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Ozet

Bazoskuamdz hicreli karsinoma (BSHK) bazal hiicreli karsinomalar (BHK) arasinda
%3-12 oraninda goérulen, histopatolojik olarak hem BHK hem de skuamd&z hicreli
karsinoma 6zelligi gésteren, agresif davranigli, metastaz yapabilen klinikopatolojik bir
antitedir.

BHK olusumunda predispozan faktérler arasinda UV, travma, radyasyon, skar
formasyonu, immun disfonksiyon, inorganik arsenik ile sebase nevus ve diger
adneksiyal hamartoma gibi prekanser6z bazi lezyonlardan bahsedilmektedir.
literatlrde skar formasyonuna iliskin yanik, asi (¢gi¢ek, sugicegi, BCG), laysmanya,
kutandz lupus, lupus vulgaris, polidisplastik epidermolizis billoza , cerrahi ve Ulser
(Marjolin Ulseri gibi) skari zemininde gelisen BHK olgulari bulunmaktadir. Ancak
leprom skari1 Gzerinde malinite gelisimine iligkin yayina rastlanmamisgtir.

Burada lepromatoz leprali bir olguda leprom skari Gzerinde gelisen bazoskuaméz
hicreli karsinoma sunulmaktadir. Bu karsinom gelisimi; olgudaki azalmis hlcresel
immun yanita, uzun sareli ultraviyole radyasyona maruz kalmasina ve skar
dokusunun malin transformasyona zemin hazirlayacak sitopatolojik ve immunolojik
Ozellikler tagimasina bagl olabilir.
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Summary

Background:Basosquamous cell carcinoma (BSCC) is an agressive clinicopathologic
entity, presenting the features of both squamous cell carcinoma and basal cell
carcinoma (BCC) histopathologically. It may cause metastases and constitutes about
3%-12% of all BCC's. Some of the predisposing factors suggested for BCC are UV,
trauma, radiation, scar formations, immune dysfunctions and inorganic arsenic.
Previously cases of BCC which have developed on scars of burns, vaccinations
(smallpox, chichen-pox, BCG), leishmaniasis, cutaneous lupus erythematosus, lupus
vulgaris, polydysplastic epidermolisis bullosa and scars of surgery or ulcers (like
Marjolin's ulcer) have been reported, occurrency of malignancy on leprosy scar hasn't
been noticed.



Observation: Here a BSCC, which arised on a leprosy scar of a patient with
lepromatous leprae is reported. The development of this carcinoma may be due to
depressed cellular immune response of the host, long term exposure ultraviolet
radiation and the cytopathological and immunologic features of scar tissue
predisposing to malignant transformation
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Lepra, Mycobacterium leprae (M. Leprae) basilleri tarafindan olusturulan kronik,
sistemik bir infeksiyon hastaligidir. Lepromat6z formunda lezyonlarda bol miktarda
basil bulunmakta olup hiicresel immun cevapta azalma vardir. Klinik olarak multipl
nodul ve plaklarla karakterizedir1. Leprali hastalarda her ne kadar kutan6z
neoplazmlar bildirilse de sayilari oldukga azdir ve bazal hiicreli karsinomlar (BHK),
skuamdz hucreli karsinomlara oranla daha sik rastlanmaktadir2-4.

Bazal hucreli karsinoma primer bir deri kanseridir. Pek ¢ok deri kanserinde oldugu
gibi BHK gelisiminde de ultraviyole radyasyona uzun sudreli maruziyet dnemli risk
faktérudar. Ayrica deri travmalari, skar formasyonlari, iyonize radyasyon ve immun
disfonksiyonlar diger 6nemli risk faktérleri arasinda sayilabilir. Bazoskuam&z hicreli
karsinom (BSHK Metatipik Bazal Hucreli Karsinom), BHK'larin agresif histolojik alt
tiplerinden biridir5-8.

Skar dokusunda esas olarak skuamz hicreli karsinomlar (SHK) gelisirken BHK'lara
nadiren rastlanir. literatlrde skar zemininde gelisen BHK olgulari Tablo I'de
Ozetlenmistir9-23.

Bu yazida lepromatdz leprali bir olguda leprom skari Gzerinde gelisen bazoskuaméz
hucreli karsinom, literatUr bilgileri ile birlikte ele alinmaktadir.

