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l. GiRiS
Dermoskopi, pigmente deri lezyonlarinin incelenmesi igin dncelikle kullanilan non-

invaziv, in vivo bir tekniktir; bununla birlikte, gézlemcilere de/hipopigmente lezyonlari

da degerlendirmede yardimci olabilir.

Benign ve malign lezyonlarda dermoskopik 6zellikler belirlenmesinin ardindan deri

lezyonlarinin in vivo tanida dermoskopinin onemi giderek artmaktadir[1,2].

Dermoskopi egitimi gormus klinisyenler igin, bu proseduriun klinik muayene igin
eklenmesi deri kanserinin in vivo tani dogrulugunu arttirir ve gereksiz biyopsi sayisini
azaltir [3] .

Dermoskopi, pigmente ve pigmentsiz deri lezyonlarinin degerlendiriimesine ve
biyopside deri kanserinin ekarte edilip edilmeyecedi konusunda karar verme surecine
yardimci olur. Dermoskopik muayene, artmig melanom riski tasiyan ¢ok sayida
nevus bulunan hastalar igin Ozellikle yararlidir. Bu hastalarda, nevuslarinin
dermoskopik muayene, ¢iplak g6z 6n sec¢imiyle bulunmayan supheli lezyonlarin

saptanmasina yardimci olur [4].

Buna ek olarak, dermoskopinin, inflamatuvar ve enfeksiy6z hastaliklar, sa¢ ve
tirnak hastaliklari gibi diger dermatozlarin degerlendiriimesinde yararl bir ara¢ oldugu

gOsterilmistir.

Mukozal yuzeylerin incelenmesi, zaman kisitlamalari ve lojistik engellerden 6turd,
tum vlcut deri muayenesi sirasinda nadiren yapilir [5]. Buna ek olarak, bu alanlardaki
tumorler ilk bakista belirgin olmayabilir [6]. Dermoskopi, gegis bolgelerinde bulunan
lezyonlarin normal deriden mukozaya, 6rnegin g6z kapaklari, dudaklar, genital bolge
ve anal bolgeler gibi dil dorsal yuzeyinde lezyonlarin incelenmesi i¢in 6zellikle yararl

olabilir.

En sik gorilen premalign dudak lezyonu olan aktinik keilit (AK), kronik glines
Isinlari nedenli olugsan, dudak vermilyonunu etkileyen inflamatuar bir tablodur. AK,
potansiyel malign bir hastaliktir ve dudak skuamoz hucreli karsinomasina (SHK)
donusebilir. AK tanisi dnemlidir; ¢unku ilk klinik bulgular hafif ve belirsiz olup epitel ve
bag dokularindaki hasarin boyutunu her zaman yansitmayabilir. Kutan6z skuamoz

hacreli karsinom (SHK) genel olarak, bazal hucreli karsinomadan sonra en sik



gorilen ikinci kutan6z malignansidir. Daha siklikla yasli,ve agik deri tipli kisilerde
gorulurler. Ozellikle, dudak SHK, tiim oral karsinomlarin % 20'sini temsil eder; dudak,
en yuksek riskli anatomik bolgelerden biridir. Dudak skuamé6z hicreli karsinomlarin
(SHK) ve aktinik keilitin (AK) dermoskopik 0Ozellikleri hakkinda c¢ok az sey
bilinmektedir. Anatomik ve histolojik 6zellikleri normal deriden farkh oldugu igin,

dudakta lezyonlarin dermoskopik bulgularinin belirlenmesi 6nem arz etmektedir (7).

Bu ¢alismada amacimiz, labial SHK ile birlikte, AK'in dermoskopik bulgularini ve
keratinositik labial timoérli bu hastalarin  klinik ve demografik 6zelliklerini

tanimlamaktir.



Il. GENEL BILGILER

2.1. Dudak Anatomi ve Histolojisi

Dudaklar, oral kavitenin 6n sinirini olustururlar ve sfinkter benzeri etki ile
cignemeye, yutmaya ve konugsmaya yardimci olurlar (8). Transvers uzunluk Ust
dudakta 8 cm, alt dudakta yaklasik 7.5 cmdir. Orbikularis oris kasi, oral acikhgi
cevreleyen, dudak boyunca uzanan bir sifinkter olup dudak hareketleri ile ilgilidir.
Dudag@in duyusal ve motor innervasyonlari ayri yapihr. 7. kraniyal sinir (fasyal sinir) ,
dudagin motor innervasyonunun kaynagidir . Trigeminal sinirin maksiller dalinin(V2)
infraorbital dali, Ust dudak deri ve mukozasinin ana duyusal innervasyonunu alir. Oral
komissur yine trigeminal sinirin (V3) mandibular dalinin bukkal dali ile saglanir. Alt
dudak derisi ve muk6z membranlarinin duyusal innervasyonu ise mandibular sinirin
mental dali ile saglanir. Ust dudak kaslari fasial sinirin bukkal dali ile alt dudak kaslari
marjinal mandibular dal ile inerve olur (8,9,10). Dudaklara olan ana kan akimi,
superior ve inferior labial arterlerden saglanir. Damarlar oral komissur lateralinde
fasial arterden kaynaklanirlar. Ven6z dolasim arterlerle birlikte seyreden ve anterior
fasial vene dokulen venler ile alinir(8).

Dudak lenfatikleri vermilyon sinirindan ince bir kapiller ag olarak baslar ve
toplayici dallari meydana getirirler. Ust dudak ve komissirdeki kanallar ipsilateral
preaurikller, infraparotid, submandibular ve submental lenf digtimlerine drene olur.
Orta frontonazal prosesin embriyolojik birlesim planinin nérovaskiler ve lenfatik
baglantilari ayirmasi nedeniyle drenaj her iki bolgede de unilateraldir. Alt dudak
uzantilarinin orta hatta birlesmesi nedeniyle, orta hatta ¢aprazlayarak %22 vakada
mental foramene de girerler. Lenfatik yayilimda ikinci istasyon Ust derin juguler lenf
nodlaridir (II. Seviye) veya bazen orta derin juguler nodlardir ( Ill. Seviye) (8).

Dudaklar, 3 bolgeye ayrilir; dis alandaki deri, vermilyon bolgesi ve mukoz
membran. Dis alani; kil folikulleri, ekrin glandlar ve sebase glandlari igeren duyusal
sinirlerden zengin deri ile kaphdir. i¢ yiizeyleri oral mukoza ile kaphdir ve oral kavite
duvarinin bir bolumund olustururlar. Dis bolge ve mukoza arasinda orbikularis oris
kasi, labial damarlar, sinirler ve ¢ok sayida minor tukrik bezi iceren yag dokusu
vardir. Deri ve oral mukoza arasindaki baglanti vermilyon sinir1 olarak bilinir, derinin
keratinize ¢ok katli skuamoz epitelinin oral kavitenin mukozasina donustugu yerdir.
Oral komissurler Ust ve alt vermilyonun birlestigi kdselerdir. Vermilyon sinirin

skuamoz epiteli incedir ve stratum lucidum iyi gelismisken stratum korneum yuz derisi



ile karsilastirildiginda ¢ok incedir. Ylzeye yakin uzun, ¢ok sayida bag doku papillari
vardir. ince epitel boyunca uzanan zengin kapiller ag , dudaklara kirmizi rengini verir.
Gegcis zonunda, killar veya ter duktuslari yoktur ve sebase glandlar az sayidadir.
Dudagin mukéz membrani non-keratinize ¢ok katl yassi epitel ile gevrilidir ve mukoz
membran ¢ok sayida farkli buyUkliklerde mikst glandlar icerir.

Deri gibi, vermilyon sinir da fiziksel ve kimyasal ajanlarla sik karsilasir. Bu ylizden
aktinik keratoz ve solar elastoz gibi deride izlenen patolojiler vermilyon sinirda da

goériilebilir (11).
2.2. Aktinik Keilit

2.2.1. Genel Bilgiler

Kronik aktinik keilit, alt dudak vermilyonunda sik olarak gbzlenen premalign bir
hastaliktir. Gunes Is1dina uzun sire veya asiri maruziyet sonucu gelisir. Genelde
glnes yanigina kolay egilim gosteren acgik tenli insanlarla sinirli bir problemdir
(12,13).

Acik hava ugrasilari, meslekler bu problemle agik olarak iligkilidir. Bu nedenle
ciftci dudagi, gemici, balik¢i dudagi seklinde de isimlendiriimektedir (9,12,14). Kronik
gunes 1s1g1 maruziyeti olan ve immunitesi baskilanmis 6zellikle transplant alicisi bir
kiside alt dudak vermilyonunda kanser gelisme riski artmistir (15,16).

Gunes 15131 en onemli etyolojik faktdor olmasina ragmen sigara kullanimi ve
dudagin cesitli irritasyon formlarinin da premalign ve malign lezyonlarin gelisiminde
onemli sekonder etkileri vardir (17,18).

Aktinik keilit derinin aktinik keratozuna patolojik fizyolojik ve biyolojik acidan
benzerdir (12). Ultraviyole 1sima skuamoz hucreli deri karsinomuna predspozan
olabilen aktinik keratozda oldugu gibi p53 tumor supresor gen mutasyonuna yol
acabilir. Telomeraz gen mutasyonlari lezyon gelisimine katki saglayan bir diger éncul
olaylardandir ve bu durum apopitozda gecikme ve hucrelerde Olumsuzlik ile
sonuglanir (12). UVB’nin karsinojen etkisi, DNA'da pirimidin dimerleri olusturmasina

nedeniyledir (19).



2.2.2. Klinik ozellikler

Aktinik keilit 45 yas Ustlinde ve erkek cinsiyette daha sik ortaya ¢ikar (9,14). Solar
kelimesi daha 6zel ve dar bir anlama gelir ¢lnkl aktinik kelimesi farkli 1sinlar
anlamina gelirken; solar kelimesi glines kaynakli anlamindadir. UVB(290-320nm) en
fazla karsinojendir ve UVA(320-400nm)’'nin, UVB’nin zarar verici etkisini arttirdigi
gosterilmistir (40). Aktinik keratozlar genellikle agik deri tipli insanlarda gunes goren
deri alanlarinda birden fazla lezyon seklinde ortaya cikar. Uzun yillar asiri gunes
maruziyeti ve gunesten yetersiz korunma 6nemli predispozan faktorlerdir. Aktinik
keratoz siklikla yuz, el dorsumu ve erkeklerde skalpte sagsiz alanda gozlenir.
Genellikle boyutlari 1 cm’den daha azdir. Eritematdéz ve g¢ogunlukla skuamlidirlar.
Bazi aktinik keratozlar pigmentli ve c¢evresel yayilimlidir, klinik olarak lentigo
malignadan ayirici tanisi gug olabilir. Bazilari yogun merkezi hiperkeratoz ile kutanoz
horn seklinde klinik prezentasyon gosterebilir. Siklikla alt dudakta ve vermilyon
bordurunde olusan aktinik keratoz egsdegeri lezyon solar keilit (aktinik keilit) olarak
adlandirilir. Aktinik keilitte ylzeyel ya da derin erozyonlar ve hiperkeratotik sahalar
izlenebilir (20). Lezyonlar genellikle alt dudakta yerlesirler. Akut ve kronik olarak ikiye
ayrilir. Akut formu her yasta, akut gunes hasari ardindan, genellikle yaz
donemlerinde alt dudakta olusur ve genellikle yiz derisini de etkiler. Akut ylzeyel
inflamasyon, 6dem, kizariklik, ciddi olgularda vezikil, bull olusumu, konjesyon
g6zlenebilir. Cogunlugu birkag gliin veya hafta iginde kendiliginden iyilesir (9,14).
Kronik vakalarin akut ataklarla iliskisi net degildir. Ama hafif akut ataklarin sikligi
dolayisiyla kronik formlu aktinik keilit olgularinin bu deneyimi gegirmis olmalari
kuvvetle muhtemeldir. Kronik aktinik keilit her ddonem mevcuttur, inat¢i kuruluk ve
skuamlanma gorulir (9,14). Yavas gelisir ve siklikla asemptomatiktir. En erken ortaya
bulgular duzgun yuzeyli ve lekeli alanlar ile karakterize alt dudak vermilyonunun
atrofisi ve bozuklugudur. Lezyon ilerledikge puruzli skuamli alanlar vermilyonda
meydana gelir. Kalinlasan ve 6zellikle dudagin islak gizgisine dogru uzanim gdsteren
lezyonlar ldkoplaki lezyonlari benzeri gorulebilirler. Hasta kabuk ve skuamin
kaldirildiktan sonra birkag gun iginde tekrarladigini belirtir (12,13).

Lezyon daha da ilerledikce pek cok yerde multiple kronik fokal Ulserasyonlar
gelisebilir. Bu ulserasyonlar lezyonda skuamoz hucreli karsinomaya donusimu

dusundarur (12).



2.2.3. Histopatolojik 6zellikler

Dudak vermilyonu agiz muk6z membrani ve komsu folikller deri arasinda baglanti
bdlgesi olmasina ragmen, kronik UV maruziyetine yaniti deridekine benzeyen
epitelyal ve bag doku degisiklikleri seklindedir (21,22). Aktinik keilit derinin aktinik
keratozuna klinik oldugu gibi histopatolojik bulgular acgisindan da yakinlik
gostermektedir (9,23).

Histopatolojik olarak siklikla atrofik ve stratifiye skuamoéz epitel gozlenir.
Cogunlukla artmis keratin gorulur. Ortokeratinizasyon ve parakeratinizasyon alanlari
hafif bir birikimden, ylzeyi yogun bir sekilde kaplayan birikimlere kadar degisen
derecelerde olabilir. Epitelyal displazi derecesi degiskendir. Displastik epitelin altinda
cogunlukla kronik inflamatuar hicre infiltrasyonu gozlenir. Epitel altindaki bag dokuda
amorf, aseluler, bazofilik degisiklikler gozlenir ve elastik lifler ve kollajende UV isik ile
tetiklenen bu durum “solar (aktinik) elastoz” olarak adlandirilir ve aktinik keilit igin en
belirgin ozelliktir (12,18,24). Submukozada telenjiektatik damarlar da gdzlenebilir
(13,24).

Aktinik keilit skuam6z hucreli karsinomaya donusebilir. Bununla birlikte skuamoz
hicreli karsinoma ilerleyis insidansini belirlemek zordur. Aktinik keratozlu hastalarin
%20’ sinde lezyonlarin bir veya birkagindan skuamdéz hucreli karsinoma
geligebilecegi raporlanmigtir. Aktinik keilitten skuamoz hucreli karsinoma gelisimi iyi
bilindigi halde insidansini belilemek zordur. Medikal merkezlerde aktinik keilit
vakalarinin %6 ila %10’'undan skuamdéz huicreli karsinoma gelistigi bildirilmigtir.
Dudaktaki solar degisikliklerin karsinoma ilerlemesi igin 20-30 senelik bir donem
oldugu tahmin edilmektedir. Skuamoz hucreli karsinoma genellikle iyi diferansiyedir,
siklikla 60 yas sonrasinda olusur ve olusan karsinom tipik olarak yavas buyur ve
sadece ge¢ bir evrede metastaz yapar (12,18,20). Aktinik keratoz zemininde veya
gunesten hasarlanmis deride gelisen skuamoz hucreli karsinomalar genellikle
metastaz yapmaz. Metastazin insidansi farkli serilerde %0.5 - %3 arasinda
bildiriimektedir (20). Ancak dudakta vermilyon sinirinda gelisen skuamdz hucreli
karsinomalarin %11’'inde metastaz saptanmistir (20,25). Multifokal premalign ve

malign degisiklikler sikhkla birlikte bulunur. Schmitt ve Folsom, solar keiliti olan 13



hastada yaptiklari histolojik ¢calismada doku kesitlerini 1mm araliklarla inceleyerek
toplamda 42 ayri displazi bolgesi ve 12 karsinoma alani bulmuslardir (26).

