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OZET

Dar Bant Ultraviyole B Tedavisi Sirasinda Yeni Melanositik Neviis Olusumu ile
Opak Maddeye ek olarak Giinesten Koruyucu Uygulanan ve Uygulanmayan
Melanositik Neviislerdeki Dermoskopik Degisikliklerin Arastirilmasi

Dr. Derya Ok Kekeg

Fototerapi deri hastaliklarinin tedavisinde Ultraviyole (UV) 1s1ginin kullanilmasini
ifade etmektedir. UV normal deri ve melanositik lezyonlarda dermoskopik
degisikliklere neden olur. Dermoskopi ise benign ve malign pigmente deri
lezyonlarinin ayirici tanisinda sik kullanilan non invaziv bir tan1 yontemdir. Bu
calismada DBUVB tedavisi alan hastalarda yeni melanositik neviis (MN) olusumu,
opak madde ile kapatilan ve giinesten koruyucu (GK) siirdiikten sonra opak madde

ile kapatilan MN’lerde olas1 dermoskopik degisikliklerin arastirilmasi amaglandi.

Caligmamiza 18 hastaya (13K, 5E) ait 120 MN dahil edildi. MN’ler fototerapi
oncesi, tedavi bitiminde ve tedavi sonrasinda dermoskopik olarak degerlendirildi.
Calismamizda yeni MN olusumu gézlenmedi. MN’lerin %43,3°1 GK(+), %56,7’s1
GK(-) grubu olusturdu. Tedavi bitiminde dermoskopik degisiklik gozlenen GK(-)
MN orant GK(+) MN’lerden fazlaydi (%31,6’ya %15,8; p=0,035) ve GK(-)
MN’lerde GK(+) MN’lere kiyasla kii¢iilme ve yap1 kaybi oran1 da daha fazla
saptandi (siras1 ile p=0,04 ve p=0,026).

Dermoskopik degisiklikler biiylik oranda tedavi sonrasinda eski haline donme egilimi
gostermesine ragmen tedavi sonrasinda sebat eden ve hatta yeni olusan dermoskopik
degisiklikler de gozlendi. Yapilan takiplerde atipik dermoskopik degisiklikler
gozlenerek eksize edilen dort MN de benign olarak rapor edildi.

Bulgularimiz dogrultusunda DB-UVB tedavisi sirasinda opak madde ile kapali halde
iken maruz kalinan UV’nin MN’lerde ¢esitli dermoskopik degisikliklere yol agacak
diizeyde oldugu, ek GK kullaniminin dermoskopik degisiklik olusma oranini azaltici
etki gosterdigi ve UV nin uyarici etkisinin tedavi bitiminden sonra bir siire daha
devam edebildigi anlasilmaktadir. Bununla birlikte bu dermoskopik degisiklikler
hem GK(+) hem de GK(-) MN’lerin ¢ogunda geri donme egilimindedir. Ayrica GK



kullanimimmin DBUVB’nin MN’lerde involiisyonu tetikleyici etkilerini engelleme

hususunda opak madde ile kapatmaya ek katki sagladigi sdylenebilir.

Anahtar kelimeler: dermoskopi, fototerapi, glinesten koruyucu, melanositik neviis
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SUMMARY

The Investigation of The New Melanocytic Nevi Development and The Possible
Dermoscopic Changes in the Preexisting Melanocytic Nevi Shielded with an
Opaque Adhesive Tape and Covered with the Sunscreen in Addition to an

Opaque Adhesive Tape During Narrowband Ultraviolet B

Phototherapy refers to the use of ultraviolet (UV) light in the treatment of skin
diseases. UV leads to dermoscopic changes at normal skin and melanocytic lesions.
Dermoscopy is a non-invasive diagnostic method to differantiate benign and malign
pigmented skin lesions. In this study we aimed to search new melanocytic nevus
(MN) formation, possible dermoscopic changes between the MNs covered by opaque
matter (SSs-) and the MNs covered by opaque matter after sunscreen (SSs+)

application during DBUVB treatment.

One hundred twenty MNs belonging 18 patients ( 13 F, 5 M ) were included in our
study. Dermoscopic examination was performed to the MNs before the
phototherapy, at the end of the phototherapy and late after the end of the
phototherapy. In our study new MN formation was not observed. 43.3 % and 56.7 %
of the MNs comprised the SSs(+) and the SSs(-) groups, respectively. At the end of
phototherapy, the ratio of MNs showing dermoscopic changes was more in the SSs(-)
MNs compared to the SSs(+) MNs (%31.6 vs. %15.8; p=0.035) and also it was
detected that decrease in size and loss of dermoscopic structure were more common
in the SSs(-) MNs that SSs(+) MNs (p=0.04 and p=0.026, respectively). Although
dermoscopic changes showed tendency to return back to pretreatment appearance
after the cessation of phototherapy, some persisted and even new dermoscopic
changes arised. Four MNs that excised because of showing atypical dermoscopic

changes during the follow-up were reported to be benign.

According to our findings it is understood that the exposed UV dosage of MNs

during DBUVB treatment is enough to result in dermoscopic changes while covered
with opaque tape, the use of additional SS decreases the ratio of dermoscopic change
development, and the stimulant effect of UV continues somewhile after the cessation

of treatment. However, the dermoscopic changes tend to reserve in most of the

Xl



SSs(+) and SSs(-) MNs.In addition, it can be said that the use of SS contributes to

opaque tape cover in preventing from the involution inducing effects of DBUVB in
MN.

Key words: dermoscopy, melanocytic nevi, phototherapy, sunscreen
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GIRIS

Fototerapi, ultraviyole (UV) radyasyonun ¢esitli dalga boylarinin kullanildigi,
bir¢ok dermatolojik hastaligin tedavisinde kullanilan bir tedavi yontemidir. UV
radyasyon UVA, UVB ve UVC olmak flizere 3 dalga boyuna ayrilmistir(1). Giines
isinlart ve yapay UV kaynaklari normal deri ve melanositik lezyonlarda klinik,
dermoskopik ve histopatolojik degisikliklere neden olur(1-3). Melanositik nevus
(MN) ise, nevomelanosit yuvalariyla karakterize lezyon olup prevelansi yas, genetik
ve c¢evresel faktorlere bagli olarak degismektedir(4).Yogun giines maruziyeti
sonrasinda MN biiyiikliiglinde artis goriilebilmektedir(3).

Dermoskopi benign ve malign pigmente deri lezyonlarmin ayirict tanisinda
yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahip non invaziv bir tan1 yontemdir. Dermoskopi
alttaki histopatolojik yapilarla iliskili pigmente yapilar1 gorsellestirerek erken tani
olanagi saglar ve biyopsi ya da total eksizyon karar1 vermede yardimci olur. Bununla
birlikte benign MN’lerin gereksiz eksizyon sayisini en aza indirip gergek melanom

olan tiim lezyonlarin eksizyonunu dengede tutmak gerekmektedir(3,5).

Calismamizda fototerapi alan hastalarda tedavi siiresince opak madde ile
kapatilan ve giinesten koruyucu (GK) siirdiikten sonra opak madde ile kapatilan
MN’lerde olast dermoskopik degisikliklerin takibi ve yeni olusan melanositik
lezyonlarin  varhi@inin arastiritlmast amaglandi. Dermoskopik olarak siipheli
degisiklikler saptanan MN’ler eksize edilerek benign ve malign histopatoloji
saptanan MN’ler arasinda dermoskopik degisiklikler acisindan farklilik olup

olmadiginin arastirilmasi planlandi.

Literatiirde fototerapi alan hastalarda MN’lerde meydana gelen degisiklikler ile
ilgili az sayida calisma bulunmakla birlikte meydana gelen dermoskopik
degisikliklerin klinik 6nemi hususunda ve fototerapi sirasinda yeni MN olusumu ile
ilgili yeterli veri bulunmamaktadir. Bizim bu ¢alismamiz fototerapi alan hastalarda
GK uygulandiktan sonra ve GK uygulanmaksizin kapatilmis MN’lerdeki
degisiklikleri karsilastiracak ve yeni melanositik lezyon ¢ikisini degerlendirecek ilk

calisma olacaktir.



GENEL BiLGILER

2.1. FOTOTERAPI

Fototerapi deri hastaliklariin tedavisinde UV 1s18mmin kullanilmasini ifade
etmektedir. UV’nin en biiyiikk kaynagi giinestir. Bununla birlikte floresan lambalar,
soft ampuller, fototerapi ampulleri de UV yayarlar(1,6).Tipta kullanilan UV
radyasyon UVA (320-400 nm), UVB (280-320 nm) ve UVC (<280 nm) olmak iizere
3 dalga boyuna ayrilmistir. UVC atmosferdeki oksijen ve ozon tarafindan emilir ve

yeryliziine ulasmaz (1).

Fototerapi bir¢ok dermatolojik hastaligin tedavisinde olduk¢a etkili ve sik
kullanilan bir tedavi yontemidir. Ortalama haftada 3-4 seans seklinde baslanarak
hastaliga ve cevaba gore doz ve seans sayist degisiklik gosterebilmektedir(2). Birgok
deri hastaliginda diger sistemik tedavilerle kiyaslandiginda risk/fayda oranina gore
oncelikli tedavi secenegi olarak kabul edilmektedir. Ayn1 zamanda sistemik ilaglarla
kombine kullanilabilir. Kseroderma pigmentozum ve lupus eritematozus gibi
fotosensitif hastaliklar, fotosensitif ila¢ kullanimi, arsenik alimi1 hikayesi ve kisisel ya
da ailesel melanoma hikayesi, Gorlin sendromu, herediter displastik nevus sendromu
gibi durumlarda kontrendikedir(6).

UV, melanom ve diger deri kanserleri i¢in bilinen bir risk faktoriidiir(1). Deri
malignitesi riski tedavi sayisi ve total kiimiilatif doz ile iligkilidir. UVB ig¢in toplam
350 seans (deri tipine gore 2000-5000 J/m?), UVA i¢in toplam 200 seans (1000-1500
JIm?) istiine ¢ikilmasi 6nerilmemektedir(7). Melanom deri kanserleri iginde en
yiiksek mortaliteye sahiptir ve deride kronik gilines goren alanlar ile kronik giines
gormeyen alanlarda farkli melanom mutasyon paternleri goriilmektedir(1).
Melanomlar epidermisin bazal tabakasinda bulunan melanositlerin malign
transformasyonundan kaynaklanmaktadir. Melanomun patogenezi heniiz tam olarak
bilinmemektedir(1,2). Ancak patogenezde deri ve sa¢ rengi, Melanokortin-1
reseptoriic (MCLR) geni iginde polimorfizm, BRAF geni, UV ile indiiklenen DNA
hasar1 rol oynamaktadir. Derinin kronik ve kronik olmayan giinese maruz kalan

bolgelerinde farkli mutasyon paternleri vardir. Bu da UV maruziyetine bagli farkl



molekiiler yolaklarin varligini desteklemektedir. Melanom gelisiminde deri tipi de
onemlidir. Deri tipi melanin tiplerinden eumelanin ve pheomelanin iiretim miktarina
bagli olup eumelanin, melanoma karsi yiiksek korumaya aracilik etmektedir.
Melanin deride 6nemli bir kromofor olup UV radyasyonu ve goriiniir 15181 absorbe
eder. Oksijen ve hidroksil radikallerini temizler, DNA’y1 korur(1).

UV mitokondri hasari, fibroblastlarin ¢ogalma kapasitesinin azalmasi ve
telomer kisalmasi gibi etkileri ile fotoyaslanmaya da neden olur(l). Foto
yaslanmadan hem UVB hemde UVA dalga boylar1 sorumlu tutulmaktadir. Foto
yaslanmanin derecesi kiimiilatif UV dozuna ve deri pigmentasyonuna bagli olarak
degisiklik gosterir. Foto yaslanmanin en belirgin bulgusu sarimsi renk degisikligi,
plriizli deri yilizeyi ve derin c¢izgilenmelerle kendini gosteren elastozisdir. Foto
yaslanmada goriilen pigmentasyon degisikliklerinden en ¢ok goriileni lentigolardir.
Acik veya koyu kahverengi makiillerle karakterize lentigolar tek veya cok sayida
olabilir(8). Yapilan bir ¢alismada GK’nin insan hiicre kiiltiirlerinde mitokondriyal

strese ve hiicre biiylimesinin inhibisyonuna yol agtig1 bulunmustur(9).

2.1.1. UVB Fototerapisi

Dalga boyu 280-320 nm arasinda olan UV isinlart UVB olarak
smiflandirilir(1). UV spektrumu i¢inde dalga boyu azaldik¢a enerji arttigindan UVB
dalga bandi giines 1s1gindaki biyolojik olarak en aktif dalga bandidir(10). UVB
fotonlart UVA fotonlarina gore 1000 kat daha enerjik olup giines yanigi, bronzlasma
ve fotokarsinogenezden sorumludur(8).

UVB giinese maruziyet sonrasi meydana gelen eritemin de baglica
sorumlusudur. Dalga boyu i¢inde 313°’nm de pik yapan yapay kaynaklar kullanilarak
dar-bant UVB (DBUVB) olarak adlandirilan tedavi yontemi gelistirilmistir. Ilk
olarak 1984 yilinda 311 nm dalga boyunda 1sik yayan Philips TL-01 floresan
lambalar1 gelistirilmistir(10). UVB retinoidler, metotrexate ve siklosporin gibi
sistemik tedavilerle beraber uygulanabilmektedir(6). DBUVB ve retinoid
kombinasyonuna ise Re-UVB denilmektedir.

UVB ozellikle melanom dis1 cilt kanseri nedeni olarak gosterilmistir.
Melanositler UVB’ye fizyolojik dozlarda daha direnglidir ve tekrarlayan dozlarda

DNA hasar1 nedeniyle malign dontigiim olabilir(1).



Dar Bant UVB Endikasyonlar:

DBUVB ilk olarak psoriyazis tedavisinde kullanilmigtir. Bununla birlikte
vitiligo, atopik dermatit, pruritus, morfea, alopesi areata, edinsel perforan dermatoz,
lenfomatoid papiilozis, numuler dermatit, mikozis fungoides yama evresi, liken
planus, liken simpleks kronikus, seboreik dermatit, pitriazis rosea, pitriazis
likenoides kronika, pitriazis rubra pilaris, subkorneal piistiiler dermatoz, gebeligin
pruritik papiilleri, yaygmn granuloma anulare gibi hastaliklarin tedavisinde de

kullanilmaktadir(6,10).

Dar Bant UVB Etki Mekanizmasi

UVB kisa dalga boyu nedeniyle epidermis tarafindan emilir endojen kromofor
denilen yapilarla etkilesir. Keratinositlerde endojen kromofor olan DNA’nin hasarina
yol agarak pirimidin dimerleri, pirimidin-primidon fototiriinleri ve bunlarin
izomerlerine neden olur(1,8,11). Inflamasyon ve immiinsiipresyonu indiikler,
hiicresel proliferasyonu artiran poliaminlerin biyosentezinde hiz kisitlayict enzim
olan ornitin dekarboksilazi indiikler(8).

Terapotik etkilerinin ¢ogu pirimidin dimerleri ile iliskili olan immiinsupresif
etkilerine baglidir. Keratinositlerin interlokin-1(IL-1) ve IL-6, prostoglandin E2 ve
timor nekrozis faktor-alfa (TNF-a) gibi medyatorleri salgilamasini saglayarak
immiin cevapta degisikliklere neden olur. Langerhans hiicrelerinin antijen sunma
fonksiyonlarmi etkiler. 1L-12, interferon-gama ve IL-8 gibi proinflamatuar
sitokinlerin T hiicreleri tarafindan iiretimini azaltmaktadir. UVB maruziyeti DNA,
RNA ve protein sentezinde gegici bir azalmaya neden olur. Tiimdr supresor geni
p53°in ekspresyonunu indiikleyerek hiicre siklusunda duraklamaya veya hiicre

apoptozisine yol agar(11).

