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ÖZET  

Bazal hücreli karsinomlarda (BHK) lokalize amiloid birikimi ile p53 protein ekspresyonu arasındaki ilişkiyi 
araştırmayı amaçladık. 

Rastgele seçilen 50 BHK olgusu yeniden değerlendirilerek tanı doğrulandı. Hematoksilen Eozin boyalı kesitler 
tümörün histopatolojik alt tipi yönünden incelendi. Parafin bloklardan 4 mikron kalınlığında alınan kesitlere anti p53 
antikoru ve Kongo-Red uygulandı. p53 pozitifliği %5’den azsa negatif (0), %5-25 arası (+), %25-50 arası (++), %50 
ve üzeri (+++) olarak skorlandı. Amiloid birikimi polarize ışıkta, çok az (+), orta derecede (++) ve yoğun (+++) 
olarak 1’den 3’e kadar skorlandı 

BHK’ların 21’i solid, 15’i adenoid, 10’u infiltratif ve 4’ü mikronodüler tip olarak değerlendirildi. Elli olgunun 
32’sinde (%64) amiloid, 24’ünde (%48) p53 pozitif bulundu. Amiloid birikimi ve p53 pozitifliği ile cinsiyet, yaş ve 
histopatolojik tip arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu (p>0.05). Amiloid birikimi ve p53 pozitifliği 
arasında anlamlı ilişki bulunmadı (r:-0.052, p>0.05). 

Çalışmamızda amiloid birikimi ve p53 pozitifliği arasında anlamlı ilişki bulunmadı. Bu durum BHK’daki amiloid 
birikimi ve p53 pozitifliğinin, tümörün uzun gelişim süreci ve ultraviyole ışınlarına daha uzun süre maruz kalma ile 
ilişkili olabileceğini düşündürmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Bazal hücreli karsinom, Amiloid, p53. 

ABSTRACT 

Localized Amyloid Accumulation and p53 Protein Expression in Basal Cell Carcinoma 

Our objective is to investigate the relation between localized amyloid accumulation and p53 protein expression in 
basal cell carcinoma (BCC). 

Randomly chosen 50 BCC cases were re-evaluated, and the diagnosis was confirmed. Cross sections stained with 
hematoxylin eosin were examined to find out the histopathological subtype of the tumor. Anti-p53 antibody and 
Congo-Red were applied to the 4-µ thick sections cut out from the paraffin blocks. p53 positivity was scored as 
negative when it was below 5% (0), as (+) when it was between 5% and 25%, as (++) when it was between 25% and 
50%, and as (+++) when it was above 50%. Amyloid accumulation was scored under polarized light between 1 and 3, 
as very low (+), moderate (++), and intense (+++). 

Of the BCCs, 21 were evaluated as solid, 15 as adenoid, 10 as infiltrative, and 4 as micronodular type. Of the 50 
cases, 32 (64%) were found to have amyloid and 24 (48%) were found to have p53 positive. There was not any 
statistically significant correlation between amyloid accumulation and p53 positivity, and age, sex and 
histopathological type (p>0.05). No significant relation was found between amyloid accumulation and p53 positivity 
(r:-0.052, p>0.05). 

No significant relation could be found between amyloid accumulation and p53 positivity in our study . This suggests 
that amyloid accumulation and p53 positivity in BCC can be associated with extended development process of the 
tumor and prolonged exposure to ultraviolet rays.  
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GİRİŞ
Bazal hücreli karsinom insanlarda en sık 

görülen malign deri tümörüdür(1-4). 
Etiyolojisinde sorumlu tutulan başlıca faktör 
ultraviyole ışınlarıdır (5, 6). Amiloid çeşitli klinik 
durumlarda vücudun bir çok doku ve organında 
hücreler arasında depolanan bir proteindir. 
Amiloid birikimi, BHK, skuamöz hücreli 

karsinom, Bowen hastalığı, aktinik keratoz ve 
seboreik keratoz gibi çeşitli deri lezyonlarında 
görülebilir (7-12). BHK’da görülen amiloidin 
apoptozis yoluyla dejenere epidermal 
keratinositlerden kaynaklandığı düşünülmekle 
birlikte kesinlik kazanmamıştır (3, 8-15). 
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Normal p53 geninin görevi, mutajenik ajana 
maruz kalan hücrelerde DNA hasarı 
onarılamadığı zaman apoptozu uyarmaktır. p53 
geni mutasyona uğradığında, tümör baskılayıcı 
gen özelliğini kaybederek hasarlı DNA replikas-
yonunun devamını sağlar. Nonmelanotik deri 
karsinomlarının etiyolojisinde önemli rol oynayan 
ultraviyole ışınlarının p53 gen mutasyonuna 
neden olduğu düşünülmektedir (16-18).  

