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OZET

Tzanck yayma testinin bazal hiicreli karsinomanin tanisinda ve alt tiplerinin

belirlenmesindeki yeri

Bazal hiicreli karsinomanin kesin tanisi histopatolojik inceleme ile konur. Ancak tiimor
kozmetik acidan 6nemli olan bir bolgede yerlestiginde, cerrahi eksizyon disinda bir tedavi
yontemi planlandiginda, eksizyon skari {izerinde rekiirrens siliphesi olan yeni bir lezyon
gelisiminde, cerrahi eksizyon oncesinde dogru cerrahi sinirin segilebilmesi igin ozellikle
agresif tip bazal hiicreli karsinomalarin belirlenmesi ve bazal hiicreli karsinomanin diger
malign deri tiimorlerinden ayriminda veya hastada bazal hiicreli karsinomadan
siphelenilen ¢ok sayida timor bulunmasi durumunda invazif olmayan alternatif tani
yontemlerine gereksinim vardir. Bu c¢alismada sitolojinin bazal hiicreli karsinomanin
tanisinda ve alt tiplerinin belirlenmesindeki yeri ile sitolojik tanidaki deneyim siiresinin

dogru taniya katkisinin arastirilmast amaglanmastir.

Bu calismaya klinik olarak bazal hiicreli karsinomadan siliphelenilen lezyonlar1 olan 61
hasta dahil edildi ve toplam 83 lezyondan Tzanck yayma alindi. Ornekler bazal hiicreli
karsinoma ve alt tiplerinin tanis1 agisindan, sitoloji konusunda az deneyimli (Dermatolog
A) ve deneyimli (Dermatolog B) iki dermatolog tarafindan degerlendirildi. Histopatolojik
tan1 kesin tani olarak kabul edildi. Kesin tanisi bazal hiicreli karsinoma olan ve alt tipleri
belirlenen 72 tiimor ig¢in, iki dermatologun sitolojik tanilari histopatolojik tanilar ile

karsilastirild1 ve dermatologlarin sitolojik tanilari arasindaki uyum degerlendirildi.

Iki dermatolog da bazal hiicreli karsinomalarmn tiimiine dogru tan1 koydu ve aralarindaki
uyum ¢ok iyi derecedeydi (k=1, p¥=0.001). Dért infiltratif alt tip agresif tiimére iki
dermatolog da dogru tani koyamadi. Sitolojik tanilar ile histopatolojik tanilar arasinda;
karisik (Dermatolog A: k=0.289, p=0.014; Dermatolog B: k=0.296, p=0.007) ve pigmente
(Dermatolog A: «=0.354, p=0.001; Dermatolog B: «=0.215, p=0.001) tip tiimoérlerde iki
dermatolog i¢in az derecede, keratotik tip tiimorlerde Dermatolog A (k=0.550, p=0.001) ve
Dermatolog B (xk=0.164, p=0.087) i¢in sirasiyla orta ve zayif derecede, Kkistik tip
(Dermatolog A: k=0.045, p=0.399; Dermatolog B: x=0.040, p=0.225) tiimérlerde ise iki
dermatolog i¢in de zayif derecede uyum saptandi. Nodiiler tip (Dermatolog A: k=-0.052,



p=0.443; Dermatolog B: «=-0.075, p=0.344) tiimorlerde sitolojik ve histopatolojik tanilar

arasinda uyum saptanmadi.

Sitoloji bazal hiicreli karsinoma tanisi i¢in duyarli ve giivenilir bir yontemdir ve kisa siireli
bir sitoloji egitimi bu tiimdre dogru tani konulmasini saglayabilir. Bu ¢alismadaki bazal
hiicreli karsinoma alt tiplerinin ¢esitliliginin ve Ozellikle agresif alt tiplerin sayisinin
azligma ragmen sitolojinin bu tiimoriin histopatolojik alt tiplerinin belirlenmesinde duyarli

ve giivenilir bir tan1 yontemi olmadig1 diistiniilmiistiir.

Anahtar kelimeler: Bazal hiicreli karsinoma, sitoloji, Tzanck yayma, tani



ABSTRACT

The diagnostic value of the Tzanck smear test for basal cell carcinoma and its

subtypes

Definitive diagnosis of basal cell carcinoma is made through histopathologic examination.
However, there is a need for alternative, non-invasive diagnostic methods in the following
situations: when tumors are found in an area that is important cosmetically, when planning
a treatment other than surgical excision, where a new lesion is suspected of recurring over
an excision scar, in selecting proper surgical limits before surgery, especially in
determining aggressive type basal cell carcinomas, in distinguishing basal cell carcinoma
from other malignant skin tumors, and in situations where patients have many suspected
tumors. This study aims to evaluate the value of cytology in diagnosing basal cell
carcinoma, its subtypes and investigating how duration of experience in cytological

diagnosis contributes to correct diagnosis.

Sixty-one patients clinically suspected of having basal cell carcinoma were included in this
study, and Tzanck smears were taken from a total of 83 lesions. The specimens of basal
cell carcinoma and its subtypes were evaluated for diagnosis by two dermatologists, one
with little experience (Dermatologist A) and the other had more experience (Dermatologist
B) in cytology. Histopathological diagnosis was considered to be the definitive diagnosis.
Histopathological diagnoses were compared with the cytological diagnoses of the two
dermatologists for 72 tumors definitively diagnosed as basal cell carcinoma with subtypes
determined, and agreement between the cytological diagnoses of the dermatologists was

evaluated.

Both dermatologists correctly diagnosed all basal cell carcinomas and there was a very
high degree of agreement between them (k=1, p“=0.001). The two dermatologists were not
able to correctly diagnose four tumors of infiltrating, aggressive subtypes. Between
cytological and histopathological diagnoses; in mixed (Dermatologist A: «=0.289,
p=0.014; Dermatologist B: «=0.296, p=0.007) and pigmented (Dermatologist A: k=0.354,
p=0.001; Dermatologist B: x=0.215, p=0.001) types of tumors, both dermatologists were
at a low level of agreement, in keratotic type tumors, Dermatologist A (k=0.550, p=0.001)
and Dermatologist B (x=0.164, p=0.087) were at medium and weak levels of agreement



respectively, and in cystic type (Dermatologist A: k=0.045, p=0.399; Dermatologist B:
k=0.040, p=0.225) tumors, both dermatologists were at a weak level of agreement. For
nodular type (Dermatologist A: k=-0.052, p=0.443; Dermatologist B: «=-0.075, p=0.344)
tumors, no agreement was demonstrated between cytological and histopathological

diagnosis.

Cytology is a precise and reliable method for the diagnosis of basal cell carcinoma and
short-term training in cytology may allow for accurate diagnosis of this tumor. While the
variation of subtypes of basal cell carcinoma, and especially the number of aggressive
subtypes was low, cytology may be considered not to be a precise and reliable diagnostic

method for determining histopathological subtypes of this tumor.

Keywords: Basal cell carcinoma, cytology, Tzanck smear, diagnosis
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1. GIRIS

Bazal hiicreli karsinoma (BHK), epidermisin bazal tabaka hiicrelerinden ve kil
follikiiliiniin dis kok kilifindan koken alan malign bir deri kanseridir (1). Siklig1 giderek
artmasma ragmen tedavi edilmedigi durumlarda yavas biiyiimesi, Sadece lokal yayilim
gostermesi ve nadiren metastaz yapmasi nedeniyle bazal hiicreli epitelyoma veya
bazalyoma olarak da isimlendirilir (2). Etyopatogenezinde yer alan en énemli risk faktorii
ultraviyole (UV) radyasyon maruziyetidir (3). Bazal hiicreli karsinoma genellikle bas-

boyun bolgesinde, daha az siklikla da gévde ve ekstremitelerde yerlesir (1).

Bazal hiicreli karsinomanin kesin tanisi histopatolojik inceleme ile konur (1). Bazal hiicreli
karsinomanin histopatolojik alt tiplerinin belirlenmesi prognoz acisindan 6nem tasir. Bu
timoriin nodiiler ve ylizeyel tipleri ile Pinkus’un fibroepitelyomasinin prognozu daha
iyiyken; sklerozan, bazoskuamdéz, mikronodiiler ve infiltratif tipleri lokal rekiirrens ve
metastaza yol agabilir (4). Literatiirde metastaz yapan BHK’larin ¢ogunun (%72) agresif
histopatolojik tipte oldugu gosterilmistir (5). Agresif alt tiplerin cerrahi eksizyon dncesinde
belirlenerek uygun cerrahi sinirin segilmesi ve agresif tip BHK’s1 olan hastalarin tedavi
sonrasinda daha yakindan izlenerek rekiirrens ve metastazin onlenmesi veya daha erken
saptanmasi miimkiin olabilir (4). Bazal hiicreli karsinomanin siklikla yiizde kozmetik
acidan ¢ok onemli olan burun, periorbital bolge, yanaklar ve géz kapaklar1 gibi alanlara
yerlesim gdstermesi nedeniyle, biyopsi disinda noninvazif tan1 yontemlerinin kullanimina
gereksinim bulunmaktadir. Ayrica cerrahi eksizyon alanindaki skar iizerinde gelisebilen
rekiirren tiimorlerde, BHK tanis1 sonrasinda cerrahi eksizyon disinda bir tedavi yontemi
planlanan veya ¢ok sayida BHK’dan siiphelenilen lezyonu olan hastalarda invazif 6zellik

tagimayan giivenilir bir tan1 yonteminin kullanilmasi1 daha uygun olabilir.

Kiitanoz sitoloji (Tzanck yayma), hiicrelerin morfolojik 6zelliklerini incelemeye dayali bir
tan1 yontemidir (6). Tzanck yayma basta pemfigus ve herpesvirus enfeksiyonlart olmak
tizere pek ¢ok eroziv-vezikiilobiilloz, nodiiler ve tiimoral deri hastaliklarinin tanisinda
kullanilabilir (6). Literatiirdeki ¢aligmalarda, Tzanck yaymanin BHK’nin tanisinda
kullanilabilecek duyarli bir yontem oldugu bildirilmistir (7). Bazal hiicreli karsinomanin
Tzanck yaymasinda bazaloid hiicre adalari izlenir. Bazaloid hiicreler epidermisin bazal

tabaka hiicrelerine benzer; ancak bu hiicreler bazal tabakadaki hiicrelere gore biraz daha



biiyiilk ve daha bazofiliktir, nukleuslar1 hiicrenin yaklasik olarak 4/5'ini kaplar ve bazen
bazaloid adanin periferinde BHK igin karakteristik olan palizatlanma goriiliir (8). Bazal
hiicreli karsinoma, Tzanck yaymanin tanisal amagla kullanilabilecegi tiimoral lezyonlarin
basinda gelmesine ragmen, ne yazik ki c¢ogu dermatoloji kliniginde kendine yer
bulamamaktadir (6). Daha once yapilan az sayidaki calismada BHK'nin sadece genel
sitolojik Ozellikleri degerlendirilmis, kisith sayidaki olgu sunumunda ve arastirmada ise
BHK'nin histopatolojik alt tiplerinde goriilebilecek sitolojik bulgularin  bir kismi
bildirilmistir (8-10).

Tzanck yayma ile BHK'ya dogru tani konulmasi belirli bir deneyim gerektirmektedir.
Literatiirde sitolojik tanidaki deneyim siiresinin BHK tanisindaki yerini arastiran ¢ok az
sayida calisma bulunmaktadir (11, 12). Bu calismalarda sitoloji deneyiminin az olmasina

ragmen BHK'ya Tzanck yayma ile tan1 koyulabilecegi gosterilmistir (11, 12).

Bu calismada Tzanck yayma testinin BHK nin tanisinda ve alt tiplerinin belirlenmesindeki
degerinin saptanmast ile sitolojik tani alanindaki deneyim siiresinin dogru tantya katkisinin

arastirilmasi amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Bazal hiicreli karsinoma

2.1.1. Bazal hiicreli karsinomanin tanimi

Bazal hiicreli karsinoma, epidermisin ve eklerinin bazal tabaka hiicrelerinden kdken aldigi
diistiniilen derinin malign bir timdriidiir (1). Metastaz potansiyeli ¢ok diisiik olmasina
ragmen tedavi edilmediginde biiyiiyebilmesi, lokal invazyon ve destrilksiyon ile
subkiitan6z doku hasarina yol acarak islev kayb1 ve kozmetik hasara neden olabilmesi

agisindan tiimoriin erken donemde taninmasi 6nemlidir (2).

2.1.2. Bazal hiicreli karsinomanin epidemiyolojisi

Bazal hiicreli karsinoma beyaz irkta en sik goriilen kanserdir; biitiin deri tiiméorlerinin %50-
75’ini olusturmaktadir (1). Bazal hiicreli karsinomanin insidanst Amerika Birlesik
Devletleri'nde yapilan ¢aligmalarda 70-500/100000/y1l, Avustralya'da yapilan ¢aligmalarda
726/100000/y1l olarak bulunmustur (13-15). Daha siklikla yasli populasyonda goriilmesine
ragmen son yillarda geng eriskinlerdeki insidansinda artis dikkat ¢ekicidir. Erkeklerde daha
sik goriiliir (2, 16).

2.1.3. Bazal hiicreli karsinomanin etyopatogenezi

Bazal hiicreli karsinomanin gelisiminde rolii olan ¢ok sayida risk faktorii tanimlanmistir
(17-26). Tiumoriin ¢ogunlukla UV hasarinin oldugu viicut bolgelerinde goriilmesi
nedeniyle BHK nin gelisiminde en etkili olan faktoriin UV maruziyetindeki artis oldugu
distintilmektedir (25-28). Ac¢ik havada c¢alisanlarda, deri tipi 1 ve 2 olanlarda, sik giines
banyosu yapanlarda, solaryuma girenlerde, albinizm ve kseroderma pigmentozum
hastalarinda BHK sikliginin normal populasyona gore artis gostermesi bu goriisii
desteklemektedir (2, 25). Ultraviyole maruziyetine bagli olarak bir timdr siipresor geni
olan p53 geninde mutasyon gelismesi de BHK'nin ortaya ¢ikisini tetiklemektedir (21, 23,
24).

Hedgehog sinyal ileti yolag: hiicre farklilagmasi ve ¢ogalmasinin temel diizenleyicisidir
(19, 20). Insanda bu yolak, hedgehog ligandinin hedef hiicrede bir transmembran proteini
olan patched (PTCH) genine baglanmasiyla aktiflesir. Hedgehog sinyali yokken PTCH
reseptorii Smoothened (SMO) proteinini baskilamaktadir (19-21). Patched genini inaktive



eden mutasyonlar veya SMO genini aktive eden mutasyonlar olustugunda SMO geni
aktive olur ve GLI transkripsiyon faktorlerinin uyarilmasi ile nukleusa proliferasyon
uyarisi gider. Hedgehog sinyal ileti yolagindaki mutasyonlar BHK'nin etyopatogenezinde
rol oynayan 6nemli mekanizmalardan biridir (19, 20). Kromozom 9q'da gelisen PTCH
timor siipresdor gen mutasyonu, nevoid BHK sendromundaki BHK'larin ve sporadik
BHK'larin ¢ogunun gelisiminden sorumludur (19, 21). Genetik analizi yapilmis sporadik
BHK'larin yaklasik olarak %90'imda PTCH, %10'unda ise SMO gen mutasyonu
saptanmustir (22).

Iyonizan radyasyon BHK gelisiminde iizerinde durulan bir baska etyolojik faktordiir.
Radyoterapi (RT) uygulanan hastalarda ortalama 20 yillik bir latent donem sonrasinda
BHK gelisimi izlenebilir (29).

Immiinsiipresyonun BHK gelisimindeki rolii kesinlik kazanmamstir (30). Lenfoma ve
16semi nedenli immiinsiipresyonu olan hastalarda ve organ transplant alicilarinda skuamoz
hiicreli karsinomanin (SHK) insidansinda belirgin bir artis (40-250 Kkat) izlenirken,
BHK’nin insidansinda hafif diizeyde bir artis (5-10 kat) gézlenmektedir (30, 31).

Nevoid bazal hiicreli karsinom sendromu, Bazex sendromu ve Rombo sendromu gibi

kalitsal sendromlar BHK gelisimi agisindan risk olusturur (32-36).

2.1.4. Bazal hiicreli karsinomanin klinigi
Bazal hiicreli karsinoma siklikla bas ve boyun bolgesinde yerlesse de viicudun diger
bolgelerinde de gelisebilir. Bazal hiicreli karsinomanin simdiye dek tanimlanmis 26 alt tipi

olmasina ragmen yaygin kabul goren 5 klinik alt tipi bulunmaktadir (1-3).

