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ARASTIRMA YAZISI

Ikinci primer cilt kanserini énlemek igin
trikloroasetik asit ile peeling

A new practice of trichloroaceticacid peeling: reduction of second primary skin

cancer

Giilden Avci*, Tayfun Akoz**, Aylin Ege Gul***

Amag: Melanom digi cilt kanserlerinin en 6nemli sebebi gtines isigidir. Kimyasal peeling aktinik yaralanmalar-
da oldukga faydalidir. Subklinik malign lezyonlar genellikle deri kanserleriyle beraber gériiliirler. Bu calismada,
subklinik lezyonlarin tedavisi igin trikloroasetik asitle (TCA) peelingin etkinligini retrospektif olarak degerlendir-

dik.

Gereg ve Yontemler: 7999 ile 2004 yillari arasinda 102 hasta cilt kanseri nedeniyle tedavi edildi. Yiizlerinde
agirl aktinik hasar olan 48 hastanin ytiziine, malign lezyonlarin cerrahi tedavisine ek olarak, %35-40’lik trikolo-
roasetik asitle peeling yapildi. Hastalar 51 ile 93 yaslari arasindaydi. Takip stiresi 1-5 yildir. TCA tedavisinin

efektivitesi patolojik olarak degerlendirildi.

Bulgular: ikinci primer cilt kanseri, peeling yapilan hastalarin sadece 3’iinde gérildii. TCA peeling sonrasi
histolojik olarak epidermal atrofide, atipide dlizelme ve yeni subdermal kollajen birikimi gérilmdistdr.

Sonug: TCA peelingin, deri kanseri olusumuna karsi etkili oldugunu diigiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Kimyasal peeling, cilt kanseri, trikoloroasetik asit

eri kanserleri diinyada en sik goriilen kan-
D ser tiplerinden biridir (1). En fazla cilt kan-

serleri agik tenli kisilerde giinese, X 1s1nla-
rina ve ultraviole 1s518a uzun siire maruz kalan
alanlarda gorilir. Ultraviyole 1s1§a maruz kalma
kronolojik yasin artmasiyla kiimiilatif olarak ar-
tar (2). Bu nedenledir ki cilt kanserli olgularin
%95’inden fazlas1 40 ile 79 yas arasindadir. Olgu-
larn %50'sinden fazlast erkektir (3). {leri yastaki
hastalar cilt kanserinden bagimsiz olarak baska
saglik problemlerine de sahip olabilirler. Prema-
lign lezyonlar genellikle deri kanserleriyle bera-
ber es zamanli olarak bulunurlar. Eger premalign
lezyonlar tedavi edilmezlerse, bu lezyonlar za-
manla cilt kanserine dontistirler. Hastalar ilk go-
riildiikleri zamana gore yaslar1 da ilerledigi icin
yapilmasi gereken cerrahinin morbiditesi artar.
Tekrarlayan kimyasal peeling ile prekanserdz
lezyonlarin bulundugu deri tabakasi almabilir.
Kimyasal peeling uygulamas: aktinik hasarlan-
malarda klinik olarak yararhidir (4).
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Bu calismada bazal hiicreli karsinom veya yassi
epitel hiicreli karsinom nedeniyle ameliyat edilen
hastalarda ayni seansta prekanserdz lezyonlar:
yok etmek icin tiim ytize %35-40'lik TCA ile orta
derinlikte peeling uygulamasmin ikincil kanser
gelisimi tizerine etkisi incelenmistir.