Çalışmamızda BHK’da lokalize amiloid 
birikimi ve p53 protein ekspresyonu arasındaki 
ilişkiyi araştırmayı amaçladık. 

GEREÇ ve YÖNTEM 

Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji 
Anabilim Dalı Laboratuarında tanı alan rastgele 
seçilmiş 50 BHK olgusu çalışmaya alındı. 
Olgulara ait Hematoksilen Eozin ile boyalı 
preparatlar ışık mikroskobunda yeniden 
değerlendirilerek tanıları doğrulandı. BHK’un 
histopatolojik alt tipi yeniden değerlendirildi. 
Alınan 4 mikron kalınlığındaki kesitlere Kongo 
kırmızısı ve immünohistokimyasal yöntemle anti 
p53 antikoru uygulandı. Amiloid birikimi polarize 
ışıkta, çok az (+), orta derecede (++) ve yoğun 
(+++) olarak 1’den 3’e kadar skorlandı (3,19). 
p53 boyanması için koyu kahve renkli nükleer 
boyanma pozitif olarak kabul edildi. p53 
pozitifliği %5’den azsa negatif (0), %5-25 arası 
(+), %25-50 arası (++), %50’den fazla ise (+++) 
olarak skorlandı (3). Verilerin istatistiksel 
analizinde ki-kare testi kullanıldı ve 
belirleyicilerin kendi aralarındaki ilişkileri ise 
Pearson korelasyon testi ile değerlendirildi. 

BULGULAR 

Yaşları 30 ile 88 arasında değişen 50 hastanın 
(yaş ortalaması 62.6±14.49) 31’i erkek (%62), 
19’u kadındı (%38). BHK’ların 21’i solid, 15’i 
adenoid, 10’u infiltratif ve 4’ü mikronodüler 
histoloji gösterdi. Amiloid birikimi 50 olgunun 
32’sinde (%64) mevcut olup tümör hücreleri 
arasında yada stromada küçük yuvarlak, oval 
homojen globüller şeklinde izlendi (Şekil 1). 
Yoğunluğu olguların 17’sinde (+), 10’unda (++) 

ve 5’inde (+++) olarak bulundu (Tablo 1). 
Amiloid saptanan olguların 21’i erkek, 12’si 
kadın olup, 21’i 60 yaş ve üstü, 2’si 45 yaş ve 
altıydı. Amiloid pozitifliği ile cinsiyet, yaş ve 
histopatolojik tip arasında istatistiksel olarak 
anlamlı ilişki bulunamadı (p>0.05). p53 
pozitifliği 50 olgunun 24’ünde (%48) görüldü 
(Şekil 2). Bunlardan 14’ü (+), 4’ü (++) ve 6’sı 
(+++) boyanma gösteriyordu (Tablo 1). p53 
pozitifliği ile cinsiyet, yaş ve histopatolojik tip 
arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 
bulunamadı (p>0.05). Amiloid birikimi ile p53 
pozitifliği arasındaki ilişki de anlamlı bulunmadı 
(r:-0.052). 

 
Şekil 1. Bazal hücreli karsinomda stromada pembe-
kırmızı renkte boyanan oval homojen globüller 
şeklinde amiloid birikimi (Kongo-RedX400) 

 
Şekil 2. Bazal hücreli karsinomda tümör hücrelerinde 
nükleer anti p53 antikoru ile boyanma 
(İmmünperoksidazX200) 

Tablo 1. Bazal hücreli karsinomun histolojik alt tiplerine göre amiloid ve p53 dağılımı. 
Amiloid Total p53 Total  

Yok + ++ +++  Yok + ++ +++  
Histolojik Solid 8 8 2 3 21 8 8 2 3 21 
Alt Tip Adenoid 6 3 5 1 15 10 3 0 2 15 
 Mikromodüler 1 3 0 0 4 2 1 1 0 4 
 Infiltratif 3 3 3 1 10 6 2 1 1 10 
Total n (%) 18(%) 17(%) 10(%) 5(%) 50(%) 26(%) 14(%) 4(%) 6(%) 50(%) 
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TARTIŞMA 

Tümörlerde amiloid birikimi ender olmakla 
birlikte, tiroidin medüller karsinomu ve adacık 
hücre tümörü gibi bazı endokrin neoplazmlarda 
tanısal bir kriter olarak kabul edilmektedir. Beyaz 
ırkta en sık görülen deri karsinomu olan BHK’da 
amiloid birikimi ve tümörün histopatolojik 
özellikleri ile ilişkisini gösteren çalışmalar 
sınırlıdır (8).  