1. Nodiiler bazal hiicreli karsinoma

En sik (%50-60) goriilen klinik alt tiptir. Ozellikle giines géren bas ve boyun bdlgesinde
yerlesen sert, kirmizi veya pembemsi, yarisaydam, parlak, lizerinde telenjiektazilerin
bulundugu incimsi kenarli papiil veya nodiil olarak izlenir (1). Ilk &nce papiil seklinde
baslayan lezyon tedavi edilmezse nodiil halini alir ve zamanla merkezinde nekroz geligir

(1-3). Ortasinda nekroz gelisimi olan tiimdr, rodent iilser olarak da isimlendirilmektedir

(2).



2. Pigmente bazal hiicreli karsinoma
Bazal hiicreli karsinomanin pigmentasyon artig1 gosteren alt tipidir. Genellikle pigmente,

incimsi kenar1 olan bir papiil olarak goriiliir. Ayirici tanisinda melanoma yer alir (1-3).

3. Yiizeyel bazal hiicreli karsinoma
Genellikle govde ve ekstremitelerde yerlesen iyi sinirli, bazen iizerinde skuam veya kurut
bulunabilen eritemat6z bir yama seklinde izlenir. Topikal kortikosteroid tedavisine yanit

vermeyen ekzema benzeri goriiniime sahip lezyonlarda ayirici tanida akla gelmelidir (1-3).

4. Sklerozan (morfeiform) bazal hiicreli karsinoma

Agresif biyolojik davranis gdsteren bir BHK alt tipidir (2, 4). Hafif eleve veya deprese,
indure, genellikle acik pembe-beyaz, sinirlar1 belirsiz sklerotik bir plak seklinde izlenir.
Incimsi kenar siklikla izlenmezken telenjiektazi bulunabilir. Sklerotik goriiniimii nedeniyle

skar veya morfea ile karisabilir (1-3).

5. Pinkus'un fibroepitelyomasi
Akrokordona benzeyen, deri rengi veya pembe, saplt bir papiil seklinde izlenir. En sik

sirtta yerlesir. (1-3).

2.1.5. Bazal hiicreli karsinomanin klinik ayirici tanisi
Bazal hiicreli karsinomanin klinik alt tiplerinin ayirici tanisinda yer alan hastaliklar Tablo

2.1'de gosterilmistir (37).

Tablo 2.1. Bazal hiicreli karsinomanin klinik alt tiplerinin ayrici tanisinda yer alan

hastaliklar (37).

Nodiiler Pigmente Bazal Yiizeyel Sklerozan Bazal Pinkus'un
Bazal Hiicreli Hiicreli Bazal Hiicreli Hiicreli Fibroepitelyomasi
Karsinoma Karsinoma Karsinoma Karsinoma
-Dermal nevus -Nodiiler melanoma | -Bowen hastaligi -Skar -Akrokordon
-Skuamdz hiicreli -Yiizeyel yayilan -Paget hastalig -Morfea -Papilomatoz
karsinoma melanoma -Yiizeyel yayilan | -Trikoepitelyoma | dermal neviis
-Deri eki tiimorleri -Lentigo maligna melanoma -Fibroma
-Dermatofibroma melanoma -Psoriazis
-Seboreik keratoz -Deri eki timorleri | _Eizema

-Bilesik neviis

-Mavi nevis




2.1.6. Bazal hiicreli karsinomanin tanisinda kullanilan yontemler

Histopatoloji

Bazal hiicreli karsinomanin kesin tanisi histopatolojik bulgulara goére konur. Tiimoriin
histopatolojik alt tiplerinde farkli ozellikler izlenmesine ragmen, genel histopatolojik
Ozellikler biitiin alt tiplerde benzerdir (38, 39). Nukleuslar1 epidermisin bazal tabaka
hiicrelerininkine gore daha biiyiik, sitoplazmalar1 ise daha az olan malign bazaloid
keratinosit kiimeleri fibromiksoid bir stroma igerisinde bulunur. Timor hiicreleri,
nukleuslar1 biiyiik olmasina ragmen ¢ogu kez atipik goriinimlii degildir (38, 39). Timor
adalarmin periferinde palizatlanma izlenebilir. Genellikle mitotik figiir bulunmaz. Timor
adalarin1 ¢evreleyen, siklikla stroma retraksiyonu ile olusan peritiimoral lakiinler izlenir
(38, 39). Cok sayida calismada ve olgu sunumlarinda BHK'nin farkli alt tipleri
bildirilmistir. Giiniimiizde en fazla kabul goren siniflama, Diinya Saglik Orgiitii (World
Health Organisation [WHO])'niin 6nerdigi BHK siniflamasidir (39). Bu smiflamada yer

alan histopatolojik alt tipler sunlardir:

1. Nodiiler bazal hiicreli karsinoma
Epidermisten dermise yayilim gosteren biiyiik, yuvarlak veya oval, bazofilik hiicreli
keratinosit kiimelerinden olusur. Tiimoriin ¢ap1 biiylidiikce santral nekroz ve bu nekroza

bagli olarak kistik bosluklar gelisir (39).

2. Mikronodiiler bazal hiicreli karsinoma

Histopatolojik olarak nodiiler BHK'nin 6zelliklerini tasimasina karsin bu tipteki bazaloid
hiicre adalar1 mikroskopik nodiiller seklindedir (39). Lokal doku hasarina yol agma
olasilig1 ve rekiirrens riski tasimasi nedeniyle agresif bir BHK alt tipi olarak kabul edilir
(4). Klinik olarak makiil, papiil veya plak seklinde izlenebilir. Nodiiler tipe gore klinik

olarak tiimor siniriin belirlenmesi daha zor olabilir (39).

3. Pigmente bazal hiicreli karsinoma

Genellikle nodiiler BHK'nin 6zelliklerini tasir; ancak ek olarak timor adalarinda
melanositler, melanofajlarda ve tliimor adalarinin arasinda melanin pigmenti izlenir.
Tiimorlerin %75 kadar1 melanosit icerirken, sadece %25’inde belirgin yogunlukta melanin

bulunur (38, 39).



4. Yiizeyel bazal hiicreli karsinoma

Bazal tabakadan dermise dogru uzanan tomurcuklanan bazaloid hiicre adalar1 goriiliir.
Papiller dermisten daha derine yayilim izlenmez (39). Kesitlerde epidermis boyunca
tiimoral lezyonlarin bulunmadigi alanlara rastlanmasi nedeniyle yiizeyel multifokal BHK
olarak da adlandirilir. Timoériin periferinde palizat yap1 vardir. Siklikla govde ve

ekstremitelerde yerlesse de bazen bas ve boyun bolgesinde de gelisebilir (38, 39).

5. Sklerozan bazal hiicreli karsinoma

Tiimor hiicreleri fibroz bir stroma icerisinde sikica paketlenmis sekildedir. Timor
kordonlar1 dermise dogru uzanir. Stromal retraksiyon ve periferal palizatlanma nadiren
izlenir. Histopatolojik incelemede siklikla klinik olarak izlenen lezyondan daha genis
yayilim gosterir (38, 39). Ayrica, diger BHK tiplerine gore rekiirrens ve metastaz riski

daha fazla oldugu icin agresif bir BHK alt tipi olarak kabul edilir (4, 40).

6. Pinkus'un fibroepitelyomasi (Fibroepitelyal bazal hiicreli karsinoma)
Fibroz stroma igerisinde birbiriyle birlesen, ag yapisini andiran uzun ve ince bazaloid
hiicre kordonlarindan olusur. Stromal retraksiyon ve periferal palizatlanma genellikle

izlenmez (39).

7. Bazoskuamoz karsinoma

Bu alt tipin tanim1 kesinlik kazanmamustir. Bazi1 aragtirmacilara gore; tipik bazaloid hiicre
adalart ile birlikte keratinizasyonun bulunmasi bazoskuamdz karsinoma (BSK)’y1
tanimlasa da, son yillarda daha ¢ok hem BHK hem de SHK’ nin histopatolojik 6zelliklerini
tastyan agresif karakterli bir BHK alt tipi oldugu diisiiniilmektedir (38, 39). Klasik BHK’ya
gore sitoplazmada daha fazla keratinizasyon ve nukleusta da pleomorfizm goriilebilir (38,
39). Metastaz potansiyeli ve rekiirrens olasilig1 diger histopatolojik alt tiplere gore daha

fazladir. Hastalarin %5’inden fazlasinda metastaz izlenir (4, 15, 38, 39, 41).

8. Keratotik bazal hiicreli karsinoma
Timor adalarimin iginde kiiciik keratinize kistler izlenir. Tiimdr adalarinin periferinde

palizatlanma ve kalsifikasyon gortlebilir (38, 39).



9. infiltratif bazal hiicreli karsinoma

Bazaloid hiicre adalar1 dermiste kollajen lifler arasinda kordonlar halinde izlenir ve daha
derin dokulara ilerler. Genellikle palizatlanma ve retraksiyon bosluklar1 yoktur (38).
Fibrozis goriilmez (39). Agresif biyolojik davranis gosterdigi i¢in perinoral invazyon ve

rekiirrens izlenebilir (4).

10. Kistik bazal hiicreli karsinoma

Tiimor adalart igerisinde kistik bosluklar izlenir; bu bosluklar i¢erisinde miisin bulunabilir

(39).

11. Adenoid bazal hiicreli karsinoma

Retikiiler yapida, ince bazaloid hiicre adalar1 igerir. Genellikle stromada miisin bulunur

(39).

12. infundibulokistik bazal hiicreli karsinoma

Anastomoz yapan bazaloid hiicre adalari, infundibular farklilagma ile keratin yapisi izlenir

(39).

13. Adneksiyal farkhilasma gosteren bazal hiicreli karsinoma
Bazaloid hiicre adalarina ek olarak duktal, sebase ve trikilemmal farklilagma goriiliir. Ekrin

veya apokrin farklilasma da izlenebilir (39).

14. Kanisik bazal hiicreli karsinoma

Birden fazla BHK alt tipi biraradadir (38, 39). Karisik tip timorler BHK'larin yaklasik
olarak tgte birini olusturur (1, 42). Agresif ve nonagresif BHK alt tipleri karigik tipte
birarada bulunabilir (1). Karigtk BHK'lar alt tip bilesenlerinden en agresif seyir
gostereninin prognozunu sergiler (43). Bu nedenle BHK’larda agresif seyir gosteren alt
tipin varhiginin belirlenmesi onemlidir. Cerrahi sinirda veya invazyon gosteren tiimdor
simirinda agresif seyirli alt tipin izlenmesi durumunda histopatoloji raporunda bu alt tip

mutlaka belirtilmelidir (4, 44).

Bazal hiicreli karsinomalar histopatolojik olarak rekiirrens ve metastaz riski yliksek olan
agresif ve az olan nonagresif tipler olmak iizere 2 grupta incelenir. Bu gruplar Tablo 2.2°de

Ozetlenmistir.



Tablo 2.2. Bazal hiicreli karsinomanin agresif ve nonagresif histopatolojik alt tipleri (4).

Agresif Bazal Hiicreli Karsinoma

Alt Tipleri*

Nonagresif Bazal Hiicreli Karsinoma

Alt Tipleri*

Mikronodiiler tip
Sklerozan tip
Bazoskuamoz tip

Infiltratif tip

Nodiiler tip
Pigmente tip
Yiizeyel tip

Pinkus'un fibroepitelyomasi

Keratotik tip

Kistik tip

Adenoid tip
Infundibulokistik tip

Adneksiyal farklilagma gdsteren tip

*Karisik tip bazal hiicreli karsinomalarda agresif ve nonagresif alt tipler birlikte bulunabilir.

Bazal hiicreli karsinomalarin histopatolojik ayirici tanisinda basta trikoblastoma olmak
lizere adneksiyal neoplazmlar, dermatofibroma, neviis sebaseus, adenoid kistik karsinoma

ve ameloblastoma yer alir (1, 37, 39).

Dermatoskopi

Dermatoskopi, deri lezyonlarinin morfolojik 6zelliklerinin degerlendirilmesinde kullanilan
noninvazif bir tan1 yontemidir. Ciplak gozle goriilemeyen epidermis, dermoepidermal
bileske ve papiller dermisteki mikroyapilar ve renk farkliliklari, 10-40 kat biiyilitme
saglayan bir mercegi ve lezyon bolgesini aydinlatan bir 151k kaynagi olan dermatoskop adi
verilen bir cihaz araciligiyla degerlendirilir (45). Dermatoskopik incelemede son yillarda el
dermatoskoplariin yanisira video dermatoskoplar da kullanilmaktadir. Video dermatoskop
ile lezyonlarin dermatoskopik goriintiileri bilgisayara kaydedilebilmekte, 6zellikle siipheli
melanositik lezyonlarda belirli aralar ile saglanan goriintiiler karsilagtirilarak bu
lezyonlarda degisiklik olup olmadigi saptanabilmektedir. Dermatoskopi; melanositik-
nonmelanositik lezyonlarin ayriminda, melanomanin tanisinda, nonmelanositik lezyonlarin
(BHK, seboreik keratoz, hemanjiyoma, keratoakantoma, seffaf hiicreli akantoma, sebase
hiperplazi, piyojenik graniiloma gibi) ve son yillarda infeksiy6z hastaliklarin (verruka
vulgaris, skabiyez, molluskum kontagiyozum gibi) tanisinda kullanilmaktadir (45-49).
Literatiirde dermatoskopi ile BHK’ya tan1 koyma oraninin %93'e ¢iktig1 gosterilmistir (50).

Dermatoskopik incelemede BHK’da melanositik lezyon kriteri bulunmamalidir; dallanan



aga¢ benzeri damarlar, iilserasyon, biiyiik mavi-gri ovoid yuvalar, ¢ok sayida mavi-gri
globiiller, ak¢aagac yapragi benzeri yapilar ve at arabasi tekerlegi karakteristik bulgulardir
(45-49). Son yillarda yapilan calismalarda bu tipik bulgulara ek olarak; kisa ve ince
telenjiektazik damarlar, konsantrik yapilar (at arabasi tekerleginin erken fazi) ve parlak
beyaz alanlar dermatoskopik tanida yararlanilabilecek diger kriterler olarak bildirilmistir

(46-49).

Kiitanoz sitoloji (Tzanck yayma)

Kiitanoz sitoloji, hiicrelerin morfolojik 6zelliklerini incelemeye dayali bir tan1 yontemidir
(51-56). Bazaloid hiicre adalar1 BHK'nin en karakteristik sitolojik bulgusudur. Bazaloid
hiicreler epidermisin bazal tabaka hiicrelerine benzer; ancak bu hiicrelere gore biraz daha
biiyiik ve daha bazofiliktir (53, 54, 57). Nukleus hiicrenin yaklasik olarak 4/5'ini kaplar ve
bazen bazaloid adanin periferinde karakteristik palizatlanma goriliir (54, 57). Degisik
calismalarda Tzanck yaymanin BHK tanisinda olduk¢a duyarli bir yontem oldugu
gosterilmistir (7, 8, 57-62). Bazal hiicreli karsinomanin alt tiplerinde goriilen sitolojik
bulgular ise sinirlt sayidaki yayinda bildirilmistir (6, 54, 59, 60, 62-66).

Reflektans konfokal mikroskopi

Degerlendirilecek deri lezyonunun diod lazerin monokromatik 151k kaynagi olarak
kullanilarak aydinlatilmasi ve yansiyan 1518in dedektorde olusturdugu goriintiiniin
yorumlanmasi temeline dayanan bir tani teknigidir (67). Kizilotesi 11k hiicresel yapilar
arasindan gecgerken farkli oranlarda kirilma gosterir ve yansir. Yansiyan 151gin bir
bilgisayara aktarilmasi ile derinin farkli tabakalari1 hakkinda histolojik incelemeye yakin
diizeyde bilgi edinilebilir. Ozellikle melanositik lezyonlarin tanisinda kullanilan ve
noninvazif bir tani yontemi olan reflektans konfokal mikroskopi son yillarda BHK

tanisinda da kullanilmaya baglanmistir (67).

2.1.7. Oykii ve fizik muayene

Bazal hiicreli karsinomadan siiphelenildiginde detayli dykii alinmali ve dikkatli bir fizik
muayene yapilmalidir. Oykiide hastanin yasi, cinsiyeti, giines maruziyeti dykiisii, giinesten
koruyucu krem kullanimi, kendisinde ve ailesinde deri kanseri hikayesi, sliphelenilen
lezyonun ortaya ¢ikis zamani, lezyonun biiyiime hizi ve lezyona herhangi bir tedavinin
uygulanip uygulanmadigi sorulmalidir (4, 37). Dermatolojik muayenede lezyonun rengi,

boyutlari, yerlesim yeri, lezyonda degisiklik olup olmadigi ve eslik eden semptom/bulgular
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(agr1i, duyarlilik, kasinti, kabuklanma, kanama, hissizlik gibi) arastirilmahidir (1-3).
Ayrmtili  dermatolojik muayenede; BHK diislinlilen lezyonlara eslik edebilecek
prekanseréz deri lezyonlari ve basta melanoma olmak iizere diger deri kanserlerinin

bulunup bulunmadigi degerlendirilmelidir (1-4, 68).