MATERYAL VE METOD

Etik kurul onay1 alman calismaya katilacak hasta-
lara mevcut lezyonlarryla beraber prekanserdz
lezyonlar1 olabilecegi ve bunlarin eradikasyonu
i¢in TCA peeling yapilmasinin uygun olacagi an-
latilarak cerrahi veya cerrahi ve TCA peeling ya-
pilmasi hastanin kararmna birakildi ve yazili ola-
rak onamlar1 alindi. 1999-2004 arasinda cilt kan-
seri nedeniyle tedavi edilen 102 hastanin 48ine
eksizyon sonrasi prekansertz lezyonlarin eradi-
kasyonu i¢cin TCA peeling yapildi. Hastalarin cilt-
leri renklerine gore Fitzpatrick stniflamasina gore
degerlendirildi. Aktinik hasarlanmalarda Glogau
smiflandirmasina gore smiflandirildi (Tablo 1).
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Tablo 1. Sadece cerrahi ve cerrahi ve TCA peeling uygulanan hastalarin karsilastiriimasi

Sadece cerrahi

Cerrahi ve TCA peeling (Grup A)

Toplam p-degeri
n % n %

Toplam cilt kanseri hasta sayisi 54 52.9 48 471 102
Bazal hiicreli karsinom tanisi alan lezyon sayisi 21 33.3 42 66.7 63 @p < 0,001
Yass! hlcreli karsinom tanisi alan lezyon sayisi 16 72.7 6 27.3 22 ap = 0,036
Bazoskuamous 2 50 2 50 4 bp =1,000
hicreli karsinom tanisi alan lezyon sayisi
Aktinik keratosis tanisi alan lezyon sayisi 2 18.2 9 81.8 11 ap = 0,014
Diger lezyonlar 13 81.2 3 18.8 16 ap = 0,013
Fitzpatrick deri tip | 2 3.7 12 25 14 ap = 0,002
Tip Il 6 111 15 31.3 21 ap = 0,012
Tip Il 14 25.9 13 271 27 ap = 0,895
Tip IV 32 59.3 8 16.7 40 ap < 0,001
ikinci primer kanser 9 16.7 3 6.3 12 ap = 0,103
Ortalama takip suresi 51 ay 54 ay

ap —Pearson ki-kare testi, °p — Fisher kesin ki-kare testi

kanligindan alindi. Tiim hastalar cerrahi
olarak tedavi edildi. Ayrica Grup A’daki
hastalara cerrahiye ek olarak cerrahiyle
ayni seansta tiim ytiize kimyasal peeling
uygulandi. Lokal veya genel anestezi al-
tinda, malign lezyonlar eksize edildi, ek-
sizyon sonrasi olusan defektler primer
siiturasyon, tam kalinlikta deri grefti
veya lokal fleplerle rekonstriikte edildi.
Grup A’daki hastalarin ikisinden 3 adet,
dordiinden ise 2 adet lezyon eksize edil-
di. Diger hastalardan tek lezyon eksize
edildi. Daha sonra tiim ytiiz derisi etil al-
kolle temizlendi ve standart pamuk uglu
aplikator yardimiyla %35-40"lik TCA so-
lusyonu uyguland:. Tim ytizde esit de-

rinlikte peeling elde edebilmek igin esit
miktarda beyaz buzlanma goriinmeyen
alanlara ayni seansta TCA tekrar uygu-
landi. Téim hastalarda iyilesme 7-10 giin-
de tamamlandi (Resim 1).

Grup A’yva TCA peelingin etkinligini
gostermek icin ameliyat 6ncesi punch bi-
yopsiler yapildi. Peeling 6ncesi yapilan
punch biyopsisinde deri, 6zellikle solar
yaralanma olan bolgelerden alindi. Ame-
liyat ve peelingden 8 hafta sonra ilk pun-
ch biyopsi yapilan alanin yanindan tek-
rar punch biyopsisi yapildi. Diger hasta-
lar peelingi ve biyopsi yapilmasini kabul
etmedikleri i¢in sadece mevcut lezyonla-
rina yonelik cerrahi miidahaleleri yapil-

Fig. Ih

d1. Lezyonlarin patoloji sonuglar: da ista-
tistiksel olarak degerlendirildi (Tablo 2).