Bazal hücreli karsinomda tümör ve stroma 
arasında kendine özgü karışık bir ilişki vardır. İlk 
kez 1930 yılında Freudental tarafından BHK’daki 
amiloid birikimi tanımlanmıştır (10, 19). Daha 
sonra yapılan çalışmalarda BHK stromasında 
%28-75 arasında değişen oranlarda amiloid 
birikimi bildirilmiştir (3,8,9,20,21). Gül va 
ark’ları (19) BHK’da amiloid birikimini %60 
olarak saptarken, bizim çalışmamızda %64 olarak 
bulduk. Amiloid BHK’da tümör hücreleri 
arasında ve stromada yuvarlak yada oval, amorf, 
globüller şeklinde görülür. Kongo kırmızısında 
pembe-kırmızı renkte boyanırken, polarize ışıkta 
elma yeşili refle verir (3,7,8,10,19,20). 
Çalışmamızda olguların 17’sinde çok az (+), 
10’unda orta derecede (++) ve 5’inde yoğun 
miktarlarda (+++) amiloid globülleri görüldü. 
Ancak Satti ve ark’larının (10) nadir olarak 
bildirdikleri yaygın amiloid birikimine bizim 
olgularımızın hiç birinde rastlamadık.  

Bazal hücreli karsinomun histopatolojik tipine 
göre amiloid yoğunluğunun değiştiği bildirilmiştir 
(3,8,10,20). Yapılan çalışmalarda amiloid 
birikimi en sık solid ve adenoid tipte izlenmiştir 
(8,10). Bozdoğan ve ark’ları amiloidin nodüler 
yada yüzeyel gelişim paterni gösteren nonagresif 
tip BHK’larda, infiltratif morfea gelişim paternine 
sahip agresif BHK’lara göre daha fazla olduğunu 
bildirmişlerdir. Gül ve ark’ları (19) çalışma 
gruplarını oluşturan solid, adenoid ve kistik tip 
BHK’lar arasında amiloid varlığı açısından 
anlamlı fark bulamamıştır. Bizim çalışmamızda 
da amiloid pozitifliği en fazla solid ve adenoid 
tiplerde görülürken, histopatolojik tip ile amiloid 
pozitifliği arasında istatistiksel olarak anlamlı 
farklılık bulunmadı (p>0.05).  

BHK’daki amiloidin öncü proteini konusunda 
çeşitli varsayımlar ortaya atılmıştır. Benzer β 
proteini taşımaları nedeniyle öncü proteinin 
keratin olduğuna inanılmaktadır (3,9,10,22) 
Genetik olarak kontrol edilen bir hücre ölümü 
olan apoptozisi p53 gibi çeşitli onkogenlerin 
aktivasyonu başlatmaktadır (23). p53 gen 
aktivasyonu gibi bazı faktörlerin keratinositlerin 
apoptozuna neden olduğu ve böylece β 
konfigürasyonuna dönüşen tonofilamentelerin 
amiloid birikimine yol açtığı ileri sürülmektedir 
(3,24,25). BHK’da %0-66 arasında değişen 
oranlarda p53 pozitliği (1,3,26-28) ve amiloidin 
apoptozis yoluyla dejenere epitelyal hücrelerden 
kaynaklandığı düşünülmekle birlikte, yapılan bir 
çok çalışmada p53 pozitifliği, apoptozis oranı, 
mitoz sayısı ve amiloid birikimi arasında ilişki 
bulunamamıştır (3,9,19). Ancak Looi ve 
ark’larının (8) yaptığı çalışmada apoptotik hücre 
sayısına paralel olarak amiloid birikiminin arttığı 
bildirilmiştir. Çalışmamızda p53 pozitifliği %48 
olup amiloid birikimi ile arasında anlamlı ilişki 
bulunamadı (r:-0.052, p>0.05). BHK’da amiloid 
birikimi ve p53 pozitifliği arasındaki ilişkiyi 
araştıran çalışmalar dar kapsamlıdır. Amiloid 
tespitinde farklı tekniklerin kullanılması, az 
sayıdaki histopatolojik alt tip ile yaş grubunda 
çalışılması ve moleküler yöntemlerin 
kullanılmaması farklı sonuçların bulunmasına 
neden olmuştur. Deri karsinomlarının diğer tipleri 
ile karşılaştırıldığında yüksek mitotik aktivitesine 
rağmen BHK’un yavaş gelişim hızı ve iyi 
prognozunun nedeni açık değildir.  

Sonuç olarak, çalışmamızda amiloid birikimi 
ve p53 pozitifliği arasında ilişki bulunmadı. Bu 
durum amiloid ve p53 pozitifliğinin BHK’un 
uzun gelişim süreci ve ultraviyole ışınlarına daha 
uzun süre maruz kalma ile ilişkili olabileceğini 
düşündürmektedir. Bu nedenle BHK 
etyopatogenezinde p53 gen mutasyonunun 
oynadığı rol, amiloid birikiminin oluşum 
mekanizması ve prognostik öneminin tayini 
moleküler yöntemlerle yapılacak geniş kapsamlı 
araştırmaları gerektirmektedir. 
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