2.1.8. Bazal hiicreli karsinomanin prognozu

'‘The National Comprehensive Cancer Network * (NCCN) 2013 yilinda BHK ig¢in
olusturdugu tedavi rehberinde bu tiimor i¢in klinik ve histopatolojik prognostik faktorler
tanimlamigtir. Bu klinik ve histopatolojik risk faktorlerinden herhangi birinin bulunmasi,
hastadaki BHK’nin rekiirrens ve metastaz riskinin yliksek oldugunu gostermektedir (4)
(Tablo 2.3).

Tablo 2.3. Bazal hiicreli karsinomada klinik ve histopatolojik prognostik risk faktorleri (4).

KLINIK RiSK DUSUK RiSK YUKSEK RiSK

FAKTORLERI

Yerlesim / Cap Alan D <20 mm Alan D >20 mm
Alan O <10 mm Alan O > 10 mm
AlanY <6 mm Alan Y > 6 mm *

Smr Belirgin Belirgin degil

Primer / Rekiirren Primer Rekiirren

Immiinsiipresyon Yok Var

Tiimériin radyoterapi Hayir Evet

zemininde gelismesi

HiSTOPATOLOJIK RiSK | DUSUK RiSK YUKSEK RiSK

FAKTORLERI

Histopatolojik tip Nodiiler, Yiizeyel ** Agresif biliyiime paterni***

Perinéral tutulum Yok Var

Alan Y (yliksek risk): Yiizlin ‘maske’ alanlar1 (yliziin orta bolgesi, goz kapaklari, kaslar, periorbital bolge,
burun, dudaklar, ¢ene, preaurikuler ve retroaurikiiler bolgeler, temporal bolgeler, kulaklar), genital bolge, el
ve ayaklar

Alan O (orta risk): Yanaklar, alin, boyun, sagl deri, pretibial bolge

Alan D (distik risk): Govde, ekstremiteler (pretibial bolgeler, eller, ayaklar, tirnak iinitesi ve ayak bilekleri
disinda)

* Bu alandaki tiimdrler ¢aptan bagimsiz olarak yiiksek risk tasir.

** Disiik riskli histopatolojik alt tipler: Nodiiler, yiizeyel ve diger agresif olmayan tipler (keratotik,
infundibulokistik, Pinkus'un fibroepitelyomasi gibi)

*#% Tumorin herhangi bir alaninda sklerozan, infiltratif, mikronodiiler veya bazoskuamdéz tipe ait
ozelliklerin goriilmesi
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Bazal hiicreli karsinoma genellikle metastaz yapmamasina ragmen, tedavi edilmediginde
veya hasta yiiksek risk grubunda yer aldiginda lokal invazyona bagli doku hasari, perindral
invazyon veya metastaz gelisebilir (4). Bazal hiicreli karsinoma en sik bdlgesel lenf
diigtimlerine metastaz yapar (69-71). Literatiirde metastatik BHK'larin degerlendirildigi bir
derlemede metastaz yapan BHK'larin %56'sinin bas ve boyun bdlgesinde yerlestigi ve
histopatolojik alt tipi belirtilen metastatik BHK'larin %70'inin agresif tip 6zelligi tasidigi
belirtilmistir (5). Kiiretaj ve elektrodesikasyon ile tedavi edilen BHK'larin %7.7 oraninda
rekiirrens gosterdigi bildirilmis (72), baska bir caligmada da agresif tip BHK'larda %27
oraninda rekiirrens gelistigi goriilmiistiir (73). Cerrahi eksizyon ile tedavi edilen BHK'larin
%3.5'"inde rekiirrens izlenmis ve bu rekiirren BHK'larin siklikla agresif histopatolojik alt tip
ozelligi tasidigr saptanmistir (74). Bazal hiicreli karsinomalarin %0.2-3linde perindral
invazyon goriiliir ve bu invazyon agri, parestezi veya paraliziye neden olabilir (69-71, 75).

Perindral invazyon goriilen BHK'larin %87'si agresif tip BHK'dir (71).

2.1.9. Bazal hiicreli karsinomanin tedavisi

Bazal hiicreli karsinomanin tedavisinde amag; deri dokusunun islevinin ve kozmetik
gorliiniimiin maksimum derecede korunarak tiimorlii dokunun tamaminin tedavi edilmesidir
(1-4). Hastadaki risk faktorleri degerlendirilmeli ve hastanin tedavi tercihi de géz oniinde
bulundurularak tedavi planlanmalidir (4). NCCN'nin 6nerdigi tedavi rehberine gore diisiik
riskli BHK'larda tiimoér kilsiz bolgede ve subkutan dokuya ilerlemiyorsa kiiretaj ve
elektrodesikasyon tercih edilebilir. Timoriin bulundugu bolgede subkutan dokuya
erisilebilmesi durumunda cerrahi eksizyon yapilmalidir (4). Disiik riskli BHK'larda
tiimoriin 4 mm cerrahi sinir ile eksizyonu sonrasinda eksizyon alani primer lineer onarimla
kapatilabiliyorsa veya sekonder iyilesmeye birakilabiliyorsa ya da deri grefti ile
kapatilabiliyorsa postoperatif sinir kontrolii yapilarak cerrahi eksizyon yapilabilir. Cerrahi
eksizyonun yapilamadigr veya kontrendike oldugu hastalarda ve 60 yasin iizerindeki
bireylerde diisiik riskli BHK’da RT uygulanabilir (4). Eksizyon sonrasinda cerrahi sinirin
pozitif olmasi durumunda en uygun tedavi ise cerrahi eksizyondur (Mohs mikrocerrahisi,
intraoperatif frozen kesitlerle sinir kontroliiniin yapilmasi veya diisiik riskli alanda ise
postoperatif siir kontrolii yapilarak cerrahi eksizyon). Cerrahi sinirda tiimoral tutulum
saptanan, ancak cerrahi eksizyon yapilamayacak hastalara RT uygulanabilir (4). Yiiksek
riskli hastalarda timor diisiik riskli alanda ise, 20 mm’den daha genis ¢apinin olmasi
disinda baska bir yiiksek risk faktorii tasimiyorsa; 10 mm sinirla eksizyon yapilabilmesi ve

primer onarim uygulanabilmesi durumunda postoperatif sinir kontroliinlin yapilmasi
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sartiyla basit cerrahi eksizyon tercih edilebilir. Bu 6zellikleri tasimayan yiiksek riskli
BHK'larda Mohs mikrocerrahisi veya intraoperatif frozen kesitlerle sinir kontroliiniin
yapildig1 cerrahi eksizyon Onerilmektedir (4). Cerrahi eksizyonun yapilamadigi veya
kontrendike oldugu hastalarda ve 60 yas tizerindeki yiiksek riskli tiimorii olan bireylerde
RT uygulanabilir. Cerrahi eksizyon sonrasi postoperatif sinir degerlendirmesinde sinirda
timoral tutulum izlenmesi durumunda; Mohs mikrocerrahisi, intraoperatif frozen kesitlerle
sinir kontroliiniin yapildig1 cerrahi eksizyon veya RT tercih edilmelidir (4). Mohs
mikrocerrahisi veya intraoperatif frozen kesitlerle sinir kontroliiniin yapildigi eksizyon

sonrasinda cerrahi sinirda timor hiicresi saptanmasi durumunda ise RT uygulanmalidir (4).

NCCN’nin tedavi rehberinde Onerilen tedavi basamaklari yukarida belirtildigi sekilde
olmasina ragmen cerrahi eksizyon ve RT gibi tedavi yontemlerinin kontrendike oldugu
veya bireysel nedenlere bagli olarak bu tedavi yontemlerinin uygulanamadigi hastalarda,
tam tedavi oranlar1 cerrahi eksizyon kadar yiiksek olmasa da diger tedavi secenekleri
diisiiniilebilir. Bu alternatif tedavi yontemleri arasinda topikal imikimod, topikal 5-
florourasil, kriyoterapi, fotodinamik tedavi ve intralezyonel interferon bulunmaktadir (76-
83). Cok sayida veya yiizeyel tip BHK’s1 olan hastalarda topikal imikimod veya 5-
florourasil kullanilabilir (76, 77). Uygun cerrahi eksizyonun yapilmasmin giic oldugu
alanlarda (6rn; periorbital bolge) yerlesen tiimorlerde ¢evre doku korunarak kriyoterapi
uygulanabilir (78, 79). Kozmetik sonuglar cerrahi eksizyona gore daha iyi oldugu igin

fotodinamik tedavi ve intralezyonel interferon da uygun hastalarda tercih edilebilir (80-83).

Destriiktif, metastatik veya ¢ok sayida BHK’nin gelistigi hastalarda hedgehog yolag:
inhibitorii olan vismodegib kullanilabilir (84). Vismodegib, destriiktif tiimorlerin %
43'tinde, metastatik tiimorlerin ise %30'unda etkili bulunustur (84). Destriiktif ve
metastatik BHK’nin nadir goriilmesi nedeniyle kemoterapinin etkinligi ile ilgili kanita
dayal1 bilgi azdir (85, 86).

2.2. Tzanck yayma (Sitoloji)

2.2.1. Tzanck yaymanin tarihcesi

Sitolojik incelemeler mikroskobun kesfi ile ilk olarak 17. yiizyillda baslamistir. Robert
Hooke ilkel bir mikroskopta hiicre yapilarini gézlemlemistir. Sitolojinin tanisal bir yontem
olarak kullanilmasi ise 19. yiizyilin ortalarinda Johannes Miiller ile baslamistir (87). Onun

bilgileri 1s18inda Rudolf Virchow bir¢ok hastaliktaki sitolojik bulgular1 tanimlamistir.
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Sitolojik degerlendirme i¢in baslangigta boyasiz preparatlar kullanilmis, ancak bu
preparatlar nukleus ve sitoplazma detaylarin1 gostermekte yetersiz kalmistir (87). Yirminci
ylizyilin baslarinda sitolojik boyalarin kullanilmaya baslamasi ile bu teknigin tiptaki
kullanim alanlar1 artmistir. Modern sitolojinin babasi olarak kabul edilen George
Papanicolaou sitolojiyi jinekoloji alaninda sistematik sekilde kullanan ilk bilim adamidir
ve onun ismi ile anilan Papanicolaou testi (Pap smear) serviks kanseri taramasinda
giinlimiizde de yaygin olarak kullanilmaktadir (87). Sitolojik incelemeler en sik jinekoloji,
gastroenteroloji, goOgiis hastaliklari, endokrinoloji ve iiroloji ile ilgili hastaliklarda
kullanilmaktadir (87). Sitoloji dermatolojik hastaliklarda ilk kez Arnault Tzanck tarafindan
1947'de kullanilmistir (88). ilk kez Tzanck tarafindan derinin vezikiiler, biilléz ve eroziv
dermatozlarinin tanisinda basariyla kullanilan bu yontem daha sonra “Tzanck yayma”
olarak isimlendirilmistir (88). Daha sonra sitoloji baska dermatolojik hastaliklarin tanisinda

da kullanilmaya baslanmistir.

2.2.2. Tzanck yaymanin tanim ve avantajlari

Sitoloji, hiicrelerin morfolojik 6zelliklerini incelemeye dayali bir tan1 yontemidir (6, 11,
51-53). Hiicrelerin morfolojisi degisik hastaliklarda farklilik gosterir (51-56). Sitoloji bu
farkliliklar1 degerlendirerek hastaliklara erken tani konulabilmesini saglar (6, 57). Sitolojik
taninin temeli; lezyondan cesitli yontemlerle alinan doku 6rneginin bir lama yayilarak
cesitli boyalarla boyandiktan sonra 11k mikroskopu ile degerlendirilmesine dayanir (6, 52).
Tzanck yaymanin en onemli avantajlar basit, giivenilir, hizli, ucuz ve noninvasiv bir tan
yontemi olmasidir (6, 11, 51-53). Cok sayida lezyonu bulunan hastalardan birden fazla
Ornegin rahatlikla alinabilmesi, biyopsi almanin zor oldugu alanlardan inceleme
yapilabilmesi ve agrisiz bir islem oldugu igin anestezi gerektirmemesi diger Onemli

avantajlaridir (6, 63).

2.2.3. Tzanck yaymanin kullanim alanlari

Tzanck yayma pek cok eroziv-vezikiilobiilloz, graniilomatdz, tiimdral ve infeksiyoz
hastaligin tanisinda kullanilabilir (51, 52, 89). Dermatolojide 6zellikle pemfigus,
herpesviriis enfeksiyonlar1 ve laysmanyazisin tanisinda yaygin olarak kullanilan bir

yontemdir (90-97).
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2.2.4. Tzanck yaymanin hazirlanmasi

Tzanck yayma her dermatoloji Kkliniginde mutlaka bulunmasi gereken bistiiri, lam,
mikroskop gibi az sayidaki gereg ile kolaylikla uygulanabilir (6, 63, 98). Sitolojik 6rnek
lezyonlarin yerlesim yerine ve elementer lezyonun tipine gore 4 farkli sekilde alinabilir (6,

11, 51, 59, 64):

1. Yiizeyel kazinti: Yayma icin eroziv-vezikiilobiilloz lezyonlarda en geng vezikiil, biil
veya pistiil secilir (52). Eski lezyonlar, lezyon zemininde ana patolojik bulgularin
maskelenmesine neden olabilecek sekonder enfeksiyon, hiicresel dejenerasyon veya
epidermal rejenerasyon bulunabilmesi nedeniyle tercih edilmez (6). Lezyon 6nce %70
alkollii gazli bez ile temizlenir. Vezikiil, biil veya piistiiliin tavani 15 no.lu bistiiri ile agilir
ve lezyonun tabanina dokunulmadan sivi igerigi gazli beze emdirilir (6, 52). Vezikiil, biil
veya pustiiliin sivi igerigi, patolojik hiicrelerin seyrelmesine yol acabilmesi, epitelyal ve
inflamatuvar hiicrelerin goriilmesine engel olabilmesi nedeniyle sitoloji Ornegine
alimmamalidir. Lezyonun tabani kanatmadan bistiiri ile kazinir (6). Eroziv ve {ilsere
lezyonlarin {izerinde kurut varsa, bu kurut steril bir forseps yardimiyla nazikge
kaldirildiktan sonra lezyon tabanindan 6rnek alinir. Oral mukozadaki lezyonlarda ise 6rnek
almak i¢in bir spatula veya bebek dis firgasi kullanilabilir (6). Alinan materyal lama ince

bir tabaka olacak sekilde yayilir ve havada kurumaya birakilir (6).

2. Dermal kazinti: Solid lezyonlarda tercih edilir (6). Lezyon dnce %70 alkollii gazli bez
ile temizlenir. Lezyon, dominant olmayan elin bagsparmak ve isaret parmagi arasinda
sikigtirilir. Daha sonra lezyona bistiiri ile 3-5 mm uzunlugunda ve yaklagitk 2 mm
derinliginde kiiglik ylizeyel bir kesi yapilir, insizyon bolgesinden bistiiriyle kanatmadan
hafifce kazinarak 6rnek alinir. Bu 6rnek ince bir tabaka halinde lama yayilir ve havada

kurumaya birakilir (6).

3. Baski (imprint) yayma: Siklikla enfeksiy6z ve neoplastik deri hastaliklarinda
kullanilan bir yontemdir. Biyopsi 6rneginin forseps yardimiyla basing uygulamadan lamin
birka¢ farkli noktasina dokundurulmasiyla veya lamin iilsere alana temas ettirilmesiyle

sitolojik ornek elde edilir (6).

4. Ince igne aspirasyonu: Ozellikle kiigiik, yiizeyel lezyonlardan hiicresel materyal elde

etmek istendiginde kullanilan bir yontemdir. Cok ince igne c¢ap1 (25 gauge) olan
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enjektorler materyal elde etmek i¢in kullanilir. igne deri yiizeyine paralel olacak sekilde
lezyona nazikg¢e girilir ve aspirat alinir. Farkli alanlardan alinan iki veya ii¢ aspirat lama

yayilir (9, 59, 64, 65).

Sitolojik 6rneklerin boyanmasinda Wright, Diff-Quick, Papanicolaou, hematoksilen-eozin
gibi pek cok boya kullanilabilmesine ragmen, preperatin kisa silirede boyanabilmesi
nedeniyle en ¢ok tercih edilen May-Griinwald-Giemsa (MGG) (Bio-optica, Milano, Italya)
boyasidir (6). May-Griinwald-Giemsa ile sitolojik 6rnek 20-25 saniyede boyanabilmektedir
(6). Yaymanin boyanmasindan once dikkat edilecek noktalardan biri alinan 6rnegin fazla
kurutulmamasidir; yaymanin fazla kurutulmamasiyla hiicrelerdeki sisme ve niikleer

detaylardaki kayip onlenir (6). Boyanan 6rnekler 151k mikroskobu ile degerlendirilir (6).