Elde edilen verilerin istatistik degerlen-
dirmesi SPSS for Windows Versiyon 13.0
istatistik paket programi kullanilarak ya-
pild1. Veriler siklik ve ytiizde olarak (n, %)
sunuldu. Gruplarin dagilimlarinin karsi-
lastirllmasinda Pearson ki-kare testi ve
Fisher’in kesin ki-kare testi kullanildi.
Anlamlilik diizeyi 0.05 olarak kabul edil-
di.

SONUGC

Tiim hastalar tarafindan yapilan ameli-
yat ve peeling iyi tolere edildi. Ameliyat
sonrast agri minimaldi ve analjezik kul-

Resim 1a. Ameliyat dncesi ve peeling éncesi hastanin gérinumda. 1b. Tim yUzde beyaz buzlanma gérinimu 1c¢. Tedavi sonrasi 2. giin gérindmu

1d. Tedavi sonrasi 28. ay gérinimu
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Tablo 2. Lezyon sayilarinin karsilagtirimasi

Sadece cerrahi

Cerrahi ve TCA peeling

(Grup A) p-degeri

n % n %
Toplam cilt kanseri lezyon sayisi 54 100 62 100 102
Bazal hicreli karsinom tanisi alan 2l 38.9 42 67.8 ap < 0,001
lezyon sayisi
Yassi hilcreli karsinom tanisi alan 16 29.6 6 9.7 ap = 0,036
lezyon sayisi
Bazoskuamous hiicreli karsinom 2 3.7 2 3 bp =1,000
tanisi alan lezyon sayisi
Aktinik keratosis tanisi alan 2 3.7 9 14.5 ap = 0,014
lezyon sayisi
Diger lezyonlar 13 241 3 5 ap = 0,013

lanild1. Grup A’da 2 hastada gecici hiper-
pigmentasyon gortildii.

Ameliyatla eksize edilen lezyonlarin pa-
tolojik tanilar1 basal hiicreli karsinom,
yasst hiicreli karsinom ve basosquamoz
hiicreli karsinom geldi. Hastalarin takip
siireleri ortalama 51 ve 54 aydir, bu stire-
de grup A da 3 hastada (%6.3) (Resim 2)
diger grupta ise 9 (%16.7) hastada ikinci
primer cilt kanseri tespit edildi.

Peeling oncesi yapilan punch biyopsi
materyallerinin histopatolojik degerlen-
dirilmesinde fokal atipi, displazi, ortoke-
ratosis, hiperkeratosis, keratinositlerin
yaninda hiperplastik melanositlerler tes-
bit edildi. Dermisde ise elastosis, kollajen
kayb1 ve artmis glikozaminoglukanlar
goriildi. Dermisde mononiikleer lenfosit
(MNL) infiltrasyonu vard1 (Resim 3). Pe-
elingden 8 hafta sonra yapilan punch bi-

yopsinin histopatolojik incelemesinde ise
epidermal atrofinin ve hiperkeratosizin
azaldig1 ve subepidermal yeni kollajen
demetlerinin varlig1 tespit edildi. Der-
misde elastik dokunun artist vardi. Solar
elastosis azalmisti. Ortokeratosis gortil-
medi, ayrica MNL infiltrasyonu da azal-
mistr (Resim 4).

TARTISMA

Solar hasarlanma giinese kronik maruz
kalma sonucu olur. Solar hasarlanmalar
kirisiklik, pigmentasyon degisiklikleri ve
doku degisiklikleri ile karakterizedir (5).
Glogau solar yaralanmalar1 smiflandir-
mugtir. Bu siiflandirma ile derinin solar
hasarlanma derecesi objektif olarak de-
gerlendirilir (Tablo 3) (6). Mikroskopik
olarak epidermisde atrofi, Langerhans
hiicrelerinin azalmasi, pigment dagili-
minda diizensizlik, premaligniteden ma-

ligniteye degisen hiicresel atipiler gorii-
liir (7). Dermal degisiklikler ise elastosis,
kollajen agda dejenerasyon ve glikoza-
minoglukan artisidir (5). Derinin solar
hasarlanma belirtileri aktinik keratosis,
elastosis, lokalize pigment degisiklikleri,
senil lentigo, cillenme, spider neviis, te-
lenjiektazi, kuru cilt, kirisikliklardir (8).