Olgu

BG, 55 yasinda, evli, ciftci, bayan hasta. Sol g6z altinda sulantili, pis kokulu, zaman
zaman kanamal yara, sol g0z gevresinde sisme ve gérme azligi, ayak tabanlarinda,
el parmak uglarinda yaralar, diz ve dirseklerinde simetrik sari-beyaz renkli lekeler, el
ve ayak parmaklarinda hareket azligi ve sekil bozuklugu sikayetleri ile poliklinigimize
muracaat etti.
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Yanik skari 9-10

Asi skari

Sugicegi 11

Cicek 12-14

BCG 15

Laysmanya skari 16,17

Polidisplastik epidermolizis bulloza skari 18
Lupus vulgaris skari (lupus karsinomu)19
Kronik diskoid lupus eritematozus19
Cerrahi skarlar20-23




sekil 1A Lepramatdz leprali hastanin sekil 2A )Lepramatéz leprali Hastanin el palmar
ylzinde hafif eritem ve |ndurasyon ve purun yiizdeki tenar hipotenar atrofis parmak ucu
kokiindeki bazoskuaméz hiicreli kanserin llserasonlari

klinik géranama sekil 1B) Bazoskuamdz hiicreli kanserin yakindan
sekil 1B: Bazoskuamoz hiicreli kanserin gérindmi
yakindan gériinimii C) Ayak tabanlarindaki Ulserasyon ve ayak

parmaklarinaki mutilasyon ve deformasyonlar

Hastanin 6zgecmis ve soygecmisinde Ozellik yoktu. Sistem sorgulamasinda bas
agrisi, bas dénmesi, istahsizlik, karin agrisi ve ¢arpinti sikayetleri mevcuttu.
Dermatolojik sorgulamasinda; 10 yil dnce gelisen gévde, kol ve bacaklarinda yer yer
beyaz ve kirmizi renkli lekeler, burun kéktinde, diz ve dirseklerinde deriden kabarik
acik pembe renkli yaralar tarifliyordu. Daha sonra sikayetlerine el ve ayak parmaklari
ile ayak tabaninda travma sonrasi gelisen sulantili, zamanla kabuklanan yaralar
eklendigini ifade eden hasta, ayrica yedi yil dnce de burun kékiinde tariflenen bu
lezyon Uzerinde kabariklik olustugunu belirtiyordu. Zamanla blyUyen bu lezyon, son
bir yil icinde pis kokulu, akintili agik bir yara haline déniserek, son 4 aydir da sol



06z kapatacak boyuta ulasmis. Bu deri bulgularina iki yil dnce baslayan el ve ayak
parmaklarinda hareket kisitlligi ve sekil bozuklugu eklenmis.

Sistemik muayenede organ patolojisi saptanmadi. Dermatolojik muayenede; ylizde
hafif eritem ve infiltrasyon, burun kdkinden sol gbze dogru uzanan 8x7 cm
ebatlarinda Ulserovejetan, hiperemik, pis kokulu , pardlan akintili, kenarlan
sirsinasyon gbsteren Tumoral lezyon (sekil 1), dirsek ve dizlerde simetrik,
hipopigmente atrofik skarlar, lepromlar, infiltre plaklar, 6nkol ve krurislerde simetrik
hipopigmente alopesik makiiller, sag ayak dorsal yizde 2x3 cm ¢apli hiperpigmente,
ortasi hafif kabarik makdller vardi. Bu makullerde his (sicak, soguk ve agri) kusuru
mevcuttu. Ellerde bilateral proksimal interfalangeal eklemlerde hiperekstansiyon,
distal interfalangeal eklemlerde hiperfleksiyon seklinde simetrik deformiteler vardi.
Sol el ikinci ve besinci parmak orta falanks derisi ile sag el proksimal falanks derisi
Uzerinde 2-3 adet pustul ve bal, her iki ayak tabani ve parmaklarda ¢ok sayida 2-3
cm ¢aplarinda Glserasyonlar bulunuyordu. Ellerde hipotenar ve tenar atrofi,
krurislerde palpabl sinir traseleri vardi. Ayrica oral mukozada hafif hiperemi, yumusak
damakta perforasyon, uvulada destruksiyon mevcuttu. Alt ve Ust diglerin cogu
kaybedilmisti (sekil 2).

