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OZET

KUTANOZ MELANOM TANILI HASTALARDA SOSYODEMOGRAFIK VE
KLINIiK OZELLIKLERIN HASTALIK ALGISI VE GUNESTEN KORUNMA
DAVRANISLARI UZERINDEKI ETKIiSI

Giris ve Amac:

Melanom, melanositik hiicrelerden koken alan ve siklikla deride olmak tizere, mukoza,
g6z ve meninkslerde de yerlesim gosterebilen malign bir tiimordiir. Son yillarda
ozellikle beyaz irkta olmak {izere, tiim diinyada insidans1 giderek artis gdstermistir ve
ciddi bir toplumsal saglik sorunu olarak kabul edilmektedir. Simdiye kadar
tanimlananlar arasinda mutajenik rolii kanitlanmis en 6nemli risk faktorii ultraviyole
radyasyondur(UVR). Melanomdan korunma, melanomun tedavisi ve niikslerin
Oonlenmesinde temel adim UV maruziyetini azaltmaktir ve bu da kisilerin giinesten
korunma davranislar gelistirmesini igerir. Hastalarin bireysel olarak hastaligina iliskin
algilar1 ve degerlendirmeleri de yasam kalitesini ve tedaviye uyumunu belirlemektedir.
Bu tez calismasinin amaci, kutandéz melanom tanili hastalarin  klinik ve
sosyodemografik ozelliklerinin hastalik algisina ve gilinesten korunma davraniglarina

etkisini degerlendirmek ve normal popiilasyonla karsilagtirmaktir.
Metot:

1 Temmuz 2021 ile 30 Temmuz 2022 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali poliklinigine basvuran, 18 yas
ve lizerinde kutandéz melanom tanis1i almis 35 hasta ve yas ve cinsiyet yoniinden
melanom hastalar1 ile benzer O6zelliklere sahip, gilinesten korunma aligkanligini
degistirebilecek melanom ve melanom dis1 deri kanseri veya fotosensitif bir hastaligi

bulunmayan 70 saglikli kontrol grubu ¢alismaya dahil edildi.

Hasta ve kontrol grubunu olusturan kisilere ¢alisma hakkinda sozel olarak ayrintili
bilgi verilip, yazili olarak asgari bilgilendirilmis goniillii olur formu imzalatildi. Hasta
ve kontrol grubunun belirlenmesinden sonra fiziksel ve sosyodemografik veriler, 6z
ve soygeemis bilgisini iceren olgu rapor formu yiiz yiize dolduruldu. Yas, cinsiyet,
egitim diizeyi, meslek, gelir durumu, medeni hali, yasadig1 yer, ¢alisma ortami gibi
sosyodemografik verileri; boy, kilo, bel ¢evresi, efelid (¢il) varligi, sa¢ ve goz rengi,