Benign olan aktinik keratozlar, nadir olarak biyolojik olarak malign olan skuamoz
hucreli karsinomlara donusebilme potansiyeline sahiptirler. Benign olmalari yani sira
histopatolojik olarak siklikla kalabaliklagsma gdsteren atipik keratinositler gézlenir. Bu
ozellikler sitolojik olarak invaziv skuamoz hucreli kanser sitolojik 6zellikleri ile aynidir.
Ayrica hem klinik hem de histopatolojik agidan prekanseroz ve kanseroz bu iki durum
arasinda net bir sinir s6z konusu degildir. Lezyonlar uygun tedavi edilmelidir, aksi
takdirde siklikla derin doku invazyonu ve daha nadir olarak uzak doku metastazi
yapma riskleri bulunmaktadir. Bu nedenle bu lezyonlarin erken kotu huylu skuamoz
hacreli karsinoma veya skuamoz hucreli karsinoma in situ olarak kabul edilmesi
gerektigini dusunenler vardir (27,28,29). Dudakta izlenen aktinik keilit te tim bu
Ozellikler bakimindan aktinik keratoza benzer klinik ve biyolojik 6zellikler gostermesi
nedeniyle prekirsor lezyon olarak kabul gormektedir (14).

Histopatolojik olarak alti tip aktinik keratoz mevcuttur; hipertrofik, atrofik,

bowenoid, akantolitik, likenoid ve pigmente. Bu alti tip arasinda gegigler ve tiplerin bir
arada bulunmasi siklikla izlenir (20,30). Aktinik keilitlerde ise bu alt tip
siniflandirmasi literattr bilgilerinde kesin degildir. Bazi ¢alismalar aktinik keilitleri de
aktinik keratoza benzer sekilde hipertrofik, atrofik, akantolitik, Ulsere, likenoid, gibi
gruplara ayirirken, ayni lezyon icinde degisen derecelerde tim degisikliklerin
bulunabilmesinden dolay! aktinik keilitin belirli ayirimli bir siniflandirmasi, ve alt tipi
olmadigini savunan literatlrler de mevcuttur (18, 31).
Solar keilitde daha yodun olarak plazma hicrelerinden olusan ve yine solar keilit ve
aktinik keratozda yogun likenoid tarzda hiicre infiltrasyonlari gézlenir. Ust dermis
genellikle solar veya bazofilik dejenerasyon gosterdigi halde inflamasyonun
kollajende rejenerasyona yol agabilmesi nedeniyle belirgin inflamatuar reaksiyon olan
alanlarda izlenmeyebilir (20). Solar keratozdan skuamo6z hicreli karsinomaya
transformasyona neden olan anahtar genetik degisiklik bilinmemektedir (20). P53
mutasyonlart ve CDKN2A geni 9p21 delesyonu skuamdéz hucreli karsinoma
gelisiminde iligkili oldugu bildirilmistir (32).

Epigenetik veya genetik bir olayin malignite olusumu igin olmasi gerektigi one
surulmig ve aktinik keratozun skuamo6z hucreli karsinomaya donusumunin

inflamasyon tipi ile de ile iligkili oldugu gosterilmistir (33,34).



2.2.4. Tedavi ve prognoz:

Aktinik keilit ile ilgili bulgularin bayuk kismi irreversibledir, ama hastalarin daha
fazla hasar olusmasini dnlemek igin gliinesten koruyucu dudak kremleri kullanmalari
onerilmelidir. indure, ilsere veya lékoplaki alanlari karsinomayi ekarte etmek icin
biyopsi ile 6rneklenmelidir (12,18,24). Bununla birlikte bu tip degisiklikler olmadan da
nadir de olsa malign transformasyon gergeklesebilecegi akilda tutulmalidir (18,24).

Malignite eslik etmeyen vakalarda vermilyonektomi ydntemiyle alan kontroll
saglanabilir ve ydnemin avantaji dokunun yuzeyel invaziv karsinom alanlarinin
varligini belirlemek agisindan patolojik muayene igin doku korunmasidir (12).

Alternatif tedaviler CO2 veya ErbiumYAG (Er:-YAG) lazer ablasyonu,
elektrodesikasyon, topikal 5-florourasil, topikal imiquimod, fotodinamik tedavi ve
trikloroasetik asid ile soymadir (12). Farkli ajanlarla yapilan bir calismada
paraaminobenzoik asit veya esterlerinin dudakta yuksek korunma meydana getirdigi
saptanmigtir (35). Vakalarda malignite, niks acisindan uzun doénem takip
gerekmektedir. Elbette skuamo6z hucreli karsinoma mevcut ise, artik tutulan dudak

evreye, diferansiyasyona ve patolojik prognoz bulgularina gére tedavi edilmelidir (12).

2.3. Skuamoz Hiicreli Karsinoma

Oral kavitenin skuamoz hucreli karsinomalarinin ortalama %25-%30’'u dudakta
gorulir ve en sik ortalama %90 oraninda alt dudaklar tutulur. Skuamoéz hucreli
karsinoma ust dudakta %2-7 oraninda gozlenir. Yasli (ortalama 60-70 yas) ve erkek
bireylerde daha sik rastlanir. Klinik olarak lezyon vermilyon bordirinde gelismis
Ulser veya verrikoz eksofitik plak ya da timér seklindedir. Derinin skuamé6z hucreli
karsinomunda oldugu gibi dudakta da SHK ve AK’de kronik UVB maruziyeti
patogenezde en muhim faktordar (21,36). Deri tutulumu olan vakalarda lezyonun
%50’sinden fazlasi dudak vermilyonunda ise lezyon dudak kaynakli kabul edilir (37).
Neoplazilerin cogu superfisyal ve erken evredeki timérlerdir. Ust dudak yerlesimli

olanlar daha hizli gelisme egilimindedirler (38).



2.3.1. Mikroskopik Ozellikler

Skuam6z hacreli karsinom, keratinositlerin malign tumorudur. Oral mukoza
kaynakli skuamo6z hucreli karsinomalar ve deri skuamdz hucreli karsinom
histopatolojisi epidermoid karsinom ile benzerlik gdsterir. Cogunlugu buylk
miktarlarda keratin Uretir ve iyi diferansiyedir (36,39). Epiteli displastik ozellikler
tasiyan ve cesitli oranlarda mitotik aktivite gosteren infiltre tabakalar ve adalar
olusturan degisik derecelerde diferansiyasyonlu skuamdz epitelden olugur. TUumaorun,
neoplazinin kigUk bir kismini olustursa bile, en az diferansiye elemana gore
gradelenmesi gerektigi raporlanmigtir (11,40,41,42). Alt dudak karsinomlari, siklikla
orta veya iyi diferansiye tumdrler olarak olusur. Komsu dokularda ¢ogunlukla solar
hasar bulgulari olarak elastik liflerde kayip, glandller atrofi ve epitelyal displazi ve
hiperkeratoz gorulur.

Skuamoz hucreli karsinom igin farkli yazarlar farkli dereceleme sistemleri
gelistirmiglerdir (41). Frierson’in alt dudak kanserleri igin Onerdigi dereceleme
sistemine gore :

e Derece 1 : invaziv timér adalari ve gevreleyen birkac tabaka pleomorfizmsiz
bazaloid hicreler mevcuttur, kalan kisim matir, iyi keratinize duzenli
stratifikasyonlu skuamo6z hicrelerden olusmustur.

e Derece 2 : Tumoér adalarinin %50’sinden azinda atipik bazaloid hlcrelerden
olusan bircok periferal tabaka mevcuttur. Adalar kicuk, matur skuamoéz
hicreler ve keratin inci formasyonunlu belirgin keratinizasyon vardir.

e Derece 3 :Tumor adalarinin %50’sinden fazlasinda tabakalar halinde
pleomorfik bazaloid ve skuaméz hicreler vardir.

e Derece 4 : Belirgin nUkleer atipi ve keratinizasyon varsa ¢ok azdir. Hucreler
yuvarlak, polihedral veya igsi olup eozinofilikten seffaf sitoplazmaliya kadar
uzanim gosterir (38).

Deri skuamo6z hacreli karsinomlarinda farklilasma keratinizasyon Uzerine

kurulmustur ve bu timorleri iyi diferansiye, orta derece diferansiye ve az

diferansiye olarak gruplandirilir.

Bir bagka histopatolojik siniflandrima Broders sistemidir (40). lyi diferansiasyon

alanlarinin oranina dayanir.

e Derece 1: % 75 ve Uzerinde iyi farklilagsma

e Derece 2: % 50 ve Uzerinde iyi farklilagsma
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e Derece 3: %25- %50 iyi farklilagsma

e Derece 4: % 25’ten az iyi farklilagma

2.3.2.Diger Histopatolojik Varyantlar

Dudak karsinomlarinin yerlesimleri nedeniyle, berrak hucreli skuamoz karsinoma,
desmoplastik skuamdéz  karsinoma, psodovaskuler skuamoz  karsinoma,
mukoepidermoid karsinoma gibi derinin skuamo6z hucreli karsinom varyantlari
yanisira bazal hucreli karsinoma gibi kutanéz malignensileri, rabdomyosarkom,
malign fibroz histiyositom, leiomyosarkom gibi nadir timorleri de icerebildigi
literaturlerde belirtilmistir (40,43-46).

2.3.3. Verrukoz Karsinoma (Ackerman’s tumor)

Verrikdéz karsinoma (Ackerman’s timor) c¢ok yaygin degildir ve %75’i oral
boslukta meydana gelir. Ekzofitik, verrikdz goruntude, yavas buyuyen ve itici
sinirlara sahip bir skuamoz hucreli karsinoma tipidir (36,42). En sik bukkal mukoza ve
alt gingiva ve bunun yani sira dudakta da goézlenmektedir (36,47). Agiz yerlesimli
olanlar genellikle yavas buyurler ve metastaz riski ¢cok dusuktir. Risk faktorleri kronik
inflamasyon veya irritasyon, sigara igme ve HPV dir (42,47). ileri yas ve erkek
cinsiyette daha sik gozlenir. Sik nuks eder ancak metastaz yapmasi nadirdir. Hibrid
(verrlkdz-skuamoz) tumodrlerde nlks ve metastaz olasihgr daha fazladir
(36,40,42,47,48). Verrikodz karsinom belirgin keratinizasyon gdsteren iyi diferansiye
skuamoz epitelden koken alarak altindaki dokuya dogru derin invazyon gOsterir.
Skuamdz hucreli karsinomun infiltratif ama verrikdz karsinom endofitik buylime
gOsterir. Atipi ve mitoz oldukga azdir. Cerrahi yapildiktan sonra 5 yillik hastaliksiz sag
kalim %80-90 dir. Mortalite metastatik yayilimdan daha c¢ok lokal invazyon
sebebiyledir (42,48).

2.3.4. Bazaloid Skuamoz Hiicreli Karsinoma

Yuksek dereceli, bazaloid ve skuaméz komponentlerden olusan agresif bir
skuamo6z hucreli karsinoma alt grubudur. Oral kavitede seyrek gorulir. Belirgin
skuamoéz diferansiyasyon sahalari kalin bazal membran ve periferal palizadlanma
gOsteren solid tumor adalari ile igice gozlenir. Bazaloid skuaméz hucreli karsinomu

genel skuamo6z hicreli karsinomadan ayiran 6zellikler, PAS ve Alcian Blue pozitif

10



klguk kistik bosluklar ve stromada hyalinizasyondur. Komedo tip nekroz genelde
mevcuttur. Ayirici tanida noroendokrin karsinom, adenoid Kkistik karsinom ve
adenoskuamoz karsinom dusunulmelidir. Hizh buydrler ve, agresif, tanida ileri evrede

kotl prognozlu timorlerdir (36,42).
2.3.5. Papiller Skuamoz Hiicreli Karsinoma

Papiller skuamoz hucreli karsinoma ekzofitik, papiller gelisen ve iyi prognoziu
skuamé6z hucreli karsinoma tartdur (42). Papillalar neoplastik, immatir bazaloid
hicreler veya pleomorfik hicreler ile déseli ince fibrovaskuler korlara sahiptir. Nekroz
ve hemoraji odagi siklikla izlenir. Oral kavitede seyrek gézlenir. Ayirici tanida
skuamoz papillom, verrikdz karsinom ve ekzofitik skuamoéz hucreli karsinoma

diisiintilmelidir (42).
2.3.6. igsi Hiicreli Karsinoma

igsi hiicreli karsinoma; in situ ve/veya invaziv skuaméz hiicreli karsinom ve malign
igsi hucreli komponentten olusan bifazik patolojidedir. (42). Dudakta nadir degildir ve
llsere, polipoid, ekzofitik veya endofitik sekilde prezente olabilirler (36,49). igsi
hicreli komponent siklikla daha yogun bulunur. Sarkoma benzeri komponent malign
fibroz histiyositoma veya fibrosarkoma benzerdir. Tani igin igsi hucreler ve skuamoz
karsinoma in situ veya invaziv skuamo6z hucreli karsinoma alanininin tanimlamasi
gerekir. skuamoéz hucreli karsinoma komponenti belirgin degilse igsi hlcrelerde
epitelyal diferansiyasyon varligi aranmalidir (36,42). Bulgular; immunohistokimyasal,
elektron mikroskopik ve molekuler veriler esliginde sarkoma benzeri komponentin ,
epitelyal olan timorin metaplastik degisimini gdsterir (36). immunohistokimyasal
keratin ve EMA ekspresyonu ve bazen de Vimentin, Desmin, SMA, Kas Spesifik
Aktin en azindan lokal olarak pozitiftir. Metastazlar tamamen karsinomat6z, mikst
veya nadiren tamamiyle sarkoma benzeri olabilir. Prognoz skuamoéz hucreli

karsinoma benzeridir ve invazyon derinligine baghdir (36,40,42).
2.3.7. Akantolitik Skuamoz hucreli karsinoma

SkuamoOz hucreli karsinomun seyrek gorulen bir histopatolojik varyantidir.
Dudaklarda da seyrek degildir. Derideki esdegerleri gibi akantolitik solar keratoz ile
ilgilidir ve muhtemelen aktinik radyasyon ile tetiklenir. Histopatolojik olarak timor

adalarinda akantolitik odaklar mevcuttur . Akantoliz psodoglanduler veya
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psOdoalveolar goérinime neden olur. Akantolitik skuamdz hucreli karsinomada
Pansitokeratin ve EMA pozitif ,CEA negatif bulunur. (36,39,40,42).

2.3.8. Adenoskuamoz Karsinom

Nadir gorultr. Agresiftir,ve ylzey epitelinden kdken alir ve hem skuamdz hicreli
karsinoma hem de gergcek glandiler farkhlasma gosteren bolgeler igerir.
Histopatolojik olarak adenoskuamoz karsinoma epitelinden multifokal olarak gelismis
konvansiyonel invaziv skuamoz hucreli karsinoma bolgeleri mevcuttur. (36,40,42).
Musikarmen veya Alcian blue gibi ve CEA ile yapilan pozitif boyanir. Glanduler
alanlar CK7 pozitif, CK20 negatif oldugu gorulir (42). Akantolitik skuaméz hucreli
karsinoma, seromukoz tukrik bezlerini infiltre eden skuamoéz huicreli karsinoma ve
mukoepidermoid karsinoma yayilim veya metastazi ayirici tanida duagsunulmelidir
(42).

2.3.9. Karsinoma kunikulatum

Cok nadir gorulir. Kemige ilerleyen ici keratin dolu kriptler ve proliferatif stratifiye
skuaméz epitelden olusurlar. Ama belirgin malignite sitolojik 6zellikleri bulunmaz.