Cilt kanseri riski, giinese maruz kalma
siiresinin yasla kiimiilatif artmasi ile artis
gosterir. Cilt kanserleri en fazla giinese
en ¢ok maruz kalan bas-boyun bolgesin-
de goriilur (9).

Aktinik keratosis, en sik goriilen prekan-
serdz lezyondur. Aktinik keratosisin en
onemli nedeni ultraviole 1s18a kronik
maruz kalmadir. Solar yaralanma genel-
likle yasly, cilt tipi Fitzpatrick tip I veya
tip II olan agik tenli kisilerde goriiliir. Te-
davi edilmemis aktinik keratosisler re-
misyona girebilir, ayn1 sekilde kalabilir
veya karsinoma doniigebilir (10). Bu ma-
lign potansiyel nedeniyle aktinik kerato-
sislerin tedavisi zorunludur. Aktinik ke-
ratosis tedavisinde, kanser riskinin yok
edilmesi ve lezyonun eradikasyonu ile
cildin yenilenmesi amaglanir (11). Akti-
nik keratosisin tedavi prensibi atipik
hiicrelerin destriiksiyonudur. Mevcut te-
davi segenekleri arasinda sivi nitrojen,
elektrodesikkasyon ve kiiretaj, 5- fluo-
rourasil, traslama (shave) biyopsisi, la-
zer, dermabrazyon ve kimyasal peeling
vardir (12).

Kimyasal peeling sadece cildin goriinii-
miint diizeltmez, ayn1 zamanda epider-
mal atrofi ve atipinin diizelmesi, yeni
subdermal kollajen depolanmasi gibi his-

Resim 2a. Ameliyat 6ncesi ve peeling éncesi hastanin gérinimda. 2b. Tam ylzde beyaz buzlanma gérinimu. 2c. Ameliyat ve peeling sonrasi
hastanin gériinimdi. 2d. ilk tedaviden 3,5 yil sonra ikinci primer cilt kanseri gériinimii
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Resim 3. Solar yaralanmali cildin histoljik gé-
rundimu. 3a. Hemotoksilen eosine, x10. Pee-
ling oncesi; epidermal atrofi, ortokeratosis,
spongiosis, solar elastosis, MNL infiltrasyonu.
3b. Hemotoksilen eosine, x10. Peeling sonra-
sI; epidermal atrofi ve solar elastosis yok ol-
musg, spongiosis minimal, ortokeratosis and
MNL infiltrasyonunda azalma.

tolojik degisimlere de neden olur. Diffiiz
solar yaralanmasi ve genis aktinik kera-
tozlart olan hastalar icin, kimyasal pee-
ling, diger tedavi seceneklerine gore pra-
tik ve ucuzdur (13, 14). Yiizin solar ha-
sarlanmasti, kimyasal peelingin en 6nem-
li endikasyonudur. Kimyasal peeling
oncesi hastanin cilt tipini degerlendirme-
de en fazla kullanilan siniflama Fitzpat-
rick klasifikasyonudur (Tablo 4). Bu kla-
sifikasyon yardimiyla hastanin kimyasal
peelingden gormesi beklenecek yarar be-

Tablo 3. Glogau siniflandirmasi

Resim 4. Solar yaralanmali cildin histolojik gérinimu. 4a. Hemotoksilen eosine, x40. Peeling
Oncesi; ortokeratosis, minimal epidermal atrofi, solar elastosis, spongiosis. 4b. Hemotoksilen eo-
sine, x10. Peeling 6ncesi; solar elastosis, ortokeratosis, MNL infiltrasyonu. 4c. Hemotoksilen eosi-
ne, x40. Peeling sonrasi; epidermal atrofi ve solar elastosisde azalma. 4d. Hemotoksilen eosine,
xl0. Peeling sonrasi; ortokeratosis gérilmemekte, MNL infiltrasyonu ve solar elastosisde azalma.