Dar Bant UVB Yan Etkileri

Akut yan etkileri arasinda eritem, kuruluk, kasinti, biil gelisimi, bronzlasma ve
rekiirren herpes simpleks enfeksiyon sikliginda artis bulunmaktadir. Kronik yan

etkileri arasinda ise fotoyaglanma ve karsinogenez yer almaktadir(6,12).



2.1.2. UVA Fototerapisi

Dalga boyu spektrumu 320-400 nm dalga boylar1 arasinda degisen UV 1smudir.
UVA’nin hastaliklar1  tedavi edebilecek kontrollii  fototoksik reaksiyonu
olusturabilmesi icin psoralenler ile kombine edilmesi gerekmektedir ve bu
kombinasyon PUVA olarak bilinmektedir(6).

Milattan 6nce 2000’1li yillarda Misir ve Hindistan’da Ammi majus, Psoralea
corylifolia gibi dogal psoralen iceren bazi bitki ekstrelerinin kullanimindan sonra
giines 1smlarma tutularak vitiligolu hastalarin tedavisinin yapildigi bilinmektedir.
Modern anlamda psoralenlerin kullanimu ile ilgili ilk uygulama ise Misirlt E1 Mofty
tarafindan vitiligolu hastalarda baslatilmistir. 1974°de oral psoralen alimindan sonra
UVA uygulamalariin psoriasisde etkili oldugu gosterilmis ve sonrasinda pek ¢ok
hastaligin tedavisinde kullanilmigtir(13).

Psoralenler bitkilerden elde edilen lineer furokumarinlerdir. PUVA tedavisinde
ultraviyole A maruziyeti Oncesinde oral veya topikal olarak uygulandiklarinda
fotosensitizasyona neden olurlar. PUVA tedavisinde 8-metoksipsoralen (8-MOP,
metoksalen); 4,5,8-trimetilpsoralen (TMP, trioksalen) ve 5-metoksipsoralen (5-MOP)
olmak tizere 3 farkli psoralen kullanilmaktadir. En sik kullanilan psoralen 8-
MOP’dur(4,13).

UVB’ye gore daha derine penetre olur ve DNA’y1 dogrudan etkilemez ancak
yine de oksidatif stres ile melanom dahil deri tiimorlerine neden olabilecegi

bildirilmistir(1).

PUVA Endikasyonlart

Psoriyazis, livedo retikularis, palmoplantar piistiilozis, mikozis fungoides solar
urtiker, vitiligo jeneralize liken planus, trtikerya pigmentoza, alopesi areata, graft
versus host hastaligi, granuloma anulare, pitriazis likenoides, lenfomatoid papiillozis,
pitriazis rubra pilaris, lokalize skleroderma, pansklerotik morfea, subkorneal piistiiler
dermatozakuajenik pruritus, akuajenik trtiker gibi hastaliklarda
kullanilmaktadir(6,13).



PUVA Yan Etkileri

Akut yan etkileri UV dozlari ve ilag intoleransi ile iligkili olup eritem, 6dem ve
bazen biillerle seyreden fototoksik reaksiyonlar, bulanti ve kasintiy1r igerir.
Cogunlukla gegici ve 6nemsiz olan bu yan etkiler psoralenin uygulama sekline ve
tedavi rejimine gore degisiklik gosterebilir. Fototerapinin uzun siireli yan etkileri
arasinda erken deri yaslanmasi, pigment degisiklikleri ve deri maligniteleri yer
alir(2).

2.1.3. UV’nin Melanositler Uzerine Etkileri

UVB temel olarak melanosit, keratinosit ve Langerhans hiicreleri gibi
epidermal yapilar tarafindan absorbe edilir. Absorbe edilen UV 15181, endojen
kromoforlar tarafindan emilir. UVB i¢in en onemli kromoforlar; keratin, melanin,
kollajen, elastin, tirokanik asit ve niikleer DNA’dir. Melanin deride 6nemli bir
kromofor olup oksijen ve hidroksil radikallerini temizler, DNA’y1 korur(1,14).

UV melanosit proliferasyonunu, melanogenezisi, melanositlerde kiimelenme,
boyut artis1 ve deri eklerinde aktif melanosit migrasyonunu arttirir. UV maruziyeti
epidermis icindeki sitokin profilinde de degisikliklere neden olur. Keratinositler
sitokinlerin temel kaynaklaridir. Langerhans hiicreleri ve melanositler gibi diger
epidermal hiicreler ve epidermisteki 16kositler de sitokin profilindeki degisikliklere
aktif katkida bulunurlar. PUVA ve UVB’nin T-lenfosit apopitozu yoluyla melanosit
yikimma neden olan otoimmiin yaniti baskilayan immiinsiipresif etkileri de
mevcuttur(14).

Melanosit proliferasyonunda hem UVA hem de UVB etkin role sahiptir. Kisa
siireli olarak UV’ye maruz kalma ile kronik etkilenme melanositler {izerinde farkl
degisikliklere yol agar. Kronik etkilenme melanosit proliferasyonuna, bazen de
melanositlerin displazisine neden olur. Atipik melanositler ortaya cikabilir. Daha
yogun etkilenmede ise melanositlerde yikim ve pigment hiicrelerinin kaybi

goriiliir(15).



2.2. MELANOSITIiK NEVUS

MN, noral yariktan epidermise go¢ eden melanoblastlardan gelisen
melanositlerin benign proliferasyonudur. Epidermiste ve/veya epidermis disinda
olusan nevomelanosit yuvalariyla karakterize lezyonlardir(4). Nevus hiicreli neviis,
nevoselliiler neviis, nevositik neviis, yumusak neviis, killi neviis ve pigmente neviis
gibi terimlerle de adlandirilabilir(16). Halk arasinda ‘ben’ olarak adlandirilan MN’ler
‘konjenital melanositik neviisler’ ve ‘edinsel melanositik neviisler’ olarak ikiye

ayrilirlar.

Tablol. Melanositik nevuslerin siniflamasi (17)

a. Edinsel Melanositik Neviis
1.Jonksiyonel tip
2.Birlesik tip
3.Dermal tip

b. Konjenital Melanositik Neviis

c. Diger tipler
1. Halo Nevus
2. Spitz Nevus
3. Balon Hiireli Nevus
4. Ps6domelanom
5. Atipik Melanositik Neviis

2.2.1. Etyopatogenez

MN’lerin kokeni hakkinda farkli hipotezler bulunmaktadir. ilk olarak 1893°de
Unna tarafindan MN hiicrelerinin epidermal melanositlerden koken aldigi, daha
sonra bu hiicrelerin dermise go¢ ettigi ileri siiriilmii, bu siirece Almanca ‘damlama’
anlamina gelen “Abtropfung” ad1 verilmistir. Bu goriise gore neviislerin baslangicta
dermoepidermal bileskede melanositik proliferasyon olarak belirdigi, bilesik nevusa
ilerledigi, sonrasinda ise intradermal neviisii olusturdugu diistiniilmektedir(18).

1951°de Masson dual orijin (¢ift koken) goriisiinii 6ne slirmiistiir. Bu goriise
gore epidermisdeki ve iist dermisdeki nevomelanositler epidermal melanositlerden
koken alirken, derin dermisdeki nevomelanositler Schwann hiicrelerinden kodken

almaktadir(18). Neviislerin bir ¢ok hiicre tipini igeren hamartomatéz olusumlar



oldugu yoniinde hipotezler bulunsa da bazi1 ¢alismalar nevomelanositik nevuslarin
klonal oldugunu ve spesifik BRAF mutasyonlarinin neviis gelisiminde rolii
olabilecegini gostermistir(18,19).

Embriyolojik donemde melanoblastlar noral yariktan epidermise goc¢ ederken
matiir melanositlere doniisim olur ve bu siliregte epidermiste melanositler ile
keratinositler arasinda yogun dendritik baglantilar kurulur. Melanosit kolonizasyonu
olusur ve melanin iiretimi baslar. Bu melanin melanosit dendritleri ile keratinositlere
ve kil folikiillerine transfer edilir. Irksal deri rengi farkliliginin nedeni melanosit
sayist degil melanositik dendritlerin diizeni ve melanogenezin yogunlugudur.
Melanin melanositlerin stoplazmalarinda yer alan melanozom denilen organelde
tiretilir. Melanosit matlirasyonunun en 6nemli belirteci melanin sentez enzimi olan
tirozinazdir. Tirozinaz aktivitesi deri ve kil pigmentasyonunda oOnemlidir.
Melanositler farklilagmalarin1 tamamladiktan sonra proliferasyon yetenegini
kaybederler. Epidermisin bazal tabakasinda yerlesen bu melanositler ¢ok nadir
durumlarda prolifere olabilir. 30 yasindan sonra her dekatta epidermal melanositlerin
%10-20’si kaybedilir. Melanosit morfolojisi degisir ve tirozinaz aktivitesi azalir(20).

Deri tipi melanositler tarafindan iretilen melanin tiplerinden eumelanin ve
pheomelanin iiretim miktarina baglidir. Eumelanin kahverengi-siyah, pheomelanin
sari-kirmizidir.  Melanogenez enzimlerinin fonksiyonu ve substratlar, hangi
melaninin tiretilecegine karar verir(1,20).

Melanositler tarafindan keratinositlere aktarilan melanin graniilleri koruyucu
bir bariyer olusturacak sekilde keratinositlerin iist kismina yerlesir ve keratinosit
DNA’sin1 UV radyasyonundan korur. Bariyer olusturma disinda keratinosit i¢indeki
melanin UV’yi absorbe eder, hiicre igin zararli olan serbest oksijen radikallerini
(ROS) baglar. Eumelanin pheomelanine gore daha iyi fotokoruyucu 6zellik gosterir
ve ROS noétralizasyonu daha giicliidiir. Bu nedenle acik deri rengine sahip kisilerde

deri kanseri riski daha yiiksektir(20) .

2.2.2.Etyoloji ve Epidemiyoloji
En 6nemli etyolojik faktor giines 15181 maruziyeti olmasinin yanisira genetik

faktorler, kigisel UV duyarliligi ve hormonlar da suglanmistir(17,19,21). Gebelik ve



pubertedeki hormonal faktorler nedeniyle MN’ler biiyiiyebilmekte veya renginde
koyulagsma saptanabilmektedir(17,22).
MN’lerin gelismesine sebep olan faktorler Tablo da belirtilmistir(19).

Tablo 2: Melanositik Neviislerin Gelisme ve/veya Biiyiimelerini Tetikleyen Faktorler

Isik temasi » Multipl veya ciddi giines yaniklarina neden olan giines temast
* Aralikli yogun giines temasi
« Kronik orta dereceli giines temasi (diigiik enlemde ikamet)
* Neonatal fototerapi
Deri hasar1
Biil olusturan siirecler
* Tosik epidermal nekroliz/Stevens-Johnson sendromu
* Epidermolizis biilloza-junctional
« Kiikiirt-hardal gazi temasina sekonder gelisen biil
* Ciddi giines yanig1
Sikatris olusturan siiregler
* Liken sklerozis
Sistemik immiinsupresyon
 Kemoterapi, 6zellikle gocukluk ¢ag1 hematolojik maligniteleri i¢in
* Allogenik kemik iligi transplantasyonu
« Solid organ transplantasyonu, 6zellikle renal
+ Insan immiinyetmezlik virus infeksiyonu/edinsel immunyetmezlik sendromu
* Kronik miyeloid 16semi
* Anti-timor nekrozis faktor tedavisi
Artan hormon seviyeleri
» Hamilelik
* Bilylime hormonu (nevus sayisinda degil, hacminde artig)
* Addison hastalig1
* Tiroid hormonu
Diger

* Cocuklarda atopik dermatit (farkli ¢alismalarda g¢eliskili sonuglar)



* Postoperatif ateg

*Nobetler veya elektroensefalografik anomaliler

MN sayilar1 irklar arasinda farklilik gosterir ve prevalansi siyah irkta, beyaz
irka gore daha disiiktiir(4). Prevelans deri tipi, yas, genetik ve gevresel faktorlere
bagli olarak da degismektedir(23).

MN’lerin sayilar1 agik tenli, mavi veya yesil gozlii, acik kahve ya da sar1 sagls,
cillenme egilimi olan ve cildi kolay yanan kisilerde daha fazladir. Giines
maruziyetinin daha yiiksek oldugu bolgelerde MN yogunlugu daha erken yaslarda
pik yapmaktadir(21).

Edinsel MN’ler genellikle dogumdan sonra ortaya cikar, simetrik olarak
biiyliyiip daha sonra stabil hale gelir veya gerileyebilirler(16,23). Erken ¢ocukluk
doneminde az sayida nevus bulunurken, puberte doneminde hizli bir artis
gosterebilir. Uglincii dekadda en yiiksek sayiya ulasip ilerleyen yasla birlikte
MN’lerde gerileme goriilebilir(23).

Ozellikle ¢ocukluk dénemindeki giines maruziyeti MN  gelisiminde
onemlidir(21,24).

Tiirkiye’de Akyol ve arkadaslarimin yaptig1 bir calismada cocuklarda edinsel
MN prevelanst %73,5 olarak saptanmistir. A¢ik ten rengine sahip olanlarda ve
erkeklerde MN sayisinin daha fazla oldugu saptanmis olup yasla birlikte MN
sayisinin arttigt  gozlenmistir(25). Benzer bir ¢alisma da Uslu ve arkadaslari
tarafindan yapilmis ve MN sayisi ile cinsiyet, deri fototipi ve deri rengi arasinda
anlaml iliski saptamislardir(26).

Melanom ise melanositlerden kdken alan malign bir tiimor olup ¢ogunlukla
kutan6z orijinlidir. Bununla birlikte oral mukoza, konjonktiva, genital mukoza, iivea
ve leptomeninkslerden de kaynaklanabilir(27). Deri kanserlerinin = %5’inin
olusturmakla birlikte O6liimlerin %75’inden sorumlu olan en agresif tiptir(28).
Aralikli yogun UV maruziyeti ve 6zellikle cocukluk ¢aginda ciddi giines yanigi
oykiisii melanom igin kuvvetli risk faktorleridir. Ozellikle UVB daha kritiktir(27).
Kiimiilatif UV ise lentigo malign melanom gelisiminde etkilidir. Diizenli GK

kullanimmin yeni melanom insidansini azalttigi gosterilmistir(28). Deri tipi 1-2
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olanlar, melanom ya da multipl neviis hikayesi, displastik ve konjenital MN’si
olanlar da melanom gelisimi agisindan riskli kisilerdir(29).

Stern ve ark.’lar1t PUVA tedavisi alanlarda UVA kiimiilatif dozu ile orantili
olarak kutandz melanom gelisme riskinin arttigini 6zellikle 250 seans ve iizerinde

tedavi alanlarda riskin daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir(30).

