

saptanmistir. Baykal ve arkadaglarinin yaptig1 calismada melanom tanili hastalarin yas

68



ortalamast 57,7£19,7 [119]; Azarjana ve arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada melanom
hastalarinin ortalama tani yasi1 61,3 (£15,3) olarak saptanmustir [124]. Calismamizdaki
melanomlu hasta yas ortalamasi Azarjana ve arkadaslarinin ortaya koydugu tani
yastyla oldukc¢a yakindir.

Calismamizda kontrol grubuyla kiyaslandiginda ailede deri kanseri Oykiisii
olmasi BHK, SHK ve MM acisindan risk faktorii olarak izlenmistir. Ailede deri
kanseri Oykiisi BHK’li hastalarin %11,2’sinde, SHK’li hastalarin %17,6’sinda ve
MM’li hastalarin %15,2’sinde mevcuttur. Kasumagic-Halilovic ve arkadaslarinin
calismasinda BHK vakalarinin %9,71’inde kisisel ve/veya ailede kanser 6ykiisii vardir
[42]. Cherobin ve arkadaslarinin melanom hastalarinda yaptig1 ¢calismadahastalarin
%11,5’unda ailede melanom Oykiisii mevcuttur [121]. Fagundo ve arkadaslarmin
yaptig1 ¢alismada melanom hastalarinin %7,1’inde ailede melanom Oykiisi tespit
edilmistir; ve kadinlarda erkeklere gore aile oykiisii daha fazla bulunmustur [122]. Cai
ve arkadaglarinin yaptig1 prospektif kohort ¢alismasinda deri kanseri agisindan aile
Oykiisii olanlarda SHK riski artmis olarak saptanmistir, BHK icin bdyle bir durum
goriilmemistir [125]. Calismamizdaki hastalarin deri kanseri agisindan aile oykiisii
verileri literatiire benzerlik gostermektedir ve kontrol grubuna gére BHK, SHK ve MM
gruplarinda kontrol grubuna gore ailede deri kanseri 0ykiisti anlamli olarak yiiksektir.
Regresyon analizinde ailede deri kanseri Oykiisiiniin olmast; deri kanseri olanlarda
kontrol grubuna gore 3,6 kat daha yiiksek bulunmustur (OR:3,628(%95 GA:2,395-
5,497)).

Calismamizda BHK’li hastalarda sigara igenlerin orami %14,6; sigara
igmeyenlerin oran1 %69,7 ve sigarayr birakmis olanlarin orant %15,7°dir. SHK’li
hastalarda sigara i¢enlerin oran1 %10,6; sigara igmeyenlerin oran1 %65,9 ve sigaray1
birakmis olanlarin oran1 %23,5’dur. MM’li hastalarda sigara igenlerin orant %09,1;
sigara icmeyenlerin oran1 %66,7 ve sigaray1 birakmis olanlarin oran1 %24,2’dir. Muzic
ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada BHK tanili hastalarin %54’ sigara i¢miyordu,
%45,6 hastada ise sigara icme Oykiisii vardi. SHK tanili hastalarda ise %46,2 hasta
sigara igmiyordu, %53,6 hastada sigara i¢cme Oykiisii vardi [118]. Schmitt ve
arkadaglarinin SHK, aktinik keratoz ve bowen tanili hastalarda yaptig1 caligsmada ise
%45,9 hasta sigara igmiyordu, %54,1 hastanin sigara i¢cme Oykiisii vardi [126].

Literatiirle karsilastirildiginda deri kanserli hastalardaki sigara igme oranlari
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calismamizda daha diisiik saptanmistir ve yastan bagimsiz yapilan regresyon
analizinde sigara i¢cme Oykiisi BHK, SHK ve MM icin risk faktorii olarak
bulunmamustir.

Cai ve arkadaslarinin yaptig1 ¢caligmada ise deri kanserli olgularin %16,6’s1
sigara icmekteyken, %20,1’inde sigara i¢gme Oykiisii vardi. Deri kanseri olmayan
grupta ise sigara icenlerin orani %28,3 ve sigara icme Oykiisii olanlarin oran1 %12,1
olarak belirtilmisti [125]. Caligmamizdaki sigara kullanimi1 deri kanseri olan hastalarin
%12’si sigara igmekteyken, %19,5’inde sigara igme Oykiisli vardi; kontrol grubunda
ise sigara icenler %21,8 ve sigara igme Oykiisii olanlar %8,5 idi.

1990-2018 yillar1 arasindaki 15 c¢alismanin incelendigi bir derlemede
halihazirda sigara i¢imi ve yogun sigara i¢imi, daha yiliksek SHK riski ile iligkiliyken,
bu durum BHK ve MM riskinin azalmasi ile iliskili bulunmustur. Sigara igme Oykiisii
ise deri kanseri riski ile iliskili bulunmamistir [127]. Calismamizda bu derlemenin
aksine ge¢misinde sigara kullanim 6ykiisii olmas1 BHK, SHK ve MM acisindan risk
faktorii olarak izlenmistir.

Alkol alim1 ve cilt kanseri arasindaki iligki farkli hipotezlere dayanmaktadir.
Alkol, DNA onarim sistemini engelleyebilen ve DNA eklentileri olusturmak {izere
DNA'ya baglanabilen bir kanserojen olan asetaldehite doniistiiriiliir. UVR'ye maruz
kalma ile kombinasyon halinde, alkol metabolitleri, hiicresel hasar1 artirabilen ve
reaktif oksijen tiirlerinin ve ilgili ara {irlinlerin olusumuna yol acan bir 15182
duyarlilastirici etkiye de sahip olabilir [128].

Bir meta-analizde, daha yiiksek alkol alim1 doz bagimli olarak hem BHK hem
de SHK i¢in artan risk ile iliskili saptanmistir. Etanol alimindaki giinliik her 10 gramlik
artisin, BHK riskini %7 ve SHK riskini %11 arttirdigi gosterilmistir [129].
Calismamizda BHK’lerin %3,41i, SHK’lerin 9%2,4’ii alkol kullanmaktayken;
BHK’lerin %4,5’unda, SHK’lerin %4,7’sinde gecmis alkol kullanim &ykiisii
mevcuttur. Calismamizda alkol kullanim dykiisii olmasi BHK ve SHK agisindan risk
faktorii olarak izlenmistir. Gegmiste alkol kullanim 6ykiisti olup birakmis olanlarda,
SHK gelisimi acisindan halen alkol kullananlara gore 13 kat daha yiiksek risk gozlendi
(OR: 13,782 (%95 GA: 3,636-52,244)).

Calismamizda regresyon analizinde yastan bagimsiz risk faktorleri

degerlendirildiginde; alkol kullanim 6ykiisiiniin olmas1 hi¢ alkol kullanmayanlara gore
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BHK(OR: 9,219 (%95 GA: 2,511-33,855)), SHK (OR: 4,794 (%95 GA: 1,213-
18,954)) ve MM (OR: 14,371 (%95 GA: 2,306-89,569)) i¢in bagimsiz bir risk faktorii
olarak anlaml1 bulunmustur.

