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Bazal hiicreli kanser gelisiminde fiizyon alanlarinin
roldi var ms?

Do the fusion regions have a role in the development of basal cell carcinoma?
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Amag: Bazal hicreli kanser (BHK) en sk gozlenen deri kanseridir. Hastaligin etiyopatogenezi henlz tam olarak aydinlatilamamistir.
Etiyopatogenezde cesitli cevresel ve genetik faktorlerin rol oynadigina inanilmaktadir. Son yillarda etiyopatogenezde bahsedilen faktérlerden
biri de ‘fuzyon alanlar’'dir. Calismamizda flizyon alanlarini daha ok iceren anatomik bélgelerde BHK sayisinin daha fazla olup olmadigini
arastirmayr amacladik.

Gereg ve Yontem: Calismaya histopatolojik raporunda anatomik bolgesi belirtilmis 328 BHK olgusu alindi. Flizyon alanlari, Tessier'in yayinindaki
haritalandirma sistemine gére belirlendi. ik olarak yiizdeki her bir anatomik bolgeye diisen toplam fiizyon alani sayisi hesaplandi. Daha sonra,
her bir anatomik bdlgede bulunan BHK sayisi ile ayni anatomik bolgede bulunan flzyon alani sayisi birbiri ile kiyaslandi. Sonug olarak bulgular
neden-sonuc iliskisi agisindan yorumlandi.

Bulgular: Flzyon alan sayisi agisindan en 6nemli anatomik bolge alin ve dudakti. Alin ve dudakta 11 fiizyon alani bulunmaktaydi. Alinda 34 ve
dudakta 14 BHK gdzlendi. Goz cevresinde 10 flizyon alani vardi ve her 2 goz cevresinde toplam 74 BHK tesbit edildi. Ancak BHK'nin en ¢ok
bulundugu (135) burun bdélgesinde ise 9 flizyon alani tespit edildi.

Sonug: Fiizyon alaninin ¢ok oldugu anatomik bélgelerde, flizyon alaninin daha az bulundugu anatomik bolgelere kiyasla daha fazla BHK'ya
rastlanilmadi. Sonug olarak BHK gelisiminde, tek basina fiizyon alanlarinin etiyopatogenetik bir 6neme sahip olmadigi gorilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Bazal hiicreli kanser, etyopatogenez, flizyon alanlari

Summary

Background and Design: Basal cell carcinoma (BCC) is the most frequently observed cancer. Its ethiopathogenesis is not totally clarified. In
recent years one of the factors mentioned on ethiopathogenesis is ‘fusion regions’. In our study we aimed to investigate whether the number
of BCC is more or not in anatomic areas which contain more fusion regions.

Materials and Methods: Three hundred twenty-eight BCC case whose anatomic region is indicated in histopathology report is taken into
study. Fusion regions are determined according to the mapping system given in Tessier’s publication. First the number of total fusion region for
each anatomic area on face is calculated. Then, the number of BCC located in each anatomic area and the number of fusion region located in
the same anatomic area are compared. In conclusion findings are commented with respect to cause result relationship.

Results: The most important anatomic areas with respect to fusion region number were forehead and lip. In forehead and lip there were 11
fusion regions. 34 BCC on forehead and 14 BCC on lip are observed. There were 10 fusion regions on around the eye and a total of 74 BCC
were observed on both periorbital area. But 9 fusion area is detected on nose area where BCC is mostly present (135).

Conclusion: More BCC is not observed in anatomic areas where fusion region is plenty compared to anatomic areas where fusion region is
less. As a result; in BCC development, it is seen that only fusion regions do not have ethiopathogenetic importance.
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Giris

Bazal hucreli kanser (BHK) en sk gdzlenen deri kanseridir. Sik
gorilmesine karsin BHK gelisimindeki etiyopatogenetik nedenler tam
olarak belli degildir’-2. Son yillarda Newman ve ark.3 ile Nicoletti ve
ark.’nin4 calismalari dikkatleri BHK gelisiminde flizyon alanlarinin nemi
lzerine ¢ekmistir.

