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Özet

Bazal hücreli karsinom (BHK), orijinini bazal hücre tabakas›n›n pluripotansiyel  primordial hücrelerinden
alan, özellikle beyaz tenli insanlarda en s›k görülen, derinin malin tümörüdür. BHK’un etyolojisi tam olarak bi-
linmemektedir.
Daha önce yap›lan çal›flmalarda özellikle BHK ile HLA-DR grubu aras›nda iliflki olabilece¤i lehinde sonuçlar
al›nm›flt›r. Türkiye’de bu yönde yap›lm›fl herhangi bir  çal›flma olmad›¤› için  biz kendi popülasyonumuzda
BHK ile HLA aras›nda bir iliflki olup olmad›¤›n› araflt›rd›k. Histopatolojik olarak BHK tan›s› konulan 40 olgu-
da HLA gruplar› araflt›r›ld›. Sa¤l›kl› ve akrabal›k iliflkisi olmayan 63 kifli kontrol grubu olarak de¤erlendirildi.
HLA-A ve HLA-B antijenleri Terasaki mikrolenfositotoksisite yöntemi ile  HLA-DR ise PCR-SSP ‘’low resolu-
tion’’ ile DNA düzeyinde tipleme yap›larak belirlendi.
Çal›flmam›zda bu konuda yap›lanlar ile uyumlu olarak BHK ile HLA-DR antijenleri aras›nda pozitif bir iliflki
saptand›. Ayr›ca HLA-A ve HLA-B antijenleri ile de pozitif bir iliflki olabilece¤i yönünde bulgular  tespit edildi.
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Summary

Basal cell carcinoma (BCC), is a malign skin tumor which originates from pluripotential cells of the basal
cell layer and it is most frequently seen among caucasians. The etiology of BCC has not been able to comp-
letely known.
In the previous studies, a probable correlation especially between BCC and HLA-DR groups were mentio-
ned. In a BCC series consisted of 40 patents HLA grups was investigated to determine any such relation
between BCC and HLA in Turkish people. A control group consisted of 63 healthy individuals, with no blo-
od relation, was used.
HLA-A and HLA-B antigens were determined by Terasaki microlymphocytotoxicity method and HLA-DR an-
tigens were determined by conducting to type at DNA level through with PCR- SSP “ low resolution”.
In our study which investigates the correlation between BCC and HLA antigens, we found a positive cor-
relation between BCC and HLA-DR antigens, coherent with previous findings. We also found that there
might be a positive correlation between HLA-A and HLA-B antigens.
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T Ü R K D E R M

Araflt›rma

Study

BHK beyaz tenli insanlarda en s›k görülen
tümördür. Tan› konulan tüm kanserlerin
1/3’ ünü oluflturur; tüm ›rklarda görülmekle
beraber Asya kökenlilerde, Japonlarda,
Çinlilerde ve siyah ›rkta oldukça nadirdir1.
BHK’n›n nedeni tam olarak bilinmemekte-
dir. Ancak pek çok çevresel faktörün pre-
dispozan olarak rol oynad›¤› bilinmektedir.

Ultraviyole bu faktörlerin bafl›nda gelmek-
tedir1,2. 

‹mmün yan›t›n genetik kontrolü bir grup
gen taraf›ndan yönetilir ve bu genler birey-
ler aras›nda farkl›l›klar gösterir. Bu farkl›l›k
genetik polimorfizm olarak adland›r›lmakta-
d›r. Genetik polimorfizm immün sistemin
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kendinden olan ile olmayan› ay›r›m›nda önemli bir rol
üstlenir3. Bu çok önemli ay›r›m “Major Histocompati-
bility Complex”(MHC) ad› verilen moleküller arac›l›-
¤›yla yap›labilir4. Dolay›s›yla MHC olarak da bilinen
‹nsan lökosit antijenleri (Human Leucocyte Antigen,
HLA) kona¤›n immun yan›t yetene¤ini etkiler ve
BHK’›n etyolojisi, prognozu ve potansiyel tedavisi
için ipuçlar› verebilir. 