Toplam 6251 kutandz melanom vakasi ile 16 ¢alismay1 i¢eren bir meta-analiz,
alkol alan grupta goreceli malign melanom riskinin arttigin1 ortaya koymustur [130].
Calismamizda alkol kullanip birakmis olanlarda, hi¢ alkol kullanmamis olanlara gore
14,4 kat artmis MM riski saptanmasi, alkol kullanimi ve MM iligkisinin gostergesi
olarak literatiirle benzerdir.

Kafeinin, glinesten zarar gdrmiis keratinositlerde apoptozu indiikleyerek, UV
kaynakli kanser olusumuna karsi koruyucu etkisini gostermek icin Abel ve ark.
melanom dis1 deri kanseri olan 93676 beyaz kadin arasinda bir ¢alisma yliriitmiistiir.
Giinde alt1 veya daha fazla fincan kafeinli kahve tiiketen kadinlarda melanom dis1 deri
kanseri prevalansi %30 oraninda azalmistir. Prevalans doz bagimli bulunmustur.
Kafeinli kahvenin aksine, giinliik kafeinsiz kahve tiiketimi, melanom dis1 deri
kanserinde Onemli bir degisiklik ile iligkili bulunmamistir [131]. Park ve
arkadaslarinin yaptig1 prospektif bir ¢alismada ise yliksek oranda kahve alimi ile
melanom riskinde azalma izlenmistir [132]. Prospektif yapilan genis bir kohort
calismasinda kafeinli kahve tiiketiminin, erkekler arasinda melanom riski ile ters
orantili oldugu, kadinlar i¢in bdyle bir durumun s6z konusu olmadig1 saptanmistir.
Hem erkekler hem de kadinlar arasinda kafeinsiz kahve veya cay tiiketimi ile melanom
riski arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki goriilmemistir [133].

Cay polifenolleri, DNA onarimini indiikleyebilir, inflamasyonu ve oksidatif
stresi azaltabilir, UVB kaynakli sinyal yollarini azaltabilir ve UVB kaynakli epigenetik
degisiklikleri tersine cevirebilir [134]. Literatiirde hayvan deneylerinde yesil cayin,
DNA onarimini artirarak melanom dis1 deri kanserini Onleyebilecegiyle iligkili
caligmalar yer almaktadir [135].

Calismamizda kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin cay tiiketimi olmasi
BHK (p=0,021), SHK (p=0,006)ve MM (p=0,002) agisindan risk faktorii olarak
izlenmistir. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin kahve tiikketimi SHK(p<0,001)
ve MM (p=0,049) acisindan koruyucu faktor olarak belirlenmistir; ancak BHK’ de
(p=0,214) boyle bir fark izlenmemistir. Calismamizda ortaya koydugumuz kahve

tiketiminin deri kanseri tizerine olumlu etkisi literatiirle benzerdir. Literatiirden farkli
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olarak cay tiiketiminin deri kanserleri i¢in risk faktorii olarak ortaya ¢ikmasi iilkemizde
siyah cay tiiketiminin yiiksek, yesil cay tiiketiminin daha diisiik olmasindan
kaynaklaniyor olabilir. Calismamizda BHK’lerin %79,3’i, MM hastalarinin
%96.,8’inde her giin ¢ay tliketimi mevcuttu. Cay tiiketimi MM hastalarinda BHK
grubuna gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir (p=0,031).

Akdeniz diyetine yiiksek uyumun, daha diisiik inflamasyon seviyeleri ile
iliskili oldugu bilinen doymus yag asitlerinden diisiik, tekli ve ¢oklu doymamis yag
asitleri ve omega-3’ten zengin beslenme ile iliskili oldugu gozlemlenmistir [136].
Fransiz kadinlar iizerinde 1993'ten 2008'e kadar yapilan prospektif bir kohortta, 404
melanom, 1367 BHK ve 232 SHK dahil olmak iizere 67.332 kadin arasinda toplam
2003 deri kanseri olgusu tespit edilmistir. Kadinlarda Akdeniz diyetineuyumun
yiiksekligi, daha diisiik melanom ve BHK riski ile iliskilendirilmistir [ 136].

Yiiksek miktarda et ve yag alimi, SHK gelistirme riskini artirabilir [137].
Ibiebele ve arkadaslar1 Avustralyali yetiskinler lizerinde 11 yildan fazla bir siiredir
toplanan verileri kullanarak diyet yagi ile BHK ve SHK arasindaki iliski hakkinda bir
arastirma yapmustir. Gilinese maruz kalma geg¢mislerini ve cilt kanserleri igin diger
sabit risk faktorlerini tam olarak hesaplamislardir. Artan toplam yag alimiyla, BHK
veya SHK riskinde belirgin korelasyon izlenmemekle birlikte[137]; deri kanseri
Oykiisii olan kisilerde toplam yag alimi arttikca SHK tiimor riskinin arttigini
bulmuglardir.

Calismamizda ise literatiiriin aksine akdeniz diyeti yapanlarda BHK ve SHK
icin kontrol grubuna gore istatiksel olarak anlaml1 artmis risk mevcuttur. Sonuglarimiz
literatiirle kiyaslandiginda akdeniz diyetinin deri kanserleri i¢in risk faktorii olarak
ortaya ¢ikmasi, hastalarin anket calismasina yeterli uyum saglayamamasindan
kaynaklaniyor olabilir.

In vitro ve hayvan calismalar;, selenyumun (antioksidan glutatyon
peroksidazin 6nemli bir bileseni), C ve E vitaminlerinin ve -karotenin, reaktif oksijen
tiirlerini ve diger serbest radikalleri nétralize ederek cildi oksidatif hasara karsi
korumaya yardimei olabilecegini diistindiirmektedir [138,139,140]. Bir ¢caligmada deri
kanseri riskini azaltmak i¢in hastalara kiigiik bir fayda saglayabilecek tek diyet
degisikliginin diyetteki yag oranmin azaltilmasi ve retinollerin kullanimi oldugu

belirtilmistir [141].

72



Glinese maruz kalma deri kanseri gelisimi i¢in bilinen bir risk faktorii iken, D
vitamini in vitro olarak melanositler ve keratinositler iizerinde antiproliferatif ve
proapoptotik etkiler gostermektedir [142]. Caini ve arkadaglar1 1420 MM, 2317
MMDK hastasi i¢eren bir derlemede D vitamini serum seviyeleri ve diyette aliminin
MM ve MDDK riski ve melanom prognostik faktorleri ile iliskisini degerlendirmistir.
Tanm1 aninda D vitamini kan seviyeleri ile MM kalinlig1 arasinda ters bir iligki
oldugunu, ancak daha genis c¢alismalara ihtiya¢ duyuldugunu ortaya koymuslardir
[142].