Hastada yapilan laboratuvar incelemelerinde tam kan sayimi , kan biyokimyasi ,
eritrosit sedimentasyon hizi ve tam idrar tetkiki normaldi. Serolojik-immunolojik
incelemelerde ASO: 1200i1u/ml (N: < 2001u/ml), CRP: 2.07 mg/ml (N: <0.5mg/ml) ,
PPD= 0 mm, CD4/CD8:1.4 (N: 1.8-2.2, CD4: %39, CD: %27.7), serum
immunglobulin ve kompleman duzeyleri normaldi. Protein elektroforezinde albumin
%46.2; azalmis (N:%52-65), gama globulin %28.2; artmis (N:%8-20) olarak saptandi.
Otoantikorlar negatifti. PA akciger grafisi ve abdominopelvik ultrasonografi normaldi.
Burun mukozasi, kulak memesi ve dirsekten yapilan direkt tetkiklerde bol miktarda
aside rezistan basil saptandi. Plak tipi lezyonlarin histopatolojik tetkikinde;
epidermisde dizlesme, normal papiller dermis (Grenz zone) altinda retikiler dermiste
diffuz ve granulomlar olusturan, kdpuUk sitoplazmali, sitoplazma sinirlari tam olarak
ayirt edilemeyen makrofajlarin cogunlukta oldugu daha az sayida lenfosit iceren bir
iltihabi infiltrasyon saptandi (sekil 3). Yapilan aside direngli basil boyasinda (Ziehl-
Neelsen boyama) makrofajlar icerisinde cok sayida pembe- kirmizi renkte basil
saptandi (sekil 4). Burun lezyonunun histopatolojik incelemesinde; ytzeyi Ulsere
etmis, ylzeyden baslayip dermise infiltrasyon yapmig, kliclk gruplar, kordonlar
yaparak gelisim gésteren Tumoral doku izlendi. Tumdr hlcreleri poligonal ya da oval
sekilli, nukleolleri belirgin, iri hiperkromatik nukleuslu, genis eozinofilik sitoplazmali,
bazilari bazaloid, bazilar spinal karakterdeki malin epitel hiicrelerden meydana
gelmisti. Dermiste yogun lenfoplazmositer iltihabi hlcre infiltrasyonu vardi (sekil 5).
Bu bulgular bazoskuamdz hucreli karsinom olarak degerlendirildi. Sinus bilgisayarli
tomografisinde (BT); ylzln sol yarisinda, arkada maksiller sinls posterior duvari,
medialde yer yer etmoid hicreler ve nazal septuma, lateralde zigomatik kemik ve
onunda dis kismina, dnde sag taraf ile kiyaslandiginda asimetrik olarak éne dogru
blylyen yaklasik 7x6x5 cm blyUkligunde yer yer kalsifikasyon gdésteren kitle
lezyonu ve sol orbita inferior 6n duvari ve sol maksiller sinus duvarlari, maksilla-
zigomatik eklem diizeyinde kemik destriiksiyonu saptandi. Sol orbita alt kesiminden
BT esliginde alinan biyopsi materyali de bazoskuaméz hiicreli karsinom olarak
degerlendirildi. Ayrica bu materyalde yer yer gézlenen kemik trabekdlleri icerisinde
de TUmor infiltrasyonu mevcuttu.



Hasta gerek Klinik bulgularinin 6zelligi gerekse de histopatojik incelemeleri ile
lepromatdz lepra tanisi konularak ihbari yapildi. Hastanin mutilasyonlari, gelisen
komplikasyonlarinin rehabilitasyonu ve mevcut Timoral lezyonun tedavisi icin
istanbul Lepra Tedavi Merkezine génderildi.
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sekil 3: Plak tipi lezyonlarin biopsi spesmeninde 14 Ziehl- e képilk si sekil 5:Bazoskuamdz hiicreli karsinomanin histolo
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gorilmektedir. ( daralmis stromal yapilar gériilmektedir.
Tartisma

Bazal hicreli karsinoma (BHK), epidermis ve eklerinin bazal hiicrelerinden kéken
alan derinin malin epitelyal bir Tamoéridirs,6. BSHK (Metatipik BHK), BHK'nin agresif
histolojik subtiplerden biri olup patolojik olarak hem BHK hem de skuam&z hicreli
kanser 6zelligi gésteren Tumdr icin kullanilan bir terimdir. BHK'larin %3-12'sini, Tim
deri kanserlerinin de %1-2'sini olusturmaktadir. BSHK diger agresif BHK'larin
(morfeaform, mikronoduler tip BHK) gibi dermis ve subkutan dokuya invaze olmaya,
kollajen lifler , kil follikGlleri, ter bezleri, kartilaj, kemik, sinir ve damarlar ¢cevresine
yayllmaya, destriksiyona ve metastaz yapmaya egilimlidir5,7,8. Agresif tip BHK'lar,
icerdikleri Tip-1V kollajenaz sayesinde bazal membrani parcalayarak dokuya
invazyonlari kolaylagsmakta ve blyUk boyutlara ulagsarak Tim BHK'larin %1'inden
azini olusturan dev BHK'lara dénisebilmektedir24-25.