2.2.5. Bazal hiicreli karsinomada Tzanck yayma bulgulan
Bazal hiicreli karsinoma, kiitanoz onkolojik hastaliklar arasinda Tzanck yaymanin
kullanilabilecegi ana indikasyonlardan biridir. Degisik calismalarda Tzanck yaymanin

BHK’daki tanisal duyarliligi %87.3-100 arasinda bulunmustur (7, 8, 57-62).

Bazal hiicreli karsinomadaki bazaloid hiicreler epidermisin bazal tabaka hiicrelerine
benzer; ancak tiimoral hiicrelerin sitoplazmasi daha az, daha bazofilik yapida ve
nukleuslar1 daha biyiiktir (6, 53, 54, 56, 60-63). Normal deriden elde edilen sitolojik
orneklerde epidermisin bazal tabaka hiicreleri nadiren goriiliir (8, 58). Malign tiimoérlerde
hiicreler arasindaki kohezyonun azalmasma bagli olarak neoplastik hiicreler sitolojik
ornege kolaylikla alinabildigi i¢in Tzanck yayma ile BHK'ya kolaylikla tani konulabilir
(58). Bazal hiicreli karsinomada en karakteristik bulgu bazaloid hiicrelerden olusan
bazaloid hiicre adalaridir (6, 53, 54, 56, 60-63). Bazaloid hiicre adalar1 BHK tanisinda
yikksek duyarliliga (%97) ve oOzgiilliige (%86) sahiptir (7). Tzanck yaymada timor
adalarmin g¢evresinde histopatolojik incelemede de izlenen palizatlanma goriilebilir (54,

59-63).

Literatiirde BHK'nin histopatolojik alt tiplerinde goriilen Tzanck yayma bulgular ile ilgili
veriler ¢ok sinirhdir (6, 54, 59, 60, 62-66). Pigmente BHK'larda epidermal hiicreler ile
makrofajlarin sitoplazmalarinda ve bazaloid hiicre adalarinin zemininde melanin graniilleri
goriilebilir (6, 60, 63, 65, 66). Bazoskuam6z karsinomada BHK'dakine benzer sitolojik

bulgular izlenir; ancak BSK'da bazaloid hiicre adalarindaki bazi hiicrelerin nukleuslari
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daha biiylik ve pleomorfik, sitoplazmalar1 daha fazla ve niikleoluslar1 daha belirgindir (59,
60, 62, 66). Tzanck yaymada mitozda artig goriiliirse BSK'dan siiphelenilmeli ve mutlaka
histopatolojik inceleme yapilmalidir (60). Keratotik BHK'da keratin yapilari izlenebilir ve
keratin kistleri goriilebilir (6, 59, 60, 64, 66). Sklerozan (morfeiform) BHK'da dermal

kazint1 alinmasi gii¢ olabilir ve yeterli 6rnek alinamayabilir (66).

Literatiirde baz1 deri tiimorlerinin BHK 'nin sitolojik ayirici tanisinda diisiiniilmesi gerektigi
bildirilmistir (8, 59). Bazal hiicreli karsinoma benzeri birbirine bagli tabakalar olusturan
primer deri timorleri BHK'y1 taklit edebilir (8, 59, 62). Silendiromalarin sitolojik
ozelllikleri BHK'da izlenenleri andirsa da bu tiimorde karakteristik olarak amorf hiyalin
materyal hiicre adalarin1 ¢evreler. Ayrica pilomatrikoma, trikoepitelyoma ve adenoid kistik
karsinoma da ayirict tanida yer alir. Adenoid kistik karsinomada BHK'da goriilen
palizatlanma yoktur (8, 59, 62). Bazal hiicreli karsinomayi metastatik yulaf hiicreli
karsinoma ve Merkel hiicreli karsinoma gibi kiiclik hiicreli karsinomalardan ayirmak zor

olabilir (58, 62).
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3. HASTALAR VE YONTEM

3.1. Arastirma projesi
Bu arastirma projesi 11.10.2013 tarihinde Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Tip ve
Saglik Bilimleri Arastirma ve Etik Kurulu tarafindan bilimsel ve etik agidan uygun

goriilerek onaylanmistir. Calismanin proje numarasi KA13/208 olarak belirlenmistir.

3.2. Hastalar, oykii ve dermatolojik muayene

Bu calismaya Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim
Dali Poliklinigi'ne Ekim 2012-Ekim 2013 tarihleri arasinda bagvuran, klinik olarak
BHK’dan siiphelenilen lezyonu/lezyonlari olan 61 hasta (39 erkek ve 22 kadin) alindi.

Calismaya alinan her hastaya ¢alisma Oncesinde Tzanck yayma ile ilgili olarak ayrintili
bilgi verildi ve hastalardan imzali aydinlatilmis onam formu alindi. Ayrintili 6yki ile
hastalarin demografik 6zellikleri, Fitzpatrick deri tipleri, giines maruziyeti dykiileri, giines
koruyucu krem kullanimlari, kendilerinde veya aile iiyelerinde deri kanseri oykiisii olup
olmadig belirlendi. Lezyonlarin siireleri ve semptomlarin (agr1, duyarlilik, yanma, kaginti

gibi) varlig1 degerlendirildi. Veriler "Tan1 Formu'"na kaydedildi (Bkz. Ek1).

Dermatolojik muayene giin 15181 alan bir odada yapildi. Sert, kirmizi1 veya pembemsi,
yarisaydam, parlak, {izerinde telenjiektaziler iceren yamalar, papiiler, nodiiler veya tiimoral
lezyonlar; siirlar1 eleve, ortasi kurutlu nodiiller veya iilsere lezyonlar; 1yi sinirli, iizerinde
hafif skuam bulunan makiiller veya aralikli olarak kanayip kurutlanan ancak iyilesmeyen
lezyonlar degerlendirmeye alindi (1-3). Lezyonlarin yerlesim yerleri, caplar1 ve klinik

ozellikleri “Tan1 Formu”na (Bkz. Ek1) kaydedildi.

3.3. Tzanck yayma ornekleri
Lezyonlar fotograflandiktan sonra her birinden sitolojik inceleme icin Tzanck yayma

alind1. Yeterli miktarda sitolojik 6rnegin elde edilemedigi lezyonlar ¢caligma dis1 birakilda.
Ornekler lezyonlar solid yapida ise dermal kazinti ydntemiyle, kurutlu ise kurutlar

kaldirildiktan sonra lezyon tabanindan yiizeyel kazinti yontemiyle ve iilsere ise lezyon

tabanindan yiizeyel kazinti yontemi ile alindi (6). Ornekler MGG ile boyandi; lamlar

18



sirastyla MGG'nin A (metil alkol), B (eozin) ve C (tiyazin) soliisyonlarina S'er kez 1 saniye
siireyle batirilip ¢ikarildi (Sekil 3.1) ve musluk suyunda yikandi. Ornekler havada

kurumaya birakildi.

Sekil 3.1. May-Griinwald-Giemsa boyasinin A, B ve C soliisyonlart.

3.4. Mikroskopik degerlendirme

Kuruyan preparatlar Olympus CX31 model mikroskopta (Sekil 3.2) 10, 40 ve 100'lik
bliylitmede immersiyon yagi damlatilarak degerlendirildi. Preparatlar 6nce 10Tuk
biiyiitmede yeterli miktarda 6rnek alinip alinmadigini saptamak icin tarandi; yaymalardaki
hiicrelerin tipleri ve yogunlugu bu biiylitmede belirlendi. Hiicrelerin nukleus ve sitoplazma

ozellikleri 40 ve 100'liikk biiylitmede ayrintili olarak degerlendirildi.
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Sekil 3.2. Olympus CX31 model mikroskop.

Tzanck yaymalar sitolojik tani1 konusunda az deneyimli ve deneyimli iki dermatolog
(sirastyla Dermatolog A ve B) tarafindan standart bir protokole (Bkz. Ek2) uygun ve
histopatolojik tanilara kor olarak incelendi. Dermatolog B, BHK diisiiniilen lezyonlar1
gormeden Tzanck yaymalar1 degerlendirdi. Az deneyimli Dermatolog A sitolojik tam
konusunda Dermatolog B’den 2 hafta egitim almisti ve bu yontemi BHK tanisinda 1,5
yildir kullanmaktaydi. Dermatolog B ise kiitandz sitolojiyi BHK tanisinda 6 yildir
kullanmaktaydi.

3.5. Sitolojik tanida kullanilan standart protokol

Tzanck yaymalar1 degerlendiren Dermatolog A ve Dermatolog B, BHK tanisinda daha
once saptanmis sitolojik bulgular1 (genellikle nukleolusu bulunmayan, oval veya fuziform,
bazofilik nukleuslu, nukleus/sitoplazma oran1 yaklasik olarak 4/5 olan bazaloid
hiicrelerden olusan bazaloid adalar), histopatolojik alt tipin belirlenmesinde ise Diinya
Saglik Orgiitii'niin BHK siniflamasinda belirtilen BHK alt tiplerinin 6zellikleri ile kiitandz
sitoloji kitaplarinda, 6nceki calismalarda ve olgu sunumlarinda bildirilen sitolojik bulgular
(6, 39, 54, 59, 60, 62-66) gbz Oniinde bulundurarak olusturulmus standart protokolii
uyguladilar (Tablo 3.1). Bu protokole Dermatolog B’nin daha 0Onceki sitoloji
deneyimlerinde gozlemledigi BHK ya ait sitolojik 6zellikler de eklendi (Bkz. Ek2).
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Tablo 3.1. Tzanck yaymada bazal hiicreli karsinomalarin histopatolojik alt tiplerinde

goriilebilecek sitolojik bulgular.*

Nodiiler BHK

e Nodiiler yapili bazaloid hiicre adalar1
(100°liik bityiitmede tiim alan1 kaplayacak
sekilde)

e Palizat yapan hiicreler

Sklerozan/Morfeiform BHK

Kordon seklinde bazaloid hiicre adalar

Kiigiik bazaloid hiicre adalar1

Kollajen liflerden olusan fibroz stroma

[gsi nukleuslu hiicreler

Mikronodiiler BHK

¢ Nodiiler yapil bazaloid hiicre adalari
(100’lik bityiitmede tiim alan1
kaplamayacak sekilde kiiciik bazaloid
hiicre adalari)

Adenoid BHK

¢ Retikiiler paternde kordon seklinde bazaloid
hiicre adalar

¢ Miisindz madde varlig1

Kistik BHK
¢ Bazaloid hiicre adalar igerisinde kistik
bosluklar

e Kistik bosluklar igerisinde veya zeminde
miisin6z materyal

Infiltratif BHK
e Ince kordon seklinde bazaloid hiicre adalar
¢ Fibrozis yoklugu

o Palizatlanma yoklugu

Pigmente BHK
e Bazaloid hiicre adalar1

e Bazaloid hiicre adalarinin igerisinde veya
zeminde melanin graniilleri

¢ Dendritik sitoplazmali melanositlerde artig

Fibroepitelyal BHK

e Dallanan kordon seklinde bazaloid hiicre
adalar1

Keratotik BHK
e Bazaloid hiicre adalar1

¢ Bazaloid hiicre adalarindan olusan kistlerin
igerisinde veya zeminde keratin

Adneksiyal Farklilasma Gosteren BHK
e Bazaloid hiicre adalari

o Duktal, sebase, trikilemmal yapilar igeren
adneksiyal farklilagma

Bazoskuamoz Karsinoma
¢ Bazaloid hiicre adalari

e Keratin yap1

e Skuamoz farklilagma

e Hiicre nukleusunun bazaloid hiicreye gore
daha biiyiik olmasi

e Hiicre sitoplazmasinin bazaloid hiicreye
gore daha fazla olmasi

e Mitozda artis

e Multiniikleer dev hiicre

¢ Niikleer tomurcuklanma

¢ Poikilositoz-poikilokaryoz
e Nukleolusta belirginlesme

¢ Kromatinde belirginlesme

¢ Palizatlanmada kayip

Yiizeyel BHK
e Bazaloid hiicre adalari

Infundibulokistik BHK
¢ Anastomoz yapan bazaloid hiicre adalar

e Keratin yapisi

Kansik BHK
¢ Birden fazla BHK alt tipinin birlikteligi

¢ Yaymada baskin olarak izlenen nonagresif tip
BHK ve fokal alanda dahi izlenen agresif tip
BHK varligi

*Referanslar; 6, 39, 54, 59, 60, 62-66
BHK; bazal hiicreli karsinoma
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Dermatologlar Tzanck yayma bulgularina gore lezyonlara koyduklari tantyr ve BHK tanisi

koymalar1 durumunda tiimdriin alt tipi ile saptadiklari tiim sitolojik bulgular1 kaydettiler.

Sitolojik bulgular Kodak EasyShare Z700 sayisal fotograf makinesi (Eastman Kodak
Company, Rochester, NY, USA) ile fotograflandi.

3.6. Histopatolojik tami

Tim lezyonlar, sitolojik inceleme sonrasinda cerrahi olarak eksize edildi ve histopatolojik
degerlendirme sonrasinda tani aldi. Histopatolojik tanilar kesin tan1 (altin standart) olarak
kabul edildi. Bazal hiicreli karsinoma tanisi alan lezyonlarin alt tipleri histopatoloji
raporunda belirtildi. Bazal hiicreli karsinomalarin histopatolojik alt tipleri Diinya Saglik

Orgiitii'niin BHK siiflamasina gore belirlendi (39).

Bazal hiicreli karsinoma olarak kesin tani alan tiimoérler klinik ve histopatolojik risk

faktorleri degerlendirilerek yiiksek ve diisiik riskli olmak tizere siniflandi (4).

3.7. Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi, SPSS 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, A.B.D) istatistik paket
programi kullanilarak yapildi. Siirekli degerlerin tanimlayici istatistikleri ortalama+standart
sapma ve kategorik degiskenler ise frekans ve ylizde (%) olarak belirtildi. Parametrik
testlerin On sartlarindan varyanslarin homojenligi kontrolii Levene Testi, normal dagilima
uygunluk ise Shapiro Wilk testi ile degerlendirildi. Verilerin analizinde; Cohen Kappa
katsayisi, grup i¢i korelasyon katsayist (ICC), Ki-Kare Testi, duyarlilik (ger¢ek pozitifler
+ [gercek pozitifler + yanlis negatifler]) ve 6zgiilliikk (gercek negatifler +~ [gercek negatifler
+ yanlis pozitifler]) hesaplamalari, pozitif prediktif deger (gercek pozitifler + [gercek
pozitifler + yanlis pozitifler]) ve negatif prediktif deger (gercek negatifler + [ger¢cek
negatifler + yanlis negatifler]) hesaplandi. p degerinin 0.05’ten kiiciik olmasi istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Kappa (k) katsayis1 degeri 0.20’den kiiciik ise zay1f, 0.21-0.40
arasinda ise az, 0.41-0.60 arasinda ise orta, 0.61-0.80 arasinda ise iyi ve 0.81°den yliksek

ise ¢ok iyi derecede uyumun varligini1 gosterdi.
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4. BULGULAR

4.1. Tammmlayic1 analizler

Bu ¢alismaya Ekim 2012-Ekim 2013 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi,
Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dal1 Poliklinigi'ne basvuran ve BHK acisindan
stipheli lezyonu olan 64 hasta alindi. Bunlardan Tzanck yayma 6rnegi yetersiz bulunan 3
hasta calisma dis1 birakilirken, sitolojik 6rnegin yeterli oldugu 61 hasta caligmaya dahil
edildi (Tablo 4.1). Bu hastalarin 53'tinde 1, 1'inde 8, 1'inde 7, 1'inde 5 ve 5'inde ise 2 adet
olmak iizere toplam 83 adet BHK'dan siiphelenilen lezyon saptandi. Tzanck yayma
sonrasinda eksize edilen bu 83 lezyonun 72'si (%86.7) histopatolojik inceleme sonrasinda
BHK tanisi aldi. Bazal hiicreli karsinomasi olan hastalarin demografik 6zellikleri Tablo

4.1’de 6zetlenmistir.

Tablo 4.1. Calismaya alinan tiim hastalarin ve bazal hiicreli karsinomasi olan hastalarin

demografik ozellikleri.

Calismaya alinan Bazal hiicreli karsinomasi
tiim hastalar olan hastalar
n (%) Yas n (%) Yas
(y1l, ort. = SS) (y1l, ort. = SS)
Tiim hastalar 61 (100) 65.3+14 51 (100) 66.1£13.2
Kadin 22 (36.1) 61.8+13.4 14 (27.5) 59.8+12.6
Erkek 39 (63.9) 67.3t14.1 37 (72.5) 68.5+£12.8

Ort.+SS; ortalama + standart sapma.