Asgari ve arkadaslarmin yaptigi prospektif kohort ¢alismasinda 68611 hasta
degerlendirilmistir ve D vitamini alim1 ve MM riski arasinda iliski gozlenmemistir
[143]. 2004-2008 yillar1 arasinda yapilan c¢ift kor plasebo kontrollii bir ¢aligmada
kalsiyumun tek basina veya D vitamini ile kombinasyon halinde alindiginda SHK
olusumunu 6nleyebilecegini ancak BHK riski i¢in bu durumun s6z konusu olmadigini
ortaya koymustur [144].

Park ve arkadaslari hem diyet hem de takviyelerden alinanlari iceren D
vitamini alimi ile keratinositik kanserler ve MM riski arasindaki iliskiyi iki kohort
calismasindan elde edilen verilere dayanarak prospektif olarak incelemislerdir [145].
Agizdan alman D vitamininin keratinositik kanserler ve melanom insidansina karsi
onemli bir koruyucu rol oynadigina dair hi¢bir kanit gézlenmedigini ve D vitamini
almi ile BHK riski arasinda anlamli ve pozitif bir iligki bulundugunu ortaya
koymuslardir [145].

Calismamizda D vitamini ve takviye ilag alimi BHK (sirasiyla p=0,035,
p=0,007) icin koruyucu faktorler olarak izlenmisken, SHK ve MM hastalarinda her
ikisi de koruyucu faktor olarak gézlenmemistir. Regresyon analizinde yastan bagimsiz
risk faktorleri degerlendirildiginde takviye ila¢ kullaniminin olmamas1 BHK agisindan
bagimsiz bir risk faktorii olarak anlamli bulunmustur (OR:5,906(%95 GA: 1,377-
25,328)) ve takviye ila¢ kullaniminin olmamasi 5,9 kat artmis BHK riski ile
iliskilendirilmistir.

Pothiawala ve ark. 143 129 ABD Kafkasyaliy1 iceren bir kohort ¢aligmasi
yiriitmiistiir ve farkl viicut kitle indeksine (BMI) sahip katilimcilarda melanom, SHK
ve BHK insidansin1 gozlemlemistir. Prospektif yapilan bu c¢alismada genel

popiilasyona gére SHK gelistirme riskinin obez araligindaki VKI olanlarda %32,
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morbid obez kategorisinde VKI'si olanlarda %37 daha diisiik oldugu bulunmustur.
Obezler arasinda SHK riskinin azalmasinin, obez bireylerin agik havada daha diistik
fiziksel aktivite seviyelerine sahip olmasi ve daha az kiimiilatif 6miir boyu giinese
maruz kalmastyla ilisgkili olabilecegi ortaya konmustur [146].

Zhou ve arkadaslarinin yaptig1 yaklasik 1 milyon katilimci ve 50.000'denfazla
MDDK olgusu ile 18 bagimsiz kohortu igeren prospektif ¢alismalarin doz-yanit meta-
analizinde, VKi'nin, MDDK riski ile dogrusal olmayan ters iliskili oldugu ortaya
konmustur. Iliski, SHK ve BHK i¢in benzerdir, ayrica kadinlarda ters iliskinin
erkeklerden daha belirgin oldugu goze carpmistir. Bu ¢alismada dnceki calismada
sunulanin aksine meta-regresyon analizinde, fiziksel aktivite, giinese maruz kalma ve
hassasiyet i¢in yapilan diizeltmeler sonucunda bu faktdrlerin VKI-MDDK iliskisinin
biiylikliigiinii 6nemli Slgiide etkilemedigi ortaya konmustur [147]. Bu calismada
ortaya konan VKI ile MDDK riski iliskisindeki cinsiyete dzgii farkin dstrojen, leptin,
adiponektin gibi hormonal nedenlere bagli olabilecegi belirtilmistir. Bu durum esdeger
miktarda asir1 kiloya sahip kadin ve erkekler i¢in, kadinlarda leptinin ana iireticisi olan
daha fazla deri alt1 yag bulunmasi ve yag dokusu ile iliskili yiiksek dstrojenin VKI ile
MDDK riski arasindaki ters iliskiden kismen sorumlu olabilecegini savunan ¢alismalar
ile agiklanmaya calisilmistir [147, 148]. Bir baska ¢alismada ise alkol tiiketimi,kahve
tiiketimi, sigara igme durumu, fiziksel aktivite ve VKI gibi diger faktorler, erkeklerde
veya kadinlarda SHK veya BHK insidansi ile iligkili bulunmamigtir [125].

Dusingize ve arkadaslarmin yaptif1 ¢alismada yiiksek VKI ve melanom
arasinda nedensel bir iliski olduguna dair higbir kanit saglanamadig1 bulunmustur
[149]. Calismamizda BHK’li hastalarin %31,5’inde ve MM hastalarinin %39,4’tinde
VKI>30(obez) oldugu bulunmustur. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda obezite BHK
ve MM agisindan risk faktorii olarak izlenmistir (sirastyla p=0,005, p=0,008). SHK’li
hastalarin ise %18,8’1 obez kategorisinde yer almistir ve kontrol grubuyla
kiyaslandiginda anlamli fark gozlenmemistir. Regresyon analizinde yastan bagimsiz
risk faktorleri degerlendirildiginde VKi<30 olmas: SHK agisindan bagimsiz bir risk
faktorii olarak anlamli bulunmustur (OR: 1,802 (%95 GA: 1,005-3,231), VKI <30
olmasi 1,8 kat artmig SHK riskiyle iliskili goriilmiistlir. Bu durum literatiirde yer alan

obez hastalarda azalmis SHK insidans verilerini destekler niteliktedir.
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Ayrica MM ve BHK tanili hasta grubuyla ile SHK tanili hasta grubu
karsilastirildiginda; MM/BHK grubunda hastalarin %66,1’inde, SHK’li hastalarin
%81,3’iinde VKI<30 bulunmustur ve SHK’li hastalarda MM/BHK grubuna gére
obezite orant anlamli olarak diisiik saptanmistir (p=0,03). Obezite acisindan
karsilastirildiginda; MM hastalarinin %40,6’sinda, SHK hastalarinin %19’unda VKI
>30 saptanmistir ve obezite MM hastalarinda SHK hastalarina gore anlamli olarak
yuksek bulunmustur (p=0,031).

Calismamizda obez olan ve olmayan kisilerdeki BHK, SHK, MM yaslari
arasinda istatiksel anlamli fark goriilmemis, obezite ve deri kanseri baslangi¢ yasi
arasinda iligki saptanmamustir.