melanositik neviis varlig1 (sayis1 ve boyutu) gibi fiziksel 6zellikleri; kronik hastalik
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varligi, diizenli ila¢ kullanimi, malignite dykiisli, melanom dis1 deri kanseri dykiisti,
alkol, sigara ve kahve tiiketimi gibi 6zge¢mis verileri; ailede malign melanom ve deri
dis1 malignite Gykiisii gibi soygecmis ile ilgili verileri kaydedildi. Etiyolojide rol
oynayabilecek faktorler (dispastik neviis varligi, kseroderma pigmentozum gibi
hastaliklarin varligi, fototerapi Oykiisli, immunsupresyon durumu, giines yanigi
Oykiisii gibi) hem hasta hem de kontrol grubunda sorgulanirken, hasta grubunda
malign melanom ilk tan1 yasi, lezyon bdlgesi, histopatolojik alt tipi, breslow kalinligi,
eslik eden mutasyonlar, evre, histopatolojik olarak melanom ile sonuglanmis neviis
sayis1 ve alinan tedaviler not edildi. Fitzpatrick siniflandirmasina gore degerlendirilip,
kisilerin deri tipleri 1-6 arasinda skorlandi. Kutan6z melanom tanili hastalarda giines
maruziyeti ve glines yanig1 oykiisiine iligskin sorular melanom tanis1 almadan onceki
donem; giinese maruz kalma aligkanliklar1 ve giinesten korunma tutumlar1 ise
melanom tanis1 aldiktan sonraki doneme istinaden sorgulanip; saglikli kontrol
grubunda kesitsel olarak degerlendirildi. ‘Yarar algis1’ ve ‘zarar algis1” boyutlarindan
olusan Karar Alma Olgegi (KAO) kullanilarak, kisilerin giinesten korunma
konusundaki kararlihig degerlendirildi. Hastalik Algis1 Olgeginin (HAO) ‘hastalik
hakkindaki goriisleri’ ve ‘hastalik nedenleri’ boyutlar1 kullanilarak, kisilerin
hastaligia iliskin yorumu, algis1 ve degerlendirmeleri arastirilarak hastalik algisi
degerlendirildi. Caligma kapsaminda toplanan verilerin analizi IBM SPSS 25.0
versiyonu kullanilarak yapildi. Sonuclar %95 giiven araliginda degerlendirilip, p<0,05

degeri anlamli kabul edildi.

Bulgular:

Calismamiza dahil edilen kutan6z melanom tanili hastalarin yas ortalamasi
49,14+11,52 iken, melanom ilk tan1 yas1 ortalamasi 44,14+12,61 (min 19 max 66) idi.
%54,3 orantyla hafif erkek predominanst mevcuttu. Hastalarin yarisindan fazlasinin
(%51,4) egitim diizeyi yiiksek olup tliniversiteydi. %22,9’u mutlak kapali, %71,4’1 de
kapali agirlikli agik+kapali ¢alisma ortaminda bulunuyordu. Hastalarin %85,7’si
kentsel yerlesik hayattaydi. Kutan6z melanom tanili hastalarin %71,4’i agik DT (tip
1-3)’ye sahipti. Kontrol grubuna kiyasla, hasta grubunda acik sa¢ (kizil/sari/agik
kahverengi) ve agik g6z rengi (yesil/mavi/ela) orant anlamli olarak daha yiiksekti
(p=0,023, p=0,001). Edinsel melanositik neviis sayisi, hasta grubunun %51,4’{inde 25
ve lizerindeydi. Olgularin yaklasik yarisinda (%45,7) displastik neviis Oykiisii
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mevcuttu (p=0,001). Sigara kullanim1 ise hasta grubuna kiyasla saglikli kontrol
grubunda anlamli olarak yiiksek saptandi (p=0,033). Hasta grubunda malign melanom

aile Oykiisii istatistiksel olarak anlamli sekilde fazlaydi (p=0,015).