Tablo 3: Fitzpatrick’in deri tipleri

Tip 1 Beyaz cilt rengine sahip, daima yanan ve hi¢ bronzlasmayan

Tip 2 Beyaz cilt rengine sahip, daima yanan ve bazen bronzlasan

Tip 3 Beyaz cilt rengine sahip, ¢ok az yanan, yavas ve diizgiin dagilimli bronzlagan
Tip4 Acik kahverengi cilt rengine sahip, ¢ok az yanan ve daima bronzlagan

Tip5 Kahverengi cilt rengine sahip, nadiren yanan ve koyu bronzlagan

Tip6 Koyu kahverengi cilt rengine sahip, hi¢ yanmayan ve koyu bronzlasan

2.2.3. Klinik Bulgular

MN’ler, nevomelanositlerin epidermis (junctional), dermis (intradermal) ya da
hem epidermis hem dermis (bilesik) i¢inde yerlesmesi sonucu olusur. Edinsel
MN’lerin klinik goriinimleri oldukca farkli olabilir. Ciplak gozle goriiniimleri
benzerdir. Homojen yiizeyli, yuvarlak ya da oval, diizgiin kenarli ve keskin siirh
lezyonlardir. Papillomat6z, kubbe sekilli, sapli, diizgiin yiizeyli olabilir. Ten rengi,
pembe ya da kahverenginde olabilir. Eleve lezyonlarda agik renk ve intradermal
neviis komponent daha fazladir. Diiz neviislerde koyu renk ve junctional komponent
on plandadir. Koyu tenli kisilerde neviis rengi de koyudur. Akral ve mukozal

yerlesimli neviisler melanom agisindan dikkatli incelenmelidir(16).
2.2.4. Histopatoloji

Epidermisdeki nevomelanositlerin nukleuslarinin  biiylikligii epidermal

melanosit bliylikliigline benzerdir. Nevomelanositler epidermisde ¢evresinde
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retraksiyon defekti bulunan yuvalar olustururlar. Nevus hiicrelerinin sitoplazmasi ve
nukleuslar1 soluk boyanir, nukleolus da genellikle gosterilebilir. Ustteki epidermis
genellikle normaldir ancak ancak lentigindz paternde kalinlagma gozlenebilir(4,16).
Nevusun dermal komponentinde biiyiik epiteloid hiicreler epidermis ve yiizeyel
papiller dermisde, daha kiigiik hiicreler ise derin dermisde bulunur ve yukaridan

asag1 dogru diizenli bir yapi izlenir(4).

2.2.5. Tedavi

MN’lerin ¢ogu tedavi gerektirmez. Benign goriinimlii lezyonlarin eksizyonu
kozmetik nedenlerle veya devamlhi irritasyona maruz kalmasi nedeniyle
yapilabilmektedir. Klinik olarak siipheli atipik lezyonlar ise histopatolojik inceleme
icin eksize edilmelidir. Lezyonun tam c¢ikarilmast en iyi eliptik eksizyon ile
olmaktadir. Dermatoskopi benign ve potansiyel olarak malign 6zellikler gosteren

lezyonlarin ayriminda kullanilir(4,16).

2.2.6. Ayiric1 Tam

Pigmente lezyonlarin ayirici tanisinda solar lentigo, cafe-au-lait makiilii, blue
nevus, dermatofibrom, kaposi sarkomu, seboreik keratoz, epidermal nevus, spitz
nevus, piyojenik granillom, atipik melanositik nevus, malign melanom
diistiniilmelidir. Pigmente olmayan lezyonlarin ayirict tanisinda fibréz papiil,
verruka, molloskum kontagiozum, dermal miisinoz, clear cell akantoma diger
lezyonlarin ayirici tanisinda ise konjenital melanositik nevus, histiyositoma, liken
planus, sarkoidoz, psoriyazis, ndrofibrom, anjiyom, mongol lekesi

diistiniilmelidir(17).

2.2.7. Prognoz ve Komplikasyon

Edinsel MN’lerin ¢ogu bebeklikten sonra ortaya ¢ikip yasamin ikinci ve
tiglincli dekadlarda en yiiksek sayiya ulagmaktadir(31). MN’ler yedinci ve onuncu
dekadlar arasinda gerileyebilmektedir(4). Nevusun gerilemesinin néroid, fibroz,
musindz ve yag dejenerasyonuyla gergeklestigi diistiniilmektedir(32).

Neviisler ayrica inflamatuar halo fenomeniyle de gerilemekte, humoral ve

hiicresel immiinite neviis yikimina neden olmaktadir(4). Melanom riski MN sayisina
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ve tipine gore degisebilmektedir. Eriskinlerde 100°den fazla MN bulunmasi
melanom riskini arttirmaktadir(4,33). Tucker ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada
100 veya daha fazla sayida MN’e sahip hastalarin 25 ve daha az sayida MN’e sahip
hastalara oranla 3,4 kat melanom gelisme riski bulunmustur. Atipik neviisii
olmayanlara kiyasla 10 veya daha fazla atipik nevusii olan hastalarda goreceli risk 12

kat olarak bulunmustur (33).

2.3. DERMOSKOPI

Dermoskopi (Dermatoskopi, epiluminesans mikroskopi, ylizey mikroskopisi)
optik bliylitme sayesinde ¢iplak gozle goriilmeyen morfolojik o6zelliklerin
goriintiilenmesine olanak saglayan, 6zellikle pigmentli deri lezyonlarinin taninmasi
ve ayriminda kullanilan derinin noninvaziv inceleme yontemidir(34). Epidermisteki
renk ve yapilar1 belirginlestiren, dermoepidermal bileskeyi ve papiller dermisi
gortiniir hale getiren bu teknik, klinik ile dermatopatoloji arasinda baglant1 kurmaya
yardimc1 olmaktadir(35,36).

Dermoskopi benign ve malign pigmente deri lezyonlarmin ayirict tanisinda
yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahip non invaziv bir tan1 yontemdir. Dermoskopi
alttaki histopatolojik yapilarla iliskili pigmente yapilar1 gorsellestirerek erken tani
olanagi saglar ve biyopsi ya da total eksizyon karar1 vermede yardimci olur. Bununla
birlikte, benign neviislerin gereksiz eksizyon sayisini en aza indirip gercek melanom

olan tiim lezyonlarin eksizyonunu dengede tutmak gerekmektedir (3,5,36).

2.3.1. Tarihge

Deri ylizey mikroskopisi ilk kez 1663’de Kolhaus tarafindan tirnak
kivrimindaki  kiicik damar yapilarinin  mikroskop yardimiyla incelenmesiyle
baglamistir. 1878’de Abbe 151k mikroskopunda ilk kez immersiyon yagini
kullanmistir. 1893°de Unna bu prensibi deri yilizey mikroskopisi i¢in uygulayarak
lupus vulgaris olgusunda immersiyon yagi ve lam kullanarak inceleme yaparak
diaskopi terimini kullanmigtir. Dermatoskopi terimi ilk kez 1920°de Alman

dermatolog Johann Saphier tarafindan kullanilmistir. Deri renginin epidermisdeki
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diffiiz renge ek olarak rete ¢ikintilarindaki pigment birikiminden olustugunu
saptamistir. MN’leri incelemis ve ilk kez globiilleri tanimlamistir. Goldman
1950’lerde pigmente deri lezyonlarinda kullanmaya baslamis ve ilk tasinabilir
dermatoskopu tretmistir. Rona Mac Kie 1971°de, ylizeyel mikroskopi yontemini
pigmente deri lezyonlariin benign ve malign ayirimi i¢in kullanmistir. P. Fritsch ve
R. Pechlaner 1981°de benign ve malign deri lezyonlarini g¢esitli pigment agi
Ozellikleri tanimlayarak ayirt etmeye calismislardir(34,37). H. Pehamberger ve
ark.’lar1 1987°de pigmente deri lezyonlarinin tanisinda patern analizi yontemini
ortaya atmistir. H.P. Soyer ve ark.’lar1 1989°da altta yatan histopatolojik 6zelliklerle
dermatoskopik kriterlerin iligkisini yaymlamislardir. W. Stolz ve ark.’lar1 1994°te
erken melanom tanisi i¢in dermatoskopide yeni ve pratik metod olarak ABCD
kuralin1 tanimlamiglardir. Menzies ve ark.’lart 1996’da Menzies’in skorlama
yontemini, Argenziano ve ark.’lar1 ise 1998’de melanom tanisi i¢in dermatoskopide
7 oOzellik kontrol listesini onermislerdir. Son olarak 2004 yilinda H.P. Soyer ve

ark.’lart melanomun erken tanisinda 3 6zellik kontrol listesini yaymlamislardir(34).

2.3.2. Teknik

Derinin optik dansitesinin ve kirilma indeksinin havadan farkli olmasi
nedeniyle goriinen 1s181n biiyiikk kismi deri yiizeyinden geri yansimakta ve ¢iplak
gbzle daha derindeki yapilar izlenememektedir. Immersiyon sivis1 kullanilarak
stratum korneumda bulunan hava miktar1 azaltilir boylelikle 151g¢1n yansimasi en aza
indirilerek epidermis yar1 saydam hale getirilir, daha derindeki yapilarin
izlenebilmesi miimkiin olur. Cam lam ile bast uygulanmasi ile de deri yilizeyindeki
lezyonlar daha iyi degerlendirilebilir. Dermatoskopta bulunan biiyiitiicii optik sistem
ile epidermis, dermo-epidermal bileske ve dermal yapilar degerlendirilebilir. 1980°li
yillarin sonlarinda gelistirilen ve rutin muayenede en sik kullanilan dermatoskop
x10’luk biiylitme saglayan el dermatoskopudur(38). Dermoskopi aletleri ile x6’dan
x400’e kadar degisen biiyiitmeler kullanilabilir ancak en uygun biiyiitmelerin x6 ila
x40 arasinda oldugu kabul edilir(39).

Dermatoskopi i¢in kullanilan immersiyon sivilart su, mineral yaglar, alkol ve
jelleri igerir. %70 etanoliin en iyi immersiyon sivisi oldugu bildirilmistir. Ayrica

bakteriyal enfeksiyonlar1 azaltmasi da Onemli avantajidir. G6z veya mukozalara
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yakin bolgelerde ise ultrason jelleri Onerilmektedir. Tirnaktaki lezyonlari
degerlendirme de ultrason jelleri kullanilmaktadir (40-42).
2.3.3. Dermatoskopi Cesitleri

El Dermatoskopu

En sik kullanilan dermatoskop x10’luk biiylitme saglayan ve lezyon hakkinda
bilgi veren el dermatoskopudur. Goriintii ve bilgi depolayamamasi ve ayni hastanin
retrospektif olarak degerlendirilmesini saglayamamasi dezavantajlaridir. Hem ucuz
hem de kullanim1 kolay olan bu aletlere 6rnek olarak Dermatoscope Delta®10-20
(Heine), DermoGenius® (LINOS Photonics Inc), Episcope® (Welch Allyn),
DermlLite Platinum® (3Gen, LLC) verilebilir(34,38).

Stereomikroskop
Epidermal ve subepidermal yapilarin {ic boyutlu ve yiiksek kalitede
goriintiisiinii alabilen binokiiler optik mikroskoptur. x6 ile x40 arasinda biiyiitme

yapabilir. Dijital fotokamera takilarak goriintiileri belgelenebilir(38).

Videodermatoskoplar

Yiiksek c¢oziiniirliklii bir videokamera, bagli oldugu prob yardimiyla
goriintiileri monitore yansitmaktadir. Bu goriintiiler ayn1 zamanda dijital olarak veri
bankasina gonderilmekte, bilgisayar analizleri ve takipleri yapilabilmektedir. Hasta
takibini kolaylastirmas1 ve bilgisayar ag1 ile telekonsiiltasyona imkan tanimasi diger
avantajlaridir.  Elektronik dermatoskoplara DermoGenius Ultra®, Fotofinder
Dermascope®, Molemax II®, MicroDERM®, DB-Derma Mips®, NevusScan®,
SolarScan®, VideoCap 100® 6rnek gosterilebilir(34,38).

2.3.4. Dermoskopi kullanim alanlari

Dermoskopi ile epidermis, dermoepidermal bileske, yiizeyel dermis ve yiizeyel
vaskiiler pleksustaki damarlar incelenebilir. Pigmente lezyonlar diginda hemanjiom,
anjiokeratom, piyojenik graniilom ve subungual hemoraji gibi vaskiiler patolojilerde,
amelanotik melanom, bazal hiicreli karsinom, Bowen hastaligi, dermatofibrom,

melanom metastazlari, keratoakantom, sebase hiperplazi, seboreik keratoz, aktinik
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keratoz, sa¢ hastaliklari, otoimmun hastaliklarda tirnak kivriminin incelenmesinde,
cesitli inflamatuar ve enfeksiy6z hastaliklarda kullanilabilmektedir(43-45).

2.3.5. Dermoskopik Kriterler

Renk

Dermoskopinin kullanim ile ¢iplak gozle farkedilemeyen ¢ok sayida yapi ve
renk tespit edilebilebilir. A¢ik kahverengi, koyu kahverengi, siyah, mavi, mavi-gri,
kirmizi, sar1 ve beyaz gibi renkler izlenebilir. Melanositik neoplazilerdeki en 6nemli
kromofor melanindir. Melanin deride bulundugu lokalizasyona gore farkli renklerde
goriilebilir. Eger stratum korneum ve st epidermisde bulunuyorsa siyah,
epidermisde ise agik veya koyu kahverengi, papiller dermisde gri-mavi, retikiiler
dermisde ise ¢elik mavisi renkte goriiliir(34,46). Regresyon alanlar1 ve skar benzeri
degisiklikler beyaz renk ile; artmis vaskiilarite veya travma ise kirmizi renk ile
iliskilidir(34).

Tablo 4: Dermoskopide gorsel rengi olusturan melanin lokalizasyonu ve olusumlar
(34)

Renk Melanin Lokalizasyonu ve Olusumlar
Siyah Stratum korneum ve iist epidermis

Acik-koyu kahverengi Epidermis ve dermoepidermal bileske
Gri-mavimsi Papiller dermis

Celik mavisi Retikiiler dermis

Beyaz Fibrozis, regresyon veya skar

Kirmizi Vaskiiler olusum, travma, neovaskiilarizasyon

2.3.5. Melanositik Lezyonlarda izlenen Dermatoskopik Yapilar

Pigment Agi. Pigment ag1 bal petegi goriiniimiinde pigmente cizgiler ve
hipopigmente deliklerden olusmaktadir(34). Lezyonun melanositik oldugunu
gosteren onemli dermoskopik bulgulardandir(47). Ag yapisi rete uzantilarinda yogun
melanin birikimine bagli olarak olusur(48).Cizgiler melaninin dermoepidermal

bileskedeki wvarligini, bosluklar ise dermal papillalarin uglarini ve epidermal
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suprapapiller alani isaret eder(46). Benign MN’lerde ag yapisi agik-koyu
kahverengi, diizenli ve uniformdur. Pigment ag yapisi tipik veya atipik karakterde
olabilir. Ag gozleri kiigiik ve esit aralikta ise ve lezyon periferinde pigment agi
giderek inceliyorsa buna tipik pigment ag1 denir. Atipik pigment aginda ise daha
koyu renkte ve kalin ag telleri, diizensiz, farkli biyiikliklerde ag gozleri
bulunmaktadir. Pigment ag1 periferde genellikle daha koyu renktedir ve birdenbire
kesilerek sonlanir(34,47).

Nokta: Kahverengi, siyah, gri-mavi renkte, ¢apt 0.1 mm’den kii¢iik yuvarlak
yapilardir. Siyah noktalar stratum korneum ve epidermisin {ist tabakalarindaki
pigment birikimini, kahverengi noktalar ise dermoepidermal bileskedeki fokal
melanin  birikimini ~ gostermektedir(34,46). Gri-mavi veya mavi graniiller
melanofajlar i¢indeki veya derin papiller dermis veya retikiiler dermisde serbest
bulunan melanin pargalarma baglidir(49). Stratum korneumdaki pigmente yapilar
siyah goriiniimlii olup, dermoepidermal bileskede kahverengi, papiller dermiste ise

gri-mavi renkte goriiniirler(48).

Globiil: Caplar1 0,1 mm’den daha biiyiik, kahverengi, siyah renkte yuvarlak
veya oval vyapilardir. Histopatolojik olarak epidermisin alt tabakalarinda,
dermoepidermal bileskede veya papiller dermisde bulunan pigmente benign/malign
melanosit  yuvalanmalarini, melanin  kiimelerini  ve/veya  melanofajlar
gostermektedir(46,47).