Yurtd›fl›nda BHK ile HLA iliflkisini araflt›ran çal›flmalar
yap›lm›flt›r. Bu çal›flmalarda HLA-A, B, C antijenleri ile
istatistiksel aç›dan önemli bir iliflki saptanmam›flt›r.
Fakat HLA-DR antijenleri ile iliflki olabilece¤i yönünde
bulgular mevcuttur. HLA-DR1’de önemli art›fl, HLA-
DR4’de ise azalma bildirilmifltir. Czarnecki ve arka-
dafllar›n›n yapt›¤› çal›flmada HLA-DR1 için rölatif risk
2,1; Myskowski ve arkadafllar›n›n yapt›¤› çal›flmada
ise rölatif risk 4.08 olarak bulunmufltur. HLA-DR ile
multipl BHK aras›ndaki birliktelik ekvator bölgesinden
uzakta yaflayan hastalarda daha zay›f gözlenmifltir5,6.

Türkiye’de bu yönde yap›lm›fl bir çal›flma olmad›¤›
için, biz klini¤imizde BHK ile HLA antijenleri aras›n-
daki iliflkiyi araflt›ran bir çal›flma yapmay› amaçlad›k. 

Gereç ve Yöntem

Çal›flmaya Kas›m 2000-Ekim 2001 tarihleri aras›nda
baflvuran yafllar› 39 ile 88 aras›nda de¤iflen (ortala-
ma 62.65 ± 11.15) 31 erkek, 9 kad›n toplam 40
hasta ile yafllar› 10 ile 66 aras›nda de¤iflen (ortala-
ma 34.20 ± 5.64) 35 erkek, 28 kad›n toplam 63
rastgele seçilmifl sa¤l›kl› kontrol grubu dahil edilmifl-
tir. 

Hastalarda klinik olarak düflünülen BHK tan›s›, çal›fl-
ma öncesi biyopsi al›narak histopatolojik olarak do¤-
ruland›. Baflka bir tipte deri tümörü ve immünsüp-
resyon öyküsü olanlar çal›flma d›fl› b›rak›ld›. 

Hasta ve kontrol grubunun HLA doku tipleri tayini
T›bbi Biyoloji Anabilim Dal›nda, HLA-A ve HLA-B
antijenleri Terasaki mikrolenfositotoksisite yöntemi
ile HLA-DR ise PCR-SSP “low resolution” ile DNA
düzeyinde tipleme yap›larak belirlendi.

Verilerin istatistiksel de¤erlendirmesinde toplum
oran›na dayal› t – testi kullan›ld›. P<0.05 de¤erleri
istatistiksel olarak anlaml› kabul edildi.

Bulgular

Çal›flma grubundaki hastalar›n yafllar› 39 ile 88 ara-
s›nda (ortalama 62.65 ± 11.15) de¤iflmekteydi.
Hastalar 31’i erkek, 9’u kad›n olmak üzere BHK ta-
n›s› alm›fl toplam 40 kifliden, kontrol grubu ise sa¤-
l›kl› rastgele seçilmifl yafllar›10 ile 66 aras›nda de¤i-
flen (ortalama 34.20 ± 5.64) 35’i erkek, 28’i kad›n
toplam 63 kifliden oluflmaktayd›.

HLA-A doku tiplerinden HLA-A1 hasta grubunda %
32.5, kontrol grubunda ise %15.8 saptand›. ‹ki grup
aras›ndaki fark istatistiksel olarak anlaml› bulundu
(p< 0.05). Yine HLA-A 25’de hasta grubunda %
7.5, kontrol grubunda ise % 0 gözlendi. ‹ki grup ara-
s›ndaki fark istatistiksel olarak anlaml› bulundu
(p=0.027). Buna karfl›n HLA-A 24 ise hasta gru-
bunda % 12.5, kontrol grubunda % 34.9 saptana-
rak istatistiksel olarak anlaml› derecede az tespit
edildi (p=0.011). Di¤er HLA-A doku tipleriyle BHK
aras›nda anlaml› bir iliflki saptanmad›. Hasta ve kont-
rol grubu HLA-A doku tiplerinin istatistiksel de¤erle-
ri Tablo I’de gösterildi.