Yizdeki flzyon alanlari 1976'da Tessier> tarafindan tanimlanmistir.
Tessier> ylzdeki flizyon alanlarini kemik ve yumusak doku olmak tizere
2 farkli diagramda géstermistir (Resim 1). Ancak flizyon alanlarinin sabit
olmadigi da savunulmaktadiré. Bu nedenlerden dolayi calismamizda
fuzyon cizgileri degil, anatomik bélgelerdeki flizyon alan sayilari
dikkate alinmistir. Calismamizda ylizde anatomik bolgelerde gozlenen
BHK sayisi ile flzyon alan sayisinin kiyaslanmasi ve sonucunda BHK
gelisiminde flizyon alanlarinin rollini arastirmayr amacladik.

Gerec¢ ve Yontem

Saglk Bakanligi Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Patoloji Klinigi'nde BHK tanisi konulan raporlar retrospektif olarak
incelendi. Bu raporlarin ¢cogunlugunda ‘anatomik bélge lokalizasyonu
tam olarak belirtimisti’; anatomik bolge tam olarak tarif edilmeyen
raporlar calismaya alinmadi. BHK yerlesim yerleri ana basliklar altinda
gruplandirildi (Tablo 1). Her bir anatomik lokalizasyondaki flizyon
alani sayisi Patricia Bacon Smith'in7 ‘http://www.cleftline.org/docs/
tessierinfo.pdf’ sitesinde bulunan ‘Tessier clefts’ baslikli yazisindaki
cizimler incelenerek belirlendi. Tablo 2'de anatomik bdlgedeki toplam
flzyon sayisi ve parantez icinde ilgili fizyon numaralari yer almaktadir.
Son olarak BHK sayisi flizyon alani sayisina gére degerlendirildi.

Bulgular

YUz yerlesimli 328 BHK tanili olgu calismaya alindi. Anatomik olarak
yerlesim vyerleri Tablo 3'de gdrilmektedir. Tablo 3 incelendiginde
BHK'nin en sik burunda, en az da ¢enede yerlestigi dikkati cekmektedir.
Anatomik bolgede gézlenen BHK sayisi ile Tablo 2°de verilen anatomik
bolgeye disen flizyon sayisi bir arada Tablo 4'de yer almaktadir.

BHK sayisina gére yapilan degerlendirmede: BHK sayisi burunda
135, iki gdziin cevresinde 74, alinda 34, iki malar bdlgede 55, dudakta
14, iki preaurikiler bélgede 12 ve ¢enede 4 idi. BHK'nin en sik gézlendigi
burunda 9 flizyon alani bulunmakta idi. Bunu BHK sayisi yiksekligine
gore siralandiginda géz cevresinde 10, alinda 11 ve malar bélgede 4
fuzyon alani takip etmekte idi (Tablo 4).

Flizyon alani sayisina gére yapilan degerlendirmede: En cok
flzyon alani (11 flizyon alani) alin ve dudakta bulunuyordu. Alinda 34,
dudakta 14 BHK gézlendi. ikinci siklikta 10 flizyon alani ile gz cevresi

Tablo 1. Bazal hiicreli karsinom yerlesim yerleri

1. Alin

2. GOz cevresi

3. Burun

4. Malar bélge
5. Dudak

6. Preaurikller bolge
7. Cene

yer almaktaydi, iki gézin ¢evresinde ise toplam 74 BHK bulunmaktaydi.
Uglinc siklikta fiizyon alani iceren burunda (9), 135 BHK tespit edildi.
Sonug olarak; 328 BHK olgusunun degerlendirildigi calismamizda,
flizyon alan sayisinin fazlaligi ile BHK sayisi arasinda pozitif bir korelasyon
gozlenmemistir.

Tartisma

BHK epidermal bazal hiicrelerden veya kil folikGlinin dis kok kilifindan
koken alan malign deri timorliduir. Beyaz irkta sk gozlenir. Tum
melanom disi deri kanserlerinin %75-80ini olusturur. Etiyopatogenezi
tam olarak acik degildir. Cesitli yayinlarda cevresel ve genetik faktorlerin
etkisinden bahsedilir: Glnes 15191, ‘patched hedgehog geni’ gibi hiicre
siklusunu dlizenleyen genlerde mutasyon, kimyasal maddeler, immun

Tablo 2. Anatomik bélgelerdeki toplam filizyon sayisi

ve ilgili flizyon numaralari

Bdlge adi Flizyon sayisi ve fiizyon numaralari
Alin 11 (14 ve; sag ve solda 9, 10, 11, 12, 13)
GOz cevresi 10(3,4,5,6,8,9, 10, 11, 12,13)