Nokta ve globiiller benign ve malign melanositik lezyonlarda bulunabilir.
Benign lezyonlarda 6zellikle merkezde yerlesirken malign lezyonlarda periferde
yerlesim gosterir(34,48). Melanomda ise farkli biiytikliik ve sekillerde olup siklikla
lezyon periferine yerlesirler(34,50).

Dallanmis 1sinsal yapilar(Branched streaks): Bozulmus ve kirilmis ag

yapisint ifade eder. Epidermis veya papiller dermisdeki kopriilesen melanosit

yuvalarinin ve pigmente retelerin kalintisidir(34,51).
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Isinsal yapilar(Streaks): Isinsal uzanti ve Psodopod kavramlarini igerir(34,51).
Histopatolojik olarak dermoepidermal bileskedeki melanosit yuvalarini yansitir(46).

Isinsal uzanti (Radial streaming): Lezyonun periferinde radyal ve asimetrik
olarak yerlesen paralel lineer uzantilardir. Histolopatoljik olarak birbiriyle birlesmis
melanosit yuvalarii gosterir. Pigmente igsi hiicreli nevusda (Reed nevus) bulunur
(34,46).

Psédopod: Lezyon periferinde yerlesen kahverengi-siyah renkte parmagimsi
uzantilardir. Ucunda kiigiik topuzlar olabilen tiimoér govdesine veya dogrudan
pigment aga baglhh yapilardir. Birbiriyle birlesmis melanosit yuvalarini

gostermektedir. Yiizeyel yayilan melanomun en spesifik bulgularindandir (34,46).

Yapisiz Alanlar (Structureless areas): Belirgin bir dermoskopik yapinin
(globiil, ag yapist vb.) gbzlenmedigi alanlardir. Bu alanlar hipopigmente veya
depigmente olabilir (34).

Leke (Blotch): Yogun melanin birimi nedeniyle alttaki yapilarin gériilmesini
engelleyen, simetrik veya asimetrik dagilim gosteren, lokalize ya da diffuz, siyah,

kahverengi renkte yapisiz alanlardir(34,46).

Regresyon Yapilari: Deri renginden daha agik renkte skar benzeri
depigmentasyon ya da serpilmis karabiber (hipopigmente alan i¢inde multipl mavi-
gri noktalar) seklinde izlenir. Histolojik olarak fibrozis, pigmentasyon kaybi,
epidermal incelme, retelerde silinme goriiliir ve melanin graniilleri dermisde serbest

halde veya papiller dermisde melanofajlar i¢inde bulunabilir(34,50).

Mavi beyaz tiil: Uzeri buzlu cam gibi bulanik gériiniimde, diizensiz simnirli, yap:
igermeyen ve lezyonun tamamini kaplamayan mavi-beyaz pigmentasyondur(34,47).
Histopatolojik olarak kompakt ortokeratozla birlikte dermisde yogun pigmentli hiicre

veya melanin topluluklar: bulunmaktadir(34,51).
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Mavi beyaz yapilar: Herhangi bir tipte mavi ve/veya beyaz rengin varligini
gosterir. Mavi-beyaz tiil ve regresyon(beyaz skar-benzeri depigmentasyon, serpilmis

karabiber goriiniimii) yapilarini igerir(51).

Vaskiiler yapilar: Pigmente deri lezyonlarinda dermatoskopik olarak virgiil
benzeri, noktasal, dallanmis ve firkete damarlar izlenebilir. Atipik vaskiiler yapilarda
lineer veya noktasal damarlar lezyon iginde diizensiz olarak dagilmislardir. Bazi
vaskiiler yapilar neovaskiilarizasyonu gosterir(34,51). Vaskiiler yapilar ilk kez
1996°da J. Kreusch ve F. Koch tarafindan tanimlanmis; daha sonra Argenziano ve
arkadaglar1 tarafindan modifiye edilmistir. Vaskiiler yapilar1 degerlendirirken
damarlarin komprese olmamasi i¢in lezyon {izerine miimkiin oldugunca az basing
uygulanmalidir. Immersiyon igin ultrason jelinin kullanilmas ile deri lezyonunun

degerlendirilebilmesi i¢in gerekli olan basing miktar1 azaltilabilir(34).

Tablo 5: Dermoskopide Karsilasilan vaskiiler yap1 ve klinik tanilar(34,43)

Vaskiiler Yapilar Klinik Tam

Virgiil-benzeri damarlar (“comma-like”) Dermal neviis

Celenk-benzeri damarlar (“crown” Sebase hiperplazi

Dallanan damarlar (“arborizing”) Bazal hiicreli karsinom

Firkete damarlar (“hairpin™) Melanom,seboreik keratoz,
keratoakantom

Noktasal damarlar (“dotted”) Neviis, melanom, Aktinik keratoz,
Bowen

Lineer-diizensiz damarlar Melanom, skuaméz hiicreli karsinom

Milia Benzeri Kistler: Seboreik keratoz lezyonlarinda gézlenen beyazimsi
veya sarimsi yuvarlak yapilardir. Histopatolojik olarak intraepidermal keratinle dolu
kistleri gosterir. Bazen konjenital nevuslarda ve papillomatéz MN’lerde

izlenebilir(34,35).
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Komedon Benzeri Acgikliklar: Siklikla seboreik keratoz lezyonlarinda
bulunmakla birlikte nadiren papillomatéz MN’lerde de bulunabilir. Histopatolojik

olarak epidermisde keratin dolu invajinasyonlara karsilik gelmektedir(34).

Parmak Izi Benzeri Yapilar: Baz1 diiz seboreik keratozlarda parmak izine

benzer sekilde paralel ince sirtlanmalar bulunur(34,35).

Beyin Benzeri Yapilar: Seboreik keratozda diizensiz, lineer keratinle dolu

fissiirler bulunur. Cok sayida fissiir, lezyona beyin benzeri bir goriiniim verir(34,35).

Yaprak Benzeri Alanlar: Akga agaci yapragina benzetilen bu yapilar pigment
ag1 yoklugunda bazal hiicreli karsinomay1 diisiindiiriir. Kahveden gri-maviye degisen

renkte bulbdz yapilardir. Genellikle lezyon periferinde yerlesirler(34,35).

Tekerlek Benzeri Alanlar: Daha koyu renkli santral bir eksende birlesen iyi

siirl kahverengi, gri-mavi renkteki uzantilardir(34,51).

2.3.6.Pigmente Deri Lezyonlarina Yaklasim

Pigmente deri lezyonlarina yaklasirken oncelikle lezyonun melanositik olup
olmadig1 ayirt edilmelidir. Pigment agi, dallanmis uzantilar, pigmente agrege
globiiller, psddoag yapisi, homojen mavi pigmentasyon veya paralel patern (avug ici,
ayak tabam1 ve mukozal ylizeylerde) varligi lezyonun melanositik oldugunu
gostermektedir(34,52).

Dermatoskopik olarak melanositik lezyon bulgularini icermeyen lezyonlar
seboreik keratoz, hemanjiom, bazal hiicreli karsinom yo6niinden degerlendirilmelidir.
Komedon benzeri agikliklar, beyin benzeri goriiniim, milia benzeri kist, parmak izi
benzeri goriiniim, gilive yenigi kenarlarin varligi seboreik keratozu diistindiiriir.
Bazal hiicreli karsinomda dallanmis damarlar, yaprak benzeri alanlar, tekerlek
benzeri alanlar, bliylik mavi-gri ovoid yapilar, mavi-gri globiiller veya iilserasyon
gibi dermatoskopik 6zellikler goriilebilmektedir(34,52).

Lezyonun melanositik oldugu diisiiniilityorsa ikinci asamada benign ya da

malign ayirimina karar verilir. Bu asamada ABCD kurali, Patern analizi, |,
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Menzies’in skorlama yontemi, 7 6zellik kontrol listesi ve 3 6zellik kontrol listesi

kullanilabilmektedir(34,52).

Sekil 1: Melanositik ve nonmelanositik lezyonlarimn iki basamakli degerlendirme
semast

Pigmente Deri Lezyonlari
Birinci adim
Melanositik Non-melanositik
. ABCD Kurah
Ikinci adim -+ Patern Analizi
Menzies Yontemi
T Hokta kontrol listesi
3 Nokta kontrol listesi
Benign Kuskulu Malign

ABCD Kurali: 1994°de Stolz ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanmis olup
melanositik deri lezyonunun benign, siipheli veya malign olup olmadigi sorusuna
cevap vermek igin gelistirilmistir. A(Asimetri), B(Border-Kenar), C(Color-Renk) ve
D(Differential structures-farkli yapilar) kriterlerine gore lezyon degerlendirilir ve
puanlama yapilir(n,P). Elde edilen degere total dermoskopik skor (TDS)
denilmektedir. TDS 1-8,9 arasinda degismektedir. TDS arttik¢a lezyonun malign
olma olasilig1 artar(34,53).

Tablo 6: ABCD kurali skorlamasi

Olgiitler Skor Katsay1
A:Asimetri 2 eksende renk, yap1 ve kenar asimetrisi 0-2 X1,3
B: Kenar 8 segment: ani pigment sonlanmast olan her 0-8 X0,1

segment i¢in 1 puan

C: Renk 6 renk varhigi: beyaz, kirmizi, mavi-gri, koyu 1-6 X0,5
kahverengi, agik kahverengi, siyah

D: Ayt edici Pigment ag yapisi, noktalar, globiiller, 1-5 X0,5

yapilar 1s1nsal uzantilar, homojen yapisiz alanlar
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TDS: (A skoru x 1.3) + (B skoru x 0.1) + (C skoru x 0.5) + (D skoru x 0.5)
TDS< 4.75: Benign melanositik neviis

TDS=4.75-5.45: Siipheli lezyon

TDS> 5.45: Yiiksek oranda melanom siiphesi

Bu skor hastanin izlenmesi veya lezyonun eksizyon kararmin verilmesinde

onemlidir(52).

Patern Analizi: 1987°de Pehamberger ve ark.’lar1 tarafindan tanimlanmis olup
7000°den fazla pigmente deri lezyonunun analizine dayanarak bu sistemi
olusturmuslardir. Diger temel tan1 metodlarina baz olusturmus ilk yontemdir(34,54).
Pigment ag1, nokta ve globiiller, dallanmis uzantilar, mavi-beyaz tiil, regresyon
alanlari, hipopigmente alanlar, leke ve vaskiiler yapilar gibi dermatoskopik yapilarin
yerlesimi, konsantrasyonu ve dagilimi bazi paternlerin olugmasini saglamaktadir.
Lezyonlar melanositik/nonmelanositik olarak ayrildiktan sonra global olarak
retikiiler, globiiler, kaldirim tasi, homojen, patlayan yildiz paterni, paralel ve
nonspesifik patern agisindan degerlendirilir(54).

En sik goriilen patern retikiiler paterndir. Retikiiler paternde lezyonun biiyiik
bir kisminda pigment ag1 bulunmaktadir. Retikiiler patern akkiz MN’lerde, lentigo
simpleksde, solar lentigoda, seboreik keratozun prekiirsdr lezyonlarinda izlenebilir.
Globiiler paternde ¢ok sayida gesitli biiyiikliiklerde, kahverengi, gri-siyah renkte
yuvarlak veya oval yapilar bulunmaktadir. Akkiz melanositik nevuslarda ve

papillomatdz dermal nevus izlenebilmektedir(55).

Menzies’in Skorlama Yéntemi: Patern analizinin modifiye halidir. Dokuzu
pozitif ve ikisi negatif Ozellik olmak {izere 11 Ozellik tanimlanmistir. Negatif
ozellikler; pigmentasyon paterninde simetri ve tek renk varligidir. Tanimlanan dokuz
pozitif 6zellik ise; mavi-beyaz tiil, multipl kahverengi noktalar, psddopodlar, 1sinsal
cizgilenme, skar benzeri depigmentasyon, periferal siyah nokta veya globiiller, 5
veya 6 renk(acik kahverengi, koyu kahverengi, siyah, mavi, kirmizi, gri), multipl
mavi-gri noktalar ve genislemis pigment agidir. Bu skorlama sisteminde beyaz, renk
olarak degerlendirmeye alinmamaktadir. Menzies metodundaki tiim kriterler var ya

da yok olarak skorlanmaktadir. Pigmente bir lezyonun melanom tanisi almasi igin
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negatif kriterlerin hicbirini tagimamasi1 ve bir veya daha fazla pozitif kriter

bulundurmasi gerekmektedir(34,56).

Yedi Ozellik Kontrol Listesi: Argenziano ve ark.’lar1 melanomda en sik
goriilen 6zellikleri tespit ederek patern analizini basitlestirip daha az kriter kullanarak
yeni bir puanlama sistemi gelistirmistir. Major ve minor Olglitlere verilen puanlarin

toplami 3 veya iizerinde olmasi ile melanom tanisi konulmaktadir(34,53).

Tablo 7: 7 6zellik kontrol listesi

Major Olgiitler Puan
Atipik pigment agi 2
Atipik vaskiiler patern 2
Mavi-beyaz yap1 goriiniimii 2
Minér Olgiitler

Irregiiler uzantilar 1
Irregiiler pigmentasyon 1
Irregiiler nokta/globiiller 1
Regresyon alanlari 1

Uc ozellik kontrol listesi: 2001°de internet iizerinden gerceklestirilen
dermatoskopi uzlasma toplantisinda (2001 Consensus Net Meeting on
Dermatoscopy) melanomun diger benign pigmente deri lezyonlarindan ayiriminda
ozellikle ii¢ dlgiitiin cok 6nemli oldugu ortaya konulmustur(35,53,57). Iki veya iic

ozelligin varligi kuvvetle melanomu diigiindiiriir.

Tablo 8: 3 6zellik kontrol listesi

Dermoskopik Olciitler Puan
Asimetri 1
Atipik pigment ag1 1
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Mavi-beyaz yapilar 1

2.4. GUNESTEN KORUYUCU KREMLER

Deri kanserleri olusumunda ve erken yaslanmada UV i1sinlarinin etkisinin
kanitlanmas1 ve Ozellikle melanom insidansinin giderek artisi nedeniyle giines
isinlarinin zararli etkilerinden korunmak ¢ok daha 6nem kazanmistir. Giinesten
korunmanin baslica yontemleri; giinesin en giiclii oldugu saatlerde direkt giinesten
ka¢inmak, sapka, gozlik ve koruyucu giysilerle gilines 1s1gmi engellemek ve
giinesten koruyucu iirlinler kullanmaktir. Bunun disinda sistemik vitamin ve
antioksidanlarin da fotokorunmada yardimci olabilecegi bildirilmektedir(14).

Fotokorunmanin 6nemli bir kismini olusturan giinesten koruyucular, giines
151gmmin deriye gecisini azaltarak ya da engelleyerek zararli etkilerini Onleyebilen,
cogunlukla topikal kullanilan farmasotik preparatlardir. ik olarak giines yanigim
onlemek amaciyla gelistirilen ve sadece UVB korumasi igeren bu iriinler,
giinlimiizde gesitli UV filtrelerinin kombine edilmesi ile genis spektrumlu koruma
saglamakta, deri kanserleri ve erken yaslanmaya karsi yaygmn bir sekilde
kullanilmaktadir(14).

Giinesten koruyucularin eritem /giines yamigni Onlemedeki etkinligini
degerlendirmek i¢in kullanilan SPF o6lgme birimi, ilk olarak 1962 yilinda
tanimlanmis ve 1978 yilinda FDA tarafindan kabul edilmistir. SPF’nin ol¢iimii, UV
1sinlarina maruziyetten 16-22 saat sonra deride eritem olusturan en kii¢iik UV dozu
olarak tanimlanan (mJ/cm2 cinsinden) minimal eritem dozu (MED)’na dayanir. SPF,
giinesten koruyucu uygunlanmis derinin MED’inin, korunmasiz derinin MED’e orani
olarak tanimlanir. SPF degeri; UVB 1sinlari, UVA’dan 1000 kat daha eritematojenik
oldugundan baslica UVB’ye kars1 koruma o6l¢iitiidiir. SPF degeri, iirlinlin i¢indeki
aktif ajanin konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Farkli UV filtreleri kombine
edilerek bu deger arttirilabilir. Ideal bir giinesten koruyucu, hem UVA hem de UVB
isinlarina karst korunma saglamali hem de kullanict uyumunu artiran kozmetik
olarak gorsel, duyusal ve dokunsal profile sahip olmalidir(14).