Bazal hiicreli karsinomali 51 hastanin 7'sinde (%13.7) daha 6nceden BHK ve 1l'inde (%2)
SHK tanis1 vardi. Hastalarin higbirinde ailede deri kanseri bulunmamaktaydi.
Histopatolojik olarak BHK tanisi alan 72 lezyonun 3 tanesi (%4.2) rekiirren BHK idi ve bu
rekiirren tiimorlerin hepsi de nodiiler tipti. Dort lezyonda (%5.6) eksizyon sonrasi
histopatolojik incelemede sinirda devamlilik izlendi; ikisine reeksizyon yapildi. Cerrahi
simnirda timor devamliligr izlenen 1 hastada "bekle ve gor" yaklasimi tercih edildi.
Eksizyon siirinda tiimor hiicresi saptanan diger hastanin infraorbital bolgedeki lezyonuna

kozmetik kaygi nedeniyle kriyoterapi yapildi.

Histopatolojisi BHK ile uyumlu olan 72 lezyonun 601 (%83.3) bas ve boyun bolgesine,
10'a (%13.9) govdeye ve 2'si (%2.8) ekstremitelere yerlesmisti (Tablo 4.2).

23



Tablo 4.2. Histopatolojik tanisi bazal hiicreli karsinoma olan lezyonlarin yerlesim yerleri.

Yerlesim yeri

Histopatolojik tamis1 bazal hiicreli karsinoma
olan lezyonlar n (%)

Periorbital bolge, kaslar 7(9.7)
Burun 17 (23.6)
Dudaklar ve perioral bolge 1(1.4)
Cene 1(1.4)
Aurikula ve periaurikiiler bolge 6 (8.3)
Temporal bolge 1(1.4)
Alin 6 (8.3)
Yanaklar 6 (8.3)
Boyun 1(1.4)
Sacli deri 14 (19.4)
Ekstremiteler 2 (2.8)
Govde 10 (13.9)
Toplam 72 (100)

Histopatolojik tanist BHK olan tiimoérlerin ortaya cikis siiresi 2 ay-30 yil (ort. 3.44+4.2)

arasindaydi. Timor capr ise 2 mm-28 mm (ort. 9.8+5.8 mm) arasinda degismekteydi.

Altmigbes tiimorde (%90.3) incimsi kenar, 34 tiimorde (%47.2) telenjiektazi, 29 tiimdrde

(%40.3) kurut, iilser veya erozyon ve 9 tiimorde (%12.5) ise skuam saptandi. Bazal hiicreli

karsinoma tanist alan 72 lezyonun 401 (%55.6) asemptomatikti. Dokuz tiimérde (%12.5)

duyarlilik ve 1 tiimorde (%1.4) kasint1 vardi.

4.2. Lezyonlarin histopatolojik tanilar

Caligmaya alinan 83 lezyonun histopatolojik tanilar1 Tablo 4.3 ve BHK’s1 olan hastalarda

BHK’nin histopatolojik alt tipleri Tablo 4.4'de gosterilmistir.

Tablo 4.3. Calismaya alinan tiim lezyonlarin histopatolojik tanilar.

n %
Bazal hiicreli karsinoma 72 86.7
Intradermal neviis 2 2.4
Seboreik keratoz 5 6
Aktinik keratoz 1 1.2
Skuamoz hiicreli karsinoma 1 1.2
Sebase hiperplazi 1 1.2
Inflamasyon + melanin inkontinansi 1 1.2
Toplam 83 100
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Tablo 4.4. Bazal hiicreli karsinomasi olan hastalarda tiimorlerin histopatolojik alt tipleri.

Hasta no Histopatolojik alt tip Hasta no Histopatolojik alt tip
1 Nodiiler 23 Yiizeyel Nodiilokistik
2 Nodiiler 24 Nodiiler

3 Infiltratif Yiizeyel Nodiilokistik 25 Pigmente Nodiiler
4 Nodiiler 26 Nodiiler

5 Infiltratif 27 Keratotik Nodiiler
6 Yiizeyel 28 Nodiiler

7 (1.lezyon) Infiltratif 29 Nodiiler

7 (2.lezyon) Nodiiler 30 Nodiiler

8 (1.lezyon) Yiizeyel 31 Pigmente Yiizeyel
8 (2.lezyon) Yiizeyel 32 Nodiilokistik

8 (3.lezyon) Yiizeyel 33 Nodiiler

8 (4.lezyon) Nodiiler Yiizeyel 34 Keratotik Nodiiler
8 (5.lezyon) Yiizeyel 35 (1.lezyon) Nodiiler

8 (6.lezyon) Pigmente Nodiiler-Yiizeyel 35(2.lezyon) Pigmente Yiizeyel
8 (7.lezyon) Nodiiler Yiizeyel 36 (1.lezyon) Nodiiler Yiizeyel
8 (8.lezyon) Pigmente Yiizeyel 36 (2.lezyon) Nodiiler

9 Nodiiler 37 Pigmente Nodiiler
10 Nodiiler Yiizeyel 38 Pigment Nodiiler Yiizeyel
11 Nodiiler 39 (1.lezyon) Nodiiler Yiizeyel
12 Nodiiler 39 (2.lezyon) Nodiiler Yiizeyel
13 Nodiiler Yiizeyel 39 (3.lezyon) Keratotik Nodiiler
14 Yiizeyel 39 (4.lezyon) Nodiiler Yiizeyel
15 Keratotik Nodiiler 39 (5.lezyon) Nodiiler Yiizeyel
16 Nodiiler 40 Nodiiler

17 (1.lezyon) Nodiiler Yiizeyel 41 Yiizeyel

17 (2.lezyon) Nodiiler 42 Yiizeyel

18 Nodiiler 43 Yiizeyel

19 Infiltratif-Nodiiler 44 Nodiiler

20 (1.lezyon) Nodiiler 45 Nodiiler

20 (2.lezyon) Nodiiler 46 Nodiiler

20 (3.lezyon) Nodiiler 47 Nodiiler Yiizeyel
20 (4.lezyon) Nodiiler 48 Nodiiler

20 (5.lezyon) Nodiiler 49 Yiizeyel

20 (6.lezyon) Yiizeyel 50 Nodiiler

21 Nodiiler 51 (1.lezyon) Nodiiler

22 Nodiiler 51 (2.lezyon) Nodiiler
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Bazal hiicreli karsinomalarin histopatolojik alt tiplerinin dagilim1 Tablo 4.5’te ve karisik

tip BHK larin dagilimi1 Tablo 4.6’da gosterilmistir.

Tablo 4.5. Bazal hiicreli karsinomalarin histopatolojik alt tiplerinin dagilimi.

n %
Nodiiler tip 33 45.8
Karigik tip 26 36.1
Yiizeyel tip 11 15.3
Infiltratif tip 2 2.8
Toplam 72 100

Tablo 4.6. Karigik bazal hiicreli karsinomalarin dagilimi.

n %0*
Nodiiler, yiizeyel 11 15.3
Pigmente, yiizeyel 3 4.2
Keratotik, nodiiler ) 5.6
Infiltratif, nodiiler 1 1.4
Pigmente, nodiiler 2 2.8
Nodiiler, kistik 1 1.4
Pigmente, nodiiler, yiizeyel 2 2.8
Yiizeyel nodiiler, kistik 1 14
Infiltratif, yiizeyel, nodiiler, kistik 1 1.4
Toplam 26 36.3

*Toplam bazal hiicreli karsinoma sayisi iizerinden hesaplanmustir.

Nodiiler patern tek basina 33 (%45.8) tiimorde goriiliirken karigik tiple beraber toplam 56
(%77.8) lezyonda, yiizeyel tip tek basina 11 (%15.3) tiimoérde izlenirken karisik tiple
beraber toplam 29 (%40.3) lezyonda ve infiltratif tip tek basina 2 (%2.8) tiimorde
goriiliirken karisik tiple beraber toplam 4 (%5.6) tiimdrde saptanmustir. Karigik tip BHK
icinde; kistik 6zellik 3 (%4.2) tiimorde, pigmente 6zellik 7 (%9.7) tiimorde ve keratotik
ozellik 4 (9%5.6) timorde izlendi.
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Agresif ve nonagresif BHK'larin dagilimi Tablo 4.7'de 6zetlenmistir.

Tablo 4.7. Agresif ve nonagresif bazal hiicreli karsinomalarin dagilima.

AGRESIF BAZAL HUCRELI n %*
KARSINOMALAR
Infiltratif 2 2.8
Infiltratif, nodiiler 1 1.4
Infiltratif, ylizeyel, nodiiler, kistik 1 1.4
Toplam 4 5.6
NONAGRESIF BAZAL HUCRELI n %
KARSINOMALAR
Nodiiler 33 45.8
Yiizeyel 11 15.3
Nodiiler, yiizeyel 11 15.3
Pigmente, yiizeyel 3 4.2
Keratotik, nodiiler 4 5.6
Pigmente, nodiiler 2 2.8
Nodiiler, kistik 1 1.4
Pigmente, nodiiler, yiizeyel 2 2.8
Yiizeyel, nodiiler, kistik 1 1.4
Toplam 68 94.4

* Toplam bazal hiicreli karsinoma sayis1 lizerinden hesaplanmistir.

Histopatolojik tanist BHK olan 72 timoriin 4'4 (%5.6) agresif tip BHK olarak
degerlendirildi. Bu tiimorlerin tiimiinde infiltratif alt tip izlendi (Sekil 4.1). Tiimorlerin

hicbirinde BSK, sklerozan veya mikronodiiler tip BHK saptanmadi.
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Sekil 4.1. Infiltratif bazal hiicreli karsinoma. Dermiste kollajen lifler arasinda ince

kordonlar halinde bazaloid hiicre adalar1 (oklar) (HaE x100) (3 no.lu hasta).

4.3. Diisiik ve yiiksek riskli bazal hiicreli karsinomalarin dagilimi

Histopatolojik olarak BHK tanist alan 72 tlimoriin 50'si (%69.4) NCCN kriterlerine gore
yiikksek riskli BHK olarak smiflandi. Yiiksek riskli BHK'larin 37’si (%74) ylizde
yerlesmisti. Yiizdeki 45 BHK’nin 8’1 (%18) alin ve yanakta yerlesen diisiik riskli tiimordii.
Yiiksek riskli 50 BHK'nin 4'inde (%8) agresif histopatolojik alt tip izlendi. Hastalarin
hi¢gbirinde immiinsiipresyon ve tiimorlii bolgeye RT wuygulanmasi oOykiisii  yoktu.
Histopatolojik olarak tiimorlerin higbirinde perindral, lenfatik veya vaskiiler tutulum

saptanmadi.
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4.4. Tzanck yayma sonuclari

4.4.1. Bazal hiicreli karsinomalarda Tzanck yayma tanilar:

Dermatolog A Tzanck yayma ile ¢alismaya alinan 83 lezyonun 73'iine BHK tanis1 koydu.
Dermatolog A histopatolojik olarak BHK tanis1 alan 72 lezyonun tiimiine Tzanck yayma
ile dogru tan1 koyarken, histopatolojik olarak sadece inflamasyon ve melanin inkontinansi
izlenen 1 lezyona yanlis olarak BHK tanis1 koydu. Dermatolog A uyguladiginda; Tzanck
yaymanin BHK'ya tan1 koyma duyarliligt %100 (%95 CIL, 67.9-100), ozgiilligi %98.6
(%95 CI, 91.6-99.9), pozitif prediktif degeri 1 (%95 CI, 0.9-1) ve negatif prediktif degeri
0.9 (%95 CI, 0.6-0.9) idi. Dermatolog A'nin koydugu sitolojik BHK tanilar1 ile
histopatolojik BHK tanilar1 arasinda ¢ok iyi derecede uyum saptandi (k=0.946, p=0.001).

Dermatolog B histopatolojik olarak BHK tanisi alan 72 lezyonun tiimiine dogru tan1 koydu
ve higbir lezyona yanlis olarak BHK tanis1 koymadi. Dermatolog B uyguladiginda; Tzanck
yaymanin BHK'ya tan1 koyma duyarlilig1r %100 (%95 CI, 93.7-100) ve o6zgiilligi %100
(%95 ClI, 67.9-100) iken pozitif prediktif degeri 1 (%95 CI, 0.9-1) ve negatif prediktif
degeri 1 (%95 CI, 0.7-1) olarak saptandi. Dermatolog B'nin koydugu sitolojik BHK tanilar
ile histopatolojik BHK tanilar1 arasinda ¢ok iyi derecede uyum saptandi («=1, p=0.001).

Klinik olarak BHK diisiiniilen lezyonlara Tzanck yayma ile BHK tanisi koymada iki
dermatolog arasinda ¢ok iyi derecede uyum saptandi (x=1, p=0.001).
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Bazal hiicreli karsinomanin sitolojik tanisinda kullanilan bazaloid hiicre adalarinin Tzanck

yaymadaki goriinimii Sekil 4.2 ve Sekil 4.3'te gosterilmistir.

- -
Sekil 4.2. Tzanck yaymada bazal hiicreli karsinomada izlenen bazaloid
hiicre adalar1 (oklar) (MGG x100) (4 no.lu hasta).

,4
>
.
~
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Sekil 4.3. Tzanck yaymada bazaloid hiicrelerin biraraya gelmesiyle olusan
bir bazaloid hiicre adasinin yakindan goriinimiic (MGG x1000) (4 no.lu
hasta).
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4.4.2. Bazal hiicreli karsinomalarin alt tiplerinin Tzanck yayma tanilari

Yetmis iki BHK'nin 56'sinda (%77.8) histopatolojik olarak nodiiler alt tip saptandi (Sekil
4.4). Dermatolog A'nin nodiiler BHK sitolojik tanilar1 ile nodiiler BHK histopatolojik
tanilar arasinda uyum saptanmadi (k=-0.052, p=0.443). Dermatolog A histopatolojik alt
tipi nodiiler BHK olan tiimdrlerin 54'tiinii (%96.4) nodiiler BHK olarak sinifladi; 2 nodiiler
BHK'y1 ise yanlis sekilde BSK ve keratotik BHK olarak tanimladi. Nodiiler tip olarak
smifladigit BHK'larin 16's1 (%22.9) histopatolojik olarak nodiiler tip BHK olarak

siiflanmadi.

Dermatolog B'min nodiiler BHK sitolojik tanilari ile nodiiler BHK histopatolojik tanilari
arasinda uyum saptanmadi (k=-0.075, p=0.344). Dermatolog B histopatolojik alt tipi
nodiiler BHK olan tiimdrlerin 53'inii (%94.6) nodiiler BHK olarak siifladi; 3 nodiiler
BHK'y1 ise yanlis sekilde BSK olarak tanimladi. Nodiiler tip olarak sinifladigi BHK'larin
16's1 (%23.2) histopatolojik olarak nodiiler tip BHK olarak siniflanmadi.

Bazal hiicreli karsinomalara Tzanck yayma ile nodiiler tip BHK tanisi1 koymada iki

dermatolog arasinda uyum saptanmadi (k= -0.03, p=0.765).

Yetmis iki BHK nin 56'sinda (%77.8) izlenen nodiiler tip BHK nin 51'ine (%91.1) her iki
dermatolog da dogru tan1 koydu; histopatolojisi nodiiler tip BHK ile uyumlu tiimorlere
Tzanck yayma ile tan1 koymada iki dermatolog arasinda uyum saptanmadi (k= -0.045,

p=0.732) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Histopatolojik tanist nodiiler tip bazal hiicreli karsinoma olan tiimorlerde

(n=56) Dermatolog A ve B’nin Tzanck yayma tanilar.

Dermatolog B

Nodiiler tip Nodiiler tip degil
n (%) n (%)
Nodiiler tip 51 (91.1) 3(5.4)
Dermatolog A
Nodiiler tip degil 2 (3.6) -
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Sekil 4.4. Nodiiler tip bazal hiicreli karsinoma. A, Burunda nodiiler tip bazal hiicreli
karsinoma; B, Histopatolojik incelemede dermiste periferal palizatlanma (oklar) gosteren
bazaloid hiicre adalar (yuvarlak) (HaE x100); C, Tzanck yaymada bazaloid hiicre adalar1
(oklar) (MGG x100); D, Tzanck yaymada bazaloid hiicre adalarinin yakindan goriiniimii
(MGG x1000) (2 no.lu hasta).
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Yetmis iki BHK’nin 29'unda (%40.3) izlenen yiizeyel tip BHK’nin hicbirine iki
dermatolog da dogru tan1 koyamad: (Sekil 4.5). Dermatolog A yanlis olarak yiizeyel
BHK'larin 15’ine (%51.7) nodiiler tip BHK, 13’iine (%44.8) karisik tip BHK ve 1’ine
(%3.4) BSK tanist koydu. Dermatolog B yanlis olarak yiizeyel BHK'larin 22’sine (%75.9)
karigik tip BHK, 6’sina (%20.7) nodiiler BHK ve 1’ine (%3.4) BSK tanis1 koydu.