Biyopsi ile tani koymak zordur ve radyolojik ve klinik isbirligi gereklidir (42).
2.3.10. Desmoplastik Skuamo6z Hiucreli Karsinoma

Nadir ama énemli alt tiptir. invaziv timérlerin yaklasik % 7’sini olusturur, lokal
niiks ve metastaz oranlari yiiksektir. ileri yastaki ve erkeklerde daha siktir. Giines
goren yerlerde, bas-boyunda daha ¢ok gozlenmesine ragmen, dudakta gozlenme
insidansi diger subtiplere gore daha nadirdir. Neoplaziler daha kalin ve ileri evre olma
egilimindedir (40,50). Histopatolojisi desmoplastik stromal reaksiyon ve yuvalar ve
kordonlar seklinde timoér agregatlaridir. Selller pleomorfizm ve perindral invazyon

benzeri kotu prognostik bulgular siktir(40).

2.4. Dermoskopi

Dermoskopi, pigmente deri lezyonlarinin incelenmesi igin oncelikle kullanilan non-
invaziv, in vivo bir tekniktir; bununla birlikte, gozlemcilere de/hipopigmente lezyonlari
da degerlendirmede yardimci olabilir. Dermoskopi, epiluminesans mikroskopisi, I1sik

mikroskopisi ve deri ylizey mikroskopisi esanlamlidir.
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Dermoskopi, dermoskop olarak adlandirilan bir el aleti ile yapilir. Proseddr,
epidermisdeki, dermoepidermal kavsaktaki ve Ust dermisdeki deri yapilarinin
gorsellestiriimesini saglar; bu yapilar genellikle giplak gozle gorulmez. Dermoskopik
goruntiler, depolama veya sirali analiz ic¢in dijital olarak fotograflanabilir veya
kaydedilebilir (1,51,52,53).

2.4.1. Dermoskopi Fizigi

Ortam 1s131 nesneler tarafindan yansitilir, dagilir veya emilir. Normal kosullar
altinda, stratum korneum'un (1.55) kirma indeksinin (RI) havayla (1.0) kiyasla daha
yuksek olmasi nedeniyle 1siklarin ¢codu deri yluzeyi tarafindan yansitilir.

Deri ylzeyi yansimasinin azaltiimasi, daha derin epidermal ve dermal yapilarin
gorsellestirimesine olanak tanir. Bu azalma, stratum corneum'a (RI: 1.55) bir cam
plakanin (RI: 1.52) yapistirimasiyla ve bir araylz olarak Rl'ya uyan bir daldirma
sivisinin kullaniimasiyla veya polarize filtreler kullanilarak elde edilebilir [54-56].

Su, alkoller (etanol ve izopropanol), yaglar (mineral yag, daldirma yagi ve zeytin
yagi) ve suda ¢ozunen jeller (ultrason jeli, kozmetik jeller) de dahil olmak Uzere birgok
daldirma sivisi kullaniimigtir. Alkoller (6zellikle etanol% 70), dusuk viskoziteli, amfifilik
Ozellikleri (yani su ve lipid ¢ozunurligu), dezenfektan ozellikleri ve goruntl netligi
nedeniyle tercih edilen daldirma sivisidir. Bununla birlikte, mukozalar ve gozlerin ve
civilerin etrafindaki alanlar gibi bazi belirli bolgelerde, suda ¢ozunur jeller, alkalin
olmadigi ve viskozitesi yuksek oldugu igin tercih edilmektedir [55].

Alternatif olarak, deri ylzey yansimasinin azaltilmasi polarize 1191 kullanarak elde
edilebilir [57]. Polarize 1s1k dermoskopisi, ¢apraz kutuplasma denilen bir surecte
ortogonal olarak yerlestirilmig iki filire kullanir. Deri ylzeyine ulagtiktan sonra
kutuplasmis 1s1gin bir kismi kutuplagsmasini koruyarak stratum korneum tarafindan
yansitilirken bir kismi deriye girer ve kutuplagsmayi kaybeden daha derin
tabakalardan geri dagilir. Derinin parlamasindan sorumlu deri yuzeyinden yansiyan
ISIk, ¢capraz polarize filtre tarafindan engellenir, ¢unku bu 1sik kutuplagsmasini korur.
Derin tabakalardan gelen geri yansiyan 1sik, ¢apraz polarize filtreden geger; ¢unku
bazi polarize 1sik polarizasyon agisini kaybeder. Bu, ylzey yapilarini goézle goérur
yapar [56-58].
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2.4.2. Dermoskoplarin Tipleri

Dermoskoplar transilluminasyon yapan bir 1sik kaynagindan ve buyuttcu optikten
olusur. En sik kullanilan dermoskoplar 10 kat buyutmedir [53].
Ug cesit dermoskop mevcuttur:
e Nonpolarize, kontakt
e Polarize 1si1k, kontak
e Polarize isik, kontaksiz

Nonpolarized ve polarize 11k dermoskopi tamamlayici bilgi saglar [54,56,58,59].
Daha derin yapilar polarize dermoskopi ile daha belirgindir; aksine, ylzeysel yapilar
polarize olmayan dermoskopi ile daha belirgindir. Ornegin, seboreik keratozlarda
komedo benzeri agikliklar gibi epidermal yapilar polarize edilmemis dermoskopi ile
daha belirgindir; buna karsin kan damarlari ve parlak beyaz gizgiler / gizgiler polarize
IStk dermoskopi ile daha iyi gorulebilir [54,56,60]. Nonplarize ve polarize edilmemis
Isik arasinda gegcis yapabilen dermoskoplarla goruntiulendiginde, bir modda gértinen

ve digerinde gorunmeyen yapilar yanip soner [61].

2.4.3. Renkler Ve Yapilar
Epidermis ve papiller dermis renk ve vyapilarinin gorsellestirimesi deri
lezyonlarinin morfolojik tanimlamasi igin yeni bir terminoloji olusturmustur [62].

Dermoskopi ile gortlen yapilarin gogunda histolojik korelasyon kurulmustur [63,64].

2.4.3.1. Renkler

Dermoskopi ile gorulen renkler arasinda sari, kirmizi, kahverengi, mavi, gri, siyah
ve beyaz bulunur [65,66]. Melanin pigmente lezyonlarin en énemli kromoforudur.
Derinin yluzeyinde gortlen melanin rengi konsantrasyonuna ve deri lokalizasyonuna
baglidir; genelde stratum korneum'da siyah, epidermisde kahverengi, yuzeysel
dermis, gri / mavi ile dermiste mavi gorundr. Kirmizi renk vaskularite ile belirlenir; bir
tromboz siyah gorunur. Beyaz renk kollajen / fibroz ile iligkilidir ve sari keratin veya

sebum ile iligkilidir.
2.4.3.2. Yapilar

Deri lezyonlarinda gorulen yapilar, melanin, keratin, kollajen ve vaskularitenin
dagilimi ve miktari ile saptanir [59,62,2,66-68].
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e Pigment agi, negatif ag, acili gizgiler, gizgiler, globullerin birlesmis veya periferik
kenari ve homojen mavi pigmentasyon, melanositik lezyonlarin ozelliklerini
olusturmaktadir.

e Bazal hucreli karsinomlarin (BHK) o6zelliklerini arborize damarlar, yaprak benzeri
yapllar, kol-tekerlek benzeri / konsantrik yapilar, buylk mavi / gri ovoid yuvalar,
multpl mavi / gri globdlller, parlak beyaz lekeler ve iplikler ve si1§ Ulserasyon ozellikleri
olusturur.

e Glomeruler damarlar, beyaz daireler, rozetler, beyaz / sari skuamlar, kahverengi
daireler ve radyal olarak hizalanan kahverengi noktalar / globuller skuamé6z hucreli
karsinomlarin yapilardir.

Seboreik keratozlarin karakteristik 6zellikleri milia benzeri kistler, komedo benzeri
acikliklar, parmak izi benzeri yapilar, guve yenidi kenarlar, gri ve keskin gizgilerdir
(resim 3). Ceri (chery) anjiyomlarinda veya anjiyokeratomlarda kirmizi veya mavi /
mor / siyah lagtinler gorular.

e Atipik pigment agi, mavi-beyaz pecge, atipik vaskuler model, duzensiz ¢izgiler, atipik
noktalar veya globdlller, bir zikzak deseni veya poligon olusturan agisal gizgiler ve

regresyon yapilarl melanoma ile iligkili bazi 6zelliklerdendir.
2.4.4. Vaskiiler yapilar

Amelanotik ve hipomelanotik lezyonlarda, vaskuler yapilar teshisde tek ipucu

olabilir. Pigmente lezyonlarda, vaskuler morfoloji tanida ilave ipucu saglar [69,70].

Kontaksiz polarize 1s1k, kan damarlarinin goéruntilenmesi igin tercih edilen
dermoskop turadir. Bununla birlikte, temasli bir dermoskop kullaniliyorsa, jel bir
yastik gorevi gordugu ve deriye uygulanan basinci dugurdugu igin damarlarin

agartilmasini engelleyen bir sivi arayuzu olarak bir ultrason jeli kullaniimalidir.

Vaskuler yapilarin dermoskopik olarak degerlendiriimesi, morfoloji (noktall,
serpantinli, virgul, tirbuson dongulu veya glomeruler veya noktasal), dagihm (fokal,
yaygin, merkezi, cevresel veya diffiz), dizenleme (tag, inci dizisi, kimelenmis, veya

radyal) ve beyaz veya pembe bir halo varligina gére yapilr [67,69,71-75].

Bazi damar morfolojileri en sik bazi lezyon tirleri ile iligkili olmasina ragmen
(6rnegin, arborizing damarlar BHK'da sik goérular) belirli bir damar morfolojisinin

varligi belirli bir taniya 6zgu degildir. Ornegin, noktali damarlar, melanositik timérler,

15



skuamodz hucreli karsinom, BHK, porokeratoz, berrak hicreli akantom ve psorisisde
gérulebilir [71,74-77]. Benzer sekilde glomeruler damarlar skuamoz hucreli karsinom
/ Bowen hastaligi ile en sik iligkilidir, ancak berrak hicreli akantomda da gorulurler.
Polimorf damarlar tipik olarak melanoma ile iligkilidir ancak BCC'de de gorulur [74].
Arborize damarlar BCC'de yaygin olarak goértulmekle birlikte, melanoma ve
intradermal nevuslarda da gorulebilir. Firkete damarlar seboreik keratozlarla siklikla
baglantihdir, ancak melanomda da gorulurler. Bu gakismaya ragmen, belirli bir damar
morfolojisi igin pozitif prediktif deger, klinik baglam dikkatlice dusunulurse klinisyene

dogru taniya yardimci olabilir.
2.4.5. Dermoskopinin Klinik Rolu

Benign ve malign lezyonlarda genis dermoskopik oOzellikler belirlenmesinin
ardindan deri lezyonlarinin in vivo tanida dermoskopinin dnemi giderek artmaktadir
[64,48]. Dermoskopi, Avrupa'da yaygin olarak kullaniimaktadir ve dermatologlarin
yuzde 88'i kullanimi bildirmektedir [79] ve Avustralya'da ve Birlesik Devletlerde
populerlik kazanmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri Dermatoloji Akademisi'nden bir
arastirmaya gore 2010 yilinda dermoskopiyi en az % 40" klinik uygulamalarinda
kullandigini [80] belirtilirken, 2014 yilinda yapilan benzer bir arastirma, Birlesik
Devletler dermatologlarinin yuzde 81'inin dermoskopi kullandigini gostermistir [81].
Benzer sekilde, Kanadali dermatologlarin ylzde 87'si klinik uygulamalarinda

dermoskopi kullanmaktadir [82].

Dermoskopi etkili bir sekilde uygulanmasi i¢in resmi egitim gerektirir. Dermoskopi

ile ilgili cevrimigi 6greticiler su adreslerde bulunabilir:

www.dermnetnz.org/doctors/dermoscopy-course/introduction.html,
www.dermoscopy-ids.org/index.php/education/podcasts,

www.genomel.org/dermoscopy veya www .dermoscopedia.org.

Kesitsel aragtirmalar, randomize ¢alismalar ve meta-analizler, deney ya da gergek
hayatta klinik ortamlarda melanoma tespit etmek i¢cin dermoskopik incelemenin ¢iplak
g6z muayenesinden daha yuksek ayrimci guce sahip oldugunu gdstermistir [61,83-
91]. Dermoskopi icin egitim gérmus klinisyenler igin, bu prosedurin klinik muayene
icin eklenmesi deri kanserinin in vivo tani dogrulugunu arttirir ve gereksiz biyopsi

sayisini azaltir [3] . Nitekim, 32 Avrupa ulkesinden dermoskopi kullanicilarinin yizde
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86's1 dermoskopinin melanom algilama oranini arttirdigini  ve yuzde 70
dermoskopinin gergeklestirdikleri benign lezyonlarin gereksiz biyopsi sayisini

azalttigini bildirmigtir [79].

Dermoskopinin tanisal performansini etkileyebilecek birkag faktér vardir:
e Denetcinin tecrubesi

e Pozitif test icin teshis algoritmasi ve esigi

e incelenen hasta popiilasyonunda melanoma prevalansi

e Klinik baglam ve hasta ile ilgili faktorler [91,92]

Klinik ve deneysel ortamlarda yapilan 27 galismanin sistematik bir derlemesinde
dermoskopinin tanisal dogrulugu, uzmanlar ile karsilastiriidiginda deneyimsiz
muayene igin daha dusuktu ve orneklemdeki melanom prevalansi ile ters orantili
bulunmustur [45]. Deneyimin derecesi, desen analizi gibi karmasik algoritmalarin
tanisal dogrulugunu gelistirirken, dermoskopi ABCD kurali gibi daha basit

algoritmalarin performansini etkilenmemistir.

Birinci basamakta yapilan iki klinik caligmada, dermoskopi icin kisa bir egitimin,
dermatologlarin basitlestiriimis tani algoritmalarini kullanmalarina ve melanoma
tanisinda dogrulugunu geligtirmelerine olanak sagladigi gosterilmistir [3,93]. Bir
denemede, 73 birinci basamak hekimi deri kanseri tespiti ve dermoskopi igin bir
gunlik egitim almis ve daha sonra 16 aylik bir sire boyunca hastalarinin pigmente
lezyonlarini degerlendirmek icin rastgele polarize hafif el dermoskopu veya ciplak
g6z kullanimlarina tahsis edilmistir [3]. Tum hastalar ayrica uzman dermatologlar
tarafindan bagimsiz olarak degerlendirilmistir. SUpheli lezyonlarin sevkine duyarlilik,
dermoskopi grubunda, c¢iplak gézle muayene grubuna (sirasiyla ylizde 79 ve 54)

gore belirgin olarak daha yuksektir .
2.4.6. Endikasyonlar

Dermoskopi, pigmente ve pigmentsiz deri lezyonlarinin degerlendiriimesine
yardimci olur ve biyopside deri kanserinin ekarte edilip edilmeyecegi konusunda
karar verme surecine yardimci olur. Dermoskopik muayene, artmig melanom riski

tasiyan ¢ok sayida nevus bulunan hastalar igin 6zellikle yararhdir. Bu hastalarda,
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nevuslarinin dermoskopik muayene, ciplak géz 6n segimiyle bulunmayan sipheli

lezyonlarin saptanmasina yardimci olur [4].

Birden ¢ok nevusu olan hastada mumkin oldugunca ¢ok sayida lezyonun
incelenmesi faydali olmasina ragmen, asagidaki hususa 6zel dikkat gosterilmelidir
[94]:

e Rapor edilen degisiklik oykusu olan lezyonlar
e Hasta icin endise verici olan lezyonlar

e Klinik olarak diger lezyonlardan farkli olan deri lezyonlari ("girkin érdek yavrusu"

isareti)
e Melanoma igin klinik agidan suphelenilen lezyonlar

Buna ek olarak, dermoskopinin, inflamatuvar ve enfeksiyoz hastaliklar, sa¢ ve
tirnak hastaliklar gibi diger dermatolojik varliklarin degerlendiriimesinde yararl bir

aracg oldugu gosterilmistir.
2.4.7. Kullanim Amaglari

Dermoskopi, icinde bulundugu klinik dizeye bagli olarak farkli amaglara sahip

olabilir.