Glinesten koruyucular, igerdikleri UV filtrelerinin etki mekanizmalarina gore
klasik olarak organik (kimyasal) ve inorganik (fiziksel) olarak iki gruba ayrilir.
Organik UV filtreleri, koruma spektrumlarina gére UVB ve UVA filtreleri olarak 2

24



alt grupta incelenir. Inorganik giinesten koruyucular, UV 1simlarin1 yansitarak ya da
dagitarak etkili olur. Organik olanlar ise konjuge aromatik halka yapilariyla 1ginlar
absorbe ederek etkilerini gosterir(14). FDA tarafindan onaylanmis organik ve

inorganik UV filtreleri Tablo’da gosterilmistir(14).

Tablo 9: GK’lerde organik ve inorganik UV filtreleri

UV filtresi Diger isimleri

Organik filtreler

UVB filtreleri

Aminobenzoatlar

PABA tiirevleri

Para-amino-benzoik asit

PABA

Padimat-O Oktil dimetil PABA

Sinnamatlar

Sinoksat 2-etoksietil
p-metoksisinnamat

Oktinoksat Oktil metoksisinnamat(OMC)

Salisilatlar

Oktisalat Oktil salisilat

Homosalat Homomentil salisilat

Trolamin salisilat

Trietanolamin salisilat

Digerleri

Oktokrilen Uvinul N539 T, OCR
Ensulizol Fenilbenzimidazol sulfonik asit
UVA Filtreleri

Benzofenonlar

Oksibenzon
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Sulisobenzon Benzofenon-4
Dioksibenzon Benzofenon-8
Dibenzoilmetanlar

Avobenzon Parsol 1789

Butilmethoksidibenzoilmetan

Antralatlar

Meradimat Mentil antranilat
Kamforlar

Ekamsul Meksoril SX

Terephtalydene dicamphor

sulfonic acid
Inorganik filtreler
Titanyum dioksit TiO2, Eusoleks T2000
Cinko oksit Zn0O (nanox)

GK kullanimi ile eritemojenik olan UVB’ye korunma saglanirken, giines
altinda gecirilen zamanin artmasina bagl olarak UVA maruziyeti artmaktadir(58).
Koyu deri tipine sahip ve giinesle derisi hizlica esmerlesen kisilerde melanomun
daha az goriilmesi, bu kisilerde UV penetrasyon derinliginin daha az olmasiyla
iligkilendirilmektedir(59). Aralikli ve yogun UV temasi, melanom ve BCC
patogenezinde Onemliyken, kronik kiimiilatif yiiksek doz UV maruziyeti SCC
geligim riskini arttirmaktadir(28,59).

Gilinesten koruyucu iirlinler, fotokarsinogenezdeki etkilerini UV 1sinlariin
neden oldugu p53 tiimor baskilayici gendeki mutasyon, pirimidin dimer olusumu ve
DNA hasari ile olusan immunosupresyonu engelleyerek gosterir(14).

Yapilan calismalarda diizenli GK kullaniminin aktinik keratoz ve SHK
gelisimini 6nledigi, ayrica var olan aktinik keratozlarin sayisini azalttigi, ancak BHK
gelisimini etkilemedigi gosterilmistir. GK’lere karsi irritan veya alerjik kontakt

dermatit ile fotoirritan ya da fotoallerjik kontakt dermatit gelisebilmektedir(14).
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Amerikan Dermatoloji Akademisi Dernegi, UV 1sinlarina maruziyeti azaltmak
amaciyla giinesten koruyucularin daha uygun kullanimini igeren bir rehber
hazirlamistir. Bu rehberdeki oneriler sunlardir(60).

1. Deri fototipi ne olursa olsun tiim bireyler, 1s18a ve 1siya dayanikli, ter ve suya
direngli UVA/UVB’ye kars1 koruma saglayan, genis spektrumlu (SPF 30 veya iizeri)
glinesten koruyucu kullanmali,

2. Viicudun giysi ile kapatilmayacak olan tiim deri bolgelerine yeterli miktarda ve
esit sekilde uygulanmali,

3. Disarida olunacaksa her giin diizenli kullanilmals,

4. Burun, sakak bolgeleri, kulaklar, boyun arka ve yan yiizleri, eller, kollar, omuzlar
ve ayak sirtlar1 gibi bolgeler unutulmamali,

5. Dudaklara UV filtreleri iceren (SPF 30 ve iizeri) dudak koruyucu {iriinler
uygulanmali,

6. Yetigskinde viicudun acgik kisimlarini kapatmak i¢in gerekli olan miktar (30 mg ya
da 2 yemek kasig1) uygulanmali,

7. Uygulanacak gilinesten koruyucu miktari, viicut dlgiilerine gore hesaplanmali,

8. Disariya ¢ikmadan 15 dakika 6nce kuru deriye uygulanmali,

9. Her 2 saatte bir yeniden uygulanmali, asir1 terleme ve ylizmeden sonra da
tekrarlanmalidir.

Zararli UV 1ginlarmin bulutlu havalarda bile deriye ulasabilecegi, su, kar, kum
gibi ylizeylerin bu 1sinlar1 yansitabilecegi de dikkate alinmalidir. Fotoyaslanma,
immiinsiipresyon ve deri malignitesi gelisiminde rol oynayan UVA’nin giin ve yil
boyunca etkinliginin aym1 oldugu, camdan ve bulutlardan gecebildigi

unutulmamalidir(14).
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GEREC VE YONTEM

‘Dar Bant Ultraviyole B ve PsoralentUltraviyole A Tedavileri Sirasinda Yeni
Melanositik Neviis Olusumunun ve Opak Madde ile Kapatilan ve Opak Madde ile
Kapatmaya Ek Olarak Giines Koruyucu Uygulanan Mevcut Melanositik
Neviislerdeki Olast Dermoskopik Degisikliklerin Arastirilmasi’ adli tez ¢alismamiz
i¢cin Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Etik Kurulu tarafindan c¢alismanin
yapilmasinda tibbi etik a¢isindan sakinca olmadigina dair 21.01.2015 tarihinde onay
alindi. Caligmaya Darbant UVB (= Asitretin) veya PUVA (= Asitretin) tedavisi
endike olan hastalarin alinmasi planlandi; bununla birlikte ¢alismamiz siiresince
PUVA endikasyonu konan hasta olmamasi nedeni ile ¢alisma grubumuzu DB-UVB
(£ Asitretin) tedavisi alan hastalar olusturdu. Bu nedenle tez ¢alismamizin ad1 ‘Dar
Bant Ultraviyole B Tedavisi Sirasinda Yeni Melanositik Neviis Olusumu ile Opak
Maddeye Ek Olarak Giinesten Koruyucu Uygulanan ve Uygulanmayan Melanositik
Neviislerdeki Dermoskopik Degisikliklerin Arastirilmasi’ olarak diizeltildi.

Calismamiz 28.01.2015-25.07.2016 tarihleri arasinda, Pamukkale Universitesi
Deri ve Zithrevi Hastaliklar poliklinigine basvuran vitiligo, psoriasis, kronik pruritus,
mikozis fungoides, alopesi totalis gibi fototerapi endikasyonu olan ve tedavide
fototerapi karar1 verilen hasta grubunda yiiriitilmistiir. Caligmaya Darbant UVB (%
Asitretin) tedavisi endike olan, 18 yas {stli, govde ve proksimal ekstremite
yerlesimli, boyutu >2 mm, melanom siiphesi tagimayan en az 2 adet MN’si olan
hastalar dahil edildi. Kendisinde ya da ailesinde melanom ve/veya deri kanseri
Oykiisti, aktif enfeksiyon, atipik mole sendromu, inflamatuvar veya neoplastik
hastalik oykiisii, immiinsupresif ila¢ ya da fototerapi Oykiisii olan hastalar ile yapay
UV maruziyeti olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Bas-boyun ve distal ekstremite

gibi giines goren bolgelerde bulunan MN’ler degerlendirmeye alinmadi.

Calismaya dahil edilen her hastaya, ¢alisma hakkinda bilgi igeren ve kisinin
onayinin alindigin belgeleyen “Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu” dolduruldu ve

imzalatildi.

Hastalarin demografik verileri, g6z ve sa¢ rengi, deri tipi, kisinin kendisinde ve
ailesinde malignite Oykiisii, immiinsupresyon ila¢ kullanim ve fototerapi Oykiisii,

gecirilmis glines yanigr Oykiisii, MN’lerin konjenital/kazanilmis olup olmadig1 ve
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hastalik tanist sorgulanip kaydedildi. Hastalarin deri rengi ve bronzlasma

Ozelliklerine gore deri tipi, Fitzpatrick’in deri tipleri Kriterleri kullanilarak belirlendi.

Calismamiza dahil edilen hastalara haftada 3 seans UV 7001K(TL-01)
Waldmann cihaz1 ile tedavi verildi. Tedavi seanslarinda her hasta igin segilen
MN’lere GK siiriilerek [GK(+)], geri kalanlara GK siiriilmeksizin [GK(-)] opak
madde ile kapatildi. Segilen MN’ler tedavi oncesi (0.ay), tedavi siiresince 3 ay
araliklarla, tedavi bitiminde (Stop) ve tedavi bitiminden sonra 3. ay ve/veya 6.ayda
(poststop) bilgisayarli dermoskopi sistemi (FotoFinder Systems Inc, Columbia, MD,
USA) ile kaydedildi. Tedavi bitiminden sonraki son kontrol “Poststop son kontrol”
olarak kabul edildi. Calismamiza dahil edilen hastalara UVA-UVB’ye kars1 koruma
saglayan organik ve inorganik filtre (tinosorb s, tinosorb m, uvinul a+ , uvinul t 150,
uvinul mec 80, uvinul ms 40, titanyum dioksit, octyl salisilat) iceren SPF 50+ GK
kullanildi. Tiim takiplerde Otomatik Body Mole Mapping program ile tim viicut
MN haritalamas1 yapild.

Veriler SPSS Statistics 21 paket programiyla analiz edildi. Stirekli degiskenler
ortalama =+ standart sapma, en kiiciik - en bliylik degerler ve kategorik degiskenler
sayr ve yiizde olarak verildi. Bagimsiz grup farkliliklarinin karsilastirilmasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik degiskenler arasindaki farkliliklar ise Ki

kare analizi ile incelendi.
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BULGULAR

Caligmamiza 24 hastaya ait 165 MN dahil edildi. Diizenli kontrollerine
gelmeyen 6 hastaya ait 34 MN ve ¢alismaya dahil edilen hastalardan fotograf kalitesi
iyi olmayan 11 MN c¢alisma dis1 birakildi. Toplamda 18 hastaya (13K, 5E) ait 120
MN c¢alismay1 tamamladi. Yiiz-yirmi MN’iin 42’sinin [18 GK(+);24 GK(-)] poststop
son kontrol degerlendirmesi yapildi. Hastalarin yas ortalamasi1 44,7+14,2 olarak
saptandi. Hastalarin biiyiik bolimiinii mikozis fungoides (n:5; %27,8) ve psoriyazis
(n:5; %27,8) tanili hastalar olusturuyordu. Fitzpatrick deri tipi 3 en sik saptanan deri
tipiydi (n:14 ;%77,8). Ortalama tedavi dozu 32,9+33,3 joule/cm2 (min.1,53-
maks.100,14) olarak hesaplandi. Bir hasta fototerapiye ek olarak asitretin tedavisi
almaktaydi. UV tedavisi bitimi sonrast MN’ler ortalama 4,2+1,2 ay (min-max: 3-6
ay) takip edildi. MN’lerin %43,3’i (n=52) GK(+), %56,7’si (n=68) GK(-) grubu
olusturdu. Hastalarin demografik 0Ozelliklerine ait parametreler Tablo-A’da

Ozetlenmistir.

Tablo 10: Hastalarin demografik 6zellikleri

Yas; mean = SD (min.-maks.) yil 44,7+14,2 (min-maks:20-73)

Cinsiyet; Nkadin/Nerkek 13/5

Viicut agirhigl; mean + SD (min.-maks.) kg | 74,5+13,4 (min-maks:50-102 kg)

Hastalik tanis1 (n)

Psoriyazis 5
Mikozis fungoides 5
Pruritus 3
Vitiligo 2
Graniiloma aniilare 1
Pitriazis likenoides kronika 1
Perforan dermatoz 1
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Deri tipi (n)

Fitzpatrick deri tipi 3 14

Fitzpatrick deri tipi 2 2

Fitzpatrick deri tipi 4 2
Sac rengi (n)

Kahverengi 14

Siyah 3

Kumral 1
Goz rengi(n)

Kahverengi 15

Siyah 1

Ela 2
Cili olan hasta (n) 5)

Kazanilmis MN; mean + SD (min.-maks.)

17,6 £ 6,6 (min:10-maks:34)

Siddetli giines yanig1 oykiisii olan (n)

0

En sik gbzlenen dermoskopik patern retikiiler paterndi (n=50; %41); bu paterni
azalan siklik siras1 ile homojen-retikiiler patern (n=31; %25,8), homojen patern
(n=17; %14;2), globiiler patern (n=12; %10), globiiler-homojen patern (n=8; %6,7)
ve multikomponent patern (n=2; %1,7) takip etti. MN’lerin biiyiilk boliimii gévde

yerlesimliydi (n=84; %70).
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Tablo 11: Anatomik lokalizasyonlarina gére GK(+) ve GK(- ) MN’ler

Anatomik lokalizasyon GK(+);n (%) GK(-); n (%) Total n (%)

Govde 27 (%225) 57 (%A47,5) 84 (%70)
Kol 21 (%175) 10 (%8,3) 31 (%25,8)
Bacak 4 (%3,3) 1 (%0,8) 5 (%4,2)
Total n(%) 52 (%433) 68 (%56,7) 120 (%100)

Takip siiresince yeni MN olusumu gézlenmedi. Tedavi bitiminde dermoskopik
degisiklik gozlenen GK(-) MN oram1 GK(+) MN’lerden fazlaydi; post stop son
kontrolde stop kontroliine ve tedavi dncesine gore her iki grup arasinda dermoskopik

degisiklik gosteren MN orani benzer bulundu. (Tablo 12)

Tablo 12: Kontrollerde dermoskopik degisiklik gosteren MN’ler

Ovs.stop  Stop vs.poststop 0 vs.poststop

GK(+);n(%) 19(%15,8) 6(%14,2) 6(%14,2)
GK();n(%) 38(%31,6) 6(%14,2) 3(%7,1)
P degeri =0,035 >0,05 >0,05

Total n 57(%47,5) 12(%28 5) 9(%21,4)

Anatomik lokalizasyonlarina gore GK(+) ve GK(-) MN gruplart arasinda

dermoskopik degisiklik gosterip gostermemesi agisindan farklilik saptanmadi

(p>0,05).
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Tablo 13:Anatomik lokalizasyonlarina gore dermoskopik degisiklik gésteren MN’ler

0 vs.stop Stop vs. poststop 0 vs.poststop

GK(+); n (%) Govde 9(%7,5) 2(%4,7) 3(%7,1)
Diger 10(%8,3) 4(%9,5) 3(%7,1)
GK(-); n (%) Govde 32(%26,6) 5(%11,9) 2(%4,7)
Diger 6(%5) 1(%2,3) 1(%2,3)
P degeri p>0,05 p>0,05 p>0,05
Total n 57(%47,5) 12(%28,5) 9(%21,4)

O.aya kiyasla Stop Kkontrolinde MN’lerde gozlenen dermoskopik
degisiklikler

Stop kontroliinde 0.ay’a kiyasla GK(+) 19, GK(-) 38 MN’de dermoskopik
degisiklikler gozlendi (p=0,035) (Tablo 12).