HLA-B doku tiplerinden HLA-B 62 hasta grubunda
% 15, kontrol grubunda % 3.1 saptanarak anlaml›
olarak daha fazla bulundu (p=0.029). HLA-B 50 do-
ku tipi ise hasta grubunda % 2.5, kontrol grubunda
% 14.2 saptanarak anlaml› olarak daha az tespit
edildi (p=0.05). Di¤er HLA-B doku tipleriyle BHK
aras›nda anlaml› bir iliflki saptanmad›. Hasta ve kont-
rol grubu HLA-B doku tiplerinin istatistiksel de¤erle-
ri Tablo II’de gösterildi.

HLA-DR doku tipinde ise, HLA-DR 3 hasta grubun-
da %10, kontrol grubunda % 0 saptanarak anlaml›
derecede fazla bulundu ( p=0.010 ). Di¤er HLA-DR
doku tipleriyle BHK aras›nda istatistiksel aç›dan an-
laml› bir iliflki gözlenmedi. Hasta ve kontrol grubu
HLA-DR doku tiplerinin istatistiksel de¤erleri Tablo
III’de gösterildi.

Tart›flma

Bazal hücreli karsinom beyaz tenli insanlarda en s›k
görülen tümördür. Tan› konulan tüm kanserlerin
1/3’ünü oluflturur. BHK’n›n nedeni tam olarak bilin-
memekle birlikte ultraviyole baflta olmak üzere iyo-
nize radyasyon, genetik faktörler, arsenik gibi pek
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çok çevresel faktörün predispozan rol oynad›¤› bi-
linmektedir. 

HLA’n›n BHK ile iliflkisi birçok çal›flmada araflt›r›l-
m›flt›r. HLA birlikteli¤i gösteren hastal›klar genellikle
nedeni ve fizyopatolojik mekanizmas› bilinmeyen, he-
rediter patern gösteren ancak zay›f penetrans› olan
ve immünolojik anomalilerin oldu¤u bozukluklard›r4.
HLA iliflkisi bildirilen hastal›klar heterojen bir grup-
tur. Olas›l›kla birden fazla mekanizma ile hastal›k or-
taya ç›kmaktad›r.

Klas 1 HLA antijenleri ve BHK aras›ndaki iliflkiyi
araflt›rmak için Czarnecki ve arkadafllar›n›n yapt›¤›
74 hastal›k çal›flmaya göre, BHK ile klas 1 HLA an-
tijenleri aras›nda sadece HLA-B17 ve HLA-Cw3’de
kontrol grubuna göre biraz art›fl saptanmas›na ra¤-
men di¤er çal›flmalarda bu do¤rulanmam›flt›r5,6. 

Rompel ve arkadafllar›n›n yapt›¤› HLA ve multipl
BHK (5 veya daha fazla BHK olan olgular) iliflkisini
araflt›ran 49 hastal›k çal›flmada ise HLA-Cw7’deki
art›fl istatistiksel aç›dan anlaml› bulunmam›flt›r7. 

Kageshita ve arkadafllar› cerrahi olarak ç›kar›lm›fl 27
BHK lezyonunda immünperoksidaz boyama yöntemi ile
antijen profilini analiz etmifller ve BHK hücrelerinin klas
1 ve klas 2 antijenlerini düflük oranda eksprese ettikleri-
ni belirlemifllerdir. HLA klas 1 antijenlerinin monomorfik
determinantlar›n›n de¤iflik flekilde eksprese edildi¤ini ve
BHK hücrelerinin HLA-A antijenlerinin, HLA-B antijenle-
rinden daha az ekspresyona u¤rad›¤›n› göstermifltir8. 

Bizim yapt›¤›m›z çal›flmada HLA-A doku tiplerinden
HLA-A1 ve HLA-A25 hasta grubunda, kontrol gru-
buna göre anlaml› olarak daha fazla gözlendi. HLA-
A1 hasta grubunda % 32.5, kontrol grubunda
%15.8 ( p< 0.05) iken HLA-A 25’de hasta grubun-
da % 7.5, kontrol grubunda ise % 0 bulundu
(p=0.027). Buna karfl›n HLA-A 24 ise hasta gru-
bunda % 12.5, kontrol grubunda % 34.9 saptana-
rak istatistiksel olarak anlaml› derecede az tespit
edildi (p=0.011). Di¤er HLA-A doku tipleriyle BHK
aras›nda anlaml› bir iliflki gözlenmedi.