Genel dermatoloji ve birinci basamak uygulamalarinda, dermoskopinin temel
amacl lezyonun biyopsi edilip edilmemesi gerekip gerekmeyecegine karar vermek
icin pigmente ve apigmente deri lezyonlarinin degerlendiriimesidir. Bu amagla, az
miktarda egitim gereklidir [3,95-97].

Yuksek riskli hastalarin (or. Displastik / atipik nevus sendromlu hastalar) tedavisini
iceren uzmanlasmis dermatolojik ortamlarda, dermoskopinin temel amaci, erken
melanomay! benign deri lezyonlarindan ayirmak ve benign nevusun gereksiz

eksizyonunu en aza indirmektir.

Dijital dermoskopi, ¢oklu nevuslu hastalarin uzun veya kisa dénem izlemlerinde
de yararl olabilir [98-103]. Sirali sayisal dermoskopi géruntileme bir veya daha fazla
melanositik lezyonun ardigik dermoskopik goruntulerinin kisa sureli (Ug ila dort ay)

veya uzun vadeli (alti ila 12 ay) surveyansi igin elde edilmesini ve karsilastiriimasini
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icerir. Cesitli calismalar, bu islemin in situ ya da ince invaziv melanomlarin
saptanmasi igin yuksek duyarlilik ve 6zgullige sahip oldugunu gdstermistir (100-
102,104). Bir c¢alisma, birinci basamakta dermoskopi ve kisa vadeli dijital
monitdrizasyonun kombinasyonunun benign pigmente deri lezyonlarinin eksizyonu
veya sevkini % 56 oraninda azalttigini ve melanoma teshisi igin duyarliigin % 38'den

% 72'ye arttigini géstermigtir [97].

Konvansiyonel kullanimina ek olarak, dermoskopinin, enfeksiyonlar /
enfestasyonlar ve ayni zamanda iltihapli deri hastaliklari ve sac¢ hastaliklari gibi

dermatolojinin diger alanlarindaki klinik tani dogrulugunu arttirdig1 gosterilmigtir [105].
2.4.8. Yararlan

e Dermoskopi, klinik uygulamada melanositik lezyonlarin teshisini geligtirir. Deneysel
ve klinik ortamlarda yapilan bircok meta analiz galismasinda dermoskopinin giplak
g6z muayenesine kiyasla o6zgullugu azaltmaksizin melanom tanisi igin duyarlihgi

arttirdigi gosterilmistir [83-85].

Randomize bir g¢alismada dermoskopi ¢iplak géz muayenesi ile karsilastiran
dermatologlar, benign lezyonlarin eksizyonu igin daha az hastayi (% 9'a karsin% 16)
ve malign lezyonlari eksiksiz olarak gondermistir [84]. Birkag retrospektif ¢alisma,
dermoskopi uygulamasindan o6nce ve sonra dermatolojik uygulamalarda eksize
edilmis benign ve malign lezyonlarin sayisini inceledi [106,107]. Bir galismada benign
ve malign eksize lezyonlar arasindaki oran ug yillik bir sire boyunca 18: 1'den 4: 1'e

dusmastur [106].

e Dermoskopi, birden fazla ortak veya atipik nevus bulunan hastalarda melanositik

lezyonlarin dijital gozetim ve izlenmesine olanak tanir [98-103].

Dermoskopi, bazal hucreli karsinoma, dermatofiborom, seboreik keratoz ve
hemanjiyom gibi nonmelanositik benign ve malign tumorlerin teshisinde yararhdir
[69,67,71,73].

2.4.9. Sinirlamalar

Dermoskopinin yorumlanmasinda sinirli tecribeye sahip olan kisiler tarafindan
gerceklestirildiginde, dermoskopinin tanisal dogrulugu ciplak géz muayenesinden
daha zayif olabilir [86].
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e Uzman ellerde bile, dermoskopi spesifik dermoskopik kriterlere (6zelliksiz

melanomalar) sahip olmayan melanomlari tanimamada basarisiz olabilir [108].

e Tek basina dermoskopi malignite tanisini koyamaz; Histopatolojik inceleme deri

kanseri tanisi igin altin standart olarak kalir.

e Dermoskopi, klinik muayene uzerinde avantaj saglamak igin en azindan az
miktarda egitim gerektirir [109]. Dermoskopik goruntulerin dogru yorumu, bir lezyon
tarafindan tezahur edilen renklerin ve yapilarin dneminin bilgisine baghdir. Buna ek
olarak, klinik baglam ve gevre lezyonlarla kargilastirma ile lezyonun incelenmesi de

dogru teshis igin 6nemlidir [91].

e Dijital dermoskopik goérintiler mesafe konsultasyonu i¢in uygun olmasina ragmen,
dermoskopik fotograflarin yorumlanmasi, in vivo dermoskopide biraz daha dogru
olabilir [110,111].

2.4.10 Mukozal Yiizeylerin incelenmesi

Mukozal yuzeylerin incelenmesi, zaman kisitlamalari ve lojistik engellerden o6turd,
toplam vicut deri muayenesi sirasinda nadiren yapilir [5]. Buna ek olarak, bu
alanlardaki tumorler ilk bakista belirgin olmayabilir [6]. Dermoskopi, gegis
bolgelerinde bulunan lezyonlarin normal deriden mukozaya, ornegin goz kapaklari,
dudaklar, genital bolge ve anal bolgeler gibi dil dorsal yuzeyinde lezyonlarin

incelenmesi icin 6zellikle yararl olabilir.

Polarize dermoskoplar lezyonlari mukozal yuzeye dogrudan temas ettirmeden
incelemek icin kullanilabilir. Bununla birlikte, bu alanlari incelemek icin polarize
olmayan, temash bir dermoskop kullanmayi tercih eden klinisyenler igin guvenli
kullanim icin pratik bir ipucu, objektifi streg film ile 6rtmektir [121]. Dezenfektan sprey,
ultrason jeli veya hatta su gibi herhangi bir sivi, optimum optik kosullari garanti etmek
icin, gida ambalaji ve dermoskop cam plakasi ile plastik sargi ile lezyon arasina

konabilir.
2.4.11. Mukozanin gegis bolgesinin histolojisi

Normal deriden mukozaya gegis alanlari, stratum korneumun multple keratotik
katmanlardan asamali bir azalmasini gostermektedir. Yanak, labiyal ve alveolar

mukozada, mukozal epitel ile bag dokusu arasindaki araylz nispeten duzdur ve kisa
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papillalar ve genis rete sirtlari bulunur [122]. Deri ve mukoza arasinda, vermilyon
olarak adlandirilan gegis bdlgesi, ince yapili keratinize epitel ile ve ¢ok sayida
yuzeysel olarak yerlesmis kilcal damarlar iceren ve bu yapinin klinik olarak kirmizi

gorunmesine katkida bulunan uzun bag dokusu papillalari ile karakterizedir.

Vulvar vestibulin mukozasi, sertlestiriimemis, ¢okgen hucrelerden ve bazal bir
kattan [123] olusan nonkeratinize ylzeyel bir tabaka, belirsiz alt katmanlara sahiptir.

Sunnet derisinin i¢ yluzeyi degisken keratinize bir yassi epitelden olusur.

Melanositler mukozal epitelin bazal tabakasinda bulunur; Bununla birlikte,
pigmentasyon varli§i bireyler arasinda ve bireylerde buylUk farkhlik géstermektedir.

Acik tenli bireylerde, melanosit aktivitesiyle ilgili pigmentasyon nadiren gorulur.
2.4.12 Mukozal Lezyonlarin Dermoskopik Ozellikleri

Dermoskopide, mukozal lezyonlarda bir pigment agi nadiren gorulur. Pigment agi
haricinde, mukozanin lezyonlari normal deride gorulen dermoskopik paternlere

benzer sekilde dermoskopik paternler gosterir.
2.4.12.1. Desenler (paternler)

Dermoskopide patern terimi, lezyonun énemli bir b6lumunu kapsayan ayni turden
birden fazla elemanindan olusan bir koleksiyon anlamina gelir. Mukozal lezyonlarda

gorulebilen dermoskopik paternler arasinda [124,125] asagidakiler bulunur:
e Cizgiler

e Psodopod

e Halkalar

e Globul ya da lekeler

e Noktalar

Pigmentli gizgilerin desenleri ayrica retikuler, paralel veya kavisli olarak
karakterize edilebilir. Yukarida listelenen temel yapilardan higbiri mevcut degilse,

desen "yapisiz" olarak adlandirilir.
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2.4.12.2. Renkler

Mukozal lezyonlarda kahverengi, siyah, mavi, gri, kirmizi, mor ve beyaz renkler

bulunur. Belirli bir lezyon tek bir renk veya birden ¢ok renk birlesimi gosterebilir.
2.4.12.3. Dermoskopik-patolojik korelasyon

Mukozal lezyonlarin dermoskopik-histopatolojik korelasyonlari kutandz lezyonlar

icin tarif edilenlerle benzerdir [126,127].
2.4.12.4. Benign Lezyonlar
2.4.12.41. Melanotik makiil

Melatonik makdl, "lentigo" olarak da adlandirilir, en yaygin mukozal pigmente
lezondur [120]. Peutz-Jeghers'li veya Laugier-Hunziker sendromlu hastalarda c¢oklu

melanotik makuller bulunur [128].

Histopatolojide, melanotik makuller, melanositlerin belirgin hiperplazisi olmaksizin
epitelin bazal bir hiperpigmentasyonu ile karakterizedir. Dermoskopide gizgiler,
noktalar ve homojen kahverengi renklerle karakterize edilen yapisiz bir desen

gOsterebilirler.
2.412.4.2. Edinsel melanositik nevus

Edinsel melanositik nevuslar nispeten homojen kahverengi renkte c¢izgiler,

noktalar, globuller ve yapisiz alanlar gdsterebilir. Nadiren, gri ve siyah renkler olabilir.
24.12.4.3. Konjenital nevus

Mukozal yuzeylerin konjenital melanositik nevusu tipik olarak homojen
kahverengimsi yapisiz alanlar gorulur. Derinin konjenital nevuslarinda gozlenen

Ozelliklere benzer.
2.4.12.4.4. Hemanjiyom ve anjiyokeratom

Hemanjiomlar ve anjiokeratomlar, kirmizi ve mavi renklerin yapisiz alanlarini

gosterir; Bazen kismi fibroz sonucu lezyonlar beyaz gizgiler gosterir.
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2.4.12.4.5. Amalgam dovmesi

Amalgam dovmeleri, bitisik dis eti marjinda gorulen mavi-siyah makullerdir veya
amalgam dis dolgulari yakininda proksimal bukkal mukozadir. Bunlar amalgamin oral
yumusak dokularinda, gumus, kalay, civa, bakir ve ¢inko karigimi birikimi nedeniyle
olur [129]. Dermoskopik incelemede, amalgam dovmeler, mavi, gri veya beyaz

renklerle yapisiz alanlar ortaya koymaktadir [130].
2.4.12.5. infeksiy6z hastaliklar
2.4.12.5.1. Molluskum kontagiosum

Molluscum kontagiosum deride veya nadiren agiz mukozasinda bulunan, deri
renginde, kubbe seklinde papuller bir poksvirisu enfeksiyonunun neden oldugu bir
hastaliktir [131]. Dermoskopi, molluskum c¢evredeki yapisiz alanlarla birlikte beyaz
kutleleri gosterir, ilerleyen asamalarda, kordonlari c¢evreleyen ta¢ damarlari

gorulebilir.
2.4.12.5.2. Oral papillom

Oral papillomlar, insan papillomavirus enfeksiyonu ile iligkili oldugu dustntlen
benign epitelyal tumorlerdir. Cok sayida parmak benzeri yuzey ¢ikintisi olan papuller
veya ekzofitik nodulller olarak bulunurlar. Dermoskopide, genellikle periferide beyaz

cgizgiler olsun veya olmasin bir veya birden ¢ok buyuk topak gdsterirler .
2.4.12.6. inflamatuar hastaliklar

Mukozal alanlari iceren inflamatuar hastaliklara 6rnek liken planus ve liken
sklerozu igerir. Beyaz cizgiler, hemorajik alanlari temsil eden kirmizimsi ve mavimsi

renkler liken dermoskopik isaretidir [132].
2.4.12.7.Malign Lezyonlar
2.4.12.7.1. Melanom

Erken mukozal melanoma genellikle dusik dereceli renk cesitliligi (6rn.,
Kahverengi, gri, siyah, kirmizi, mor veya beyaz bilesimi) ile karakterize edilen cgizgiler,
noktalar, topaklar ve yapisiz alanlar gésterir. invaziv melanom, cizgiler, noktalar,

topaklar ve yapisal olmayan alanlari yuksek derecede renk varyasyonu gosterir.
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2.4.12.7.2. Bowen hastaligi

Bowen hastaligi, yasl erigkinlerde en sik gorulen in situ skuamé6z hacreli bir
karsinomdur. Dermoskopide, pigmentli form periferik noktalar ve kirmizi, gri veya
siyah renklerle yapisiz alanlar gosterir. Cevredeki siyah noktalar dogrusal olarak

dizenlenmis damarlari temsil etmektedir [133].
2.4.12.7.3. Bowenoid paplilozis

insana ait papillomaviriis enfeksiyonu ile iligkili in situ diisiik dereceli bir skuamdz
hicreli karsinomdur [134]. Genellikle daha geng¢ erkeklerde gorulur ve gogunlukla
benign bir sekilde davranir. Kirmizi-menekseden kahverengi-siyaha kadar renklerde
birden fazla eleve paplller ile karakterizedir. Dermoskopide, Bowenoid paplloz,

kahverengi, gri ve siyah renklerle farkli gizgiler ve yapisiz alanlar gosterir.
2.4.13. Diyagnostik Kriterler

Dermatolojik klinik ortamda incelenen mukozal lezyonlarin goreli seyrek olmasi
nedeniyle, mukozal ylUzeylerin pigmente ve pigmentsiz lezyonlarinin dermoskopik
Ozellikleri sadece birka¢ calismada degerlendirilmistir [118-120]. Bu nedenle, benign
lezyonlari supheli veya malign lezyonlardan ayirmak i¢in dermoskopik kriterler iyi

belirlenmemigtir ve yaygin kabul goren tanisal algoritmalar bulunmamaktadir.

Bununla birlikte, Uluslararasi Dermoskopi Dernegi (International Dermoscopy
Society) (IDS) calismasi, klinisyene bir biyopsinin uygulanmasi gerekip
gerekmedigine karar vermesinde yardimci olmasi igin desen ve renklere dayali basit
bir tani modeli dnermektedir [120]. Bu modele gore, mavi, gri veya beyaz rengin,
yapisiz alanlarin varligi veya varligi olmadan (yani, noktalar, globdiller, daireler veya
cizgiler gibi herhangi bir belirgin yapinin bulunmamasi) kuskuyu artirmahdir. Malignite
olup olmadigini anlamak ve histopatolojik degerlendirme igin biyopsi yapiimasini

gerektirir.