lirlenir ve peeling sonras: pigmentasyon
anomalisi olma riski saptanabilir (6).
Dermabrazyonun ¢ok daha ciddi solar
hasarlanmali hastalarda yararli oldugu
gosterilmistir. Ancak dermabrazyonun
morbiditesi kimyasal peelingden daha
yiiksektir, kimyasal peeling cok daha ba-
sit bir islemdir (15). Dermabrazyonun
basarisi, uygulayan kisinin becerisiyle ve
deneyimiyle ilgilidir (16). Ayrica, kimya-
sal peeling belirli zaman araliklari ile tek-
rarlanabilir. Bizim galismamiza katilan
hastalarin yas ortalamasi oldukga ytiksek
olup ¢ogunun ek medikal sorunlar1 bu-
lunmaktaydi. Bu medikal sorunlar nede-

o Erken aktinik keratosis le beraber cilt renginde soluklasma

o Telenjiektazi ve aktinik keratosisle beraber diskolorasyon
o Kapatici makyaj strekli kullaniliyor

Siniflandirma Yasg Ozellikler
Hafif 28-35y o Kinigiklik minimal

o Keratosis yok

o Kapatici makyaja ihtiyaci yok
Orta 35-50y o Erken kingiklik bulgular var

o Hafif kapatici makyaja ihtiyac var
ilerlemis 50-65y o Kingikliklar belirgin
Ciddi

60-75y o Kinsiklik- Solar yaslanma, dinamik ve yercekimi etkileri

o Aktinik keratosis ve/veya cilt kanseri
o Kapatici makyajla hasarlanmalarin saklanmalari yetersiz kaliyor

niyle solar yaralanmalarin ve subklinik
lezyonlarin tedavisi i¢in kimyasal peelin-
gi tercih ettik.

TCA, solar hasarlanmalarin, yiizeyel ke-
ratosislerin ve diizensiz pigmentasyonun
tedavisinde oldukga efektiftir (17). TCA-
nin konsantrasyonu degistirilerek, yapi-
lacak peelingin derinligi ayarlanir ve
TCA solusyonunun sistemik toksisitesi
yoktur (18). TCA soliisyonu, perkutandz
uygulandiginda yiizeyel dermal pleksus-
da serumla notralize olur, diger peeling
ajan1 olan fenol soltisyonu gibi kalp, bob-
rek veya diger organlara toksik etkisi
yoktur. Bu nedenle uygulama sirasinda
kalp monitorizasyonu gerekmez ve me-
dikal sorunlari olan yaslt hastalara gii-
venle uygulanabilir (19). Fenolle yapilan
peeling sonras1t TCA ya gore cok daha
agrilidir (20). TCA soltisyonlar1 melano-
sit metabolizmasina fenole gore daha az
etkilidir (18). Yiizeyel ve orta-dermal pe-
elingler solar yaralanma sonucu olan his-
tolojik degisikliklere etkilidir. Epidermi-
sin rejenerasyonu derin yerlesimli olan
ve rolatif olarak solar hasarlanmadan ko-
runmus bulunan adneksal yapilardan
olur. Orta derinlikte peeling %35-50 kon-
santrasyondaki soliisyonlarla yapulir.
TCA soliisyonu konsantrasyonu %50’ den
fazla oldugunda derin yaniklara ve skar-
lara neden olur (17).
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Tablo 4. Fitzpatrick siniflandirmasi

Cilt Tipi  Cilt 6zellikleri

Kigisel 6zellikler

Tip | Cok beyaz veya cilli cilt, glinese maruz
kalmasiyla her zaman yaniklar olusur