Literatiirde deri kanserli hastalarda eslik eden immunsupresif durumlar
degerlendirildiginde HIV, kronik lenfositik 16semi ve nakil sonrasi gibi bagisiklig
baskilanmis durumlarda hastalarin hayatta kalma oranlarinin artisiyla birlikte, deri
kanseri insidansinin da arttigi goriilmektedir [150]. Solid organ nakil alicilarinda
(SONA) deri kanseri riskinin 6nemli 6l¢lide arttigi uzun zamandir bilinmektedir.
SONA'larda transplantasyon sonrasi sagkalimin artmasi, artan immiinosupresif ilag
sayisi, artan dozlar ve artan immiinosupresyon siiresi, insidansin artisiyla korele
bulunmustur [151, 152].

Yapilan calismalarda HIV ile enfekte kisilerin, genel popiilasyona gore
sirastyla 2 ve 5 kat artmig BHK ve SHK gelistirme riski tasidgi ortaya konmustur [153,
154].

Amerika Birlesik Devletleri'ndeki yetiskinlerde en sik goriilen 16semi kronik
lenfositik 16semi (KLL) olup, bu hastalarda, melanom dis1 deri kanseri (MDDK) riski
8 kat, melanom insidans1 2-4 kat artmaktadir [54, 155]. Bu tiimdrler ayn1 zamanda
daha agresif olma egilimindedir [150].

Beyaz solid organ nakil alicilarinin %50'den fazlas1 deri kanserinden etkilenir.

Tani tipik olarak transplantasyondan 3- 8 yil sonra konur ve tiimorlerin %90'indan
fazlasi bazal hiicreli karsinom (BHK) veya skuamoz hiicreli karsinomdur (SHK) [150].

Toplumda BHK en sik goriilen deri kanseri iken, SONA'larda en yaygin deri

kanseri tiirii SHK dir ve genel popiilasyona gore 65- 250 kat artmis bir insidansa

sahiptir [152, 156]. Ikinci en yaygin tip olan BHK ise genel popiilasyonun 10 kat1 bir
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insidansa sahiptir [156]. Melanom ise genel popiilasyona kiyasla SONA'larda 2-5 kat
artmis bir insidansa sahiptir [150, 157].

Calismamizda kontrol grubuyla kiyaslandiginda deri dis1 kansere sahip olmak
BHK ve SHK acisindan risk faktorii olmakla birlikte; hematolojik ve solid organ
kanserleri arasinda fark goriilmemistir, MM i¢in boyle bir iliski saptanmamistir. Bu
durum MM populasyonunda sayinin diisiik olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda BHK tanili hastalarin %67,4°1, SHK’li hastalarin %67,1°1,
MM’li hastalarin = %51,5’1 diizenli ilag kullanmaktaydi. Kontrol grubuyla
kiyaslandiginda diizenli ila¢ kullanimi tiim kanserlerde anlamli olarak yiiksek saptandi
(swrastyla p degerleri: p<0,001, p<0,001 ve p=0,015). Regresyon analizinde yastan
bagimsiz risk faktorleri degerlendirildiginde diizenli ila¢ kullaniminin olmasi SHK
(OR: 2,144 (%95 GA: 1,054-4,358)) ve MM (OR: 4,689 (%95 GA: 1,516-14,504))
acisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak anlamli bulunmustur ve kontrol grubuna
gore 2,1 kat artmis SHK, 4,7 kat artmig MM riskiyle iligkili gérilmiistiir. Bu durum
0zgecmiste diizenli ilag kullanim sorgusunun onemini gostermektedir. Ayrica deri
kanseri ve ila¢ iliskisini arastiran genis c¢apli calismalarin gerekliligini ortaya
koymaktadir.

Literatiirde hipertansiyon [158], diabetes mellitus (DM) [159], Parkinson
hastalig1 [160], atopik dermatit [161] ve vitiligo [162] gibi ¢esitli durumlar deri
kanserinin olas1 komorbiditeleri olarak 6ne siiriilmiistiir, ancak deri kanseri ve diger
hastaliklar arasindaki iligki belirsizligini korumaktadir. Lee ve arkadaslarinin yaptigi
bir ¢aligmada deri kanseri tanili 44 hastanin 25’inde hipertansiyon, 5’inde diyabet,
7’sinde inme,4’linde miyokard infarktiisii, 3’linde demans, 1’inde romatolojik
hastalik, 5’ inde hematolojik malignite gozlenmistir [ 163]. Barazzetti ve arkadaslarinin
SHK tanili hastalarda yaptigi calismada eslik eden en sik komorbid durum
hipertansiyon, ikinci siklikta diyabet olarak belirlendi. %10,9 hastada diyabet, %45,7
hastada hipertansiyon, %?2,2 hastada ise romatoid artrit mevcuttu [164].

Giiney Kore'de 2004'ten 2015'e kadar deri kanseri prevalansini arastiran bir
calismada, iilke ¢apinda bir kohorttan alinan verilere dayanarak, deri kanseri ile DM,
hipertansiyon (HT), hiperlipidemi(HL), inflamatuvar barsak hastalig1 (IBH), koroner
arter hastalig1 (KAH), miyokard enfarktiisii (MI), inme ve kronik obstriiktif akciger
hastaligi(KOAH) gibi diger durumlar dahil olmak {izere ¢esitli kardiyovaskiiler
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komorbiditeler arasindaki iliski degerlendirilmistir. Bu ¢alismada DM, IBH, KOAH,
MI ve inme agisindanderi kanseri olan ve olmayan gruplar arasinda anlamli bir iligki
gozlemlenmemistir. Cesitli sistemik komorbiditeler arasinda deri kanseri onemli
derecede sadece hipertansiyon ile iligkili (p = 0.001) bulunmustur [165].

Calismamizda ise BHK'’li hastalarin %46,1’inde HT, %22,5’unda DM,
%19,1’inde HL, %14,6’sinda kardiyovaskiiler hastalik, %13,5’unda deri dis1 kanser
bulunmustur ve kontrol grubuyla kiyaslandiginda belirtilen tiim komorbid durumlar
anlamli olarak yiiksek saptanmistir. SHK’li hastalarin %57,6’sinda HT, %20’sinde
DM, %20’sinde HL, %29,4inde kardiyovaskiiler hastalik bulunmustur ve kontrol
grubuyla kiyaslandiginda belirtilen tiim komorbid durumlar anlamli olarak yiiksek
saptanmistir. MM’1i hastalarin %48,5’unda HT, %27,3’tinde DM, %21,2’sinde HL,
%21,2’sinde  kardiyovaskiiler hastalik  bulunmustur ve kontrol grubuyla
kiyaslandiginda belirtilen tiim komorbid durumlar anlamli olarak yiiksek saptanmistir.
Caligmamizda en sik goriilen ek hastalik literatiire benzer sekilde hipertansiyon, ikinci
siklikta diyabetti.