IDS galismasinda, bu modelin melanom tanisi i¢in yuzde 100 hassasiyet ve yuzde
82 6zgullik tespit edilmistir [120]. Malign lezyonlarin tanisi igin sensitivite ve 6zgullik

siraslyla yuzde 93 ve 82 bulunmustur.
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2.4.13. Biyopsi i¢in Endikasyonlar

Asagidaki durumlarda mukozal lezyonun kismi biopsisi veya eksizyonel biyopsisi
yapilmahdir [120,7]:

e Ozellikle yapisal olmayan alanlarla iligkili olmasi halinde, mavi, gri ve beyaz

renklerin varligi (tek baslarina veya kombine halde) (120)
e Son U¢ ayda degisme dykusu olan siniflandirilamaz mukozal lezyon [7]

e Tarihgesi bilinmeyen ve / veya siniflandirilamayan mukozal lezyonu olan 45

yasindan buyuk hasta [120]
2.4.14. Dermoskopik Takip igin Endikasyon

Ozel dermatolojik ortamlarda, kisa sireli (<3 ay) dijital dermoskopik takip,
asagidaki durumlarda motive edilmig, uyumlu hastalar igin yonetim segenegi olabilir
[120]:

e Mavi, gri ve beyaz renkleri olmayan yeni tespit edilen veya degisen lezyonu olan

hasta

e Gecmis ve / veya siniflandirilamayan mukozal lezyon bilinmeyen, 45 yasin

altindaki hasta

Bununla birlikte, mukozal lezyonlarda histopatolojik muayene amacli biyopsi igin

dusuk bir klinik siphe esigini korumak énemlidir.

En sik gorulen premalign dudak lezyonu olan aktinik keilit (AK), kronik glnes
Isinlari nedenli olusan, dudak vermilyonunu etkileyen inflamatuar bir tablodur. AK,
potansiyel malign bir hastaliktir ve dudak skuamoz hucreli karsinomasina (SHK)
donusebilir. AK tanisi dnemlidir; gunku ilk klinik bulgular hafif ve belirsiz olup epitel ve
bad dokularindaki hasarin boyutunu her zaman yansitmayabilir. Kutanéz skuamdéz
hicreli karsinom (SHK) genel olarak, bazal hicreli karsinomadan sonra en sik
gorulen ikinci kutan6z malignansidir. Daha siklikla yasl,ve agik deri tipli kisilerde
gorilirler. Ozellikle, dudak SHK, tiim oral karsinomlarin % 20'sini temsil eder; dudak,
en yuksek riskli anatomik bolgelerden biridir. Dudak skuaméz hicreli karsinomlarin

(SHK) ve aktinik keilitin  (AK) dermoskopik o6zellikleri hakkinda ¢ok az sey
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bilinmektedir. Anatomik ve histolojik 6zellikleri normal deriden farkh oldugu igin,

dudakta lezyonlarin dermoskopik bulgularinin belirlenmesi 6nem arz etmektedir (7).
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lll. GEREG VE YONTEM
“‘Dudak yerlesimli keratinositik timodrlerde dermoskopik bulgular: Aktinik Kkeilit,

intraepidermal karsinom ve skuamoz hucreli karsinom dermoskopisi” adl tez
calismamiz igin Celal Bayar Universitesi Tip Faklltesi Saghk Bilimleri Etik Kurulu

tarafindan g¢alismanin yapilmasi iigin etik onayi alinmigtir.

3.1 Calisma Grubu

Calismaya Ocak 2017 ile Aralik 2017 tarihleri arasinda Celal Bayar Universitesi
Dermatoloji Anabilim Dal’ na bagvuran ve 6n tanilarinda dudakta keratinositik deri
tumoru (aktinik keilit (AK) , ve skuamoz hicreli karsinom (SHK)) dastntlen
hastalarin , s6zel ve yazili onam alinarak (Ek-1) dermoskopik ve klinik fotograf ve
hasta bilgi kayitlari yapilmis, rutin histopatolojik tani sonrasinda labial keratinositik
tumor tanisi dogrulanan 41 hasta ( 31 AK, 10 SHK) ¢calismaya dahil edilerek,
kaydedilmis olan bilgiler degerlendiriimeye alinmigtir.

Hastalarin cinsiyet, dogum yili / yas (yil), boy (cm), viicut agirhgi (kg) , VKI (viicut
kitle indeksi), meslek demografik bilgileri kaydedilmistir. Deri tipi degerlendirilmesi
Dermatoloji’ de kabul goérmus Fitzpatrick Deri Tipleri Skalasina gore yapilarak kayit
edilmistir (Tablo 1).

Tablo 1. Fitzpatrick Deri Tipleri Skalasi

Cile Deri Rengi ve Diger Ozellikler Karakreristigi
Tipi
I Beyaz veyacok agik tenrengi; san  Giineste her zaman vanar, hicbir
veva kizil sag; mavi goz rengi; ¢illi  zaman bronzlasmaz

deri tipt

II Beyazten; san vevya kizil sag; mavi, (iineste genellikle yanar, giicliikle
ela va da vesil goz rengi bronzlagir

III Bugday ten; gz ve sa¢ reng fark Giineste bazen hafif vanar, yavas
etmez yavas bronzlagir

IV Kahverengi: tipik Kafkas Akdeniz Giineste nadiren vanar, kolaviikla
cilt tipi bronzlagir

V  Koyu kahverengi; Orta dogu cilt tipi1  Giineste ¢ok nadir vanar, ¢ok kolay

bronzlasir
VI Sivah Gilneste highir zaman vanmaz, ¢ok

kolay bronzlasir
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Eslik eden ek deri kanseri ya da prekanseroz lezyon agisindan hastalar sorgulandi
ve muayene edildi ve not edildi. Sigara kullanimi ; hi¢ kullanmamis, birakmis eski igici
ve kronik igici gruplari seklinde kayit edildi. Alkol kullanimi hi¢ kullanmamig, nadir
sosyal igici ve kronik duzenli haftada en az 3 kadeh igici olarak gruplandirildi ve not
edildi. Hastalarin klinik bulgu anamnez, 6zgec¢mis ve bilgilerinin not alindigi 6nceden
hazirlanmis ve etik kurula onaylatilmis calisma formu ek-2’de yer almaktadir.
Hastalarin dermoskopik ve klinik fotograflari kayit edildikten sonra, klinik ve

dermoskopik fotograflar degerlendirilerek, klinik ve dermoskopik bulgular not edilmigtir.

3.2 Gereg ve Cihazlar

Hastalarin klinik ve dermoskopik fotograflari DermLite DL4 (3 Gen, USA) (Sekil 1)
kullanilarak polarize ve non-polarize formda kayit edilmistir (Sekil 2). Kayit islemi
dermoskopi konusunda uzman tecrubeli (M.T.S.) ve egitimli (F.G.) iki ayri kisi
tarafindan, iki kez kayit edilmistir. Dermoskopik non-polarize temasli dermoskopik
cekimler igin bir dermoskopist tarafindan ultrason jeli ve digeri tarafindan immersiyon

yag! kullanilmistir.

Sekil 1. Fotograf kayith Dermoskop ( Temsili )
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Sekil 2. Dermoskopik Muayene (temsili)

3.3 Analiz

istatistiksel analiz SPSS v.21.0 kullanilarak yapilmistir. Siirekli ve kategorik veriler
siraslyla ortalamalar + SD ve yuzde olarak gdsterilmigtir. Gruplar arasi farkhliklarin
kargilagtiriimasi igin Bagimsiz Orneklem t testi ve Ki-Kare testi kullaniimistir.

istatistiksel anlamhilik diizeyi p <= 0.05 olarak belirlenmistir.
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IV. BULGULAR

31 AK ve 10 SHK hastasi olmak Uzere, histopatolojik olarak labiyal keratinositik
lezyonu dogrulanan toplam 41 hasta calismaya dahil edilmistir. Ortalama yas aktinik
keilitli vakalarda 66.41 * 17,01

bulunmustur (Tablo 2). Her iki grupta da hastalarin ¢ogunlugunun erkek oldugu

13.35 ve skuamoz hucreli vakalarda 59,2 *

gozlenmistir (AK’lerin %77,42’s1 ve SHK'larin %70’i ) (Tablo 3).

Tablo 2. Aktinik keilit ve skuamoz hucreli karsinom vakalarinda yas

ortalama * std sapma | ortanca (min - maks) p
AK 68,74 + 11,31 68 (38 - 93) 0,124
Yas
SHK 59,2 £ 17,01 59,5 (29 - 84)
Tablo 3. Aktinik keilit ve skuamoz huicreli karsinom vakalarinda cinsiyet
AK SCC Toplam p
Erkek 24 (%77,42) 7 (%70) 31 (%75,61)
Cinsiyet 0,683
Kadin 7 (%22,58) 3 (%30) 10 (%24,39)

Tablo 4. Aktinik keilit ve skuamoz hiicreli karsinom vakalarinda boy, viicut
agirhgi ve VKI (viicut kitle indeksi)

ortalama * std sapma | ortanca (min - maks) p
Boy | Aktinik Keilit 169,55 + 7,62 170 (155 - 186) 0196
(cm) ’
S.H.K. 165,7 £ 9,27 169,5 (150 - 176)
Viicut | Aktinik Keilit 78,84 + 12,34 78 (50 - 110) 0.354
agirhgi ’
S.H.K. 74,4 + 15,08 72 (50 - 104
(ka) ( )
VvKi | Aktinik Keilit 27,45 £ 4,05 27,01 (18,37 -37,88) | (724
S.H.K. 26,92 + 3,97 25,79 (22,22 - 35,99)
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En yaygin Fitzpatrick deri tipi Il (AK’lerin %54,84’G ve SHK’larin tamami) ve
takiben tip Il (geriye kalanlarin timu) olmak Uzere, tim lezyonlarin agik deri tipli
kisilerde ortaya c¢iktigi gorulmuastir. AK'li hastalarin% 35,48' inde fasiyal aktinik
keratozlar tespit edilmistir. Mevcut veya eski sigara icme yuzdesi % 44 kadar yuksek
iken, duzenli alkol kullanimi toplamda % 2 bulundu. Hastalarin hepsinin dis mekanda

calistiklari ve cogunlugunun ciftcilik yaptigi gézlendi (% 90) (Tablo 5).

Tablo 5. Aktinik keilit ve skuamoz hucreli karsinom hasta tibbi bilgileri

Hitopatoloji
AK SHK Toplam
Deri tioi Deri tipi 2 14 (%45,16) 0 (%0) 14 (%34,15)
eri tipi
P Deri tipi 3 17 (%54,84) 10 (%100) 27 (%65,85)
Eclik ed Yok 17 (%54,84) 7 (%70) 24 (%58,54)
ik eden
k§ .y Aktinik keratoz 11 (%35,48) 3 (%30) 14 (%34,15)
anseroz
. Skuamoz hucreli
prekanseroz cand 2 (%6,45) 0 (%0) 2 (%4,88)
arsinom
deri
. Bazal hucreli
hastalig: carsi 1 (%3,23) 0 (%0) 1 (%2,44)
arsinom
Yok 18 (%58,06) 5 (%50) 23 (%56,1)
Eskiden icmig
Sigara (birakmis) 9 (%29,03) 1(%10) 10 (%24,39)
irakmig
Kronik igici 4 (%12,9) 4 (%40) 8 (%19,51)
Yok 28 (%90,32) 10 (%100) 38 (%92,68)
Eskiden icmisg
1 (%3,23) 0 (%0) 1 (%2,44)
Alkol (birakmisg)
Sosyal 1(%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
Kronik igici 1(%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
Ciftci 28 (%90,32) 9 (%90) 37 (%90,24)
Meslek Sofor 1(%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
esle
Siva-ingaat 1(%3,23) 1(%10) 2 (%4,88)
Cadde elektrikgisi 1 (%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
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Bir Ust dudak SHK vakasi harig, tim lezyonlar alt dudak yerlesimli bulunmustur
(Toplamin % 97,56’s1 ).

AK'ler diz (% 100) ve sari-beyaz skuamli (% 90), bozulmus vermillion sinirina (%
100) neden olan lezyonlardi. Yuzeyel erozyonlar, kurutlar, fissurler ve dudakta 6dem
daha nadir olarak goérulen klinik bulgulardi (Sekil 3-11) (Tablo 5).

SHK'larda vermilyon hatti kaybi, ancak timor buraya yerlestiginde infiltre ettiginde
(% 50) gozlendi. Bircogu duz (% 60) ve kurutlu Ulser bulunduran lezyonlar olarak
saptandi (% 90). Tuminde skuam ve endurasyon vardi, ancak endurasyon AK
olgularinda da % 6 olarak saptandi (Sekil 12) (Tablo 6).

Tablo 6. Aktinik keilit ve skuamoz hiicreli karsinom klinik bulgular

Histopatoloji
AK SHK Toplam

Vermilyon Diizensizligi 31 (%100) 5 (%50) 36 (%87,8)
Skuam 28 (%90,32) 10 (%100) 38 (%92,68)

Pigmentasyon 5 (%16,13) 0 (%0) 5 (%12,2)
Ulser / Erozyon 8 (%25,81) 9 (%90) 15 (%36,59)
Diiz 31 (%100) 6 (%60) 37 (%90,24)

Eksofitik 0 (%0) 4 (%40) 4 (%9,76)

Lokoplaki Benzeri 1 (%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)

Nemli Beyaz Plak

indurasyon 2 (%6,45) 10 (%100) 12 (%29,26)
Odem 6 (%19,35) 0 (%0) 6 (%14,63)
Kurut 6 (%19,35) 9 (%90) 15 (%36,59)
Fissur 8 (%25,81) 1(%10) 9 (%21,95)
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Sekil 3a: Aktinik Keilit Klinik Fotograf

Sekil 3b: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi (Patern2)

Kirmizi oklar: bozuk vermilyon hattt Beyaz ok: tim dudak damar yapisinda
dizensizlik yapan kumelenmis noktasal / glomerller damarlar Siyah ok: skuam,
turuncu halka: kurut, mavi halka: komsu folikiler dudak mukozasinda erken aktinik

keilit bulgular ( kirmizi psédoag ve folikiler keratin tikaglar), Yesil yildiz: livid renk
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Sekil 4: Aktinik Keilit Klinik ve Dermoskopik Fotografi

Sari halka: kimelenmig noktasal , glomeruler damarlar,siyah benek:
yapisiz beyaz alan, mavi halka: komsu ¢ilek paterni, mavi oklar

lezyona yonlenen radyal normal dudak firkete damarlari. (patern 2).
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Sekil 5: Aktinik Keilit Klinik ve Dermoskopik Fotografi

AK klinik ve dermoskopi. Mavi ok: noktasal damarlar, beyaz halka:
normal dudak firkete kapillerlerinin keilit odagina dogru radyal dagilimi,

siyah benek: beyaz yapisiz alan, beyaz oklar: yapisiz kirli sari
pigmentasyonlar (patern 1)
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Sekil 6: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi

Beyaz ok: santral skuam, kirmizi ok: kime

noktasal damarlar,mavi oklar: radyal, beyaz
kilifli firkete damarlar, mavi yildiz: livid renk,
mavi halka: biyopsi icin mavi tikenmez kalem

isaretlemesi (Patern2)
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Sekil 7: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi

Beyaz ok: firkete damar, mavi ok: beyaz halka bulgusu
(ortasinda folikuler keratin tikag): hedef folikul, Siyah oklar:
dizensiz vermilyon hatti, mavi halka: kullanilan ultrason jeli

kaynakl hava kabarcigi, sari yildiz: livid renk
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Sekil 8: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi (Patern1)

Siyah ok: rozet bulgusu, mavi halka: kimelenmis noktasal
damarlar, mavi yildiz: beyaz projeksiyon, yesil oklar: normal
dudak firkete kapillerlerinin keilit plagina dogru periferal radyal

dagilimi, beyaz ok: santral skuamli plak.
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Sekil 9: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi

Sari ok: skuam, beyaz arti: yapisiz pigmentasyon beyaz ok: firkete

damar, manyetik dalga dagiliminda.