Burun 9 (14 ve; sag ve solda 1, 2, 3, 13)

Malar bolge 4(4,5,6,7)

Dudak 11 (14 ve; sag ve solda 1, 3, 4, 5, 7)
Preaurikiler bélge | 1 (7)

Cene 1(30)

Tablo 3. Bazal hiicreli karsinomun anatomik olarak

yerlesim yerleri

Bdlge adi BHK sayisi
1. Alin 34

2. iki gdziin evresi 74

3. Burun 135

4. iki malar bdlge 55

5. Dudak 14

6. iki preaurikiiler bolge 12

7. Cene 4

BHK: Bazal hiicreli karsinom

Tablo 4. Anatomik bélgeler, bu bélgelere diisen flizyon

sayilari ve bazal hiicreli karsinom sayilari

Bélge adi Flizyon sayisi BHK sayisi

1. Alin 11 34

2. GOz gevresi 10 (bir g6zUn cevresi) | 74 (2 g0z cevresi
toplami)

3. Burun 9 135

4. Malar bolge 4 (bir malar bélge) 55 (2 malar bélge
toplami)

5. Dudak 11 14

6. Preaurikiler 1 12 (2 preaurikiler

bolge bélge toplami)

7. Cene 1 4

BHK: Bazal hucreli karsinom
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sistem degisiklikleri vb. Ayrica BHK'nin kseroderma pigmentozum,
epidermodisplazia verrusiformis gibi bazi genodermatozlar ile Bazex
sendromu gibi bazi sendromlarda gbzlenmesi patogenezindeki
bilinmezleri artirmaktadir’.2. Son vyillardaki iki calismada ise ylzdeki
flizyon alanlarinin BHK gelisimindeki énemi belirtilmistir3.4.

Tessier> 1976'daki yayininda ylzde 15 flzyon alanini tariflemistir.
Flizyon alanlari kemik ve yumusak doku olmak Uzere 2 farkli sekilde
tanimlanmistir (Resim 1). Smith tarafindan ‘http://www.cleftline.org/
docs/tessierinfo.pdf’ sitesinde flizyon alanlari ¢izgisel olarak ayri ayr
detayl verilmistir’. Calismamizda Smith’in ¢izimlerine gére anatomik
bolgelerdeki flizyon alan sayisi belirlenmistir. Flizyon alanlarinin malign
olusumlara yatkinligi ik olarak 1979'da Panje ve Ceilley tarafindan
glndeme getiriimistir8. Granstrom ve ark.9 1986'da embriyonik
fuzyon alanlarinin BHK gelisimi ve rekdrrensi icin risk tasidigini
bildirmislerdir. Newman ve Leffell3, 2007'de yaptiklar ¢alismada orta
yuzde BHK gelisimini arastirmislardir. Bu calismada orta ylzde flizyon
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Resim 1. Tessier'in belirledigi flizyon alanlari (Ustte yumusak doku,
altta kemik yapinin flizyon alanlari gorilmekte)