Diizenli ila¢ kullanan hastalarin oran1 BHK’li hastalarin %67,4 tinii, SHK’1i
hastalarin %67,1’ini, MM tanili hastalarin %51,5’ini olusturmaktadir ve kontrol
grubuna gore diizenli ilag kullanimi her ii¢ deri kanseri tipinde de anlamli olarak
yiiksektir. Calismamizda regresyon analizinde yastan bagimsiz risk faktorleri
degerlendirildiginde diizenli ila¢ kullaniminin olmasi; SHK (OR: 2,144 (%95 GA:
1,054-4,358) ve MM (OR: 4,689 (%95 GA: 1,516-14,504) i¢in bagimsiz bir risk
faktorii olarak anlamli bulunmustur. Diizenli ilag kullaniminin olmasi1 SHK i¢in 2,1
kat, MM ic¢in 4,7 kat artmus risk ile iliskilidir.

Kasumagic-Halilovic ve arkadaslarinin yaptigi calismada BHK tanili
hastalarin %71,8’inde giinese maruziyet dykiisii tespit edilmistir ve hem kadinlarda
hem de erkeklerde UV maruziyeti ile iliskili olarak artan BHK riski bulunmustur [42].
Barazzetti ve arkadaslarinin yaptig1 ¢caligmada, SHK tanili hastalarin %82,6’s1 10.00-
16.00 saatleri arasinda giinese maruz kaldiklarin1 bildirmislerdir. Hastalarin
%71.7'sinde sapka, uzun giysiler ve/veya koyu renkli camlar gibi fiziksel koruyucu
yontemler, %56,5’unda giines kremi kullanimi bildirilmistir [164].

Israil merkezli bir arastirma, melanom dis1 deri kanseri hastalarinin %49'unun

genis kenarli sapka taktigini ve sadece %19'unun yaz aylarinda diizenli olarak uzun
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kollu gomlek giydigini gostermistir [166]. Baska bir ¢calismada melanom dis1 deri
kanseri Oykiisii olan Kuzey Avustralyali erkeklerin sadece %28'inin genis kenarli
sapka ve uzun kollu gémlek giydigi bildirilmistir [167].

Kulichova ve arkadaglarinin yaptig1 calismada, melanom tanili hastalarin
%6,8’1 giines kremi kullanmiyordu, hastalarin %93,2’sinde farkli siklik ve diizende
giines kremi kullanim1 mevcuttu. Hastalarin %68,6’s1 bos vakitlerinde, farkl siirelerde
direkt giines altinda kalmaktaydi [168]. Melanom dis1 deri kanseri hastalarindan
olusan bir Italyan arastirmasi, hastalarin %41,6’sinin giines kremi kullaniminin
“nadiren veya hi¢” oldugunu ortaya koymustur [169].

Calismamizda ise BHK tanisi konulan hastalarin %13,5’unda, SHK tanisi
konulan hastalarin % 3,5’unda, MM tanis1 konulan hastalarin %15,2’sinde giines
g6zIligi kullanimi mevcuttur ve kontrol grubuna (%34,5) gore anlamli olarak diistiktiir
(p<0,001). BHK tanist konulan hastalarin %9’unda, SHK tanis1 konulan hastalarin %
7,1’inde, MM tanis1 konulan hastalarin %12,1’inde giines kremi kullanim1 mevcuttur
ve kontrol grubuna (%28,3) gére BHK ve SHK i¢in anlamli olarak diisiiktiir (p<0,001).
BHK tanisi konulan hastalarin %40,4’iinde, SHK tanis1 konulan hastalarin %
47,1’inde ve MM tanist konulan hastalarin %42,4’iinde agik alanda giines altinda
yapilan aktivite siiresi 5-10 saat arasindadir ve kontrol grubuna (%17,9) gore her ii¢ii
icin de anlamli olarak yiiksektir (sirastyla p<0,001, p<0,001, p=0,001). Bu veriler UV
maruziyet siiresinin artmasi, glinesten korunma aligkanliklarinin zayifligi ile melanom
ve melanom dis1 deri kanseri arasindaki ters iliskiyi destekler niteliktedir.

Calismamizda yer alan Fitzpatrick deri tipi 1 ve 2 olan kisilerin oram
BHK ’lilerin %33,7’si, SHK lilerin %51,7’s1, MM’lilerin %36,3’1i, kontrol grubunun
%29,5’unu olusturmaktaydi. Fitzpatrick deri tipi 3 olanlarin oram1 BHK’lilerin
%44,9’u, SHK lilerin %31,8’1, MM’lilerin %39,4’1i, kontrol grubunun %47,5 unu
olusturmaktaydi.

Deri kanseri lezyonlarinin yerlesim yerlerine bakildiginda Muzic ve
arkadaslarinin  yaptig1 calismada BHK’lerin %65,2°s1 bas/boyun, %24’ govde,
%10,9’u ekstremite yerlesimliydi. SHK’lerin ise %60°1 bas/boyun, %9,4’1i gévde,
%30,6’s1 ekstremite yerlesimliydi [118]. Calismamizda ise BHK’lerin %381’
bas/boyun, %4,5’u govde, %3,6’s1 ekstremite, %0,9’u genital bolge; SHK lerin ise
%77,4’1 bas/boyun, %4,3’ii govde, %18,3’1i ekstremite yerlesimliydi. Literatiirle
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uyumlu olarak ¢alismamizda melanom dis1 deri kanserlerinin en sik yerlesim alani bag
boyun bolgesiydi.

Kasumagic-Halilovic ve arkadaslarinin yaptigi calismada bizim calismamiza
benzer sekilde BHK lezyonlarinin ¢ogu bas ve boyundaydi ve yiiz en sik etkilenen
bolgeydi. Olgularin %33,5'inde lezyonlar burunda, %?25,4'tinde yanaklarda, %12'sinde
alinda ve %7,1'inde kulak ve 6n kulak bolgesindeydi [42]. Calismamizda ise BHK
olgularinin yiizde en sik yerlesim alanlar1 malar bolge (%23,7) ve burundu (%?22,5).

Korhonen ve arkadaglarinin ¢calismasinda SHK lezyonlar1 %4,6 dudakta, %1
g6z kapaginda, %9,4 kulakta, %49,9 yiizde, %8 sagli deri ve boyunda, %5,4 govdede,
%12 st ekstremitede, %6 alt ekstremitede, %2,7 anogenital bolgede yerlesmisti [123].
Caligmamizda ise SHK olgularinin yiizde en sik yerlesim alanlar1 malar bolge (%13,9)
ve dudak (%13,9); ardindan frontal alan (%11,8), kulak (%11,8) ve skalp (%11,8)
olarak saptandi.