Tip Il Beyaz cilt rengi, glinese maruz kalmasiyla
genellikle yaniklar

Tip I Beyaz veya yagl cilt, glinese maruz
kalmasiyla bazen yaniklar olugur

Tip IV Esmer cilt, glinese maruz kalma sonrasi
nadir yanik olusur

Tip V Cok esmer cilt, glinese maruz kalma sonrasi
cok nadir yanik olusur

Tip VI Siyahi cilt, asla glines yanigi olusmaz

Literattirde, basal hticreli karsinom gegir-
mis olgularin %36’sinda ilk 5 yil iginde
ikinci primer basal hticreli karsinom gelis-
tigi bildirilmistir. Frank ve arkadaslarina
gore, yasst hiticreli karsinom gecirmis ol-
gularin %30"unda, herhangi bir cilt kanse-
ri gecirmis olgularmn ise %52’sinde ilk 5 y1l

SUMMARY

Cok sarigin; Gogunlukla kizil veya sarisin
sac ve mavi gézlu insanlarda

Sarisin; siklikla kizil veya sarisin sa¢ ve mavi,
yesil ya da ela g6zl insanlarda

Sarisin, herhangi bir sa¢ ve géz renginde
Genellikle Akdeniz insani
Orta-dogu insani

Siyahi kisiler

icinde ikinci primer yassi hiicreli karsi-
nom gortiliir (21). Yeni goriilecek primer
basal hiicreli karsinom ve yassi hiicreli
karsinomun ortalama riski ilk 3 yilda %35,
ilk 5 y1lda ise %50’dir (22). Hastalarmn yas-
lar1 ilerledikge cerrahi morbiditesi artmast
normaldir. Bu nedenledir ki, ikinci cerrahi

gereksinimini minimale indirmek amag-
lanir, subklinik lezyonlarin eradikasyonu
onem arz eder. Bu amagla %35-40'lik TCA
ile yapilacak peeling yardimiyla subkli-
nik, prekanser6z lezyonlar tedavi edilmis
olur. Boylece morbidite, mortalite ve ma-
liyet diistirtilmiis olur.

SONUGC

Cilt kanserlerinde cerrahi esas tedavidir,
TCA ile orta derinlikte peeling subklinik
premalign lezyonlarin erken tedavisi icin
solar yaralanmasi olan ytizlere uygula-
nabilir. Morbiditesi ve maliyeti karsilas-
tirlldiginda gelisecek olan 2. primer cilt
kanserleri tedavisine gore cok diistiktir.
Kimyasal peeling cilt kanseri gelisiminde
profilaktik olacaktir.

Bilgilendirme

[statistiksel analizin yapilmasini sagla-
yan Canakkale Onsekiz Mart tiniversitesi
tip fakiiltesi Biyoistatistik ve Tip Bilisimi
Anabilim Dali baskani Dog¢.Dr. Semra
AKGOZ e tesekkiir ederiz.

A new practice of trichloroaceticacid peeling: reduction of sec-
ond primary skin cancer

Purpose: Exposure to solar radiation is a major cause of non-
melanoma skin cancer. Topical application of chemical peeling
agents to reverse actinic damage of skin is a well-established, ac-
cepted clinical practice. Subclinic malignant lesions are generally
seen with skin cancers simultaneously. In this paper, we evaluated
effectiveness of the tricholoroacetic acid peeling to treatment of
subclinic lesions.

Material and Methods: Between 1999 and 2004, 102 patients with
Skin cancer were treated surgically. In addition to the surgical treat-
ment of malignant lesions, full-face chemical peeling with 35-40%

trichloroacetic acid was applied during the same operative session
to 48 patients whose faces had extensively sun-damaged skin. The
ages of patients were varied between 51 and 93. They were fol-
lowed-up 1-5 years. The effectiveness of the TCA treatment was
evaluated with pathologic examinations.

Result: Second primary skin cancer was observed in only 3 pa-
tients who were applied TCA peeling. TCA peeling causes histo-
logic changes such as correction of epidermal atrophy and atypia
as well as deposition of new subepidermal collagen.

Conclusion: Trichloroaceticacid peeling provides a prophylactic
effect against the development of skin malignancies.

Key Words: Chemical peeling, skin cancer, trichloroaceticacid
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