Calismaya dahil edilen kutan6z melanom tanili hastalarin %37,1’inde aralikli giines
maruziyeti ve %54,3’linde de mesleki giines maruziyeti mevcuttu. Hafta i¢i bes giin
ve lizeri giinese maruziyet 0ykiisii, hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha yiiksekti (p=0,027). Hastalarin %77,1’inde ge¢miste giines yanig1 6ykiisii mevcut
olup, bunlarin %44,4inlin billii glines yanigr oldugu ve yine bu hastalarin
%70,4’tinde ilk gilines yaniklarinin ¢ocukluk ve addlesan donemde meydana geldigi
goriildii. Kontrol grubu da dahil ¢alismaya katilan herkes (%100) yasami boyunca en
az bir kez hafif dereceli giines yanig1 yasadigini ifade ederken, altidan daha fazla hafif
gilines yanig1 olan kisilerin, istatistiksel olarak anlamli sekilde, hasta grubunda daha
fazla oldugu gorildi (p=0,046). Hayatinin bir doneminde agrili giines yanigi
yasadigini belirten 17 hasta (%48,6) vardi ve bu hastalarin da 11°1 (%64,7) 0-19 yaslari
arasindayken agrili giines yamigr yasadigim ifade etti. Hasta ve saglikli kontrol
grubunun benzer oranlarda (sirayla %90,4 ve %85,7) ‘nadiren’ ve ‘hi¢bir zaman’ yaz
mevsiminde bronzlagsma amagh gilineslendigi goriildii. ‘Asla’ giineslenme amaciyla
tatile ¢itkmama, hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksekti (sirayla %62,9 ve
%22,9) ve haziran-agustos aylari, 11:00-15:00 saatleri arasinda 30 dakikadan kisa
stireli giines maruziyeti hasta grubunda %74,3 (n=26) iken, kontrol grubunda %34,3
(n=24) olarak saptandi. ‘Giineslenirken gilines kremi kullanim1’ ve yogun giines 1s181na
maruz kalindiginda ‘gélgede oturma’, ‘viicudu orten kiyafetler’, ‘koruyucu sapkalar’
ve ‘giines gozIligl’ kullanimi gibi fiziksel koruyucu kullanimi agisindan iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi. Kisilerin glinesten korunma
konusundaki kararliligim1 gdstermek icin kullanilan KAO, hasta grubunda kutanéz
melanom tanisi aldiktan sonraki donem icin degerlendirilmis olup, yarar algisi
ortalama skoru (13,91£3,346) beklenen sekilde zarar algi skorundan (6,66+2,520)
daha yiiksek bulundu, ancak saglikli kontrol grubuyla aralarinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark goriilmedi. Glinesten yeterince korunmanin gostergesi olarak kabul
edilebilecek, gegen y1l ‘hi¢’ giines yanig1 yasamama oranlarina bakildiginda, hasta ve
saglikli kontrol grubu birbirine benzer olarak saptandi (sirayla %82,9 ve %90).
Melanom ilk tan1 yasi ile KAO yarar boyutu arasinda negatif korelasyon tespit
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edilirken (p=0,035)(Pearson), ilkokul, ortaokul ve lise mezunu olanlara gore tiniversite
mezunu olanlarm KAQ yarar skoru ortalamasi anlamli olarak daha yiiksek bulundu.
(p=0,003). Yas ve cinsiyetin giinesten korunma davranislarina etkisi goriilmezken;
egitim diizeyi liniversite olanlarda giineslenirken ‘sik sik’ ve ‘daima’ gilines kremi
kullanma oranlarmin daha ytiksek oldugu; yogun giines 1s1¢1na maruz kalindiginda ise
‘sik sik’ ve ‘daima’ viicudu orten giysiler ve gilines gozliigli kullanma ve golgede
oturma davraniglarinin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek oldugu goriildii
(p=0,001, p=0,038, p=0,001, p=0,026). Kentsel veya kirsal bolgede yasamanin ve
medeni durumun giinesten korunma davranislarina herhangi bir etkisi olmadigi
goriiliirken; 5000 TL ve iizeri geliri olanlarda yogun giines 15181na maruz kalindiginda
‘sik sik’ viicudu orten giysiler ve giines gozliigli kullanma davraniglarinin daha fazla
oldugu goriildii. Gegen yil 3-5 kez agrili giines yanmigi da, 5000 TL tizeri geliri
olanlarda daha azdi (p=0,005, p=0,007, p=0,036). Evrelerine gore
degerlendirildiginde, Evre 1 kutan6z melanom tanili hastalarin digerlerine gore daha
fazla ‘asla’ veya ‘nadiren’ glineslenme amach tatile ¢iktig1 ve gegen yil daha fazla (3-
5 kez) agrili giines yanig1 yasadig goriildii (p=0,030, p=0,001). Herhangi bir kronik
hastaligin, kseroderma pigmentosum ve vitiligo gibi fotosensitizan deri hastaliklari
varliginin, displastik neviis 6ykiisiiniin, melanom dis1 deri kanseri dykiisiiniin ve ailede
(0zellikle de birinci derece akrabalarinda) MM G&ykiislinlin  giinesten korunma

davraniglarina herhangi bir etkisi olmadig: goriildi.