Çal›flmam›zda HLA-B doku tiplerinden HLA-B 62 has-
ta grubunda % 15, kontrol grubunda % 3.1 saptana-
rak anlaml› olarak daha fazla bulundu (p=0.029). HLA-
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TTaabblloo  II::  HHaassttaa  vvee  kkoonnttrrooll  ggrruuppllaarr››nn››nn  HHLLAA--AA  ddookkuu  ttiipplleerrii  vvee  iissttaattiissttiikkii  ddee¤¤eerrlleerrii..

%% HHLLAA AA  PPOOZZ‹‹TT‹‹FFLL‹‹⁄⁄‹‹

HHLLAA--AA  AALLTT HHAASSTTAA GGRRUUBBUU KKOONNTTRROOLL  GGRRUUBBUU tt  DDEE⁄⁄EERR‹‹
GGRRUUPPLLAARRII ((nn==4400)) ((nn==6633)) ((SSDD==110011)) pp  DDEE⁄⁄EERR‹‹

HLA-A 1 32.5 15.8 1.994 <<00..0055

HLA-A 2 47.5 41.2 0.616 0.539

HLA-A 3 22.5 22.5 0.331 0.741

HLA-A 11 7.5 7.9 0.080 0.936

HLA-A 21 2.5 0 1.259 0.211

HLA-A 23 15 7.9 1.127 0.262

HLA-A 24 12.5 34.9 2.578 00..001111

HLA-A 25 7.5 0 2.238 00..002277

HLA-A 26 12.5 9.5 0.473 0.638

HLA-A 28 12.5 12.6 0.029 0.977

HLA-A 29 2.5 1.5 0.324 0.746

HLA-A 30 2.5 1.5 0.324 0.746

HLA-A 31 5 11.1 1.066 0.289

HLA-A 32 0 7.9 1.838 0.069

HLA-A 33 2.5 3.1 0.197 0.845
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B 50 doku tipi ise hasta grubunda % 2.5 , kontrol gru-
bunda % 14.2 saptanarak anlaml› olarak daha az göz-
lendi (p=0.05). Di¤er HLA-B doku tipleriyle BHK ara-
s›nda anlaml› bir iliflki saptanmad›. 

Klas 1 HLA antijenleri ile BHK aras›ndaki çal›flma
sonuçlar›n›n daha önce yap›lan çal›flmalardan fark-
l›l›k göstermesinin nedeni, farkl› etnik gruplar›n›n
farkl› HLA profili göstermesiyle iliflkili olabilir. Bilin-

T Ü R K D E R M
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TTaabblloo  IIII::  HHaassttaa  vvee  kkoonnttrrooll  ggrruuppllaarr››nn››nn  HHLLAA--BB  ddookkuu  ttiipplleerrii  vvee  iissttaattiissttiikkii  ddee¤¤eerrlleerrii..

%% HHLLAA BB  PPOOZZ‹‹TT‹‹FFLL‹‹⁄⁄‹‹
HHLLAA--BB  AALLTT HHAASSTTAA GGRRUUBBUU KKOONNTTRROOLL  GGRRUUBBUU tt  DDEE⁄⁄EERR‹‹
GGRRUUPPLLAARRII ((nn==4400)) ((nn==6633)) ((SSDD==110011)) pp  DDEE⁄⁄EERR‹‹