Azarjana ve arkadaglarmin yaptigi calismada melanomlarin %32,5’1 alt
ekstremitede, %16,1°1 iist ekstremitede, %12,5’1 bas-boyun bdlgesinde, %38,2’si
govdede, %0,7’si genital bolgedeydi [124]. Steglich ve arkadaslarinin ¢aligmasinda
melanom lezyonlarmin %19,7’s1 bas/boyun, %18,6’s1 alt ekstremite, %25,1°1 iist
ekstremite, %35,1°1 gévde yerlesimliydi. [85]. Calismamizda ise melanomlarin
%39,4°1 alt ekstremitede, %12,1°1 iist ekstremitede, %30,3’1i bas-boyun bolgesinde,
%18,2’s1 govde yerlesimliydi.

Calismamizda tiimor boyutlarina bakildiginda; BHK tlimdrlerinin boyutu
ortalama:1,2 (+0,8) cm, SHK tiimorlerinin boyutu ortalama:2 (£1,9) cm, melanom
tiimorlerinin boyutu ise ortalama 2,4 (£1,3) cm olarak saptanmistir. Muzic ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada BHK lezyonlarinin boyut ortalamasi 1.0 (+0.6) cm,
SHK lezyonlarinin ise 1.1 (£0.6) cm idi [118]. Luz ve arkadaslarmin yaptig1 caligmada
ise primer BHK lezyonlarinin %88,6’s1 <2 cm, %11,4’li > 2cm olarak saptandi [170].
Ma ve arkadaslarmin yaptig1 calismada melanom hastalarinin %20,6’sinda timor
boyutu <6 mm, %34,2’sinde 7-12 mm, %32,6’sinda 13-30 mm, %4’iinde 31-42 mm,
%8,6 ‘sinda >42 mm idi [171].

Deri kanserlerinin histopatolojik tiplerin dagilimina bakildiginda Muzic ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada BHK histopatolojik tiplerinin %43,9’u nodiiler,
%17,1°1 ylizeyel, %5,9’u infiltratif, %1,6’s1 morfea benzeri tipti. SHK histopatolojik
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tiplerinin ise %86,5°1 iyi diferansiye, %0,9’u koti diferansiye idi [118]. Kasumagic-
Halilovic ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada %359,2 nodiiler, %16,1 ylizeyel, %15,2
pigmente ve %9,5 morfea benzeri BHK mevcuttu [42]. Korhonen ve arkadaslarinin
calismasinda SHK'lerin ¢ogu iyi diferansiye (%46), %7,9’u ise kotii diferansiye idi.
2006'da lezyonlarin %42’sinde iyi ve %10,2'sinde kotii diferansiye, 2015'te
%52,1'"inde 1yi ve %6,3"'linde kotl diferansiye idi [123]. Literatiire benzer sekilde
calismamizda en sik goriilen BHK nodiiler tip (%54,5) idi. Sirasiyla diger alt tiplerin
oranlar1 %35,5 u iilseronodiiler tip, %4,5’u yiizeyel yayilan tip ve %5,5 u infiltratif tip
olarak saptandi. Caligmamizda iyi diferansiye SHK %380,8, kotii diferansiye SHK
%19,1 oraninda goriildii.

Baykal ve arkadaglarinin ¢calismasinda melanom lezyonlarinda en sik goriilen
histopatolojik alt tip ylizeyel yayillan melanom (%34,78) olarak bulundu. Akral
lentigindz melanom %17,87, lentigo malign melanom %12,07 ve nodiiler melanom
%6,76 olarak bulundu [119]. 28593 melanom olgusunun degerlendirildigi bir
calismada; ylizeyel yayilan melanom %28,5, noduler melanom %19,5, akral lentijindz
melanom %2,5, lentigo malign melanom %2.,4 oraninda izlenmistir [171]. 27097 bas
boyun bdlgesi yerlesimli, kutandz melanoma olgusunun degerlendirildigi bir
calismada, en yaygin ii¢ histolojik alt tip: tanimlanmamis melanom alt tipi (%42,6),
ylzeyel yayilan tip (%23.4) ve lentigo maligna (%19.9) olarak bulunmustur; nodiiler
melanomlar ise vakalarin %8.2'sini olusturmustur [172].

Azarjana ve arkadaglariin ¢aligmasinda ise melanom subtiplerinin dagilimina
bakildiginda %4,1 yiizeyel yayilan melanom, %39,2 nodiiler melanom, %1,5 lentigo
malign melanomdu [124].

Calismamizda MM olgularmin %33,3’1l nodiiler tip, %24,2’si yiizeyel yayilan
tip, %24,2’si in situ ve %18,2’si akral MM olarak saptandi. Nodiiler melanom
olgularmin ¢calismamizda gorece yiiksek saptanmasi, ¢alismanin yiiriitiildiigi ti¢lincii
basamak merkez olan hastanemize dis merkezden nodiiler melanom tanili hastalarin
daha fazla sevk edilmesinden kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda BHK tanili hastalarda izlenen semptomlar %43,6 oraninda
kasint1, %30,9’unda kanama, %10’unda yanma- batma ve %0,9’unda agridir. SHK
tanili hastalarda izlenen semptomlar %34,4 oraninda kasinti, %21,5’unda kanama,

%8,6’sinda agr1 ve %6,5’unda yanma batmadir. MM tanili hastalarda izlenen
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semptomlar %27,3 oraninda kabariklik, %21,2’sinde kanama, %3’iinde kasint1 ve
%3’iinde agridir.

Deri kanseri ile iliskili kasinti, maligniteye karsi lokal kutan6z reaksiyondan
kaynaklanir [173]. Biyopsi ile kanitlanmis MMDK tanili 478 hastada kasintiy1
arastiran bir calisma, SHK ve BHK’de kasint1 prevalansinin sirasiyla %43 ve %33
oldugunu bulmustur [174]. Histopatolojik olarak dogrulanmis 339 kutan6z neoplazmi
temsil eden 268 hastay1 igeren bagka bir ¢alismada tiim deri kanserleri i¢inde kasinti
ve agr1 prevalansi sirasiyla %36.9 ve %28.2 bulunmustur; ancak, bu semptomlar
cogunlukla melanomlarda saptanmamistir [175]. 2007'de bildirilen biiyiik bir
prospektif ¢alisma, kasintinin MDDK lerinin ortak bir 6zelligi oldugunu bulmustur
[176]. Bu calisma ayrica hassasiyetin, BHK veya melanom ile karsilastirildiginda
SHK ile daha sik iliskili oldugunu; agrinin BHK ilekarsilastirildiginda SHK nin daha
yaygin bir ozelligi oldugunu bildirmistir [176]. Calismamizda literatiiri destekler
sekilde BHK’li ve SHK’li hastalarda en sik semptomun kasinti oldugu ortaya
konmustur. MM hastalarinda kasint1 sikayeti MDDK’li olgulara goére oldukca
geridedir. Askari ve arkadaslarinin ¢aligmasiyla korele olarak; ¢alismamizda SHK’li

hastalarda agr sikayeti, BHK’li olgulara gore daha yiiksek oranda izlenmektedir.
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6. SONUC

Aragtirmaya alinan toplam 7396 hastanin %58,5’unu kadin, %41,5’unu erkek
hastalar olusturmaktadir. Deri kanseri tanis1 alan toplam 200 hasta tespit
edilmistir. Kadin/erkek oran1 BHK i¢in 46/43 kisi, SHK’de 39/46 ve MM’de
16/17°dir.