Sekil 4.5. Yiizeyel bazal hiicreli karsinoma. A, Cevresinde incimsi kenar izlenen eritemli
plak; B, Histopatolojik incelemede dermoepidermal bileskede periferal palizatlanma (sar1
oklar) gosteren bazaloid hiicre adasi ve stromal retraksiyon sonucu olusan peritiimoral
lakiin (kirmiz1 ok) (HoE x100); C, Tzanck yaymada bazaloid hiicre adalart (MGG x100).
D, Bazaloid hiicre adalarinin yakindan goriiniimii (MGG x1000) (14 no.lu hasta).
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Yetmis iki BHK nin 4'iinde (%5.6) izlenen infiltratif tip BHK nin hicbirine iki dermatolog
da dogru tan1 koyamadi (Sekil 4.6). Dermatolog A yanlis olarak infiltratif tip BHK'larin
2’sine nodiiler tip BHK, 1’ine karisik tip BHK ve 1’ine de BSK tanis1 koydu. Dermatolog
B ise yanlis olarak infiltratif tip BHK'larin 3’{inii nodiiler tip BHK ve 1’ini de karisik tip
BHK olarak degerlendirdi.

Sekil 4.6. Infiltratif tip bazal hiicreli karsinoma. A, Burun dorsumunda hemorajik kurutlu
iilsere plak; B, Histopatolojik incelemede dermiste kollajen lifler arasinda ince kordonlar
halinde bazaloid hiicre adalar1 (HoE x100); C, Tzanck yaymada bazaloid hiicre adalari
(MGG x100); D, Bazaloid hiicre adalarmin yakindan gériinimi (MGG x1000) (3 no.lu
hasta).
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Histopatolojik olarak 72 BHK'nin 3'iinde (%4.2) kistik alt tip saptandi (Sekil 4.7).
Dermatolog A'nin kistik tip BHK sitolojik tanilari ile kistik BHK histopatolojik tanilar
arasinda uyum saptanmadi (x=0.045, p=0.399). Dermatolog A histopatolojik olarak kistik
Ozellik saptanan 3 tiimoriin 2'sini kistik BHK olarak simifladi; 1 kistik BHK'y1 ise yanlis
sekilde BSK olarak tanimladi. Kistik olarak sinifladigt BHK'larin 29w (%93.5)
histopatolojik olarak kistik 6zellik gosteren BHK olarak degerlendirilmedi.

Dermatolog B'nin kistik tip BHK sitolojik tanilar ile kistik BHK histopatolojik tanilar
arasinda uyum saptanmadi (k=0.040, p=0.225). Dermatolog B histopatolojik olarak kistik
ozellik izlenen 3 BHK nin tiimiinii de kistik BHK olarak sinifladi. Ancak kistik tip olarak
degerlendirdigi BHK'larin 46'sinda (%93.9) histopatolojik olarak kistik 6zellik izlenmedi.

Bazal hiicreli karsinomalara Tzanck yayma ile kistik tip BHK tanist koymada iki
dermatolog arasinda orta derecede uyum saptandi (k= 0.471, p=0.001).

Histopatolojik olarak kistik tip saptanan 3 BHK ’nin 2'sine (%66.7) her iki dermatolog da
dogru tan1 koydu (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Histopatolojik olarak kistik 6zellik saptanan bazal hiicreli karsinomalarda (n=3)

Dermatolog A ve B’nin Tzanck yayma tanilari.

Dermatolog B

Kistik tip Kistik tip degil
n (%) n (%)
Kistik tip 2 (66.7) -
Dermatolog A
Kistik tip degil 1(33.3) -
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Sekil 4.7. Kistik tip bazal hiicreli karsinoma. A, Sol medial kantusta {izerinde
telenjiektazilerin izlendigi nodiiler lezyon; B, Histopatolojik incelemede dermiste timor
adalar i¢inde kistik bosluklar (oklar) (HaE x100); C, Tzanck yaymada bazaloid hiicre
adalart iginde kistik bosluklar (oklar) ve bu bosluklarda pembe renkli miisin6z madde
birikimi (MGG x100); D, Tzanck yaymada pembe renkli miisindz materyal (sar1 oklar) ve
¢evresinde bazaloid hiicreler (kirmizi oklar) (MGG x1000) (32 no.lu hasta).
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Histopatolojik olarak 72 BHK'nin 7'sinde (%9.7) pigmente alt tip saptand1 (Sekil 4.8).
Dermatolog A'nin pigmente tip BHK sitolojik tanilari ile pigmente tip BHK histopatolojik
tanilar arasinda az derecede uyum saptandi (x=0.354, p=0.001). Dermatolog A
histopatolojik olarak pigmentasyon saptanan BHK'larin tiimiinii pigmente tip BHK olarak
smifladi. Pigmente tip olarak smifladigt BHK'larin 17'si (%70.8) histopatolojik olarak

pigmente tip olarak siniflanmadi.

Dermatolog B'nin pigmente tip BHK sitolojik tanilari ile pigmente tip BHK histopatolojik
tanilar arasinda az derecede uyum saptandi (x=0.215, p=0.001). Dermatolog B
histopatolojik olarak pigmente tip olarak degerlendirilen BHK'larin tiimiinii pigmente tip
BHK olarak smifladi. Pigmente tip olarak sinifladigt BHK'larin 27'si (%79.4)
histopatolojik olarak pigmente tip BHK olarak degerlendirilmedi.

Bazal hiicreli karsinomalara Tzanck yayma ile pigmente tip BHK tanist koymada iki

dermatolog arasinda orta derecede uyum saptandi (k= 0.604, p=0.001).

Her iki dermatolog da histopatolojik olarak pigmente tip BHK olarak degerlendirilen 7
tiimdriin hepsine dogru tan1 koydu (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Histopatolojik olarak pigmente tip saptanan bazal hiicreli karsinomalarda

(n=7) Dermatolog A ve B’nin Tzanck yayma tanilari.

Dermatolog B

Pigmente tip Pigmente tip degil
n (%) n (%)
Pigmente tip 7 (100) -

Dermatolog A
Pigmente tip degil - -
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Sekil 4.8. Pigmente tip bazal hiicreli karsinoma. A, Sol yanakta siyah renkli nodiiler
lezyon; B, Histopatolojik incelemede dermiste tiimor adalari i¢inde melanin pigmenti
(oklar) (HaE x100); C, Tzanck yaymada bazaloid hiicre adalari, bazaloid hiicre adalarinin
icinde melanin graniilleri (kirmiz1 oklar) ve miisin (sar1 oklar) (MGG x100); D, Tzanck

yaymada bazaloid hiicre adasi iginde miisin (sar1 oklar) ve melanin pigmenti (kirmizi
oklar) (MGG x1000) (25 no.lu hasta).
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Dort BHK’da (%5.6) histopatolojik olarak keratotik alt tip saptandi (Sekil 4.9).
Dermatolog A'nin keratotik tip BHK sitolojik tanilar ile keratotik tip BHK histopatolojik
tanilar arasinda orta derecede uyum saptandi (k=0.550, p=0.001). Dermatolog A
histopatolojik olarak keratotik tip izlenen tiimoérlerin 2'sini keratotik BHK olarak sinifladi;
2 keratotik tip BHK'y1 ise yanlis sekilde nodiiler ve karisik tip BHK olarak tanimladi.
Keratotik tip olarak simifladigt BHK'larin 1 tanesi histopatolojik olarak keratotik tip BHK

olarak siniflanmadi.

Dermatolog B'nin keratotik tip BHK sitolojik tanilar1 ile keratotik tip BHK histopatolojik
tanilar arasinda uyum saptanmadi (k=0.164, p=0.087). Dermatolog B histopatolojik olarak
keratotik tip izlenen BHK'larin 2'sini keratotik tip BHK olarak simifladi; 2 keratotik tip
BHK'y1 ise yanlis sekilde nodiiler ve karisik tip BHK olarak tanimladi. Keratotik tip olarak
simifladigt BHK'larin 111 (%84.6) histopatolojik olarak keratotik tip BHK olarak

siiflanmadi.

Bazal hiicreli karsinomalara Tzanck yayma ile keratotik tip BHK tanisi koymada iki
dermatolog arasinda uyum saptanmadi (k= 0.196, p=0.025).

Dort keratotik tip BHK’nin 2'sine her iki dermatolog da dogru tani koydu. Keratotik tip
BHK'lara Tzanck yayma ile tan1 koymada iki dermatolog arasinda ¢ok iyi derecede uyum
saptandi (k= 1, p=0.046) (Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Histopatolojik olarak keratotik tip olarak degerlendirilen bazal hiicreli

karsinomalarda (n=4) Dermatolog A ve B’nin Tzanck yayma tanilari.

Dermatolog B

Keratotik tip Keratotik tip degil
n (%) n (%)
Keratotik tip 2 (50) -
Dermatolog A
Keratotik tip degil - 2 (50)
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Sekil 4.9. Keratotik tip bazal hiicreli karsinoma. A, Cenede iizerinde telenjiektazi izlenen
deri rengi nodiil; B, Histopatolojik incelemede tiimor adalarinin i¢inde kiigiik keratinize
kistler (oklar) (HaE x100); C, Tzanck yaymada zeminde yaygin pembe renkli keratin
yapist (yuvarlak icinde) (MGG x100); D, Tzanck yaymada bazaloid hiicre adast (MGG
x1000) (34 no.lu hasta).

Histopatolojik olarak 26 BHK’da (%36.1) karisik alt tip saptand1 (Sekil 4.9). Dermatolog
A'nin karigik tip BHK sitolojik tanilari ile karisik tip BHK histopatolojik tanilar arasinda az
derecede uyum saptandi (k=0.289, p=0.014). Dermatolog A histopatolojik tanis1 karisik tip
olan BHK'larin 13'iinii (%50) karisik BHK olarak siifladi; 13 karisik tip BHK'nin yanlis
sekilde 12’sini (%92.3) nodiiler tip BHK ve 1’ini (%7.7) BSK olarak tanimladi. Karisik tip
olarak sinifladigt BHK'larin 11'1 (%45.8) histopatolojik olarak karisik tip BHK olarak

siiflanmadi.

Dermatolog B'min kanisik tip BHK sitolojik tanilari ile karigik tip BHK histopatolojik
tanilar arasinda az derecede uyum saptandi (k=0.296, p=0.007). Dermatolog B
histopatolojik olarak karisik tip BHK tanisi alan tiimérlerin 19'unu (%73.1) karisik tip
BHK olarak sinifladi, 7 karisik tip BHK'nin yanlis sekilde 6’sin1 nodiiler tip ve 1’ini BSK
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olarak tamimladi. Karigik tip olarak sinifladigi BHK'larin 20'si (%51.3) histopatolojik
olarak karisik tip BHK alt tip olarak siniflanmadi.

Bazal hiicreli karsinomalara Tzanck yayma ile karisik tip BHK tanisi koymada iki

dermatolog arasinda orta derecede uyum saptandi (k=0.486, p=0.001).

Yirmi altt karisik tip BHK nin 12'sine (%46.2) her iki dermatolog da dogru tani koydu.
Karisik tip BHK'lara Tzanck yayma ile tan1 koymada iki dermatolog arasinda az derecede

uyum izlendi (k= 0.385, p=0.027) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Histopatolojik tanisi karisik tip bazal hiicreli karsinoma olan tiimorlerde

(n=26) Dermatolog A ve B’nin Tzanck yayma tanilari.

Dermatolog B

Kansik tip Kansik tip degil
n (%) n (%)
Karisik tip 12 (46.2) 1(3.8)
Dermatolog A
Kansik tip degil 7(26.9) 6 (23.1)

Tiimorlerin higbirinde sklerozan alt tip saptanmadi. Dermatologlarin ikisi de Tzanck
yayma ile hicbir timore sklerozan tip BHK tanis1 koymadi. Histopatolojik tanist BSK olan
timor bulunmazken, Dermatolog A 1 tiimdre, Dermatolog B ise 3 tlimore yanlis olarak

BSK tanis1 koydu.

Iki dermatologun Tzanck yayma ile BHK'larin alt tiplerine tan1 koymalar1 arasinda %68.3
(%95 CI 49.3-80.2) oraninda uyum saptandi (p=0.001). Dermatolog A ve B'nin Tzanck
yayma ile dogru tanm koyduklari BHK ve BHK alt tiplerinin dagilimi, bu tanilarin
histopatolojik tanilar ile uyumu ve iki dermatologun sitolojik tanilari arasindaki uyum

Tablo 4.13'de dzetlenmistir.
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Tablo 4.13. Dermatolog A ve B'nin Tzanck yayma ile dogru tan1 koyduklari bazal hiicreli

karsinoma ve alt tiplerinin dagilimi, bu tanilarin histopatolojik tanilar ile uyumu ve iki

dermatologun sitolojik tanilar1 arasindaki uyum.

Dermatolog Dermatolog Dermatolog Dermatolog Dermatolod A
A'mn Tzanck | A'min tamilari | B'mn Tzanck | B'nin tamlan ile B'ning Dermatolog A
T ga}/mat ile ile ga}/mat ile ile camlar: ile B'nin tanilar
anl ogru tani . - ogru tani . - .
n (%) koydugu hlstopaiolouk Koydugu BHK hlstopaiolopk arasmdaki alr'?Slndakl l:yUIlzl
BHK ve BHK tanilar . ve BHK alt tamilar . uyum ( l.stopatao 0.j.l
alt tipleri arasindaki tipleri arasindaki (tiim alt tipler) kesin taniya gore)
n (%) ** uyum n (%)** uyum
BHK k=0.946 k=1 k=0.946
72 (100) 72 (100) 0=0.001* 72 (100) 0=0.001* p=0.001* o
Nodiiler _ _ _
=-0.052 =-0.075 =-0.03 =-0.045
BHK 54 (96.4) _ 53 (%94.6) _ _ _
56 (77.6) p=0.443 p=0.344 p=0.765 p=0.732
Kistik
k=0,045 k=0.040 k=0.471
BHK 2 (66.7) _’ 3 (100) _ 3 i
3 (4.2) p=0.399 p=0.225 p=0.001*
Pigmente xk=0.354 k=0.215 K=0.604
N : ° *kk*k
BHK 7(100) 0=0.001* 7 (100) 0=0.001* p=0.001*
7(9.7)
gﬁﬁito“k 5 (100 x=0.550 > (100 =0.164 k=0.196 k=1
(100) p=0.001* (100) p=0.087 p=0.025* p=0.046*
4 (5.6)
gf_"rl‘(@‘k 13 (50) £=0.289 19 (73.1) k=0.296 1=0.486 k=0.385
— * . — — —_
26 (36.1) p=0.014 p=0.007* p=0.001* p=0.027*
Yii 1
B &Zlgye - *kk _ *k*k *k*k *k*k
29 (40.3)
infiltratif
BH K - *kk _ *k*k *k*k *k*k
4 (5.6)

B.HK; bazal hiicreli karsinoma
*[statistiksel olarak anlaml.

** Bazal hiicreli karsinoma alt tiplerinin toplam sayis1 lizerinden yiizdeler hesaplanmistir.
*#*Sitolojik tan1 konulamadigi i¢in k degeri hesaplanamamastir.
*#**En az bir dermatolog hepsine dogru tan1 koydugu i¢in k degeri hesaplanamamustir.
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4.4.3. Bazal hiicreli karsinomada izlenen sitolojik bulgular
Dermatolog A ve B’nin 72 BHK’da saptadiklari sitolojik 6zelliklerin sikliklar1 Tablo

4.14'de O6zetlenmistir.

Tablo 4.14. Dermatolog A ve B’nin 72 bazal hiicreli karsinomada saptadigi sitolojik

ozellikler
Dermatolog A Dermatolog B

Mitoz* 3(4.2) 19 (26.4)
Poikilositoz-poikilokaryoz** 36 (50) 61 (84.7)
Niikleer tomurcuklanma*** 14 (19.4) 55 (76.4)
Keratin 6 (8.3) 18 (25)

Hiperkeratoz 7(9.7) 28 (38.9)
Genel pigment varligi 36 (50) 47 (65.3)
Bazal hiicre igerisinde pigment 36 (50) 47 (65.3)
Melanositlerde artig**** 15 (20.8) 39 (54.2)
Ekstraselliiler pigment 30 (41.7) 39 (54.2)
Kistik yap1 43 (59.7) 61 (84.7)
Miisindz materyal 47 (65.3) 50 (69.4)
Dev hiicre***** 0 (0) 4 (5.6)

Igsi nukleuslu hiicre***#** 1(1.4) 10 (13.9)
[ribas hiicreleri**#*** 11 (15.3) 47 (65.3)

*Sekil 4.10; **Sekil 4.11; ***Sekil 4.12; ****Sekil 4.13; *****Sekil 4.14; ******Sekil 4.15;
wkxkkxkGekil 4.16.