HLA-B 7 7.5 9.5 0.351 0.726

HLA-B 8 5 7.9 0.572 0.568

HLA-B 13 0 3.1 1.134 0.259

HLA-B 14 5 1.5 0.999 0.320

HLA-B 15 0 1.5 0.795 0.428

HLA-B 18 20 7.9 1.808 0.074

HLA-B 21 0 1.5 0.795 0.428

HLA-B 27 2.5 7.9 1.144 0.255

HLA-B 35                    37.5 34.9 0.263 0.793

HLA-B 37 2.5 1.5 0.324 0.746

HLA-B 38 7.5 6.3 0.224 0.823

HLA-B 39 2.5 4.7 0.574 0.567

HLA-B 40 0 1.5 0.795 0.428

HLA-B 41 2.5 1.5 0.324 0.746

HLA-B 44 10 9.5 0.079 0.937

HLA-B 45 0 1.5 0.795 0.428

HLA-B 49 7.5 3.1 0.991 0.324

HLA-B 50 2.5 14.2 1.987 00..0055

HLA-B 51 25 36.5 1.217 0.227

HLA-B 52 5 4.7 0.054 0.957

HLA-B 53 0 1.5 0.795 0.428

HLA-B 55 0 3.1 1.442 0.152

HLA-B 56 2.5 0 1.259 0.211

HLA-B 57 7.5 6.3 0.224 0.823

HLA-B 58 2.5 0 1.259 0.211

HLA-B 60 5 4.7 0.054 0.957

HLA-B 62 15 3.1 2.216 00..002299

HLA-B 63 0 1.5 0.795 0.428

HLA-B 65 2.5 0 1.259 0.211

HLA-B W6 2.5 0 1.259 0.211

274



di¤i üzere Behçet Hastal›¤›nda da Akdeniz ülkeleri
ve Japonya’daki hastalar›n›n HLA ekspresyonlar›,
Amerika Birleflik Devletleri ve ‹ngiltere’deki hasta-
lar›n HLA ekspresyonlar›ndan farkl› bulunmufltur.
Ülkemizde daha önceden böyle bir araflt›rma yap›l-
mad›¤›ndan verilerimizi ülkesel veriler ile karfl›laflt›-
ramad›k.

Klas 2 HLA antijenleri ve BHK aras›ndaki iliflkiyi
araflt›rmak için Czarnecki ve arkadafllar›n›n yapt›¤›
74 hastal›k çal›flmaya göre HLA-DR 1 istatistiksel
aç›dan anlaml› ölçüde fazla, HLA-DR 4 ise daha az
bulunmufltur. Di¤er HLA-DR doku tipleriyle BHK
aras›nda istatistiksel aç›dan anlaml› bir iliflki saptan-
mam›flt›r6.

Myskowski ve arkadafllar› ile Cerimelle ve arkadaflla-
r›n› yapt›¤› çal›flmalarda da Czarnecki ve arkadaflla-
r›n›n yapt›¤› çal›flmayla uyumlu olarak BHK ile HLA-

DR 1 aras›nda anlaml› iliflki saptanm›flken, HLA-DR
4 ile BHK aras›ndaki iliflki istatistiksel aç›dan anlaml›
bulunmam›flt›r5,9.

Bavinck ve arkadafllar›n›n Tropik Saba Adalar›nda
yapt›¤› bir çal›flmada ise HLA-DR 7 antijeni, BHK’lu
124 hastan›n % 95’inde saptanm›fl, bunun yan›nda
deri kanseri gelifliminde önemli bir risk faktörü olan
deri tipinin, BHK ve HLA doku tipi aras›ndaki iliflkiyi
de¤ifltirmedi¤i belirlenmifltir10. 

Rompel ve arkadafllar›n›n yapt›¤› HLA ve multipl
BHK (5 veya daha fazla BHK olan olgular) iliflkisini
araflt›ran 49 hastal›k çal›flmada BHK hastalar›nda
HLA-DR 4’de istatistiksel olarak anlaml› bir azalma
saptanm›flt›r7. 

Nakamura ve arkadafllar›n›n yapt›¤› baflka bir çal›fl-
mada BHK’n›n sadece HLA-DR doku tipiyle güçlü

T Ü R K D E R M
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TTaabblloo  IIIIII::  HHaassttaa  vvee  kkoonnttrrooll  ggrruuppllaarr››nn››nn  HHLLAA--DDRR  ddookkuu  ttiipplleerrii  vvee  iissttaattiissttiikkii  ddee¤¤eerrlleerrii..