Calismamizda yas ortalamalar1 BHK, SHK ve MM i¢in sirasiyla 64,2 (+13,8),
75,04 (£12,2) ve 62,85 (£20) olarak bulunmustur. Yas dagilimlarina bakildiginda,
calismamizdaki hastalarin ¢ogunlugunun tani yasi1 61-80 yas araligindadir. 20 yas
ve altinda deri kanseri tanis1 alan sadece bir hasta vardir.

Calismamizda BHK’li hastalarda sigarayr birakmis olanlarin orant %15,7,
SHK’li hastalarda %23,5 ve MM’li hastalarda %24,2’dir ve kontrol grubunagore
anlamli olarak yiiksektir. Regresyon analizinde ge¢miste sigara kullanim oykiisii
olmasinin bagimsiz bir risk faktorii olmadigi saptanmustir.

Calismamizda BHK’lerin %4,5’unda, SHK’lerin %4,7’sinde ge¢mis alkol
kullanim Oykiisii mevcuttur. Alkol kullanim Oykiisii olmast BHK ve SHK
acisindan risk faktorii olarak izlenmistir. Gegmiste alkol kullanim 6ykiisii olup
birakmis olanlarda, SHK gelisimi agisindan halen alkol kullananlara gére 13 kat
daha yiiksek risk gozlenmistir. Alkol kullanip birakmis olanlarda, hi¢ alkol
kullanmamuis olanlara gore 14,4 kat artmis MM riski saptanmastir.

Calismamizda kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin ¢ay tiiketimi olmasi
BHK, SHK ve MM agisindan risk faktorii olarak izlenmistir.

Kontrol grubuyla kiyaslandiginda her giin kahve tiiketimi SHK ve MM agisindan
koruyucu faktor olarak belirlenmistir; ancak BHK’de boyle bir fark izlenmemistir.
Ailede deri kanseri Oykiisiiniin olmasi, deri kanseri olan ve olmayan gruplar
arasinda karsilastirildiginda, deri kanseri olan grupta 3,6 kat daha yiiksek oranda
izlenmistir.

Calismamizda D vitamini ve takviye ila¢ alimi BHK i¢in koruyucu faktorler
olarak izlenmisken, SHK ve MM hastalarinda her ikisi de koruyucu faktor olarak
gbzlenmemistir. Takviye ila¢ kullaniminin olmamasi 5,9 kat artmig BHK riski ile

iliskilendirilmistir.
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10.

Kontrol grubuyla kiyaslandiginda deri dis1 kansere sahip olmak BHK ve SHK
acisindan risk faktorii olmakla birlikte; hematolojik ve solid organ kanserleri
arasinda fark goriilmemistir, MM i¢in boyle bir iligki saptanmamustir.
Calismamizda BHK tanili hastalarin %67,4’1i, SHK’li hastalarin %67,1°’1, MM’li
hastalarin %51,5°1 diizenli ila¢ kullanmaktaydi. Kontrol grubuyla kiyaslandiginda
diizenli ila¢ kullanimi1 tiim kanserlerde anlamli olarak yiiksek saptandi. Diizenli
ilag kullaniminin olmas1 kontrol grubuna gore 2,1 kat artmis SHK, 4,7 kat artmis
MM riskiyle iliskili goriilmustiir.

1 . BHK li hastalarin %46,1’inde HT, %22,5’unda DM, %19,1’inde HL,

12.

13.

14.

15.

%14,6’sinda kardiyovaskiiler hastalik, %13,5’unda deri dist kanser bulunmustur
ve kontrol grubuyla kiyaslandiginda belirtilen tiim komorbid durumlar anlamlh
olarak yiiksek saptanmistir. SHK’1i hastalarin %57,6’sinda HT, %20’sinde DM,
%20’sinde HL, %?29,4’linde kardiyovaskiiler hastalik bulunmustur ve kontrol
grubuyla kiyaslandiginda belirtilen tiim komorbid durumlar anlamli olarak yiiksek
saptanmistir. MM’li hastalarin %48,5’unda HT, %27,3’tiinde DM, %21,2’sinde
HL, %21,2’sinde kardiyovaskiiler hastalik bulunmustur ve kontrol grubuyla
kiyaslandiginda belirtilen tim komorbid durumlar anlamli olarak yiiksek
saptanmistir. Calismamizda en sik goriilen ek hastalik hipertansiyon ve ikinci
siklikta diyabettir.

Calismamizda BHK tanis1 konulan hastalarin %13,5’unda, SHK tanis1 konulan
hastalarin %3,5’unda, MM tanis1 konulan hastalarin %15,2’sinde gilines gozIigi
kullanimi1 mevcuttur ve kontrol grubuna (%34,5) gore anlamli olarak diistiktiir.
BHK tanis1 konulan hastalarin %9’unda, SHK tanis1 konulan hastalarin
%7,1’inde, MM tanis1 konulan hastalarin %12,1’inde giines kremi kullanimi1
mevcuttur ve kontrol grubuna (%28,3) gore BHK ve SHK i¢in anlamli olarak
distiktiir.

BHK tanist konulan hastalarin %40,4’linde, SHK tanis1 konulan hastalarin
%47,1’inde ve MM tanis1 konulan hastalarin %42,4’linde agik alanda giines
altinda yapilan aktivite siiresi 5-10 saat arasindadir ve kontrol grubuna (%17,9)
gore her {icli i¢in de anlamli olarak yiiksektir.

Calismamizda yer alan Fitzpatrick deri tipi 1 ve 2 olan kisilerin oran1 BHK ’lilerin

%33,7’s1, SHK lilerin %51,7’si, MM’lilerin %36,31i, kontrol grubunun
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16.

17.

18.

%29,5’unu olusturmaktadir. Fitzpatrick deri tipi 3 olanlarin oran1 BHK lilerin
%44,9’u, SHK ’lilerin %31,8’1, MM’lilerin %39,4’1i, kontrol grubunun %47,5 unu
olusturmaktadir.