Sekil 10: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi

Sari ok: skuam, beyaz ok:merkezi skuamli plak, mavi halka ince uzun

hairpin damarlar, kirmizi yildiz: livid renk
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Sekil 11a: Aktinik Keilit Dermoskopik Fotografi

b

Patern 1, manyetik dalgalar benzeri lezyona dogru
dagihm gdsteren hairpin damarlar

Sekil 11b: Miknatis ve demir tozu; manyetik
dalgalar
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Sekil 12a: Labial SHK klinigi

Siyah halka: santral sari beyaz skuam ve kurut, yesil ok: Ulser, mavi yildiz:
santral beyaz duzensiz sinirli Ulsere plak, kirmizi oklar: periferal yerlegimli
radyal( manyetik dalgalari andiran dagihmh) firkete damarlar ve perivaskuler
beyaz kilif, kirmizi halka: beyaz yapisiz alan, mavi halka timoére daha uzak

periferal yerlesimde kiime dagilimindaki noktasal damarlar




Aktinik keilit vakalarinda, 6zellikle sari keratin tikaglari, beyaz halka ile

cevrelenmis targetoid folikll yapilari ve rozet isareti en sik olmak tzere, vermilyon

dokusuna komsuluk eden folikuler dudak derisinde, keilit ile devamlilik gosteren

fasyal aktinik keratoz bulgulari saptanmistir. Bulgularin ylzdeleri Tablo 7°de

gOsterilmigtir.

Tablo 7. Aktinik keilit ve labial skuamo6z hucreli karsinomda vermilyon ile

devamlilik gosteren komsu folikiiler deri dermoskopik bulgulari

Histopatoloji

AK SHK Toplam
Folikuler Keratin Tikag 16 (%51,61) 2 (%20) 18 (%43,9)
Hedef Folikul (Beyaz 11 (%35,48) 1(%10) 12 (%29,27)
Halka)
Rozet Bulgusu 11 (%35,48) 2 (%20) 13 (%31,71)
Kirmizi Patlayan Yildiz 0 (%0) 0 (%0) 1(%2,44)
Paterni
Kirmizi1 Psédoag 5 (%16,13) 0 (%0) 5(%12,2)
Skuam 5(%16,13) 0 (%0) 5(%12,2)
Cilek Paterni 1 (%3,23) 0 (%0) 1 (%2,44)
Anuler Graniuler Gri / 1(%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
Kahverengi Noktalar
Perifolikliler Kahverengi 2 (%6,45) 0 (%0) 2 (%4,88)

Romboidal Patern

Aktinik keilit icin iki dermoskopik model tanimlanmistir. Birinci paternde (% 33)
normal olan birbirine paralel yerlesimde bulunan ince ve uzun firkete dudak damarlari
nispeten korundugu saptanmigtir.
skuamli beyaz plaklar ya da kurutlu erozyonlarin; beyaz bir zemin Uzerinde
kimelenmis noktasal veya glomeruler damarlar, ve manyetik dalgalar benzeri
yerlesim* goOsteren radyal olarak dagimig ince firkete, noktasal veya glomeruler
damarlar ile cevrelendigi gozlenmistir. ikinci model (% 67), tim dudak boyunca

baskin olarak ve Ozellikle sari-beyaz skuamli plak ya da erozyonlarin gevresinde,

Santral, beyaz uzantilara sahip, duzensiz sinirli,

kimelenmis glomeruler / noktali damarlar olarak saptanmistir (Sekil 3-11 ) (Tablo 8).
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SHK’larin dermoskopisi, radyal olarak dagiimis firkete damarlarin (% 90)
cevreledigi santral sari-beyaz skuam, kurut ve kan lekesi iceren ulserasyonu desenini
ortaya cikarmistir; daha periferal gevresel, tumorin daha duz/yassi bolumlerinde,
beyaz arka planda kimelenmis glomeruler ve noktasal damarlar saptandi (% 70)
(Sekil 12) (Tablo 8).

Beyaz yapisiz alanlar ve perivaskiler beyaz kiliflar SHK’ larda % 100, AK'lerde
sirasiyla % 87 ve % 51 olarak gozlenmigtir(Sekil 3-12). Her iki grup icin de gorulen
damar gesitleri ve ylzdeleri tablo 7’ de belirtilmigtir.

SHK vakalarinin timunde periferal yerlesimli damarlar saptanmis, yalnizca bir
vakada Ulser alaninda da damarlar gézlenmis ve diffiz damar dagdilimi kategorisine
alinmistir (Sekil 12). AK vakalarinda periferal yerlesimli damarlar, ¢ogunlugu
tanimladigimiz birinci paternde olmak Uzere %67,74 oraninda saptanmistir. Hem
radyal hem de kime dagilim yuksek oranda gozlenmigtir (Tablo 8).

Her iki grupta da klinik olarak saptanabilen kurut, sari-beyaz skuam, ulser /
yuzeyel erozyon, kan lekesi bulgulari, dermoskopik olarak kendi iclerinde Kklinik
muayene ile uyumlu oranda saptanmistir (Tablo 8).

Vakalarimiz arasinda pigmente SHK saptanmamistir. AK olgularinda dudak
dermoskopisinde bir kisminda degisik paternlerde kahverengi ve yapisiz kahverengi
ve kirli sarl yamasal pigmentasyonlar saptanmis olup her tip i¢in yuzdeler Tablo 8'de

belirtilmistir .

Tablo 8. Aktinik keilit ve skuamoz hiicreli karsinom dudak dermoskopi
bulgular

Histopatoloji

AK

SHK

Toplam

Sari Beyaz Skuam

31 (%100)

10 (%100)

41 (%100)

Vermilyon Hat Kaybi 31(%100) | 5 (%50) |36 (%87,8)

Kurut 6 (%19,35) | 9 (%90) |14 (%34,15)
Kan 4(%12,9) | 6(%60) |10 (%24,39)
Ulser / Erozyon 8 (%25,81) | 9(%90) |13 (%31,71)

Beyaz Yapisiz Alanlar

27 (%87,1)

10 (%100)

41 (%100)
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Perivaskiiler Beyaz Kilif*

16 (%51,61)

10 (%100)

36 (%87,8)

Nokta Damar 20 (%64,52) 7 (%70) |27 (%65,85)
Glomeruler Damar 30 (%96,77) 7 (%70) | 37 (%90,24)
Cok Kisa Firkete Damar* 22 (%70,97) 1(%10) | 23 (%56,1)
Virgil Damar 4 (%12,9) 0 (%0) |4 (%9,76)
Lineer irregiiler Damar 5 (%16,13) 0 (%0) 5(%12,2)
Firkete Damarlar 9 (%29,03) 9 (%90) | 18 (%43,90)

Damarlarin Radyal Dagilimi

23 (%74,19)

10 (%100)

33 (%80,49)

Damarlarin Kiime Dagilimi 23 (%74,19) 6 (%60) |29 (%70,73)
Diffuz Yerlesimli Damarlar 10 (%32,26) 1(%10) | 11 (%26,83)
Periferik Yerlesimli Damarlar 21 (%67,74) 9 (%90) |30 (%73,17)

ince Capl Damarlar

31 (%100)

10 (%100)

41 (%100)

Arborizan Dalli Damarlar

0 (%0)

0 (%0)

0 (%0)

Beyaz Arka Planda Kirmizi

29 (%93,55)

10 (%100)

39 (%95,12)

Sitli Kirmzi Arka Plan 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
Livid Renk 9 (%29,03) 0 (%0) 9 (%21,95)
Balik Pulu Pigmentasyon 4 (%12,9) 0 (%0) 4 (%9,76)
Parmak izi Pigmentasyon 1 (%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
Globul Benzeri Pigmentasyon 1 (%3,23) 0 (%0) 1(%2,44)
Paralel Pigmentsyon 4 (%12,9) 0 (%0) 4 (%9,76)
Yapisiz Pigmentasyon 5 (%16,13) 0 (%0) 5 (%12,2)
et Kawesoma o | 0060 | 00k0) 0040
Gri Pigmentasyon 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
Kahverengi Pigmentasyon 9 (%29,03) 0 (%0) 9 (%21,95)
Kirli sari Pigmentasyon* 5 (%16,13) 0 (%0) 5 (%12,2)
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V. TARTISMA

Nonmelanom deri kanseri, aktinik keratoz, bazal hucreli karsinom ve skuamoz
hicreli karsinom gibi genig bir tumor sinifini belirtir ve bunlar agik tenli insanlarda en
sik gorulen kanserlerdir. Bu tumorler nadiren metastazlara bagli olime neden
olmakla birlikte, genellikle alttaki dokulari tahrip eder ve mumkin olan en erken
asamada c¢ikariilmaldir. Dermoskopi genellikle giplak gozle goérulemeyen spesifik
vaskuler vyapilarin gorsellestiriimesine izin vererek pigmente olmayan deri
tumorlerinin klinik teshisini iyilestirir. Sebase hiperplazi, seboreik keratoz, seffaf
hdcreli akantoma, bowen hastaligi veya noduler kistik bazal hucre karsinoma gibi
cesiti nonmelanositik pigmente olmayan deri timorlerinin  dermoskopik vaskuler
modelleri, cogu durumda bir taniya olanak taniyan olduk¢a spesifiktir. Aktinik keratoz,
piyojenik granulom veya nadir gorulen adneksiyal tumorler gibi digerleri, dermoskopi
yardimiyla bile ayirt etmek zor olabilir. Bu nedenle, en uygun yonetim karari vermeye
yardimci olmak igin genel kurallar olusturulmustur[126]. Pigmente olmayan deri
tumorlerinin - bir kisminin paternleri tipki pigmente tumorlerde oldugu gibi
tanimlanmistir [127-130].

Dermoskopi, klinisyenin tanisal dogrulugunu arttirir ve malign ve malign olmayan
deri tumorlerinin erken, iyilestirilebilir bir agsamada tanimlanmasinda yardimcidir.
Dermoskopinin, egitimli klinisyenler icin, mukozada ortaya g¢ikan benign ile malign
veya supheli lezyonlari ayirt etmesinde de yararli olabilecegine dair artan kanitlar
vardir ve lezyonudan biyopsi alinmasi gerekip gerekmedigine karar vermede de
etkindir [128, 131-136].

Dermoskopi aslinda, normal deriden g6z kapaklari, dudaklar, genital bolge ve anal
bblgeler gibi mukozaya gecis bolgelerinde bulunan lezyonlarin, ayrica dilin dorsal
yuzeyinde bulunan lezyonlarin incelenmesi icin &zellikle yararli olabilir. Ancak
mukozal yuzeylerin incelenmesi, zaman kisithhigi ve lojistik engeller nedeniyle, vicut
deri muayenesi sirasinda nadiren yapilir [137, 138]. Mukozal yuzeylerin pigmente ve
apigmente lezyonlarinin dermoskopik Ozellikleri sadece birkag c¢alismada
degerlendiriimigtir. Calismalarin azhd1 nedeniyle, benign lezyonlari slUpheli veya
malign lezyonlardan ayirmak igin dermoskopik kriterler iyi belilenmemistir ve yaygin
kabul goren tanisal algoritmalar bulunmamaktadir[134, 138, 139].

Literatire bakildiginda kronik aktinik keilitin gunes isigina uzun sire veya asiri

maruziyet sonucu gelistigi goriimektedir. Genelde glnes yanigina kolay egilim
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gOsteren acgik tenli insanlarda bildirilmistir.  Agik hava ugrasilari, meslekler bu
problemle agik olarak iligkilidir. Bu nedenle c¢iftci dudagi, gemici, balik¢i dudag
seklinde de isimlendiriimektedir . Kronik gunes 1s1g1 maruziyeti olan ve immunitesi
baskilanmis 6zellikle transplant alicisi bir kiside alt dudak vermilyonunda kanser
gelisme riski artmistir. Gunes 1s1g1 en 6nemli etyolojik faktdér olmasina ragmen sigara
kullanimi ve dudag@in cesitli irritasyon formlarinin da premalign ve malign lezyonlarin
gelisiminde onemli sekonder etkileri vardir [140-148]. Skuamoz hucreli karsinomlarda
ise literaturlere gore neoplazilerin ¢odu yuzeyeldir ,dudak yerlesiminde de en sik
tutulum yaklasik %90 oraninda alt dudaktadir, Ust dudakta %2-7 oraninda gozlenir,
yas ortalamasi 60-70 arasindadir ve erkek hakimiyeti vardir. Klinik olarak lezyon
vermilyon sinirinda geligmis ulser veya verrukoz kabariklik geklindedir [149-153].
Bizim ¢alismamiz sonucunda da ortalama yas aktinik keilitli vakalarda 66.41 £ 13.35
ve skuamoz hucreli vakalarda 59,2 £ 17,01 bulunmustur . Her iki grupta da hastalarin
cogunlugunun erkek oldugu goézlenmistir (AK’lerin %77,42’s1 ve SHK’larin %70’i ). En
yaygin Fitzpatrick deri tipi Ill ve takiben tip Il (geriye kalanlarin timu) olmak Uzere,
tum lezyonlarin agik deri tipli kisilerde ortaya c¢iktigi gorulmastur. AK'li hastalarin%
35,48' inde gunes hasari indikatoru fasiyal aktinik keratozlar tespit edilmigtir. Mevcut
veya eski sigara igme yuzdesi % 44 kadar ylksek iken, duzenli alkol kullanimi
toplamda % 2 bulunmustur. Hastalarin hepsinin dis mekanda calistiklari ve
cogunlugunun giftcilik yaptigr gozlenmistir (% 90).

Gunes maruziyeti nedeniyle literatirde en sik alt dudakta yerlesim gosteren,
vermilyon bordurini bozan yer yer erozyon ve pullanmalar yapan lezyonlar olarak
literaturde bildirilmistir. Yavas gelistigi ve siklikla asemptomatik oldugu , erken ortaya
cikan klinik degigiklikleri dizgun yuzeyli ve lekeli soluk alanlar ile karakterize alt
dudak vermilyonunda atrofi olan lezyonlar oldugu, lezyon ilerledikge purtzlt skuamli
alanlarin vermilyonun kuru bdlgelerinde olustugu bildirilmistir. Kalinlasan ve 6zellikle
dudagin islak ¢izgisine dogru uzanim gosteren dudagin Iokoplakisi benzeri lezyonlar
bildirilmigtir [143, 148, 154-167]. Calismamizda da literaturle uyumlu olarak AK'ler
diz (% 100) ve sari-beyaz skuaml (% 90), bozulmus vermillion sinirina (% 100)
neden olan lezyonlardi. YUzeyel erozyonlar, kurutlar, fissurler ve dudakta 6dem daha
nadir olarak gorulen klinik bulgulardi. SHK'larda vermilyon hatti kaybi, ancak timor
buraya yerlestiginde infiltre ettiginde (% 50) gozlendi. Birgcogu duz (% 60) ve kurutlu
Ulser bulunduran lezyonlar olarak saptandi (% 90). Tumunde skuam ve endurasyon

vardi, ancak endurasyon AK olgularinda da % 6 olarak saptandi.
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Literatirde dudak SHK dermoskopisinde nadir ¢alisma bulunmaktadir. Bir vaka
raporunda [134] ve 22 hastalik bir retrospektif calismada (135) tanimlanan SHK
dermoskopik bulgulari radyal periferal hairpin damarlar ve kumesel noktasal
glomeruler damarlar bulgulari ¢alismamizda bulunan bulgularla uyumludur[168, 169]
(tablo). Calismamizda SHK’larin dermoskopisi, radyal olarak dagiimis firkete
damarlarin (% 90) cevreledidi santral sari-beyaz skuam, kurut ve kan lekesi igeren
Ulserasyonu desenini ortaya cikarmistir; daha periferal gevresel, tumoriun daha
diz/yassi bolumlerinde, beyaz arka planda kimelenmis glomeruler ve noktasal
damarlar saptandi (% 70) SHK vakalarinin timunde periferal yerlesimli damarlar
saptanmis, yalnizca bir vakada Ulser alaninda da damarlar gézlenmis ve diffiz damar

dagilimi kategorisine alinmigtir .Bulgular literattrle uyumludur (Tablo 9).