GK(-) MN’lerde boyutta kiigiilme ve yapi kaybi gosterenlerin orani GK(+)
MN’lere kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazlaydi (sirasi ile p=0,04
ve p=0,026) ( Resim 1). Boyutta kiigiilme ve yap1 kaybi gosteren GK(-) ve GK(+)

MN’lerin maruz kaldig1 joule miktar1 ortalamasi benzerdi (p>0.05).

Resim 1: Tedavi bitiminde dermoskopik incelemede boyutta kiigiilme saptanan bir
MN
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Pigmentasyonda solma ve pigment aginda solma yeni yap1 olusumu, yeni renk
olusumu ve nokta-globiil artisi gosteren orani GK(-) MN’lerin oram1 da GK(+)
MN’lere kiyasla daha fazlaydi; bununla birlikte farkliliklar anlamli diizeye
ulagsmamustt (p>0,05) (Resim 2 ve Resim 3). Ancak yeni yap1 olusumu ve yeni renk
olusumu agisindan GK(-) grupta GK(+) gruba kiyasla daha belirgin bir farklilik goze
carpmaktaydi (Tablo 14).

Resim 2: Tedavi bitiminde dermoskopik incelemede pigmentasyonda ve pigment
aginda solma saptanan bir MN

02y

Resim 3: Tedavi bitiminde dermoskopik incelemede nokta-globiil artisi, 1g1nsal yap1
artis1, mavi-gri renk olusumu saptanan bir MN

Pigmentasyonda koyulasma, pigment aginda koyulasma, boyutta biiyiime ve
nokta-globiilde azalma orani ise GK(+) MN’lerde GK(-) MN’lere kiyasla daha
fazlaydi (p>0,05) (Resim 4 ve Resim 5) (Tablo 15).
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Resim 4: Tedavi bitiminde dermoskopik incelemede boyutta biiylime saptanan bir
MN

Resim 5: Tedavi bitiminde pigmentasyonda ve pigment aginda koyulagsma saptanan
ve poststop donemde pigmentasyonu sebat eden bir MN

Calismaya dahil edilen MN’lerin higbirinde damar yapisinda artis, yeni damar
olusumu ve damar yapisi kaybi izlenmedi. Sadece GK(+) bir MN’de damar
yapisinda azalma goézlendi. GK kullanilmayan 2 MN’de pigment aginda artis

gbzlendi.

Tablo 14: 0 vs. Stop i¢in GK(-) MN’lerde GK(+) MN’lere kiyasla daha sik gézlenen
dermoskopik degisiklikler™*

GK (+); n (%) GK(-);n(%) P
Boyutta Kiiciilme 5 (%9,6) 23 (%33,8) =0.04
Simetrik 5 19
>0.05
Asimetrik 0 4
Yapi kaybi 2 (%3,8) 13 (%019,1) =0,026
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Pigment ag1 kaybi 2 11

Nokta/globiil 0 1 >0.05
Dallanmis 1s1nsal yap1 0 1

Pigmentasyonda solma 19 (%34,6) 33 (%47,1) p>0,05
Simetrik-homojen 17 30
Asimetrik 0 2
Merkezi 2 0 >0.05
Periferal 0 1

Pigment aginda solma 11 (%21,2) 19 (%27,9) p>0,05
Simetrik-homojen 11 19 AY

Yeni yap1 olusumu 1(%1,9) 6 (%8,8) p>0,05
Pigment ag1 0 3
Isinsal yap1 0 1
Nokta-globiil 0 1
Beyaz skar benzeri 1 1

depigmentasyon AY

Yapisiz alan 1 0
Ulser 1 0
Krizalit benzeri yapilar 1 0

Yeni renk olusumu 1(%1,9) 4 (%5,9) p>0,05
Mavi 0 1
Beyaz 1 1 AY
Mavi-gri 0 2

Renk kayb1 0 (%0) 1 (%1,5) AY
Siyah 0 1 AY

Nokta-globiil artigi 1(%1,9) 1(%1,5) AY

*AY=Analiz yapilmadi, ** Bir MN’de birden fazla dermoskopik degisiklik gozlenebildigi igin

yukarida verilen MN sayilari ile dermoskopik degisiklik belirtilen MN sayilar1 eslesmemektedir.
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Tablo 15: 0 vs. Stop i¢in GK(+) MN’lerde GK(-) MN’lere kiyasla daha sik gozlenen
dermoskopik degisiklikler

GK (#);n (%) GK(-);n(%) P*

Boyutta biiyiime 3 (%5,8) 3 (%4,4) p>0,05
Simetrik 2 3
AY
Asimetrik 1 0
Pigmentasyonda koyulagma 4 (%7,7) 4 (%5,9) p>0,05
Simetrik-homojen 4 4 AY
Pigment aginda koyulagma 4 (%7,7) 2 (%2,9) p>0,05
Simetrik-homojen 4 2 AY
Nokta-globiilde azalma 4 (%7,7) 4 (%5,9) p>0,05

*AY=Analiz yapilmadi

0.aya kiyasla Poststop son kontrolde MN’lerde gozlenen dermoskopik

degisiklikler (ilk haline donme durumu)

Poststop son kontrolde 0.ay’a kiyasla GK(+) 6, GK(-) 3 MN’de dermoskopik
degisiklikler mevcuttu (Tablo 12). Tablo 16’da ise dermoskopik degisiklikler

sunulmustur.

Tablo 16: 0.aya kiyasla Poststop son kontrolde saptanan dermoskopik degisiklikler"

GK(+); n (%) GK(-); n (%)
Boyutta biiytime 2 (%4,6) 2 (%4,6)
Simetrik 2 2
Boyutta kiigiilme 1 (%2,3) 0 (%0)
Simetrik 1 0
Pigmentasyonda koyulasma 0 (%0) 2 (%4,6)
Simetrik homojen 0 2
Pigmentasyonda solma 6 (%14,2) 5(%11,9)
Simetrik homojen 5 5
Asimetrik 1 0
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Pigment aginda koyulasma 0 (%0) 1 (%2,3)

Simetrik homojen 0 1
Pigment aginda solma 2 (%4,6) 3 (%6,9)
Simetrik homojen 2 3
Nokta-globiilde artma 0 (%0) 1(%2,3)
Asimetrik 0 1
Nokta-globiilde azalma 1 (%2,3) 0 (%0)
Merkezi 1 0
Yeni yap1 olusumu 1 (%2,3) 2 (%4,6)
Pigment ag1 1 2
Yap1 kaybi 1(%2,3) 0
Pigment ag1 1 0

"Bir MN’de birden fazla dermoskopik degisiklik gozlenebildigi i¢in yukarida verilen MN
sayilar1 ile dermoskopik degisiklik belirtilen MN sayilar1 eslesmemektedir.

Stop kontroliine kiyasla Poststop son kontrolde MN’lerde gozlenen

dermoskopik degisiklikler

Stop kontrolii ile Poststop son kontroldeki dermoskopik bulgular
kiyaslandiginda GK(+) 6, GK(-) 6 MN’de dermoskopik degisiklikler mevcuttu
(Tablo 12). Tablo 17°de dermoskopik degisiklikler sunulmustur.

Tablo 17: Stop kontroline kiyasla Poststop son kontrolde saptanan

dermoskopik degisiklikler *

GK(+); n (%) GK(-); n (%)
Boyutta biiylime 2 (%4,6) 2 (%4,6)
Simetrik 2 2
Boyutta kiigiilme 0 (%0) 1 (%2,3)
Simetrik 0 1
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Pigmentasyonda koyulagma 0 (%0) 2 (%4,6)
Simetrik homojen 0 2
Pigmentasyonda solma 6 (%14,2) 5(11,9)
Simetrik homojen 5 5
Asimetrik 1 0
Pigment aginda koyulasma 0 (%0) 1 (%2,3)
Simetrik homojen 0 1
Pigment aginda solma 3 (%6,9) 2 (%4,6)
Simetrik homojen 3 2
Nokta-globiilde artma 0 (%0) 1 (%2,3)
Merkezi 0 1
Nokta-globiilde azalma 0 (%0) 1 (%2,3)
Simetrik homojen 0 1
Yeni yap1 olusumu 0 (%0) 3 (%6,9)
Pigment ag1 0 3
Yap1 kayb1 1 (%2,3) 0 (%0)
Pigment ag1 1 0

*Bir MN’de birden fazla dermoskopik degisiklik gdzlenebildigi igin yukarida verilen MN

sayilar1 ile dermoskopik degisiklik belirtilen MN sayilar1 eslesmemektedir.

Tedavi oncesine kiyasla degisiklik gosteren MN’lerin tedavi bitimi sonrasi

yapilan son kontrollerde gozlenen ve MN’lerde tedavi bitimi sonrasi gelisen yeni

dermoskopik degisiklikler

Bu baslik altindaki inceleme, Poststop son kontrolleri olan GK(+) 18 MN ve
GK(-) 24 MN’de yapildi. Bir MN’de birden fazla dermoskopik degisiklik
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gozlenebildigi icin asagida dermoskopik degisiklik belirtilen MN sayilar ile

eslesmemektedir.

Tablo 18: Tedavi bitimi sonras1 MN’lerde gozlenen degisiklikler ve tedavi oncesi
haline geri donme durumu

Ntoplam (Nek+ : Nek-) %0 toplam (VOGK+: %0GK-)

Eski haline donen veya | Degisiklik olan ve Geg baslangich
donme egilimi gosteren | degismeye devam degisiklik
eden
Blyume 4(2:2)19,5 (4,6:4,6) 1(1:0)/2,3 (2,3:0) 2(1:1)/4,6(2,3:2,3)
Kiigiilme 9 (0:9)/21,4 (0:21,4) 2(1:1)/4,6 (2,3:2,3) 1(1:0)/2,3(2,3:0)
Pigmentasyonda 4(2:2)19,5 (4,6:4,6) 2 (2:0)/ 4,6 (4,6:0) 0
koyulagsma
Pigmentasyonda 12 (3:9) /28,5 (6,9:21,4) 5(2:3)/11,9 (4,6:6,9) 2 (2:0)/4,6 (4,6:0)

solma

Pigment aginda 4(2:2)19,5 (4,6:4,6) 1(1:0)/2,3 (2,3:0) 0
koyulagsma
Pigment aginda 7 (2:5)/ 16,6 (4,6:11,9) 4(1:3)/9,5 (2,3:6,9) 0

solma

Yeni yapi 3(1:2)/6,9 (2,3:4,6) 1(0:1)/2,3 (0:2,3) 2(1:1)/4,6 (2,3:2,3)
olusumu
Yap1 kayb1 6(1:5) /14,2 (2,3:11,9) 1(0:1)/2,3(0:2,3) 1(1:0)/2,3 (2,3:0)

Nokta-globiil
artisi

1(1:0)/2,3(2,3:0)

1(0:1)/2,3(0:2,3)

Nokta globiilde 3(1:2)/6,9 (2,3:4,6) 0 0

azalma

Yeni renk 1(0:1)/2,3 (0:2,3) 1(1:0)/2,3 (2,3:0) 0

olusumu

Renk kayb1 1(0:1)/2,3 (0:2,3) 0 0
Eksize edilen MN’ler

Prurigo nedeniyle fototerapi alan bir hastada GK (+) olup yapisiz alan, {ilser,

krizalit benzeri yapilar, beyaz skar benzeri depigmentasyon gibi yeni yap1 olusumu

40




gosteren bir lezyon eksize edildi. Histopatolojisi intradermal neviis olarak

sonuglandi. Degisiklikler kasimaya bagh degisiklikler olarak kabul edildi.(MN1)

Fototerapi siiresince ve takiplerde boyutta simetrik kiigiilme, pigmentasyonda
simetrik solma, beyaz skar benzeri depigmentasyon ve pigment ag1 kaybi saptanan

MN eksize edildi ve histopatolojisi junctional neviis olarak sonuglandi.(MN2)

Boyutta kiiciilme, pigmentasyonda Solma, pigment aginda solma saptanan MN

eksize edildi ve histopatolojisi junctional neviis olarak sonuglandi.(MN3)

Fototerapi boyunca simetrik biiylime, pigmentasyonda asimetrik koyulasma,
nokta-globiilde azalma ile; tedavi sonrasi takiplerde asimetrik biiyiime,
pigmentasyonda asimetrik solma, 1sinsal yap1 olusumu saptanan MN de eksize edildi

ve histopatolojisi displastik neviis olarak sonuglandi (MN4).

Bir hastaya boyutta asimetrik kiigiilme, pigmentasyonda asimetrik solma, mavi
ve gri renk olusumu, pigment ag1 kaybi1 ve 1sinsal yap1 olusumu saptanan 2 tane MN
eksizyonu onerildi. Hasta ve hasta yakinina bilgi verildi ancak eksizyon yapilmasina

izin verilmedi.

Tablo19: Eksizyon karar1 verilen MN’lerde saptanan dermoskopik degisiklikleri

MN1 MN2 MN3 MN4
Dermoskopik degisiklikler

Yapisiz alan + - - -
Ulser + - - -
Krizalit benzeri + - - -
yapilar

Isinsal yap1 olusumu - - - +
Beyaz skar benzeri + + - -
depigmentasyon
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+
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Intradermal
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Displastik

MN

42




TARTISMA

MN’ler, noral yariktan epidermise gO¢ eden melanoblastlardan gelisen
melanositlerin benign proliferasyonudur. Epidermiste ve/veya epidermis disinda
olusan nevomelanosit yuvalartyla karakterize lezyonlardir (4). UV’ye maruz kalan
nevuslarda histopatolojik olarak hiicresel metabolizma ve mitotik aktivite artisi
saptanir (61). UV 1sinlar1 melanin  sentezini arttirarak veya melanosit
proliferasyonuna sebep olarak MN’lerde klinik, histopatolojik ve dermoskopik
degisikliklere neden olabilmektedir. Ayn1 zamanda yeni yap1 gelisimi ve mevcut olan
yapilarin sayilarinda, boyutunda degisikliklere neden olabilmektedir (62-64).

Nevus prevelanst yas, genetik ve cevresel faktorlere baghi olarak
degisebilmekte ve erken g¢ocukluk doneminde az sayida olan MN’lerin sayilari
zamanla artabilmektedir (4). Giines maruziyetinin daha yiiksek oldugu bolgelerde
MN yogunlugu daha erken yaslarda pik yapmaktadir (21).