alanlari bolgesinde diger bolgelere gdre 4 kat fazla BHK olusumunu
gozlemislerdir. Yazarlar Sonic hedgehog sinyal yolaginin normal organ
gelisimi ve timor olusumu olmak Gzere iki sekilde calistigini belirtmislerdir.
Yolagin yetiskinlerde inaktif oldugu, disregllasyonunun yetiskin
kanserlerinde rol oynadigi vurgulanmistir. Nicoletti ve ark.'nin4 2014
yilindaki calismalarinda BHK, flizyon alanlarina gére degerlendirilmistir.
Calismada Tessier'in> kraniyofasiyal klasifikasyonu ve ayrica bununla
iliskilendirilerek Moore'un ‘sag cizgisi indikatoérd” kullanilmistir. BHK en
sik 3, bunu takiben 1-2.,8.,7.,0.,4.,5.,9.,11., 10, 6., 14., 13. flzyon
alaninda gdzlenmistir. En az timor 12. flizyon alaninda bulunmustur.
Calismada flizyon alanlarindaki BHK sayisinin, fiizyon alani disindaki
BHK sayisindan anlamli olarak daha fazla oldugu bildirilmistir. Yazarlar
fizyon alani Gzerinde kanser gelisiminin Hedgehog sinyal yolagi ile
iliskisini vurgulamislardir: Hedgehog sinyal yolaginin memeliler ve insanin
embriyogenezisinde rol oynadigini, ancak yetiskin kisilerde aktivitesinin
azaldigini bildirmislerdir. Sonu¢ olarak; BHK gelisiminde flizyon
alanlarinin - disembriyogenik potansiyellerinin - éneminin arastiriimasi
gerekliligi dnerilmistir. Ancak flizyon alani olarak her kisi icin standart bir
cizgisel alan belirtmenin de dogru bir yaklasim olmadigi unutulmamalidir.
Clnkl organizmada homolog ikili yapilarin ayni biylme paterni
gostermedigi bilinmektedir. Saglikli kisilerdeki kraniyofasiyal asimetri de
sik rastlanilan bir durumdur. Bu duruma genetik faktérler, kas iskelet
sisteminin aktivitesi ya da ¢igneme bozukluklar neden olabilir'0-12, Bu
acidan degerlendirildiginde Tessier'in> yumusak doku igin belirledigi
flizyon alanlarinin (cizgisel) her kisi Gzerinde ayni yerde ve seyirde olup
olmayacagi da tartisimalidir. Wentzell ve Robinson6 1990'da farkli bir
yorum yaparak, timaor yaylimini etkileyecek olan belirlenmis anatomik
yapilarin kalici olmadigini éne strmuslerdir.

Yukaridaki agiklamaya bagl olarak biz ¢izgisel anlamda flizyon
alanlarinin bitiin kisilerde senkron olmadigini diistiniyoruz. Bu nedenle
de calismamizda flizyon cizgileri indeks olarak alinmamis, anatomik
bolgelerdeki toplam flizyon alanlari (cizgileri) dikkate alinmistir. Béylece
flizyon alanlarini daha cok iceren anatomik bolgelerde BHK sayisinin
farkli olup olmamasinin arastirilmasi amaglanmistir. Flizyon alan sayisi
acgisindan en 6nemli alan 11 flzyon alani ile alin ve dudakti. Alinda
34, dudakta 14 BHK gdzlenmistir. ikinci siklikta 10 flizyon alani ile g6z
cevresi yer almaktadir, iki g6z ¢evresinde toplam 74 BHK bulunmaktadir.
Ugiincii siklikta 9 flizyon alani iceren burunda, 135 BHK tespit edilmistir.
BHK olusumunda eger flizyon alanlarinin gercekten énemli bir roli
bulunsa idi, 11 flzyon alaniniiceren alin ve dudakta, takiben 10 flizyon
alani bulunan g6z cevresinde daha ¢ok BHK'ya rastlamamiz gerekirdi.

Sonug

Tek basina flizyon alanlarinin BHK gelisimi agisindan etiyopatogenetik
bir dneme sahip olmadigi gérilmektedir. Eger rolleri varsa bile, fiizyon
alanlar BHK'da tek basina etken olmayip, glines temasi gibi diger
etiyopatogenetik faktorler ile birlikte rol oynuyor olabilir. Bu nedenle
fizyon alanlarinin roliini diger etiyopatogenetik faktorler ile birlikte
degerlendirecek genis serili prospektif calismalara ihtiyac vardir. Ayrica
bu konuda kesin bir hikme varabilmek icin her kisi 6zelinde flizyon
alanlarinin tam olarak yerleri, sayilari ve seyirleri ile ilgili bazi bilgilerin
de glinimiiz gérlintileme ve arastirma yontemleri ile yeniden gézden
gegirilmesi gerekmektedir.

H - H

R

v.turkderm.org.tr



Kayagetin ve Gdil
Bazal hiicreli kanser gelisiminde fiizyon alanlarinin rolii var mi?

20

Turkderm - Arch Turk Dermatol Venerology
2016,;50:17-20

Etik

Etik Kurul Onayr: Calismanin dizayni retrospektif arastirma oldugu
icin alinmadi. Hasta Onayi: Bu calismada hasta ile ilgili bir ¢alisma
yapilmamistir, calismanin dizayni retrospektif arastirmadir. Hakem
Degerlendirmesi: Editérler kurulu disinda olan kisiler tarafindan
degerlendirilmistir.
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