%% HHLLAA DDRR  PPOOZZ‹‹TT‹‹FFLL‹‹⁄⁄‹‹
HHLLAA--DDRR  AALLTT HHAASSTTAA GGRRUUBBUU KKOONNTTRROOLL  GGRRUUBBUU tt  DDEE⁄⁄EERR‹‹
GGRRUUPPLLAARRII ((nn==4400)) ((nn==6633)) ((SSDD==110011)) pp  DDEE⁄⁄EERR‹‹

HLA-DR 1 10 3.1 1.442 0.152

HLA-DR 3 10 0 2.620 00..001100

HLA-DR 4 15 23.8 1.077 0.284

HLA-DR 5 2.5 0 1.259 0.211

HLA-DR 7 7.5 17.4 1.438 0.154

HLA-DR 8 2.5 4.7 0.574 0.567

HLA-DR 9 0 1.5 0.795 0.428

HLA-DR 10 0 1.5 0.795 0.428

HLA-DR 11 40 50.7 1.066 0.289

HLA-DR 12 2.5 0 1.259 0.211

HLA-DR 13 20 26.9 0.800 0.425

HLA-DR 14 10 9.5 0.079 0.937

HLA-DR 15 20 12.6 0.992 0.324

HLA-DR 16 7.5 14.2 1.042 0.300

HLA-DR 17 7.5 6.3 0.224 0.823

HLA-DR 24 5 0 1.803 0.074

HLA-DR 27 2.5 0 1.259 0.211

HLA-DR 31 2.5 0 1.259 0.211
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bir iliflkisi oldu¤u, di¤er HLA tipleriyle anlaml› iliflkisi-
nin olmad›¤› bulunmufltur11. 

Bizim yapt›¤›m›z çal›flmada ise HLA-DR 3 hasta gru-
bunda %10, kontrol grubunda %0 saptanarak an-
laml› derecede fazla bulundu (p=0.010). Di¤er
HLA-DR doku tipleriyle BHK aras›nda istatistiksel
aç›dan anlaml› bir iliflki saptanmad›.

Sonuçlar›n birbirlerine çok benzememesine ra¤men
BHK ile özellikle klas 2 antijeni aras›nda pozitif bir
iliflki olabilece¤i, klas 1 antijenleriyle önemli bir iliflki
olmad›¤› çal›flmalar›n ortak sonucu gibidir. Hastal›k-
lar ve HLA antijenleri aras›ndaki iliflkileri araflt›ran
çal›flmalarda genellikle HLA-DR antijenleri ile daha
kuvvetli iliflki oldu¤u gözlenmifltir. HLA-DR ile iliflkisi
saptanan hastal›klar›n ço¤unun otoimmün hastal›klar
oldu¤u tespit edilmifltir. 

Sonuç olarak BHK ile HLA antijenleri aras›ndaki ilifl-
kiyi araflt›ran çal›flmam›zda bu konuda daha önce
yap›lanlar ile uyumlu olarak BHK ile HLA-DR antijen-
leri aras›nda pozitif bir iliflki saptand›. Bunun d›fl›nda
bizim çal›flmam›zda HLA-A ve HLA-B antijenleri ile
de pozitif bir iliflki olabilece¤i yönünde bulgular elde
edildi. Bunun di¤er çal›flmalar›n ço¤unda saptanma-
mas›n›n nedeni, bizim hasta say›m›z›n di¤er çal›flma-
lardaki hasta say›lar›na göre daha az olmas›ndan
kaynaklanabilir. 

BHK ile HLA-DR aras›ndaki anlaml› iliflki, de¤iflik ça-
l›flmalarda farkl› olmak üzere HLA-DR 1, HLA-DR 3,
HLA-DR 4 ve HLA-DR 7 aras›nda bulunmufltur.
Sonuç olarak hiçbir HLA antijeni ile hastal›klar›n kesin
bir iliflkisinin olmad›¤› hastal›klar›n ortaya ç›kabilmesi

için baz› ek faktörlerin gerekti¤i söylenebilir. Ayr›ca
HLA iliflkisinin yoklu¤u, hastal›¤›n etyolojisinde genetik
bir komponentin olmad›¤›n› göstermemektedir.
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