Calismamizda tiimor boyutlarina bakildiginda; BHK tiimorlerinin - boyutu
ortalama:1,2 (+0,8) cm, SHK tiimérlerinin boyutu ortalama:2 (+1,9) cm, melanom
tiimorlerinin boyutu ise ortalama 2,4 (£1,3) cm olarak saptanmistir
Calismamizda en sik goriilen BHK tipi nodiiler tip (%54,5) idi. Sirasiyla diger alt
tiplerin oranlar1 %35,5’u tilseronodiiler tip, %4,5’u ylizeyel yayilan tip ve%5,5’u
infiltratif tip olarak saptandi. Calismamizda iyi diferansiye SHK %380,8, kotii
diferansiye SHK %19,1 oraninda goriildii. MM olgularinin %33,3’i nodiiler tip,
%?24,2’s1 ylizeyel yayilan tip , %24,2’si in situ ve %18,2’si akral MM olarak
saptandi.

BHK’li ve SHK’1i hastalarda en sik semptomun kasintt oldugu ortaya kondu. MM
hastalarinda kasint1 sikayeti melanom dis1 deri kanserli olgulara gore oldukga az

olarak saptandi.
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8. EKLER
Ek 1. Hasta Degerlendirme Formu 1

HASTA DEGERLENDIRME FORMU 1

Ad-soyad:

Yas:

Cinsiyet

Egitim (yil):

Medeni durum: 1-Bekar 2-evli 3- dul

Meslek:

Yasanilan yer ve siire:

Ailede deri kanseri Oykiisii: 1-var, 2-yok

Boy/kilo:

BMI:

Sigara: 1-igiyor 2-igmiyor 3-birakmis

Alkol: 1-igiyor 2-igmiyor

Cay tiiketimi:  I-hergiin iciyor 2- daha az siklikta

Kahve tiiketimi: 1- hergiin igiyor 2- daha az siklikta

Solaryum kullanimi:1-var, 2-yok

Cocuklukta su toplamasi seklinde ciddi gilines yanig1 dykdisii: 1-var, 2-yok

Yiiziiniizde ¢il var mi: 1-var, 2-yok

Viicudunuzdaki ben sayisi: 1) 0-20 arasinda 2) 20-50 arasinda 3) 50 ve iizerinde

Tek koldaki ben sayis1 1) 10 taneden az ben var, 2)10 taneden fazla ben var

Hipertansiyon (tansiyon yiiksekligi): 1-var, 2-yok
Diyabet (seker hastalig1): 1-var, 2-yok
Hiperlipidemi (kolesterol yiiksekligi) I-var, 2-yok

Kalp hastalig1 (ritm bozuklugu, kalp yetmezligi, damar tikaniklig1): 1-var, 2-yok

Hipo-hipertiroidi (tiroit bezinin az ya da ¢ok ¢aligmasi): 1-var, 2-yok

Deri kanseri : 1-var, 2-yok
Deri dis1 kanser : I-var, 2-yok
Organ nakli: 1-var, 2-yok
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Ek 1’in devami

Kullanilan ilaglar nelerdir (agr1 kesici dahil- isimleri):

Agr kesici kullanimi:  1- haftada bir kez  2- ayda bir kez ~ 3- ¢ok nadir
Takviye ilag kullanimi (E vitamin, A vitamini , omega 3): 1-evet, 2-hayir
D vitamin kullanimi: 1-evet, 2-hayir

GUNESTEN KORUNMA

1-Giinesli havada genis kenarli sapka kullanimi:1- evet, 2-hayir

2- Giinesli havada uzun kollu kiyafet tercihi : 1- evet, 2-hayir

3- Giines gozligl kullanima: 1- evet, 2-hayir

4- Giines koruyucu krem kullanimi:  1- evet ( ... faktor), 2-hayir

5- 11:00-16:00 arasinda golgede kalma tercihi: 1- evet, 2-hayir

6- Gilinliik ev disinda agik alanda giines altinda yapilan aktivite siiresi:

1- Giinde 5 saatten az  2- Giinde 5-10 saat arasinda 3- Giinde 10 saatten
fazla

Asagida belirtilen beslenme tiplerinden hangisi sizin giinliik beslenmenize
uygundur

1- Akdeniz diyeti:temeli sebzeler, meyveler, otlar, findik, fasulye ve kepekli
tahillardir. Deniz iirtinleri, 1limli miktarlarda siit, kiimes hayvanlar1 ve yumurtada
tiiketilir

2-Protein agirhikh diyet:yumurta, peynir, et ve et iiriinleri, kiimes hayvanlari, siit ve
siit tirtinleri tiiketilirken; ekmek, pilav makarna, unlu mamiiller, glisemik indeksi
yiiksek sebze -meyve bu diyetlerde yasaklanir

3- Vejeteryan diyet: kirmizi et, kiimes hayvanlari ve balik gibi hayvan etleri yerine
tahillar, kuru baklagiller, soya, sebzeler, meyveler ve yagli tohumlar gibi bitkisel
kaynakli besinlerin tiiketilmesi

4- Amerikan tarzi beslenme: hamburger, patates ve misir cipsleri, bol kremali

icecekler, islenmis et tiikketimi agirlikli beslenmedir
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Ek 1’in devami

Derinizle ilgili belirtilen 6zelliklerden hangisi size uygundur?

Tip I — Soluk beyaz ten,renkli goz, sari-kirmizi sag, giineste kizarir yanar ama
bronzlasmaz

Tip II- A¢ik tenli, renkli gozlii, kolay kizariklik olusur ama zor bronzlagir

Tip III- Acik bugday tenli,giines altinda hafif kizariklik olusur, orta miktarda
bronzlasir

Tip IV- A¢ik kahverengi ten rengi, nadiren kizarir yanar, kolayca bronzlasir

Tip V- Koyu kahverengi ten, hi¢c yanmaz, c¢ok kolay bronzlasir
Tip VI- Cok koyu ten rengi(siyaha yakin), hi¢ yanmaz, ¢cok kolay bronzlasir

1- Viicudunuzda iyilesmeyen, yeni ¢ikan, hizla biiyiiyen yara var m1?

EVET HAYIR
2- Herhangi bir beninizde degisiklik (kanama, kizariklik, kasinti, biiyiime gibi) fark
ettiniz mi?

EVET HAYIR

3- Tirnaklarimizda yeni ¢ikan veya genisleyen siyah leke var m1?

EVET HAYIR
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Ek 2. Hasta Degerlendirme Formu 2

HASTA DEGERLENDIRME FORMU-2

Derikanseri tipi:

Yara siiresi:

Yerlesim yeri:

Yara boyutu:

Semptom varligi:

1.Agrn1 2. Yanma-batma 3. Kanama

4. Kasinti

5. Halsizlik

Evre

Metastaz varlig:

1. yok 2. var

Uygulanan tedaviler:

Histopatolojik

ozellikleri

Timor alt tipi:

Timor kalinlig:

Tiimdr invazyon derinligi:
Cerrahi sinirlar:
Ulserasyon:
Lenfovaskiiler invazyon:
Perinoral invazyon:
Differansiyon derecesi:
Breslowkalinhigi:

Clark level:

Mitotik aktivite (..../mm?):
Regresyon:
Mikrosatellit:

Immunohistokimyasal boyama:
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