Menzies ve arkadaslarinin yaptigi calismalarda bir hayvan modeli kullanilarak
UVB ve UVA2’nin MN olusumunu indiikledigi gorilmiistir (65,66). Kiling
Karaarslan ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada DBUVB ve PUVA tedavisinin
yeni MN olusumuna neden olabilecegi bildirilmistir (67). Whiteman ve
arkadaglarinin yaptig1 caligmada MN sayisi fenotipik 6zellikler ve UV maruziyeti ile
pozitif iliski gosterirken, GK kullanim1 ve fiziksel bariyerlerin negatif bir iliski
gosterdigi saptanmigtir. Cillenmenin daha erken ¢ocukluk ¢aginda ortaya ¢ikmasinin
fazla MN sayisinin giiglii bir prediktorii oldugu ortaya konulmustur. Hayatin erken
donemlerinde UV maruziyetinin 6nlenmesini amaclayan primer dnleyici stratejilerin,
melanom riski ve MN prevalansini azaltmada etkin olabildigi belirtilmistir (68).
Maleissye ve arkadagslari, 18 yas alt1 20743 saglikli cocugun yer aldig1 15 ¢aligmanin
metaanalitik degerlendirmesinde, 3 arastirmada GK’nin MN sayist iizerine koruyucu
etkisinin saptandigimi gosterirken; 12 arastirmada ise koruyucu bir etkinin
bulunmadigini bildirmektedir. 12 aragtirmanin 8’inde GK kullanimi sonrasinda daha
fazla sayida MN saptanirken, 4 arastirmada GK’nin MN sayisi lizerine anlamli etkisi
olmadig1 goriilmiistiir (69). Ananthaswamy ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada GK
kullaniminin farelerin UV ile 1sinlanmis derisinde p53 mutasyonlarinin dnlendigi de
gosterilmistir (70). Aubin ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada MN sayis1 ve yaz tatili

sayis1 arasinda pozitif korelasyon gosterilmistir. Bununla birlikte GK kullanim1 ve
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glines yanig Oykiisii ise biliylikk Ol¢iide bagimsiz olarak bildirilmistir. UV
radyasyonunun MN olusumuna yol agan biyolojik etkisinin farkli bir doz-yanit
iliskisine bagh oldugu diistiniilmiistiir (71).

Azizi ve arkadaglarmin (72) yaptiklari retrospektif bir ¢alismada giinesten
koruyucu kullanan ¢ocuklarda neviis sayisinin arttigi bildirilirken Gallagher ve
ark.(65) tarafindan yapilan genis spektrumlu (SPF 30) giinesten koruyucularin
plasebo ile karsilagtirildigi randomize bir ¢aligmada ise bu triinlerin 3 yil kullanimi
sonrasinda, yeni neviis olusumunda %30-40 azalma oldugu gosterilmistir.

Cocukluk caglarinda asir1 glines maruziyeti ve bu donemde olusan giines
yaniklar1 deri kanseri gelisiminde en onemli risk faktorii olarak kabul edilmektedir.
Omiir boyu giines maruziyetinin %80’i 18 yasindan &nce olmaktadir. Cocukluktaki
giines yaniklar1 ile deri kanserleri arasindaki bu giiclii iliski nedeniyle tiim deri
kanserlerinin %801 erken yaslardan itibaren yapilan uygun koruyucu onlemler ile
azaltilabilir (73). Gallagher ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada diizenli GK kullanan
cocuklarda daha az sayida MN gozlenmis olmasi bunu desteklemektedir (65).
Bununla birlikte Wachsmuth ve arkadaslarinin ikizlerde yaptigi ¢alismada MN
gelisiminin esasen genetik olarak belirlendigi ve giines maruziyeti ile degisiklik
olabilecegi saptanmis olup bu c¢alisma sonucunda GK ya da fiziksel koruyucu
(kryafet, sapka vb) kullaniminin multipl MN olusumunda etkili olmadig1 hipotezi 6ne
stirilmistiir (74). Calismamizda UV maruziyeti sonrast yeni MN olusumu
gozlemememiz MN sayisinin artisinda genetik faktorlerin 6nemine isaret etmektedir.

Ghani-Nejad ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada PUVA ve DBUVB alan
hastalarda kapatilan MN’lerin %43,2’sinde dermoskopik degisiklik saptanmuistir. Bu
calismada fototerapi bitiminden sonra degisikliklerin izlemi yapilmamistir. Ancak bu
calismada MN’lerin bazal dermoskopik 6zelliklerinin (retikiiler, globiiler, homojen
vs) fototerapinin indiikledigi degisiklikleri etkileyebilecegini diistinmiislerdir(75).
Lin ve arkadaglarinin kapatilmamis MN’lere DBUVB tedavisinin etkilerini
arastirdiklar1 ¢aligmalarinda MN’lerin %50’sinde lokal dermoskopik degisiklikler
%40’inda boyutta biiyiime tespit edilmistir(76). Karaca ve arkadaslarin yaptigi
calismada DBUVB alan kapatilmamis MN’lerin = %27°sinde  degisiklik
gozlenmistir(77). Bizim calismamizda ise opak madde ile kapatmamiza ve hatta

MN’lerin yaklasik yarisinda opak maddeye ek olarak GK uygulamamiza ragmen
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MN’lerin ¢ogunda (%65) dermoskopik degisiklikler gozledik. Diger calismalara
kiyasla daha yiiksek buldugumuz bu oranin ¢alismamizda daha fazla dermoskopik
parametrede degisiklik olup olmadigini degerlendirmemiz ile iliskili olabilecegini
diisiiniiyoruz.

Lin ve arkadaslariin yaptigi calismada abdominal yerlesimli MN’lerde
boyutta degisiklikler gdzlenmis olup deri tipi ile istatistiksel olarak anlamli iliski
saptanmamistir(76). Anatomik lokalizasyonuna gore GK(+) ve GK(—) MN gruplari
arasinda dermoskopik degisiklik gdsterip gdstermemesi acgisindan farklilik

saptamadik.

MN’lerin yasam siklusu olduk¢a komplekstir. Ortaya c¢ikis, evoliisyon,
stabilizasyon ve senesens, ve involiisyon sikluslar1 izlenir. Ug¢ dermoskopik
evoliisyon paterni tanimlanmistir. ilk patern periferal globiillerin gériildiigii
yuvalanmis biiyiime paternidir. Dort dermoskopik involiisyon paterni tanimlanmustir.
Diger bir patern olan salkimsi biiylime paterni tipik olarak Reed neviislerde izlenir ve
periferal psodopod ve 1sinsal uzantilar seklindedir. Clark neviislerde en sik goriilen
bliyime paterni olan lentiginéz biliylime paterni retikiiler biiyiime seklindedir.
Involiisyon da doért dermoskopik patern seklinde izlenebilir. 1lk patern
pigmentasyonda azalmaya sekonder MN boyutunda kiiciilme ve renginde solma ile
karakterizedir. Pigmentasyon azalmasi melanosit apoptozisi ile iliskilendirilmistir.
Ikinci paternde MN dermoskopik olarak agikar regresyon yapilari olan serpilmis
karabiber goriiniimii ve mavi-beyaz yapilar ile solar. Bu paternin apoptozise ugramis
MN’lerden degrade olan melaninin makrofajlar tarafindan fagosite edilmesi sonucu
olusan melanofajlara ve inflamasyona sekonder olabilecegi bagli oldugu
diisiiniilmektedir. Ugiincii patern esas olarak T lenfositlerin rol oynadigi immun-
aracili bir proges oldugu diisiiniilen halo fenomenidir. Doérdiincii patern MN’nin
beyazlagmasidir. Dermoskopik incelemede dermal fibrozise bagli olarak skar benzeri
hipopigmentasyon izlenir. Yiizeyel dermal fibrozisin travmaya sekonder
olusabilecegi iddia edilmistir (78-79).

Fototerapi T-hiicre apoptozisi indiiksiyonunda &nemli bir mekanizma olarak
diisiiniilmektedir. Ozellikle UVB ge¢ apoptozisi indiiklemektedir. Fototerapi
keratinosit apoptozisi yoluyla antiproliferatif etki; lenfosit ve dendritik hiicre

apoptozisi ile antiinflamatuvar etki; iirokanik asit artis1 ile immiinsiipresif etki;
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Th1/Th2 oran degisikligi, Th17 baskilanmasi ve regiilator T hiicre indiiksiyonu ile
immiinmodiilator etki gosterir. Apoptotik hiicrelerin fagositozunda makrofajlar
tarafindan mediator tretiminin biiyiikk etkileri vardir. Apoptotik T hiicrelerinin
fagositozu sonrasinda makrofaj tarafindan antiinflamatuvar/immunsupresif sitokin
olan IL-10 iretimi artar. TNF- a, IL-1, ve IL-12 gibi proinflamatuvar sitokinlerin
tiretimi ise azalir (80).

Rudolph ve arkadaglarimin yaptigi bir ¢alismada p21 ekspresyonunun UV
Maruziyeti sonrast arttigi gézlenmistir. P21, G1 fazinda hiicre siklus progresyonunu
diizenleyen siklin bagimli kinaz inhibitoriidiir. UV radyasyona maruziyet sonrasinda
DNA hasar1 ve c¢esitli tamir mekanizmalarinin inhibisyonu ile degisiklikler
gozlenebilmektedir (81). Histolojik olarak MN’lerde tek doz UV uygulamasindan bir
hafta sonra bazal lamina {izerindeki melanosit sayisinin, nukleuslarinin
biiytikliigiiniin ve aktivasyon belirteci olan HMB-45 ekspresyonunun arttigi
gosterilmistir (82).

Bu calismada fototerapi alan hastalarda sadece opak madde ile kapatilan
MN’lerle GK siirdiikten sonra opak madde ile kapatilan MN’ler arasinda
dermoskopik degisiklikler agisindan farkliik olup olmadigim karsilastirdik.
Melanom acisindan siipheli dermoskopik belirtiler gosteren lezyonlarin eksizyonunu
planladik. Ayni1 zamanda tedavi ve takip boyunca tiim viicut MN haritalamasi ile
yeni MN olusumunu ve fototerapi siliresince meydana gelen dermoskopik
degisikliklerin tedavi sonrasi yapilan kontrollerinde devam edip etmedigini de
arastirdik.

Calismamizda degerlendirilen 120 MN’nin  %41’inde retikiiler patern;
%25,8’inde homojen-retikiiler patern gozledik. Lin ve arkadaslarinin yaptigi bir
calismada 440 MN degerlendirilmis. Bunlarin %350 retikiiler paternde, %32 si
globiiler paternde saptanmistir(76). Manganoni ve arkadaslarinin yaptigi bir
calismada ise en sik goOzlenen patern homojen-retikiiler patern (%65) olarak
kaydedilmistir(83).

MN’lerin opak madde ile kapatilsa bile UV’ye maruz kaldiginda dermoskopik
degisikliklerin olabilecegi cesitli caligmalarla ortaya konmustur (64,67,75). Bununla
birlikte opak maddeye ilave olarak baska bir koruyucu yontem olan GK kullaniminin

fototerapi siiresince ve sonrasinda MN’lerin UV’den korumak hususunda katkisi
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olup olmayacagi hakkinda veri bulunmamaktadir. Bu nedenle ¢alismamizda tiim

MN’ler opak madde ile kapatilmis olup bir kismina ek olarak GK siiriilmiistir.

Kiling Karaarslan ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada PUVA tedavisi
alanlar i¢in ortalama 6 hafta, DBUVB igin ortalama 9 hafta siiren tedavi sonrasinda
MN’ler degerlendirilmistir. DBUVB alan kapatilmis MN’lerde boyutta biiyiime
gozlenmezken; kapatilmayan MN’lerde boyutta biiyiime gozlenmistir. PUVA
grubunda ise kapatilmayanlarda daha fazla olmak iizere MN’lerde boyutta biiyiime
gozlenmistir,. DBUVB ve PUVA alan her iki grupta MN boyutunda biiylime
istatistiksel olarak anlamli diizeye ulagmistir. Bu g¢alismada boyutta kiigiilmenin
degerlendirilip degerlendirilmedigi ya da boyutta kiigiilme olan hic MN
gozlenmedigi i¢in mi belirtilmedigi bahsedilmemistir. Kiling Karaarslan ve
arkadaglar1 yaptiklart bir ¢alismada DBUVB ve PUVA tedavisinin yeni MN
olusumuna ve geri doniisimli dermoskopik degisikliklere neden olabildigini
gostermislerdir(67).

Karaca ve arkadaslarinin yaptigi calismada ise DBUVB, UVALl ve PUVA
tedavisi alan hasta gruplarinda 3 aylik tedavi siiresince MN’lerin ortalama alan
Olctimlerinde, MN’ler kapatilmamig olmasina ragmen, istatistiksel olarak anlamli
artis gézlenmemistir. Arastirmacilar bu tedavilerin kisa donemde MN biiyiikliiklerini
etkilemedigi sonucuna varmiglardir(77). Ghani-Nejad ve arkadaslarinin yaptigi
calismada 30-60 seans PUVA ve DBUVB alan hastalarda kapatilan ve kapatilmayan
MN’ler karsilastirtlmig. PUVA alan hasta grubunda kapatilan ve kapatilmayan
MN’ler arasinda MN genisliginde anlamli farklilik saptanmamis iken DBUVB alan
hastalarda kapatilan MN’lerde bilylime gézlenmemis ve kapatilmayan MN’lerde ise
MN boyutunda anlamli biiyiime saptanmustir. Yine bu ¢alismada da boyutta
kiiciilmenin degerlendirilip degerlendirilmedigi ya da boyutta kii¢iilme olan MN
gozlenmedigi icin belirtilmedigi bahsedilmemistir(75). Manganoni ve arkadaslarinin
yaptigi bir ¢alismada DBUVB veya UVA1l’e 10 seans maruz kalan MN’lerde
degisiklikler incelenmistir. Kapatilmayan MN’lerde biiyiime gbzlenmis ancak opak
bant ya da GK ile kapli olan MN’lerde cap ya da diger dermoskopik degisikliklerin
olmadig1 saptanmustir (83). Dobrosavljevic ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada
GK kullanan ve kullanmayan iki grubun 1 ay boyunca UV maruziyeti sonrasi

MN’lerde meydana gelen dermoskopik degisiklikler degerlendirilmistir. UV ve GK
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kesildikten 28 giin sonra yapilan degerlendirmede iki grup arasinda boyut artisi
acisindan anlamli farklilik saptanmamaistir; bununla birlikte GK kullanmayan grupta
GK kullanan gruba kiyasla ¢ok daha fazla MN’de (sirasi ile %61,9’a %20,5)
pigmentasyonda solma goézlenmistir (3). Lin ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
DBUVB tedavisi verilen MN’lerde tedavi siiresince %40’inda boyut degisikligi
saptanmistir. Bu boyut degisikligi goriilen MN’lerin %54’linde boyutta kiigiilme,
%46’sinda boyutta biiyiime saptanmistir. Boyutta biiylime olan MN’ler tedavi
sonrasi 3.ay kontrollerinde tedavi 6ncesi boyuta donme egilimi gosterirken; kii¢iilme
olan MN lerde tedavi sonrasi 3.ay kontrollerde kiicilmenin devam ettigi
gosterilmistir (76). Bizim c¢alismamizda ise dahil edilen MN’lerin %27,5’inde
boyutta degisiklik saptadik. Boyut degisikligi olan bu MN’lerin %84,8’inde boyutta
kiiglilme; %15,2’sinde boyutta biiylime izledik. GK(+) olanlarin %5,8’inde; GK(-)
olanlarin %4,4’tinde boyutta biiylime kaydettik ve boyutta bliyiime agisindan iki grup
arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli diizeyde degildi. Boyutta degisiklik
gozlenen MN’lerin tedavi Oncesi boyutuna dondiigii veya donme egiliminde
oldugunu goézledik. Calismamizda GK(-) grupta MN boyutunda kiigiilme gosteren
MN oranin1 istatistiksel olarak anlamli diizeyde GK(+) gruptan daha yiiksek
saptadik; ek olarak GK(-) grupta MN’lerin anlamli bir boliimiinde yap1 kaybi1 da
izledik. GK(-) grupta istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmamakla birlikte
pigmentasyonda ve pigment aginda solma gosteren MN oranin1 da GK(+) gruba gore
daha fazla bulduk. Bu bulgularimiz yukarida agikladigimiz apoptozisle ve fagositoz
sirasinda salinan sitokinlerin immiinmodiilatuvar etkilerle iliskili olabilir. DBUVB
etkisi ile melanositlerin apoptozise ugrayarak fagosite edilmesi ve melanositlerden
melanin {iretimini engellemesi ile boyutta kiiglilme, pigmentasyonda ve pigment
aginda solma degisikliklerine yol agabilecegini diisiinmekteyiz. GK kullaniminin
DBUVB’nin MN’lerde involiisyonu tetikleyici etkilerini engellemekte opak madde
ile kapatmaya ek katki sagladig: sdylenebilir.