\\4_0 ‘ 'r;s

¢ BB b

1’~0.

Sekil 4.10. Tzanck yaymada mitoz (oklar) (MGG x1000) (11 no.lu hasta).
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poikilokaryoz. Bazaloid hiicrelerin tiimiinde sitoplazma ve nukleus boyutlarinda farklilik
izlenmektedir. Hem poikilositozu hem de poikilokaryozu olan birka¢ hiicre oklar ile
gosterilmistir. (MGG x1000) (28 no.lu hasta).

Sekil 4.12. Bazal hiicreli karsinomanin Tzanck yaymasinda niikleer
tomurcuklanma (oklar) (MGG x1000) (13 no.lu hasta).
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SRR, ‘ : -
Sekil 4.13. A, Bazaloid hiicre adasi ve komsulugunda melanin graniilleri igeren bir

melanosit (ok) B, Dendritik sitoplazmali melanositler (oklar) (MGG x1000) (37 no.lu
hasta).

>

DN S ~——
Sekil 4.14. A, Bazal hiicreli karsinomanin Tzanck yaymasinda dev hiicre (ok) (MGG

x100); B, Ayn1 dev hiicrenin yakindan goriiniimii (yuvarlak i¢inde) (MGG x1000) (50 nolu
hasta).
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Sekil 4.15 Bazal hiicreli karsinomanin Tzanck yaymasinda igsi nukleuslu
hiicreler (oklar) (MGG x1000) (44 no.lu hasta).

Sekil 4.16 Bazal hiicreli karsinomanin Tzanck yaymasinda kuyruk seklinde
sitoplazmlari olan iribas hiicreleri (oklar) (MGG x1000) (36 no.lu hasta).
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Histopatolojik tanis1 pigmente tip BHK olan 1 hastada sadece Dermatolog B tarafindan

intraniikleer inkliizyon cisimcigi saptandi (Sekil 4.17).

Sekil 4.17 Tzanck yaymada pigmente tip bazal hiicreli karsinomada intraniikleer inkliizyon
cisimcikleri (oklar) igeren bir melanosit (MGG x1000) (25 no.lu hasta).
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5. TARTISMA

Dermatolojide 6zellikle pemfigus, herpes virus enfeksiyonlar: ve laysmanyazisin tanisinda
yaygin olarak olarak kullanilan Tzanck yaymanin bu hastaliklarda basit, hizli, ucuz,
noninvazif, tekrarlanabilen ve giivenilir bir tan1 yontemi olmasi1 nedeniyle (90-97), Tzanck
yaymanin BHK'nin tanisindaki ve bu tiimdoriin alt tiplerinin belirlenmesindeki yerini
saptayabilmek i¢in bu ¢alisma planlandi. Tiimorlerin Tzanck yaymalarini degerlendiren
sitoloji konusunda deneyimli ve daha az deneyimli iki dermatolog tiim BHK’lara dogru
tan1 koydu. Sitoloji deneyimi daha az olan dermatolog sadece bir lezyona yanlis olarak
BHK tanisi koydu. Dermatologlarin ¢alisma kapsaminda yer alan agresif tip (4 adet
infiltratif tip) BHK nin higbirine dogru sitolojik taniy1 koyamadigi goriildi. Karisik tip ve
pigmente tip BHK'lara her iki dermatologun da histopatolojik tani ile az derecede uyumlu
olarak dogru tan1 koyabildigi izlendi. Keratotik BHK'lara sadece sitoloji deneyimi daha az
olan dermatologun histopatolojik tani ile orta derecede uyumlu olarak tani1 koyabildigi
goriildii. Tzanck yayma ile nodiiler, kistik ve yiizeyel tip BHK'lara sitolojik olarak dogru
tan1 konulamadigi saptandi. Bu ¢alismada BHK’nin nonagresif histopatolojik alt tipleri
arasinda yer alan pigmente tip (7 adet), keratotik tip (4 adet) ve kistik tip (3 adet)
tiimorlerin sayica az olmasi ve infiltratif alt tip disindaki diger agresif histopatolojik alt
tiplerin goriilmemesi, sitolojinin BHK nin alt tiplerindeki tanisal degeri konusunda kesin
bir yorum yapilabilmesini engellese de agresif infiltratif alt tipin sitolojik olarak
taninamamas1 bu yontemin BHK alt tiplerinin degerlendirilmesinde uygun bir yontem

olmadigim diistindiirdii.

Tzanck yaymanin BHK tanisindaki degerinin arastirildigi en genis calisma 1992 yilinda
Ruocco ve ark. tarafindan yapilmistir (99). Bu calismada toplam 578 BHK
degerlendirilmis; sitolojinin BHK’nin tanisindaki duyarliligi %99, ozgilligi ise %93
olarak bulunmustur (99). Garcia-Solano ve ark. nin yaptig1 ¢alismada ise histopatolojik
tanis1t BHK olan 127 tiimor ince igne aspirasyon sitolojisi ile degerlendirilmis ve bu
hastalarin 124’tine (%97.6) sitolojik olarak dogru tani konulabilmistir (62). 1984'de
Malberger ve ark. nin yaptig1 calismada da klinik olarak BHK diisiiniiliip ince igne
aspirasyon yontemi ile sitolojik 6rnek alinan 107 tane hastanin %94.3'"i sitoloji ile dogru
tan1 almistir (59). Bir bagka calismada da sitolojinin BHK i¢in tanisal duyarliligi ve

ozgulligli %100 olarak saptanmistir; bununla birlikte bu c¢aligmada hastalarin %17'si
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yetersiz sitolojik 6rnek alimina bagli olarak ¢alisma dis1 birakilmistir (61). Oram ve ark. da
yaptiklar1 calismada calisma kapsamindaki 15 BHK’nin tiimiine ince igne aspirasyonu
veya baski (imprint) yontemi ile aldiklar1 Tzanck yaymalar1 degerlendirerek dogru tani
koymuslardir (100). Yetmis iic BHK’nin degerlendirildigi bir bagka c¢alismada bu
timorlerin 71’ine dogru sitolojik tant konabilmistir (101). Christensen ve ark. 2007'de
yaptiklar1 ¢alismada BHK’nin sitolojik tanisinda hem MGG hem de Papanicolaou
boyalarimin kullanilabilecegini belirlemigler; BHK’ya MGG ile boyanmis sitolojik
preparatlarla dogru tam1 koyma duyarliigint %94, o6zgilligini ise %96 olarak
saptamiglardir (102). Bir diger arastirmada ise sitolojinin BHK tanisindaki duyarlilig
%87.3, ozgiilligi ise %95.3 olarak bulunmustur (8). Bizim ¢alismamizda da literatiirdeki
tiim bu calismalarin sonuglariyla uyumlu olarak Tzanck yaymanin BHK tanisinda sitoloji

deneyiminden bagimsiz olarak ¢ok yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip oldugu goriildii.

Sitolojik degerlendirmeyi yapan dermatologun bu alandaki deneyiminin Tzanck yaymanin
tanisal dogruluk oranin1 az da olsa etkiledigi bildirilmistir (11). 2012 yilinda Eryilmaz ve
ark. nin yaptig1 ¢aligmada, sitolojik tanida ¢ok deneyimli dermatolog 53 BHK nin hepsine
tan1 koyarken daha az deneyimli dermatolog 50 BHK’ya tani koyabilmistir (11).
Calismada genel olarak tiimoral lezyonlarda iki dermatologun tanilar1 arasinda orta
derecede uyum saptanirken, BHK 'lara tan1 koyma uyumlar1 belirtilmemistir (11). Ozden ve
ark. min 2013 yilinda yaymladiklar1 retrospektif calismada; klinik olarak malign
melanomadan siiphelenilen primer eroziv 86 deri tiimorii Pappenheim boyasi kullanilarak
sitolojik tanmida biri deneyimli digeri daha az deneyimli iki dermatolog tarafindan
degerlendirilmis, deneyimli dermatolog histopatolojik olarak BHK tanis1 alan 35 lezyonun
28'ine (%80) tan1 koyarken daha az deneyimli olan da 27 tiimori (%77.1) sitolojik olarak
tantyabilmistir (12). Bu ¢aligmada sitolojik tan1 konusunda sadece 2 haftalik bir egitim
almis olan dermatologun BHK’larin tiimiine uzun siireli sitoloji deneyimi olan dermatolog
gibi tan1 koyabildigi izlendi. Bu dermatolog histopatolojik olarak inflamasyon ve melanin
inkontinans1 saptanan sadece bir lezyona sitolojik incelemede bir arada bulunan
keratinositleri bazaloid ada olarak degerlendirmesine bagli olarak yanlis olarak BHK tanisi
koydu. Sitolojik tanida 6 yillik deneyimi olan dermatolog ise higbir lezyona yanlis olarak
BHK tanis1 koymadi. Calismamiz sitoloji alanindaki deneyim siiresinin BHK nin sitolojik
tanisina etkisini degerlendiren ilk caligmalar arasinda yer almaktadir. Calismamizdaki iki
dermatolog da BHK’ya Ozden ve ark. nin ¢alismasindaki arastirmacilardan daha yiiksek

oranda dogru tami koymustur. Her iki ¢alismada da ¢ok deneyimli ve az deneyimli
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dermatologlarin sitolojik tan1 koyma oranlar1 arasinda anlamli bir fark olmasa da deneyimli
dermatologlarin BHK'ya daha yiiksek oranda dogru tant koyduklar1 goriilmiistiir. Bununla
birlikte, Tzanck yayma preparatlarinin dogru olarak degerlendirebilmesi belirli bir deneyim
siiresi gerektirmesine ragmen, kisa siireli bir sitoloji egitiminin alinmasi bile BHK’ya

sitolojik olarak ¢ok yiiksek oranda dogru tani1 konulabilmesini saglamaktadir.

Bazal hiicreli karsinomalarin en sik goriilen histopatolojik alt tipi nodiiler tiptir (1-4). Bu
calismada 72 BHK’ nin %47.2’sinin nodiiler, %15.3 linilin yiizeyel, %2.8’inin infiltratif ve
%36’smin karisik tip BHK oldugu goriilmiistiir. Karigik tip BHK daha onceki ¢alismalarda
%7-40 arasinda saptanmistir (15, 38, 39, 103-106). Bu calismalarda karigik tip BHK
siniflamasinin nasil yapildig1 agik degildir. Bazal hiicreli karsinomalarin histopatolojik
tiplendirmesi tlimoriin geneline hakim olan histopatolojik alt tipe gore yapilir; ancak
BHK'larin alt tip bilesenlerinden en agresif olaninin davranisini sergilemesi nedeniyle
histopatolojik olarak agresif herhangi bir alt tipin fokal alanlarda veya cerrahi siirda

goriilmesi durumunda bile siniflamada mutlaka bu alt tip de belirtilmelidir (43, 44, 107).

Bazal hiicreli karsinomalar rekiirrens ve metastaz yapma potansiyellerine gore yiiksek ve
diisiik riskli olmak tizere ikiye ayrilir (4). Bazal hiicreli karsinomanin histopatolojik alt
tipinin agresif olmasi bu tiimoriin yiiksek riskli grupta yer almasina neden olur (4). Agresif
BHK’lar nonagresif alt tiplere gore daha sik rekiirrens, metastaz, perinéral invazyon ve
vaskiiler invazyona neden olur (4, 41, 69-72, 75). Bu nedenle agresif tip BHK ’larin tedavi
oncesinde bilinmesi 6nem tasir; bu tiimorlerde tedavi olarak kiiretaj ve elektrodesikasyon
gibi nonagresif tiimorlerde kullanilabilecek yontemler se¢ilmemeli, tiimoér daha genis
cerrahi siirla eksize edilmeli ve postoperatif siir kontrolii yapilmali, eksizyon sirasinda
frozen kesitlerle cerrahi smir kontrol edilmeli veya Mohs cerrahisi tercih edilmelidir (4,
108, 109). Ancak timor yiizde periorbital bdlge, burun, géz kapaklar: veya kulaklar gibi
kozmetik agidan Onemli olan bir boélgeye yerlestiginde veya hastada BHK’dan
sliphelenilen c¢ok sayida tiimor bulunmasi durumunda tanisal amacli olarak biyopsi
alimamayabilir. Bu gibi durumlarda tanisal amacgli olarak noninvazif tan1 yontemlerine
gereksinim duyulmaktadir. Bu ¢alisma noninvazif bir tan1 yontemi olan Tzanck yaymanin
BHK'nin alt tiplerindeki tanisal degerinin arastirildig ilk ¢alismadir. Histopatolojik olarak
sadece 4 adet infiltratif 6zellik gosteren agresif timor saptanmasina ragmen sitolojik tanida

cok deneyimli dermatologun bile bu alt tiplere tan1 koyamamas1 nedeniyle sitolojinin
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agresif BHK tiplerinin belirlenmesinde kullanilmasinin  uygun olmayabilecegi

distiniilmistiir.

Bu c¢alismada sitolojik tan1 alaninda deneyimi az olan dermatolog tarafindan 56 nodiiler tip
BHK’nin 54’tine, deneyimi fazla olan dermatolog tarafindan ise 53’line dogru tani
konulabilmistir. Ancak her iki dermatolog da ¢ok sayida BHK y1 yanlis olarak nodiiler tip
olarak degerlendirmistir. Her iki dermatolog da Tzanck yayma ile ylizeyel BHK'larin
higbirine dogru tan1 koyamamustir. Yiizeyel tip BHK'larin histopatolojik olarak nodiiler tip
BHK'lardan farki bazaloid hiicre adalarinin dermal invazyon gostermesidir (38, 39).
Bununla birlikte her iki BHK alt tipinde de sitolojik olarak bazaloid adalar izlenmektedir
(38, 39). Tzanck yayma ile yiizeyel tip BHK tanisi konulamamasinin nedeni, benzer
sitolojik goriiniimleri nedeniyle yiizeyel tip BHK'larin nodiiler tip BHK olarak

degerlendirilmesi olabilir.

Ug kistik tip BHK'nin ikisine az deneyimli dermatolog tarafindan, iigiine de deneyimli
dermatolog tarafindan dogru tan1 konulmus olmasina ragmen her iki dermatolog da yanlis
olarak c¢ok sayida BHK'y1 kistik tip olarak degerlendirmislerdir. Bu sonuglar, Tzanck
yaymanin smirli bir timoral alani yansitmasi ve buna bagl olarak lezyonun geneline
hakim olmayan ama sitolojik 6rnekte saptanan kistik gorlinlimiin yanlig alt tiplendirmeye

neden olabilmesi ile agiklanabilir.

Durdu ve ark. 2011 yilina ait derlemelerinde Tzanck yaymada keratotik tip BHK'larin
keratin yapilari igerdigini belirtmislerdir (6). Malberger ve ark. da yaptiklar1 ¢alismada 107
BHK’y1 sitolojik olarak degerlendirmisler ve keratotik tip BHK'larda keratin yapisim
izlemiglerdir(59). Bununla birlikte arastirmacilar BHK’larda sitolojik alt tiplendirme
yapmamislar ve ¢alismalarindaki keratotik tip tiimor sayisini belirtmemislerdir (59). Bu
calismada iki dermatolog da 4 keratotik tip BHK'nin ikisine dogru tan1 koymustur. Tzanck
yayma ile keratotik tip BHK'nin yanlis tan1 almasinin nedeni lezyonun tamaminin sitolojik

olarak degerlendirilememesi olabilir.