BSHK 'larin klinik gériinimleri melanoma, Paget hastalidi, sebase karsinoma,
dermatofibrosarkoma protuberans, merkel hiicreli karsinoma, skuamdéz hicreli
karsinoma, trikoepitelioma ve ekrin karsinomalara benzemektedir5-8. Histopatolojik
olarak iki temel 6zelligi vardir; malin bazal hicreler baydk, oval ya da ig bigimli,
uniform, oval-uzun genis niikleuslu, az bazofilik sitoplazmali olup hlicreler arasinda
képru géstermeyen ada ve seritler yaparlar. Hicreler Timér adasinin periferinde
palizadik dizilirken Tumor adasi iginde rastgele dizilim gdsterir. 1kinci 6zellik
eozinofilik sitoplazmali cok sayida skuaméz hlicre agregatlaridir. Ayrica bazal ve
skuam®z hcre tipleri arasinda transizyon zonunun bulunmayisi da BSHK tanisinda
anahtar rol oynamaktadir5,7,8.

literatdr incelendiginde ¢esitli skar zeminlerinde BHK gelisimleri bildiriimistir9-23.
Ancak leprom skari Uzerinde malinite gelisimine iligkin yayina rastlanmamistir. Bu
acidan olgumuzun ilk oldugunu distndyoruz.



Leprali hastalarda da ¢esitli tip kutan6z prekanser6z lezyonlar (aktinik keratoz,
Bowen Hastaligi) ve kanserler (BHK, melanoma, SHK, sarkom, adneksiyal Taméorler
) bildirilmigtir2-4. 539 leprali hastada yapilan bir calismada saptanan deri
kanserlerinin epidemiyolojik 6zellikleri incelendiginde; hastalarin daha ¢ok 50-59 yas
grubunda oldugu, cogunlugunu erkeklerin olusturdugu ve bazal hiicreli kanserlerin
skuam&z hcreli kanserlere gére daha sik gortldigu (% 50.5'e % 36) ve bas- boyun
bolgesinin daha sik tutuldugu saptanmistir. Ayni galismada ayrica lepromat6z leprali
hastalarda TUberkuloid leprali hastalara gore gerek premalin gerekse de malin deri
lezyonlarinin daha sik géraldigu premalin deri lezyonlarin maliniteye déntsimuanin
kolaylastigl saptanmistir2.

Ratoosh ve ark.4, lepromat6z leprall hastada bulunan yizeyel BHK lezyonunda M.
leprae basillerini géstermislerdir. Bununla ilgili olarak; yiksek basiller yuk , hastalikla
iligkili azalmig hicresel immun yanit, travma ve uzun sidreli UVA radyasyon gibi
etkenlerin malin kutan6z lezyon gelisimini kolaylastirdigini, hatta Timoral lezyonun
agresif davranis 6zelliklerini arttirdigini ileri sGrmuslerdir. Ayrica TUmérin davranis
6zelliginin immunite ile iliskisine yénelik Oram ve ark'nin26 yaptiklari bir caligsmada
immunsuprese hastalarda BHK'larin infiltratif 6zellige nodller blylime paternine gére
daha egilimli oldugunu géstermislerdir. Ancak biz ¢alismamizda BSHK biyopsi
spesmeninde M. lepra basillerini géremedik.

Enfeksiydz etkenlerin BHK gelisimindeki patogenezine iliskin bagka caligsmalar da
vardir. Suster ve ark.16 ile Ghahery ve ark17 ylzdeki leishmania skari Gzerinde BHK
gelisimini bildirmiglerdir.

Uzun sireden beri skarlarin nasil malin degisime ugradidi sorusuna cevap
aranmaktadir. Skar dokusunun zengin vaskdler yapisi ile elastisitesi, Gzerini
kapladigi epiteli travma ve karsinojenlere daha elverigli hale getirebilir. Skar
formasyonu radyasyon gibi epitel-stroma arasindaki yakin iligkileri (lokal immun
faktorler, sitokin, buyame faktérleri ve diger mesajcilar) degistirebilir, stromal
elemanlarin tretimlerini arttirabilir. 6rnegin fibroblastlar etkilenerek matriks
metalloproteinazlarinin salinimi artabilir. Bu goris bir dereceye kadar skar zemininde
gelisen BHK'nin lokal invaziv 6zelligini agiklayabilir27. Ayrica skar dokusunda birgok
normal immun koruyucu mekanizmalarin kaybolmus olmasi malin transformasyon ve
invazyon icin kolaylastirici faktor olabilir28.

Sonug olarak lepral hastamizda leprom skari zemininde gelisen BSHK'nin; 1) Leprali
hastada azalmis hicresel immun yanitin, meslegi ile iligkili olarak uzun sdreli UV
radyasyona maruziyetinin bu kutanéz malinitenin olusumunu kolaylastirarak TUmaorin
de agresif davranis 6zelligi kazanmasina, 2) Skar formasyonunun malin
transformasyon ile invaziv ézellik gelisimine zemin hazirlayacak sitopatolojik ve
immunolojik dzellikler tagimasina bagl gelisebilecegini distinlyoruz.

immunsupresif kigilerde skar formasyonunun maliniteye déntsim riskinin daha
yUuksek olmasindan dolay! bu hastalarin malignite agisindan izlenmesi ve belki de
zaman zaman biyopsi ile takibinin yerinde olacagl sonucuna variimigtir.
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