Vessels
Dotted 1(5) Tablo 9 : Benati ve ark. 2016,
Hairpin 0 Dudak skuamoz hiicreli
Linear irregular 6 (27) karsinom damar yapilari
Polymorphous 15 (68) bulgulan
Small 18 (82)
Large 0
Small and large 4 (18)
Diffuse 11 (50)
Central 0
Peripheral 10 (45)
Clustered 1(5)
Focused 3 (14)
Shiny white streaks 11 (50)
Scales 22 (100)
Diffuse 7 (32)
Peripheral 5(23)
Central 7 (32)
Patchy 3(14)
White circles 13 (59)
White halos 19 (86)
White structureless areas 20 (91)
Pinkish areas 12 (55)

Values are n (%).

Aktinik keilit ile ilgili dermoskopik c¢alisma literatirde 3 vakalilk hasta raporu
disinda bulunmamaktadir[170]. Biz ilk kez , bu vakalarda iki farkli dermoskopik patern
tanimladik. Birinci paternde (% 33) normal olan birbirine paralel yerlesimde bulunan
ince ve uzun firkete dudak damarlari nispeten korundugu saptanmistir. Santral,

beyaz uzantilara sahip, duzensiz sinirli, skuaml beyaz plaklar ya da kurutlu
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erozyonlarin; beyaz bir zemin Uzerinde kumelenmis noktasal veya glomeruler
damarlar, ve manyetik dalgalar benzeri yerlesim* gosteren radyal olarak dagilmis
ince firkete, noktasal veya glomeriler damarlar ile cevrelendigi gézlenmistir. ikinci
model (% 67), tum dudak boyunca baskin olarak ve 6zellikle sari-beyaz skuamli plak
ya da erozyonlarin gevresinde, kimelenmis glomeriler / noktali damarlar olarak
saptanmigtir. Literatirde de nadir oldugu bildirilen pigmente SHK vakalarimiz
arasinda da saptanmamistir[171].

Her iki grupta da klinik olarak saptanabilen kurut, sari-beyaz skuam, ulser /
yuzeyel erozyon, kan lekesi bulgulari, dermoskopik olarak kendi iclerinde Kklinik
muayene ile uyumlu oranda saptanmistir. Bulgular literaturdeki Kklinik verilerle
uyumludur[141, 142, 172, 173].

AK vakalarinda, oOzellikle sari keratin tikaglari, beyaz halka ile g¢evrelenmis
targetoid folikal yapilari ve rozet isareti en sik olmak Uzere, vermilyon dokusuna
komsuluk eden folikller dudak derisinde, keilit ile devamlilik gdsteren literatirde
tanimlanan fasyal aktinik keratoz bulgulari saptanmistir [174-181].

Aktinik keilitte mevcut gorus, keratinositlerin, neoplastik donugim potansiyeline
sahip bir epitel alani olusturan bir dontsim gecirmis olmasidir. Klinik 6zellikler
arasinda daginik ve seyrek atrofik, erozif veya keratotik plaklar bulunur; bu da bazi
bdlgelerini veya tim vermilion sinirini etkileyebilir [159] . Gomes ve ark. aktinik keilitte
klinikopatolojik 6zelliklerin displazi derecesi ile iligkili olmadigini gostermistir[148]. Bu
noktada dermoskopi, c¢alismamizda tanimladidimiz patern ve bulgulardan
yararlanilarak, dudak malign ve premalilgn keratinositik deri timoért tanisinda klinik
ve histopatoloji goruntu arasinda dnemli koordinasyon saglar.

Bu calisma sonucunda daha once literatirde olmayan iki adet aktinik keilit paterni
tanimlanmig, radyal hairpin damarlarin merkeze gore dagilan manyetik dalgalara
dagilim benzerligi nedeniyle (“magnet sign”) miknatis bulgusu adlandirmasi énermesi
yapllmistir. Artan blyume faktorleri ile prekanser6z ve kanser6z lezyonun
damarlanma artis1 nedeniyle normal dudak damarlarinin bu ezyonlari yonelmesi ve
proliferasyonu s6z konusu oldugundan, miknatis odagina ¢ekilen maddelere anlam
olarak da benzetilmis oldugundan bu adlandirmanin, ¢agrisim olarak da 6grenmeyi
kolaylastirici olabileceg@i dusunulmustuar.

Daha oOnce literatirde perivaskiler beyaz “halo” olarak adlandirilan [169],
histopatolojik olarak damar c¢evresindeki tUmor keratinizasyonuna bagl oldugu

dusundlen, damar c¢evrelerindeki beyaz yapilar ¢alismamizda da benzer oranlarda
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SHK’larda gbézlenmis ancak sekillerinin firkete damarlari kaplayacak sekilde olmasi
nedeniyle “halo” yerine “kilif” olarak adlandirilmasinin daha dogru olacagi 6nerilmistir.

Calismamizda, daha once literatirde tanimlanmamig olan, ince dar agcili, kollari
kisa u seklinde damarlar tanimlanmistir. Normal klinik incelemelerde kullanilan 10’luk
blylUtmede nokatasal/ biraz daha buylk lekeli/ glomerller damarlarla olarak da
adlandirilabilen bu damarlar, daha yakin ve odaklanmis incelendiginde, hairpin(
firkete) damarlarinin kivrintih u¢ kisimlari oldugu gozlenmistir. Bu damar paterni
Ozellikle aktinik keilit lezyonlarinda saptanmigtir. Calismamizda gorulen damar
yapilarinin tima ince ¢apli olup literatirde bildirilen dudak disinda diger bdlgelerde
yerlesimli  keratinize deri tumorlerinde bildirilen damar c¢aplari ile uyumludur[170,
182].

Bulgularimiza gore, dermoskopide alt dudaktaki lezyonlarda tanimladigimiz
patern ya da kriterlerin bir ya da daha fazlasini ortaya ¢ikmasi durumunda insizyonel
punch biyopsisi erken tani agisindan énem arz etmektedir. Sonu¢ olarak dudak
keratinositik ~ tomdurlerinin - dermoskopik  bulgularini  tanimlayici  galismamiz;
calismamizda saptanan ve acgiklanan, dudak SHK' sinin ve AK’ lerinin spesifik klinik
ve dermoskopik oOzelliklerinin, klinisyenlere biyopsi karari vermede ve biyopsi

alinacak yeri tayin etmede rehberlik saglayabilecegi gosterilmigtir.
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VI. SONUGLAR VE ONERILER

Dermoskopi, klinisyenin tanisal dogrulugunu arttirir ve malign ve malign olmayan
deri tumorlerinin erken, iyilestirilebilir bir agsamada tanimlanmasinda yardimcidir.
Dermoskopinin, egitimli klinisyenler icin, mukozada ortaya g¢ikan benign ile malign
veya supheli lezyonlari ayirt etmesinde de yararli olabilecegine dair artan kanitlar
vardir ve lezyonudan biyopsi alinmasi gerekip gerekmedigine karar vermede de
etkindir.

Dermoskopi aslinda, normal deriden g6z kapaklari, dudaklar, genital bolge ve anal
bblgeler gibi mukozaya gecis bolgelerinde bulunan lezyonlarin, ayrica dilin dorsal
yuzeyinde bulunan lezyonlarin incelenmesi icin 6zellikle yararli olabilir. Ancak
mukozal yuzeylerin incelenmesi, zaman kisithhigi ve lojistik engeller nedeniyle, vucut
deri muayenesi sirasinda nadiren yapilir. Mukozal yuzeylerin pigmente ve apigmente
lezyonlarinin dermoskopik Ozellikleri sadece birka¢ c¢alismada degerlendirilmistir.
Calismalarin azhgd1 nedeniyle, benign lezyonlari supheli veya malign lezyonlardan
ayirmak icin dermoskopik kriterler iyi belilenmemistir ve yaygin kabul géren tanisal
algoritmalar bulunmamaktadir.

Bu calisma sonucunda daha once literatirde olmayan iki adet aktinik keilit
paterni tanimlanmig, radyal hairpin damarlarin merkeze gére dagilan manyetik
dalgalara dagilim benzerligi nedeniyle (“magnet sign”) miknatis bulgusu adlandirmasi
onermesi yapilmistir. Artan biaylume faktorleri ile prekanseréz ve kanserdz lezyonun
damarlanma artis1 nedeniyle normal dudak damarlarinin bu ezyonlari yonelmesi ve
proliferasyonu s6z konusu oldugundan, miknatis odagina g¢ekilen maddelere anlam
olarak da benzetilmis oldugundan bu adlandirmanin, ¢agrisim olarak da 6grenmeyi
ve uygulamayi kolaylastirici olabilece@i dusunulmustar.

Daha oOnce literatirde perivaskiler beyaz “halo” olarak adlandirilan [169],
histopatolojik olarak damar c¢evresindeki tUmor keratinizasyonuna bagl oldugu
dusundlen, damar cevrelerindeki beyaz yapilar, calismamizda da benzer oranlarda
SHK’larda gbézlenmis ancak sekillerinin firkete damarlari kaplayacak sekilde olmasi
nedeniyle “halo” yerine “kilif’ olarak adlandiriimasinin daha dogru olacagi onerilmistir.

Calismamizda, daha once literatirde tanimlanmamig olan, ince dar acili, kollari
kisa u seklinde damarlar tanimlanmistir. Normal klinik incelemelerde kullanilan 10’luk

blylutmede nokatasal/ biraz daha buylk lekeli/ glomeriler damarlarla olarak da
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adlandirilabilen bu damarlar, daha yakin ve odaklanmis incelendiginde, hairpin(
firkete) damarlarinin kivrintii u¢ kisimlari oldugu goézlenmistir. Bu damar paterni
Ozellikle aktinik keilit lezyonlarinda saptanmistir.

Bulgularimiza goére, dermoskopide alt dudaktaki lezyonlarda tanimladigimiz
patern ya da kriterlerin bir ya da daha fazlasini ortaya ¢ikmasi durumunda insizyonel
punch biyopsisi erken tani agisindan 6nem arz etmektedir. Sonu¢ olarak dudak
keratinositik  tomurlerinin ~ dermoskopik  bulgularini  tanimlayici  ¢alismamiz;
calismamizda saptanan ve acgiklanan, dudak SHK' sinin ve AK’ lerinin spesifik klinik
ve dermoskopik Ozelliklerinin, klinisyenlere biyopsi karari vermede ve biyopsi

alinacak yeri tayin etmede rehberlik saglayabilecegi gosterilmistir.
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VIl. OZET

Girig: Dermoskopi, Klinisyenin tanisal dogrulugunu arttirr ve malign ve malign
olmayan deri tumorlerinin erken, iyilestirilebilir bir asamada tanimlanmasinda
yardimci olan bir tani yéntemidir. Dermoskopinin, egitimli klinisyenler igin, derinin
yan! sira mukozada ortaya ¢ikan benign ile malign veya supheli lezyonlari ayirt
etmesinde de yararli olabilecegine dair artan kanitlar vardir ve lezyonudan biyopsi

alinmasi gerekip gerekmedigine karar vermede de etkindir.

Dermoskopi aslinda, normal deriden géz kapaklari, dudaklar, genital bélge ve anal
bolgeler gibi mukozaya gegis bolgelerinde bulunan lezyonlarin, ayrica dilin dorsal
yuzeyinde bulunan lezyonlarin incelenmesi igin 0Ozellikle yararli olabilir. Ancak
mukozal yuzeylerin incelenmesi, zaman kisithligi ve lojistik engeller nedeniyle, vucut
deri muayenesi sirasinda nadiren yapilir. Mukozal yuzeylerin pigmente ve apigmente
lezyonlarinin dermoskopik Ozellikleri sadece birka¢c calismada degerlendirilmistir.
Calismalarin azli§i nedeniyle, benign lezyonlari stpheli veya malign lezyonlardan
ayirmak icin dermoskopik kriterler iyi belirlenmemistir ve yaygin kabul goren tanisal

algoritmalar bulunmamaktadir.

En yaygin premalign dudak lezyonu olan aktinik keilit (AK), glinese maruz
kalmanin neden oldugu, dudak vermilyonunu etkileyen inflamatuar bir hastaliktir. AK,
potansiyel malign bir hastaliktir ve dudak skuamoz hicreli karsinomasina (SHK)
donusebilir. AK tanisi 6nemlidir; gunku ilk klinik bulgular hafif ve belirsiz olup epitel ve
bag dokularindaki hasarin boyutunu her zaman yansitmayabilir. Kutandz skuamoéz
hicreli karsinom (SHK), bazal hicreli karsinomdan sonra en sik gorulen kutan6z
malignansidir ve tipik olarak yasli, acik tenli kisilerde gértlir. Ozellikle, dudak SHK,
tum oral karsinomlarin % 20'sini temsil eder; dudak, en yuksek riskli anatomik
bolgelerden biridir. Dudak skuam6z hucreli karsinomlarin (SHK) ve aktinik keilitin
(AK) dermoskopik 6zellikleri hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir. Anatomik ve histolojik
Ozellikleri normal deriden farkh oldugu igin, dudakta lezyonlarin dermoskopik

bulgularinin belirlenmesi 6nem arz etmektedir.

Amacimiz, labial SHK ile birlikte, AK'in dermoskopik bulgularini tanimlamak ve
keratinositik labial tumorlG bu hastalarin  klinik ve demografik o6zelliklerini

tanimlamaktir.
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Yontem: Ocak 2017 - Agustos 2017 tarihleri arasinda Kklinigimize basvurup
keratinosit labial timor histopatolojik tanisi almis olan 41 hasta - 31 AK ve 10 SHK-
arastirmaya dahil edildi. Hastalarin demografik verileri, klinik ve dermoskopik
goruntileri ve bulgulari kaydedildi. Dermoskopik ve klinik 6zellikler degerlendirildi.
istatistiksel analiz SPSS v.21.0 kullanilarak yapildi. Surekli ve kategorik veriler
sirasiyla ortalamalar + SD ve yuzde olarak goésterildi. Gruplar arasi farkliliklarin
karsilastiriimasi icin Bagimsiz Orneklem T testi ve Ki-Kare testi kullanildi. istatistiksel

onem duzeyi p <= 0.05 olarak belirlendi.