Manganoni ve arkadaglarinin yaptigr baska bir caligmada opak bant ile
kapatilan, GK uygulanan ve acik birakilan MN’lere 4 hafta boyunca UVA veya DB-
UVB esit giicte tekrarlayan dozlarda uygulanmis. Agik birakilan MN’lerde her iki
tedavi grubunda klinik ve dermoskopik olarak benzer degisiklikler saptanmistir. Bu

degisiklikler arasinda biiylime, renk koyulagmasi, pigment aginda belirginlesme ve
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nokta-globiil sayisi/boyutunda artis, dallanmis isinsal yapilar bulunmaktadir. Bu
degisikliklerin gegici oldugu ve 3 ay icerisinde geriledigi gézlenmistir. Opak bant ile
kapatilan ve GK uygulanan gruplarda herhangi bir dermoskopik degisiklik
gbézlenmemis olup molekiiler hasar ve dermoskopik degisikliklerin UVA-UVB
korumali GK ile basarili bir sekilde dnlenebildigini iddia edilmistir (84).

Hofmann-Wellenhof ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada yaz aylarinda
eksize edilen MN’lerle kis aylarinda eksize edilen MN’ler karsilastirilmis ve yaz
aylarinda yapilanlarda daha fazla mitoz ve inflamatuvar infiltrat gézlenmistir. Yine
bu calismada pigmentasyon artis1 ve kahverengi-siyah globiil artigi, melanin sentezi
indiiksiyonu ile korele saptanmistir (62). Stanganelli ve arkadaslarinin yaptig1 baska
bir calismada MN’lerin yaz aylarindaki dermatoskopik incelemelerinde kis aylarina
gore pigment aginda kalinlasma ve nokta sayisinda artis oldugu gosterilmistir (85).
Kiling Karaarslan ve arkadaslari ¢alismalarinda DBUVB ve PUVA tedavisi alan
hastalarda kapatilmamis MN’lerde kapatilmis olan MN’lere gore daha fazla
pigmentasyonda koyulagsma saptamislardir; bu farklihlk PUVA grubunda anlaml
diizeye ulagmistir (67). Ghani-Nejad ve arkadaslarinin yaptig1 calisgmada ise DBUVB
alan grupta kapatilan MN’lerde pigmentasyonda koyulasma gozlenmezken,
kapatilmayan MN’lerde anlamli diizeyde pigmentasyonda koyulagma saptanmis.
PUVA alan grupta ise kapatilmayan MN’lerde daha fazla olmak iizere
pigmentasyonda koyulasma goézlenmis ancak istatistiksel olarak anlamli diizeye
ulagmamistir(75). Caligmamizda GK(+) ve GK(-) olan her iki grupta da
pigmentasyonda koyulagsmayi benzer oranlarda saptadik. Bizim calismamiz ve
onceki caligmalarin sonuglar1 opak madde ile MN’lerin kapatilmasinin DBUVB’ nin
pigmentasyonda ve pigment aginda koyulasma yapici etkilerini engellemek ic¢in
yeterli oldugunu diisiindiirmektedir. GK kullaniminin ise pigmentasyonda ve
pigment aginda koyulagma iizerine ek bir katkis1 yok gibi goziikmektedir; bununla
birlikte bu sonuca varmak i¢in 6rneklem sayisi fazla olan ¢alismalara ihtiyag vardir.

Lin ve arkadaslarinin 440 nevusu degerlendirdikleri calismada globiiler
neviislerde  DBUVB’nin dermoskopik olarak nokta-globiil sayisinda artisa ve
retikiiler ag yapisinda bulaniklasma ve birlesmelere neden oldugu gésterilmistir (76).
Kiling Karaarslan ve arkadaslar1 yaptiklari calismada DBUVB tedavisi alan kapatilan
MN’lere oranla kapatilmayan MN’lerde nokta ve globiillerin sayisinda artis daha
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fazla gozlenmis ve fark anlamh diizeye ulagmustir; nokta ve globiillerin sayisinda
azalma ise her iki grupta benzer bulunmustur. PUVA tedavisi alanlarda ise
kapatilmayan MN’lere oranla kapatilan MN’lerde nokta ve globiillerin sayisinda artig
benzer bulunmus; nokta ve globiillerin sayisinda azalma ise sadece kapatilanlarda
gbzlenmistir (67). Karaca ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada da DBUVB, UVAL ve
PUVA tedavilerinin kapatilmamis MN’lerde dermoskopik yapilarda istatistiksel
olarak anlamli degisikliklere neden olduklar1 goriilmistiir. Tiim tedavi gruplarinda
saptanan en sik degisiklik nokta ve globiil sayisindaki artis olmustur. Ayrica sadece
DB-UVB grubunda de novo nokta olusumu goézlenmistir. UVB’nin dalga boyunun
UVA’ya gore daha kisa olmasi ve deride etkilerinin daha yiizeysel olmasi nedeniyle,
DB-UVB grubunda de novo nokta olusumunun goézlendigi disiiniilmiistir (77).
Ghani-Nejad ve arkadaslariin yaptig1 calismada PUVA ve DBUVB alan hastalarda
kapatilan ve kapatilmayan MN’lerde en sik goriilen dermoskopik degisiklik yeni
nokta- globiil olusumu olmustur. Yeni nokta-globiil olusumu oran olarak PUVA alan
hastalarda daha sik goézlenmistir. DBUVB alan grupta kapatilmamis MN’lerde
kapatilanlara kiyasla yeni nokta-globiil olusumu anlamli diizeyde ¢ok MN’de
gozlenmistir (75). Bizim ¢alismamizda fototerapi siiresince her iki grupta birer
MN’de nokta-globiilde artma s6z konusuydu. Bu ¢alismalardan farkli sekilde nokta-
globiilde azalma gosteren MN orani nokta-globiilde artma gosteren MN’lerden
fazlaydi. Bununla birlikte istatistiksel fark anlamli diizeye ulagmadi. Bahsedilen
calismalarda DBUVB’nin PUV A’ya kiyasla daha sik nokta-globiil artisina yol actigi
anlagilmaktadir. Opak madde bu etkiyi engellemekte faydali bir koruyucu yontem
gibi durmaktadir ve GK kullanimin ek katki saglamadigi goriilmektedir. Bununla
birlikte bir sonuca varmak i¢in 6rneklem sayisi fazla olan ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Hofmann-Wellenhof ve arkadaslar1 ¢alismalarinda hem kapatilan hem de
kapatilmayan MN’lerde pigment aginda genisleme, beyaz skar benzeri
depigmentasyon bildirmislerdir (64). Bizim ¢aligmamizda da GK(+) ve GK(-) grupta
birer MN’de beyaz skar benzeri depigmentasyon Saptadik. Ayn1 zamanda GK(-) ve
GK(+) MN’lerde (sirast ile %5,9 ve %1,9) yeni renk olusumu gozledik.

Young ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢calismada giinese hassas deri tipi olan kisilerde
giinlik GK kullaniminin giinliik suberitemal radyasyonun neden oldugu klinik,

hiicresel ve molekiiler hasar1 inhibe edebilecegi de gosterilmistir (86). GK’ler giines
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151811 emerek, yansitarak veya dagitarak etki gosterdigi icin fotokimyasal olarak
stabil kalmalar1 onemlidir. Ancak basta kimyasal filtre icerenler olmak {izere bu
triinler fotoreaktivite gosterebilirler. Boylece UV radyasyona maruz kalma sonrasi
serbest radikal olusumu ve DNA hasarina yol agcan metabolitlere parcalanirlar (87).

Calismamizda GK(-) MN’lerin %8,8’inde; GK(+) MN’lerin %1,9’unda yeni
yapt olusumu goézledik. Poststop kontrolleri olan 42 MN igerisinde yapilan son
kontrollerde MN’lerin %#4,6 sinda ge¢ baslangich yeni yapi olusumu saptadik. GK
kullanilmast bizim c¢alisgmamizda anlamli diizeye ulasmamis olsa da yeni yapi
olusumunu engelleyen faktorlerden biri olarak degerlendirilebilir.

Manganoni ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada DBUVB ve UVA’ya maruz
kalan MN’lerde yukarida belirttigimiz biiylime disinda renk koyulagsmasi, pigment
ag1 ekspresyonu, dallanmig 1sinsal yap1 olusumu, kahverengi nokta ve globiillerin
say1 ve boyutunda artma oldugu; ancak opak bant ya da GK siiriilmiis olan MN’lerde
cap ya da diger dermoskopik degisikliklerin olmadigi saptanmistir. Manganoni ve
arkadaslarinin yaptig1 bu ¢alismada UV ye maruz kalan MN’lerde radyasyon dozu,
UV dalga genisligi, UV maruziyet sayisindan bagimsiz olarak benzer dermoskopik
degisikliklerin goriildiigi bildirilmistir. Yine bu ¢alismada UVA, UVB maruziyeti
sonrasi indiiklenen degisikliklerin yiliksek koruyucu faktdr GK ile basarili bir sekilde
onlenebildigi iddia edilmistir (83). Calismamizda opak madde ile kapatilan ve opak
maddeye ek olarak GK siiriilen MN’lerde dermoskopik degisiklikler saptadik.
Dermoskopik degisiklik gozledigimiz MN’lerin %32’si opak madde ile kapatilan
GK(+) MN; %68’1 ise opak madde ile kapatilan GK(-) MN’lerdi.

(Caligmamizda  hastaya  verilen  fototerapinin ~ MN’leri  degistirip
degistirmedigini; eger degistirmisse bu MN’lerin eski haline doniip donmedigini ve
tedavi bitimi sonrasinda yapilan kontrollerde yeni dermoskopik degisikliklerin
olusup olusmadigimmi arastirdik. Bu incelemeler sonucunda meydana gelen
dermoskopik degisikliklerin ¢ogunun geri doniistimlii oldugu goézledik. Meydana
gelen degisiklikler DBUVB maruziyeti bittikten sonra ortalama 4,2 aylik bir siirede
biiyiik oranda eski haline donmiis veya donme egilim gdstermisti. Zalaudek ve
arkadaglarinin yaptigi bir calismada UV 1sinlarina maruz kalan neviislerde

pigmentasyonun koyulagmasi, pigment agmin solmasi, cap artisi, eritem, yeni
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diizensiz nokta ve globiillerin gelisimi gibi dermoskopik degisikliklerin geri
doniistimlii oldugu ortaya konulmustur (5).

Bazi MN’lerde persistan degisiklikler saptadik. Kiling Karaarslan ve
arkadaglariin yaptig1 ¢alismada da, bulgumuza benzer sekilde, DB-UVB tedavisi
alan hastalarda persistan degisiklikler saptanmistir (67).

Dobrosavljevic ve arkadaslarimin yaptigi bir ¢alismada GK kullanan ve
kullanmayan iki grupta UV ve GK kesildikten 28 giin sonra yapilan degerlendirmede
saptanan dermoskopik degisikliklerin bazi MN’lerde 1 yil sonraki takipte sebat
ettigini gozlenmis ve arastirmacilar bu durumun MN’lerin dogal evrimine bagh
olabilecegi diisiinmiislerdir (3). Calismamizda tedavi sonrasi takiplerde sebat eden
dermoskopik degisikliklerin uzun siireli takiplerde gerileme egilimi gdsterip
gostermeyecegi hususunda uzun siireli takip c¢alismalar1 gerekmektedir; bununla
birlikte bu durum Dobrosavljevic ve arkadaslarinin(3) iddia ettigi gibi MN’lerin
dogal evrimine bagli da olabilir. Yine tedavi bitiminde degisiklik gézlemedigimiz ve
poststop kontrollerinde bazi MN’lerde ge¢ baslangicli dermoskopik degisiklikler
saptamamiz UV’nin uzun donem etkileri veya MN’lerin dogal evrimiyle

iliskilendirilebilir.

Carrera ve arkadaslarinin yaptig1 calismada in vivo insan modeli kullanilmig
olup UVB’nin MN ve komsu normal deri lizerine etkisi aragtirilmistir. Benzer
lezyonlarda GK kullanilan ve kullanilmayan gruplar arasinda UVB ile indiiklenen
degisiklikler karsilastirtlmistir. UV etkilerinden kaginmak i¢in GK’nin en azindan
fiziksel bir bariyer olarak koruyucu oldugu gosterilmistir (88). Calismamizda ise
GK(-) grupta GK(+) gruba kiyasla MN boyutunda kii¢iilme ve yap1 kaybini anlaml
olarak saptadik. GK kullaniminin MN’lerdeki dermoskopik yapilarin korunmasinda
involiisyonu engelleyerek etkili olabilecegini diistindiik.

UV maruziyeti melanom gelisimindeki en onemli ¢evresel faktdr olarak
bilinmektedir. UV nin displastik etkilerinin ge¢ donemde gelistigi bilinmektedir (30).
Uzun siireli tedavi alanlarda melanom agisindan dikkatli takip yapilmalidir.
Caligmamizda takip siiresinin kisa olmasma ragmen 1 MN’de displastik etkiler
goriildii. UV, melanom ve diger deri kanserleri i¢in bilinen bir risk faktoriidiir.
MN’lerde displastik degisiklikler, melanom ve fotoyaslanma, UV radyasyonunun

kiimiilatif birikimi sonucu ortaya ¢ikar (1,7,30). GK kullanimu ile UV etkilerinin belli
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bir diizeye kadar engellenebilir bir siire¢ olabilecegini diisiinmekteyiz. Bu konuda
yapilan calismalarin sinirli sayida olmasi ve caligmalara katilan goniilliilerin az
sayida olmasi nedeniyle elimizdeki veriler sinirlidir. Fototerapi alan hastalarda MN
takibi yapmak ve deri kanseri riskini azaltma amagli atipik MN olusumunu erken

donemde yakalamak fayda saglayacaktir.
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SONUCLAR

1. Takiplerimiz siiresince yeni MN olusumu gézlemedik.

2. GK(-) grupta GK(+) gruba kiyasla MN boyutunda kiigiilme ve yap1 kaybini
anlamli olarak daha fazla oranda saptadik. GK kullaniminin MN’lerdeki
dermoskopik yapilarin korunmasinda involiisyonu engelleyerek etkili
olabilecegini diistindiik.

3. Pigmentasyonda solma orani GK(-) MN’lerde daha fazla gozlenirken
pigment aginda koyulagma orani ise GK(+) MN’lerde daha fazlayd.

4. Tedavi bitiminde degisiklik gozlemedigimiz bazi MN’lerde poststop
kontrollerde ge¢ baslangichh dermoskopik degisiklikler saptadik. Bu
durumun UV’nin uzun donem etkileri veya MN’lerin dogal evrimiyle
iliskilendirilebilecegini diisiinmekteyiz.

5. DBUVB etkisi ile melanositlerin apoptozise ugrayarak fagosite edilmesi ve
melanositlerden melanin {iiretimini engellemesi ile boyutta kii¢lilme,
pigmentasyonda ve pigment aginda solma degisikliklerine yol acabilecegini
diigsiinmekteyiz. GK kullaniminin DBUVB’nin MN’lerde involiisyonu
tetikleyici etkilerini engellemekte opak madde ile kapatmaya ek katki
sagladigi sOylenebilir.

6. DB-UVB tedavisi sirasinda opak madde ile kapali halde iken maruz kalinan
UV’nin MN’lerde ¢esitli dermoskopik degisikliklere yol agacak diizeyde
oldugu ve UV’nin uyarici etkisinin tedavi bitiminden sonra bir siire daha
devam ettigi anlagilmaktadir. Bununla birlikte bu dermoskopik degisiklikler
hem GK(+) hem de GK(-) MN’lerin ¢ogunda geri donme egiliminde

oldugunu diisiinmekteyiz.
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