Iki ayr1 derlemede pigmente tip BHK'larin Tzanck yaymasinda makrofajlar ile epitelyal
hiicrelerin i¢inde ve zeminde melanin graniillerinin goriildiigii belirtilmistir (6, 63). Durdu
ve ark. pigmente deri lezyonlarinda dermatoskopi ile Tzanck yaymanin tanisal degerini

karsilastirdiklar1 caligmalarinda dermatoskopi ile pigmente tip BHK’larin %94.1’ine,
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Tzanck yaymayla ise bu tiimdrlerin hepsine dogru tanit koyabilmislerdir (57). Bizim
calisgmamizda da Tzanck yayma ile pigmente tip BHK’larin hepsine dogru tam
konabilmistir. Sitoloji ile pigmente tip BHK’ya dogru tam1 konulabilmesi, bu tiimoriin
ayirict tanisinda yer alan melanomadan klinik ayriminin yapilabilmesini saglar ve
BHK’nin klinik 6n tanisina dermatoskopik inceleme gibi katkida bulunur. Caligmamizda
klinik 6n tan1 olarak BHK ve melanoma diisiiniilen bir tiimoriin (37 no.lu hastada) Tzanck
yaymasinda bazaloid hiicre adalari, melanosit sayisinda artis, bazaloid hiicre adalari
icerisinde ve ekstraselliiler alanda melanin graniillerinin saptanmasiyla bu tiimore
kolaylikla BHK tanist konulabilmistir. Pigmente tip BHK’larin karakteristik
dermatoskopik bulgulari olan dallanan aga¢ benzeri damarlar, tilserasyon, biiyiik mavi-gri
ovoid yuvalar, cok sayida mavi-gri globiiller, ak¢caaga¢ yapragi benzeri yapilar ve at
arabasi tekerlegi goriinlimii 6nemli tanisal ipuglar1 saglarken (45-49), pigmente olmayan
BHK’larin tanisinda heniiz pigmente tip BHK’lardaki kadar kesinlesmis dermatoskopik
tanisal kriterler bulunmamaktadir (46-49). Bu hastalarda Tzanck yaymada goriilecek tipik

bazaloid hiicre adalar1 klinik taniy1 destekleyen 6nemli ipuglari saglayabilir.

Bazoskuaméz karsinomada, klasik BHK’daki karakteristik sitolojik bulgu olan ince
bazofilik sitoplazmali bazaloid hiicrelerin yerine skuamoz degisimi diisiindiiren hafif
eozinofilik ve daha fazla sitoplazmali, daha biiylik nukleuslu hiicrelerin izlenebilecegi
belirtilmistir (59). Bu tip BHK'da hiicrelerde niikleolusun belirgin oldugu, tipik skuamoz
ve bazaloid yapilarin birliktelik gosterebilecegi bildirilmistir (49). Garcia-Solano ve ark.
nin c¢aligmalarinda da 127 BHK’nin ikisine, bazaloid hiicreler daha biiyiik, pleomorfik
yapida oldugu ve kromatin yapisi belirgin nukleuslar icerdigi i¢in BSK tanis1 konulmustur

(62). Bu ¢alismada ise histopatolojik olarak hicbir lezyona BSK tanis1 konulmamastir.

Bazal hiicreli karsinoma calismalarinda %7-40 arasinda karisik tip BHK saptanmustir (15,
38, 39, 103-106). Ozellikle karisik tip BHK’larda punch biyopsi ile eksizyonel biyopsi
sonrasi1 yapilan histopatolojik alt tiplendirmelerde farkliliklar olabilmektedir. Haws ve ark.
%3540 kanisik tip BHK olan 232 BHK’nin cerrahi eksizyon sonrasi histopatolojik olarak
degerlendirildigi calismalarinda BHK'lara punch biyopsi ile dogru tan1 koyma oranini %82
olarak bulmuslardir (43). Ayrica punch biyopsi ve eksizyonel biyopsinin histopatolojik
tanilarmin - uyumlu olmadigr lezyonlarin %40’inin agresif paterne sahip oldugu
goriilmiistiir (43). Hesari ve ark. da 333 BHKy1 hem punch hem de eksizyonel biyopsi ile

degerlendirmis ve iki biyopsi sonrasi belirlenen histopatolojik alt tiplerdeki uyumu %72.3
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olarak saptamiglardir (110). Punch biyopsi ile nonagresif BHK alt tipi olarak
degerlendirilen 47 tiimoriin eksizyon sonrasi histopatolojik incelemede agresif patern
igerdigi saptanmis ve bu 47 lezyonun 34’iiniin karisik tip BHK oldugu goriilmustiir (110).
Punch biyopsinin BHK’nin siirli bir alanina ait histopatolojik bulgulari yansitmasina
benzer sekilde Tzanck yayma da timoriin smirli bir kismina ait sitolojik bulgular
gostermektedir. Bu nedenle Tzanck yayma tipki punch biyopside de oldugu gibi BHK nin
geneline hakim olan BHK alt tipi veya fokal bir alanda goriilebilen agresif BHK alt tipi
hakkinda yeterli bilgi vermeyebilir.

Bazal hiicreli karsinomadaki karakteristik sitolojik bulgular; epidermisteki bazal hiicrelere
gore daha biiyiik olan bazaloid hiicrelerden olusan bazaloid adalar ve palizatlanmadir (6,
54, 62-66). Sitolojik incelemede izlenebilen poikilositoz-poikilokaryoz, artmis mitoz,
niikleer tomurcuklanma, keratin ve hiperkeratozun BSK'da goriilebilen sitolojik bulgular
oldugu distinlilmiistiir (59, 60, 62, 66). Keratin; poikilositoz ve poikilokaryoz, artmisg
mitoz, niikleer tomurcuklanma gibi BSK’ya ait 6zellikler olmadan goriildiiglinde tanida
keratotik BHK lehine diisiiniilebilir (6, 59, 60, 64, 66). Ancak c¢alismamizda histopatolojik
olarak BSK tanist alan tiimér bulunmamasina ragmen BHK’larin diger alt tiplerinde de
poikilositoz ve poikilokaryoz, artmis mitoz, niikleer tomurcuklanma goriilebilmesi bu
sitolojik bulgularin BSK’ya 6zgiil bulgular olmadigini diisiindiirmiistiir. Kistik yap1 ve
miisindz materyal kistik tip BHK'nin (39), bazaloid hiicre adalar1 i¢inde ve ayrica
ekstraselliiler alanda izlenen pigment ve melanositlerdeki artis pigmente tip BHK'nin

szellikleridir (6, 60, 63, 65, 66).

Bocking ve arkadaslarinin yaptigi calismada sitolojinin BHK i¢in tanisal duyarliligi ve
ozgilligi %100 olarak saptanmistir (61). Ancak ¢alismada tiimorlerin %17’sinden alinan
sitolojik materyalin yetersiz oldugu diisiiniilmiis, histopatolojik olarak ¢ogu BHK ve BHK
dis1 tiimor tanist alan bu tiimorlerin ¢alisma dis1 birakilmis olmasmin saptanan yiiksek
duyarlilik ve o6zgilliiglin bir nedeni olabilecegi belirtilmistir (61). Bu ¢alismada
histopatolojik olarak hemanjiyoma, solar elastoz ve aktinik keratoz tanisi alan 3 lezyon
yetersiz sitolojik materyal alinmasina bagli olarak calisma dis1 birakilmistir. Bu ii¢ hastada
da klinik olarak siipheli deri lezyonlar1 histopatolojik olarak benign deri lezyonlar1 tanisi
almis olsa da, sitolojik materyalin yetersiz oldugu her siipheli deri lezyonunda malign bir

deri tlimdriiniin dislanmasi i¢in histopatolojik inceleme yapilmalidir.
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Melanomalarin sitolojik incelemesinde epiteloid, igsi veya karigik yapida pleomorfik
biiyiikk hiicreler ile biniikleer veya multiniikleer atipik hiicreler saptanabilir (57).
Melanositlerdeki intraniikleer inkliizyon cisimcikleri melanomada goriilen tipik bir
sitolojik bulgudur (57). Bu c¢alismada histopatolojik tanis1 pigmente tip BHK olan bir
timoriin Tzanck yaymasinda ilging olarak intraniikleer inkliizyon cisimcigi saptanmigtir
(37 no.lu hasta). Simdiye dek BHK’da bildirilmemis bu sitolojik &zellik intraniikleer
inkliizyon cisimciginin nadir de olsa BHK’da da rastlanabilecek bir bulgu olabilecegini

diistindiirmiistiir.

Bazal hiicreli karsinoma gelisimi agisindan risk faktorlerinden bir veya daha fazlasini
tagiyan kisilerde ve nevoid bazal hiicreli karsinoma sendromu olan hastalarda birden fazla
BHK gelisebilir (33, 34). Bu hastalarda her siipheli lezyondan biyopsi alinmasinin maliyeti
yiiksek olabilir veya hasta tiim lezyonlardan biyopsi alinmasini istemeyebilir. Tzanck
yayma ayni anda ¢ok sayida BHK siiphesi olan lezyondan kolaylikla alinabilir ve maliyeti
histopatolojik incelemeye gore ¢ok daha diisiiktiir (2 TL’nin altinda). Bu ¢alismada da ¢ok
sayida BHK’s1 olan hastalarda rahatlikla her tliimérden Tzanck yayma alinmis ve dogru

tan1 konulabilmistir.

Bazal hiicreli karsinomanin cerrahi eksizyonu sonrasinda eksizyona bagli skar alaninda
stipheli lezyon gelismesi durumunda bu yeni lezyon skar dokusuna ait olabilecegi gibi
rekiirren bir tiimoriin gelisimini de gosterebilir. Bu lezyonlarda rekiirren BHK’nin
dislanmas1 i¢in tan1 amaclh sitolojik inceleme yapilmasi akilc1 bir yaklasim olabilir.
Boylece siklikla fonksiyonel veya kozmetik agidan 6nemli bolgelere yerlesen BHK ’larda
eksizyon skar1 alaninda gelisen yeni lezyona ikinci bir cerrahi islemin uygulanmasinin
istenmemesine bagli rekiirren BHK tanisindaki gecikme onlenmis olur. Bu calismada da
kozmetik agidan Onemli bir alan olan yilizdeki 3 rekiirren BHK’ya Tzanck yayma ile

kolaylikla tan1 konulabilmistir.

Cerrahi eksizyon sonrasinda BHK'larin %3.5’inde rekiirrens goriiliirken (74), cerrahi
eksizyon yapilan ve cerrahi sinirda tiimdr hiicresi saptanan BHK 11 hastalarin %50-70’inde
rekiirrens izlenmemektedir (22, 74, 70, 111). Bu durumda klinisyenlerin bir kism1 “bekle
ve gor” yaklasimini tercih etmektedir (37). Tzanck yayma "bekle ve gor" yaklagimi tercih

edilen hastalarda siipheli lezyon gelismesi durumunda kullanilabilecek bir tan1 yontemidir.
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Bu calismanin kisithiliklar arasinda yetersiz sitolojik materyal alinan hastalarda sitolojik
incelemenin yapilamamis olmasi ve daha az deneyimli dermatologun BHK’larin ¢cogunu
bu tiimorlere ait Tzanck yaymalar1 degerlendirmeden Once gormiis olmasi sayilabilir.
Lezyondan yeterli sitolojik materyal alinamamasi; teknik hataya, lezyonun kii¢iik olmasina
veya oOzellikle infeksiyoz ve malign Ozellikte olmayan lezyonlarda hiicreler arasi
adezyonun saglam olmasina bagli olabilir. Bazal hiicreli karsinomanin histopatolojik alt tip
cesitliliginin ve Ozellikle agresif tip BHK sayisinin az olmasi bu ¢alismanin bir diger

kisitliligidar.

Bu calisgmanin sonucunda Tzanck yaymanin BHK’larin tanisinda duyarli ve giivenilir bir
yontem oldugu saptanmistir. Calisma kapsamindaki toplam infiltratif tip BHK sayis1 az
olsa da bu alt tipe iki dermatologun da sitolojik olarak tan1 koyamamasi, Tzanck yaymanin
agresif davranis gosteren infiltratif tip BHK’da degerli olmadigini diistindiirmiistiir. Ancak
diger agresif alt tip (sklerozan, mikronodiiler, BSK) 06zelliklerini gosteren BHK’larin
degerlendirilememis olmasina bagli olarak sitolojinin bu tiimorlerdeki tanisal degerini
kesin olarak belirlemek miimkiin olmamistir. Bazal hiicreli karsinomali hastalarda
prognozu ve tedavi secenegini belirleyen 6nemli unsurlardan birinin de tiimor alt tipi
olmasi nedeniyle, Ozellikle agresif alt tiplere tan1 konulmasinda Tzanck yaymanin degerini
kesin olarak saptayabilmek icin tiim agresif tip BHK’lar1 yeterli sayida igeren ileri

calismalara gereksinim vardir.
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6. SONUCLAR

1. Tzanck yayma, gilinlik dermatoloji prati§inde BHK'nin tanisinda kullanilabilecek

duyarl ve gilivenilir bir yontemdir.

2. Bazal hiicreli karsinomanin sitolojik tanis1 konusunda kisa siireli bir egitim alinmasi

bile bir dermatologun BHK ya dogru tan1 koymasini saglayabilmektedir.

3. Kistik, pigmente ve keratotik tip BHK ’lara sitolojik olarak zay1f, az veya orta derecede
dogru tani konulabilmesine ragmen, bu alt tip 6zelliklerini gdsteren timor sayisinin

azligma bagl olarak kesin bir yorum yapilmasi miimkiin olmamustir.

4. Yiizeyel ve nodiiler tip BHK ’lara sitolojik olarak dogru tan1 konulamamustir.

5. Bu calismada az sayida infiltratif tip BHK degerlendirilmis olsa da bu tiimorlerin
hi¢birinde Tzanck yayma ile dogru alt tipin belirlenememesi, sitolojinin infiltratif tip
BHK’da tamisal amagli olarak  kullanilmasinin  uygun  olmayabilecegini

diistindiirmiistiir.
6. Ozellikle agresif alt tiplere tan1 konulmasinda Tzanck yaymanin degerini kesin olarak

saptayabilmek icin tim agresif tip BHK’lar1 yeterli sayida igeren ileri ¢aligmalara

gereksinim vardir.
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8. EKLER

EK-1
TANI FORMU
Ad, Soyad: Basvuru tarihi:
Hasta dosya numarasi: Yas:
Cinsiyet: Telefon ev/cep:
Fitzpatrick deri tipi:
1: her zaman yanar, asla esmerlesmez 4: higbir zaman yanmaz, her zaman
esmerlesir
2: siklikla yanar, bazen esmerlegir 5: Akdenizli/Asyal
3: bazen yanar, siklikla esmerlesir 6: Afrikali
Ozgecmisi:

Giines maruziyeti oykiisii:
Yiiksek; 5 yildan fazla agik ortamda calismis; ya da 6 yildan fazla giinesli bir yerde
yasamis; ya da 10 yildan fazla her yi1l 2 haftadan fazla giinesli bir yerde yaz tatili yapmis
Az; Hep kapal1 ortamda calismis; ya da hi¢ giinesli bir yerde yasamamis; ya da
giinesten kendini koruyor, giineslenmiyor
Orta: iki durumun arasinda yer alanlar
Giines koruyucu kullanimi:
Kendinde/ailesinde deri kanseri oyKkiisii:
Lezyonun yeri:
Lezyonun siiresi:
Lezyonun rengi:
Lezyonun boyutlar::
Lezyonda semptom varhg: (asemptomatik, agri, duyarhhk, yanma, kasimnti,
kabuklanma, kanama):
Lezyonda incimsi kenar varhg:
Lezyonda telenjiektazi varhgi:
Lezyonda kurut/ iilser varhg:
Lezyonda makroskopik pigment varhg:
Dermatolojik muayene:
Tzanck yayma bulgular:
Tzanck yayma 6n tani:

HISTOPATOLOJI

Histopatoloji numarasi:

Biyopsi alinma sekli (punch/eksizyonel/insizyonel):
Histolojik alt tipi:

Breslow kalinhg:

Ulserasyon varhg:

Lenfatik/ vaskiiler invazyon:

Cerrahi simir tutulumu
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EK-2

Bazal Hiicreli Karsinoma ve Alt Tiplerinin Sitolojik Ozellikleri

Mitoz varhg1 (genel) Mitoz sayisi: x400 biiylitmede mitoz sayilir. Grade 1: < 8 (diisiik
mitotik skor), Grade 2: 9-17 mitoz, Grade 3: > 18 mitoz (yiiksek mitotik skor).

Yok Grade 1 Grade 2 Grade 3
0 0 0 0
Multiniikleer dev hiicre varhg (BSHK lehine)
| Yok () | Var ()
Poikilositoz ve poikilokaryozis varhgi (BSHK lehine)
| Yok () | Var ()
Niikleer tomurcuklanma varhgi (BSHK lehine)
| Yok () | Var ()
Keratin varhg (BSHK lehine)
| Yok () | Var ()
Hiperkeratoz varhgi (BSHK lehine)
| Yok () | Var ()
Miisin6z materyal varhgi (nodiilokistik BHK lehine)
| Yok () | Var ()
Pigment varhg (pigmente BHK lehine)
Yok . B?Z.al huc.r cler Melanositlerde artig Ekst.raselluler
icerisinde pigment pigment
0 0 0 0

Nodiiler yap1 varhig: (nodiilokistik BHK lehine)

| Yok () | Var ()
Kistik yap1 varhg (nodiilokistik BHK lehine)

| Yok () | Var ()
igsi nukleuslu hiicre varhg (sklerozan BHK lehine)

| Yok () | Var ()
Iribas hiicresi varhig

| Yok () | Var ()

Sitolojik on tam ve saptanan diger sitolojik ozellikler:
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