Bulgular: Medyan yas 66,41 + 13,35 ve hastalarin ¢ogunlugu erkek (% 76) idi. %
90'dan fazlasi alt dudakta bulundu. En yaygin Fitzpatrick deri tipi lll (% 66) ve takiben
tip Il idi. Aktinik keilitli hastalarin % 35'inde eslik eden fasiyal aktinik keratozlar tespit
edildi. Mevcut veya eski sigara kullanimi orani % 44 gibi yuksek iken, duzenli alkol
kullanimi toplamda % 2 idi. Hepsi acik alanda galigsan isgiler, cogunlukla ciftcilerdi (%
90). Aktinik keilitler dizdi (% 100) ve sari-beyaz skuamli lezyonlarin (% 90) kotu
tanimlanmis vermilyon sinirina (% 100) neden oldugu gdézlendi ve dortte birinde
yuzeysel erozyon, kabuk, catlak ve sislik vardi. Skuamoz hucreli karsinomalarda,
vermilyon hatti kaybi yalnizca tumor bu bdlgeyi infiltre edildiginde gozlenmigtir (%
50). Skuamoz huceli karsinomalarin birgogu diz (% 60) ve kurutlu Ulser igcermekte idi
(% 90). Tumunde skuam ve endurasyon vardi, ancak bununla birlikte endurasyon %
6 AK olgusunda da saptandi. Aktinik keilit icin iki dermoskopik model tanimland. ilk
paternde (% 33) normal paralel firkete dudak damarlari nispeten korunmustur. Etrafa
dogru beyaz projeksiyonlar (uzantilar) iceren merkezi, dizensiz sinirli, kurutlu
erozyonlar veya skuamli beyaz plaklar; beyaz bir zemin Uzerinde kumelenmis
noktasal veya glomeriler damarlar ve radyal olarak dagilmis ince firkete, noktali veya
glomeriiler damarlar ile cevrelenmistir. ikinci desen (% 67), tim dudaklarda ve
skuamli plaklar veya erozyonlarin gevresinde baskin olarak kimelenmis glomertler /
noktasal damarlar idi. Skuamoz hucreli karsinomalarin dermoskopisi, radyal olarak
dagiimis firkete damarlari (% 90) ile gevreleyen merkezi skuam, kurut ve Ulserasyon
paternini ortaya koydu ve gevresel daha yassi bolumlerde; kimelenmisg glomeruler ve
noktasal damarlar saptandi (% 70). Beyaz yapisiz alanlar ve perivaskuler beyaz
kiliflar skuamo6z hucreli karsinomalarda % 100, aktinik keilitlerde sirasiyla% 87 ve %
51 idi.
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Bu calisma sonucunda daha 6nce literatiirde olmayan iki adet aktinik keilit paterni
tanimlanmis, radyal firkete damarlarin, merkeze gére dagilan manyetik dalgalara
dagilim benzerligi nedeniyle (“magnet sign”) miknatis bulgusu adlandirmasi 6nermesi
yapilmistir. Artan buyume faktorleri ile prekanser6z ve kanser6z lezyonun
damarlanma artis1 nedeniyle normal dudak damarlarinin bu lezyonlaail yonelmesi ve
proliferasyonu, miknatis odagina cekilen maddelere anlam olarak da benzetilmis
oldugundan bu adlandirmanin, c¢agrisim olarak da oOgrenmeyi ve uygulamayi
kolaylastirici olabilecegi dusunulmustar.

Daha once literatlirde perivaskiler beyaz “halo” olarak adlandirilan [169],
histopatolojik olarak damar cevresindeki tUmor keratinizasyonuna bagh oldugu
dusunulen, damar gevrelerindeki beyaz yapilar, calismamizda da benzer oranlarda
SHK’larda gdzlenmis ancak sekillerinin firkete damarlari kaplayacak sekilde olmasi
nedeniyle “halo” yerine “kilif’ olarak adlandirilmasinin daha dogru olacagi dnerilmistir.

Calismamizda, daha once literatlirde tanimlanmamis olan, ince dar acili, kollari
kisa u seklinde damarlar tanimlanmistir. Normal klinik incelemelerde kullanilan 10’luk
blyutmede nokatasal/ biraz daha buyuk lekeli/ glomerliler damarlarla olarak da
adlandirilabilen bu damarlar, daha yakin ve odaklanmis incelendiginde, hairpin(
firkete) damarlarinin kivrintih u¢ kisimlari oldugu goézlenmigtir. Bu damar paterni

ozellikle aktinik keilit lezyonlarinda saptanmistir.

Sonug: Bildigimiz kadariyla, bu, aktinik keilitin ilk tanimlayici dermoskopik
calismasidir. Calismamiz bir mukokutandz gegis bolgesi olan dudakta yerlesen
lezyonlarda da dermoskopinin taniya yardimci anlaml bilgiler saglayabilecegini
gOstermis olup, bu 6zel bdlgede yerlesen lezyonlarin yonetiminde de klinikte rutin
dermosopik incelemeden faydalanilabilecegini ortaya koymustur. Ayirici tani ve
bulgularin 6zgulligu acgisindan dudak yerlesimli farkli lezyonlar igin de tanimlayici

calismalar yapilmaldir.

Anahtar Kelimeler: Aktinik keilit, labial, dudak, skuamoz hiicreli karsinom, dermoskopi,
dermotoskopi.

54



VIII. iINGILIZCE OZET
SUMMARY

Introduction: Dermoscopy increases the clinician's diagnostic accuracy and may
allow the recognition of malignant and pre-malignant skin tumors at an early, curable
stage.There is increasing evidence that dermoscopy may also be helpful for formally
trained clinicians to differentiate benign from malignant or suspicious lesions arising

in the mucosa and decide whether or not a lesion should be biopsied .

Dermoscopy actually can be especially useful for the examination of lesions
located in the transition areas from the normal skin to the mucosa, such as the
eyelids, lips, and genital and anal regions, as well as lesions located on the dorsal
surface of the tongue but the examination of mucosal surfaces is infrequently
performed during total body skin examination, due to time constraints and logistic
barriers. The dermoscopic features of pigmented and nonpigmented lesions of the
mucosal surfaces have been evaluated only in a few studies.Thus, dermoscopic
criteria to differentiate benign lesions from suspicious or malignant lesions are not

well established and there are no widely accepted diagnostic algorithms.

Actinic cheilitis (AC), the most common premalignant lip lesion, is an inflammatory
disease caused by sun exposure that affects the lip vermilion. AC is a potentially
malignant disorder or an incipient form of carcinoma that may develop into squamous
cell carcinoma (SCC) of the lips. The diagnosis of AC is important because the initial
clinical manifestations are subtle and do not necessarily reflect the extent of damage
to the epithelial and connective tissues. Cutaneous squamous cell carcinoma (SCC)
is the second most common cutaneous malignancy after basal cell carcinoma,1-3
and typically occurs in older, fair-skinned individuals. In particular, SCC of the lip
represents 20% of all oral carcinomas, with the lip being one of the most high-risk
anatomical sites. Little is known about dermoscopic features of lip squamous cell
carcinomas (SCC) and actinic cheilitis (AC). Identification of the dermoscopic findings
of lesions located on the lips are important, since its anatomic and histologic features

are unique.
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Aim: Our objective is to describe dermoscopic findings of AC in conjunction with
labial SCC and to describe the clinical and demographical features of this patients

with keratinocytic labial tumor.

Method: Patients referred to our clinic and detected in the field study from January
2017 to August 2017 in whom we had the presumptive diagnosis of keratinocyte labial
tumor were collected. After saving demographical data, clinical and dermoscopic
images and findings of patients, histopathological confirmation was done for the
patients who accept the labial skin biopsy after their informed consent and a total of
41 patients with histopathologically confirmed labial keratinocytic lesion, 31 AC and 10
SCC, were included in the study. Dermoscopical and clinical features were evaluated.
Statistical analysis was performed using SPSS v.21.0. Continuous and categorical

data are shown as means £ SD and percentages, respectively.

Results: The median age was 66,41 + 13,35 and the majority were male (76%).
More than 90% were located on the lower lip. The most common Fitzpatrick skin
type was type Il (66%), and the rest was type Il. Facial actinic keratoses were found
in 35% of the patients with AC. Current or exsmoking was high as 44%, while regular
alcohol use was 2% in total. All were outdoor workers, mostly farmers (90%). ACs
were flat (100%) and yellow-white scally lesions (90%) causing ill-defined vermillion
border (%100) and one-fourth had superficial erosions, crusts, fissures and swelling.
In SCCs, vermillon line loss was observed only when it was infiltrated (50%). Most
were flat (60%) and ulcerated with crusts (90%). All had scales and induration,
however induration also detected in 6% AC case. We described two dermoscopic
patterns for AC. First (33%), the normal parallel hairpin lip vessels were relatively
preserved. The central, irregularly bordered, crusted erosions or scaly white plaques
with white projections were surrounded by clustered dotted or glomerular vessels on
a white background and radially distrubuted fine hairpin, dotted or glomerular
vessels. The second pattern (67%) was clustered glomerular / dotted vessels
dominant on the entire lips and around the scaly plaques or erosions.Dermoscopy of
SCCs revealed the pattern of central scale, crust and ulceration surrounded by
radially distrubuted hairpin vessels (90%) and peripherally, in the more flat sections;
clustered glomerular and dotted vessels (70%). White structereless areas and
perivascular white coats were % 100 in SCCs, while 87% and 51% in ACs ,

respectively.
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As a result of this study, two actinic cheilitis patterns, which were not previously
described in the literature, have been described. Radial hairpin vessels have been
proposed to be named as "magnet sign" due to the similarity of magnetic wave
distribution to the center. Normal lip vessels are proliferated and directed to the
erosions due to the increased growth factors leading increased vascularity of
precancerous and cancerous lesions. it is thought that this naming can also facilitate
learning and application of the finding in the routine dermoscopic examination since
the distrubition of vessels going into lesion resembles magnetic waves.

The white structures in the vascular periphery related to the tumor keratinization
around the vessel histologically, which previosly referred to as perivascular white
"halo" in the literature [169], have been observed in SHK at similar ratesin our study
too, but “perivascular white sheath " is suggested to be more accurate than "halo" as
the name for this finding.

In our study, narrow narrow angled veins with short limbs were defined, which
were not previously described in the literature. These vessels, which can also be
termed nocartal / slightly larger stained / glomerular vessels, used in normal clinical
studies, were observed to have curled end portions of hairpin vessels when
examined more closely and in focus. This vessel pattern was found especially in

actinic cheilitis lesions.

Conclusion: To our knowledge, this is the first descriptive dermoscopic study of the
actinic cheilitis . Our study demonstrates the specific clinical and dermoscopic

features of AC that differ from SCC will guide clinicians to perform biopsy.

Key Words: Actinic cheilitis, labial, lip, squamous cell carcinoma, dermoscopy, dermotoscopy
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Ek 2, Hasta bilgilendirilmis gonulli onam formu

CALISMANIN ADI (4rastirma basvuru formunda béliim A.2°de yer alan arastirma adi kullamilmaldir.)

Dudak yerlesimli tumorlerde dermoskopik bulgular

Bir aragtirma calismasina katilmaniz istenmektedir. Calismaya katilyp katilmama karari tamamen size aittir.
Katilmak isteyip istemediginize karar vermeden once arastirmanin neden yapildigini bilgilerinizin nasil
kullamilacagimin ¢alismanin neleri igcerdigini ve olast yararlarmi risklerini ve rahatsizlik verebilecek konular
anlamaniz énemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak igin zaman ayiriniz ve eger istiyorsaniz dzel
veya aile doktorunuzla konuyu degerlendiriniz. Eger ¢alismaya katilmaya karar verirseniz imzalamaniz igin size
bu Bilgilendirilmis Géniillii Olur Formu verilecektir. Calismadan herhangi bir zamanda ayrilmakta 6zgiirstiniiz.
Eger isterseniz, bu ¢calismaya katiliminizla ilgili olarak hekiminiz / aile doktorunuz bilgilendirilecektir. Calisma
amaciyla yapilan normal muayeneniz sirasinda istenilen tetkikleriniz disindaki tiim laboratuvar testleri ¢calisma
destekleyicisi tarafindan karsilanacak; size veya baglh bulundugunuz ozel sigorta veya resmi sosyal giivenlik
kurumuna odetilmeyecektir.

CALISMANIN KONUSU VE AMACI :

Dudakta yerlesen tiimorler, erken evrede klinik olarak farkli hastalik ve durumlarla karigabilmektedir.
Bu tiimorlerin erken tan1 ve tedavisi, hastalik yayilmasii nlemek i¢in gereklidir. Dudak tiimorlerinin
tanisinda rutin olarak hastadan deri 6rnegi alinarak patolojik inceleme yapilmaktadir. Dermoskopi ise
hastaya higbir sekilde girisim yapilmadan, zarar vermeden, deri {izerinden incelemeyi saglayan bir
cesit mikroskoplu tani cihazi olup, 6zellikle deri tiimdrleri tanisinda kullanilmaktadir. Bu galismada,
dudakta bir tiimor ¢esidi mevcut hastalarda dermoskopik inceleme yapilarak; hastalarin histopatolojik
tanilar ile kaydedilen dermoskopik 6zellikleri karsilastirilarak hastaligin ayird edici tipik dermoskopik
ozellikleri belirlenmeye c¢alisilacaktir.

CALISMA iSLEMLERI:

Dermatoloji poliklinigine geldiginiz giin, hastaligimizin teshis ve tedavisi amaciyla rutin yapilacak
olanlarin disinda, bu arastirma kapsaminda sadece dermoskopi yapilacaktir. Bu ¢alismada, muayene
edildiginiz gilin olmak iizere sadece bir kez, derinizdeki hastalikli bolgeye, bir ¢esit gelismis biiylitecli
bir cihaz olan dermoskopi (fotograf 1°de goriildiigii gibi) ile bakilacaktir ve cildinize yonelik bir
girisim ya da miidahele olmayip, size herhangi bir zarar1, agri-acisi bulunmamaktadir.
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Fotograf 1:
dermoskop

CALISMAYA KATILMAMIN OLASI YARARLARI NELERDIR?

Dudakta yerlesen keratinositik tlimorlerin erken doneminde gozle tani konulmasi zor olabilen bir
hastalik oldugundan, ikinci bir tan1 yontemi olarak dermoskopi kullanilmasi, hastaliginiza erken tani
konulmasinda katk1 saglayabilmektedir.

GONULLUYE UYGULANACAK ISLEMLERIN OLASI ZARARLARI NELERDIR?

Dermoskopi hastaya higbir sekilde girisim yapilmadan, zarar vermeden, deri iizerinden cihaz tutularak
ve cihaza gozle bakilarak incelemeyi saglayan bir gesit biiyiitecli tan1 cihazi olup hi¢ bir zarari
bulunmamaktadir.

KiSIiSEL BiLGILERIM NASIL KULLANILACAK?

Oncelikle bu bilgiler bu arastirma sonucunda ortaya ¢ikacak olan makale ve tezde kullanilabilecektir.
Kisisel bilgileriniz kesinlikle baska kurum ya da sahislar ile paylasilmayacaktir. (Hukuki, yasal
zorunluluklar harig).

SORU VE PROBLEMLER iCiN BASVURULACAK KIiSiLER :

1. Dr. Fatmagiil Giilbasaran 05557221694, Celal Bayar Universitesi , Dermatoloji AD
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Calismaya Katilma Onay1

Yukaridaki bilgileri doktorumla ayrintili olarak tartistim ve kendisi biitiin sorularimi cevapladi. Bu
bilgilendirilmis olur belgesini okudum ve anladim. Bu arastirmaya katilmay1 kabul ediyor ve bu onay
belgesini kendi hiir irademle imzaliyorum. Bu onay, ilgili hi¢bir kanun ve yoOnetmeligi gecersiz
kilmaz. Doktorum saklamam i¢in bu belgenin bir kopyasini c¢aligma sirasinda dikkat edecegim
noktalar1 da igerecek sekilde bana teslim etmistir.

Goniillii Adr Soyadi: Tarih ve Imza:
Adres ve Telefon:
Veli / Vasinin Adi Soyadt: Tarih ve Imza:
Adres ve Telefon:
Tanik' Adi Soyadi: Tarih ve Imza:
Adres ve Telefon:
Arastirmact® Ady Soyadh: Tarih ve Imza:
Adres ve Telefon:

1: Goniilliiniin bilgilendirilme islemine basindan sonuna dek taniklik eden kisi

2:Goniilliiyii arastirma hakkinda bilgilendiren kisi
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Ek 3; Calisma uygulama formu

CALISMA FORMU
Ad-Soyad : Adres:
Hasta No
Protokol
Basvuru Tarihi: Telefon:
Cinsiyet :

Dogum yili / yas :
Boy: Kilo: BKi:
Deri Tipi* (* Fitzpatrick Deri Tipleri) :
Dermatolojik muayene :
lezyon lokalizasyonu:
Ek dermatolojik hastalik :
Multiple Aktinik keratozlar,SCC, BCC, MM varligi/hikayesi:
Sigara kullanimi (paket-yil) :

Alkol (kadeh-yil):

Dermoskopik ozellikler:

Histopatolojik Tani ve Bulgular:
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