Hastalarin ¢ogu, kutan6z melanomu anlam veremedikleri ve endise duyduklari,
kronik, olumsuz ve ciddi sonuglar1 olan bir hastalik olarak goriiyordu. Ancak, tedavi
ile bu hastaligt kontrol edebileceklerini diislinliyorlardi. Hastalarin ¢ogu,
hastaliklarinin daha ¢ok stres ya da endise, kiginin tutumu (yasami hakkinda olumsuz
diisiinmesi), aile problemleri, asir1 ¢alisma, kisinin duygusal durumu (kendini kotii,
gergin, yalniz ve boslukta hissetmesi) ve kisilik 6zellikleri gibi psikolojik faktorlerden
kaynaklandigini diisiiniiyordu. Kaza, yaralanma, sans veya kotii talih gibi faktorlerin
hastaliklar1 {izerinde etkisi ¢ok daha azdi. Hastalarin yarisina yakini giines
maruziyetini kesinlikle melanom nedeni olarak goriiyordu. Diger degiskenler
acisindan anlamli bir fark izlenmezken, ge¢cmiste giines yanig1 dykiisii olan hastalarin
hastaliklarinin olumsuz, ciddi sonuglar1 olduguna inandig1 ve hastaliklarina anlam

veremedikleri saptandi (p=0,005, p=0,021). Hastaliginin olumsuz, ciddi sonuglari

X



oldugunu diisiinenlerin yogun giines 1s181na maruz kalindiginda ‘daima’ viicudu drten
kiyafetler giydigi (p<0,05) goriiliirken; yogun giines 1s1gina maruz kalindiginda
koruyucu sapkalar1 ‘sik sik’ kullananlarin hastaligin tedavi ile kontrol altina
alinabilecegi inancinin yiiksek oldugu, tam tersi ‘hi¢gbir zaman’ kullanmayanlarin ise
hastaligin tedavi ile kontrol altina alinamayacagi diisiincesine sahip oldugu goriildii

(p<0,05).

Sonug:

Calismamiz kutan6z melanom tanili hastalarda klinik ve sosyodemografik 6zelliklerin
hastalik algis1 ve giinesten korunma davraniglarina etkisini, kendi aralarinda ve saglikli
kontrol grubuyla karsilastirmali olarak degerlendiren ilk c¢aligmadir. Calisma
sonuglarma gore kutandz melanom tanili hastalarda klinik ve sosyodemografik
Ozelliklerin hastalik algis1 ve giinesten korunma davraniglarini etkiledigi; melanom
tanist almig olmanin, glinesten korunma konusunda kisilerde pozitif farkindalik
olusturdugu goriilmektedir. Bu hastalarin hastalik algilarin1 olumlu yonde degistirmek,
yasam kalitelerini artirarak UVR hasar1 konusunda farkindalik kazanmalarini
saglarken; glinesten korunma yontemlerini uygulamak da dahil olmak iizere, tedaviye
daha iyi uyum saglamalarina yardimei olacaktir. Bu verilerin desteklenmesi i¢in genis

capli, cok merkezli ve prospektif ¢calismalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar kelimeler: Melanom, hastalik algisi, giinesten korunma davranisi




ABSTRACT

THE EFFECT OF SOCIODEMOGRAPHIC AND CLINICAL FEATURES
ON DISEASE PERCEPTION AND SUN PROTECTION BEHAVIOR IN
PATIENTS WITH CUTANEOUS MELANOM

Introduction:

Melanoma is a malignant tumor that originates from melanocytic cells and can often
be located in the skin, but also in the mucosa, eyes and meninges. In the recent years,
its incidence has increased all over the world, especially in the white race, and it is
considered as an important public health problem. In its development, the most
important risk factor with a proven mutagenic role among those identified so far is the
ultraviolet radiation (UVR); the basic step in preventing melanoma, treating melanoma
and preventing recurrences is to reduce the UV exposure, that is, to ensure that people
develop sun protection behavior. In addition, individuals' perceptions and evaluations
of the disease determine their quality of life and compliance with treatment, and in this
thesis study, it was aimed to evaluate the effects of clinical and sociodemographic
characteristics on disease perception and sun protection behaviors in patients
diagnosed with cutaneous melanoma, comparatively among themselves and with the

normal population.
Methods:

Between July 1, 2021 and July 30, 2022, 35 patients diagnosed with cutaneous
melanoma, aged 18 years and over, who applied to Dokuz Eyliil University Faculty of
Medicine, Department of Skin and Venereology, and had similar characteristics to
melanoma patients in terms of age and gender, who could change their sun protection
habits and 70 healthy control groups without any non-melanoma skin cancer or
photosensitive disease were included in the study. Detailed verbal information about
the study was given to the patients and to the control group, and a written informed
consent form was signed. After determining the patient and control groups, the case
report form containing physical and sociodemographic data, personal and family
history information was filled with face-to-face interview technique.
Sociodemographic data such as age, gender, education level, occupation, income level,

marital status, place of residence, working environment; physical characteristics such
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as height, weight, waist circumference, presence of freckles, hair and eye color,
presence of melanocytic nevus (number and size); CV data such as the presence of
chronic disease, regular medication use, history of malignancy, history of non-
melanoma skin cancer, alcohol, cigarette and coffee consumption; Family history data,
such as family history of malignant melanoma and extracutaneous malignancy, were
recorded. Factors that may play a role in etiology (such as the presence of dyspastic
nevus, presence of diseases such as xeroderma pigmentosum, phototherapy history,
immunosuppression status, sunburn history) were questioned in both the patient and
control groups, while in the patient group, age at first diagnosis of malignant
melanoma, lesion area, histopathological subtype, Breslow thickness, accompanying
mutations, stage, number of nevi histopathologically resulting in melanoma, and
treatments received were noted. The skin types of the patients were determined
according to the Fitzpatrick classification and scored between 1-6. Sun exposure and
sunburn history in patients diagnosed with cutaneous melanoma, were questioned
regarding the period before melanoma diagnosis; sun exposure habits and sun
protection attitudes were questioned regarding the period after the diagnosis of
melanoma; were evaluated cross-sectionally in the healthy control group. The
Decision Making Scale (DMS), which consists of the 'perception of benefit' and
'perception of harm' dimensions, was used to evaluate the determination of individuals
to protect themselves from the sun. In order to evaluate the perception of illness, the
'opinions about the disease' dimension and the 'reasons of illness' dimension of the
Illness Perception Scale (IPS) were used to investigate the interpretation, perception
and evaluations of people about their illness. The analysis of the data collected within
the scope of the study was performed using IBM SPSS version 25.0. The results were
evaluated within the 95% confidence interval, and a p value of <0.05 was considered

significant.
Results:

The mean age of the patients diagnosed with cutaneous melanoma included in our
study was 49.14+11.52 years, while the mean age at first diagnosis of melanoma was
44.14£12.61 (min 19 max 66). There was a slight male predominance with a rate of
54.3%. More than half of the patients (51.4%) had a high education level and were

university graduates. 22.9% of them were in absolute closed and 71.4% of them were
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in a predominantly opent+closed working environment. 85.7% of the patients were
urban residents. 71.4% of patients diagnosed with cutaneous melanoma had light skin
color (type 1-3). Compared to the control group, the ratio of light hair (red/blond/light
brown) and light eye color (green/blue/hazel) was significantly higher in the patient
group (p=0.023, p=0.001). The number of acquired melanocytic nevi was 25 and
above in 51.4% of the patient group. There was a history of dysplastic nevus in
approximately half of the cases (45.7%) (p=0.001). Smoking was found to be
significantly higher in the healthy control group compared to the patient group (p =
0.033). Family history of malignant melanoma was statistically significantly higher in

the patient group (p=0.015).

Of the patients diagnosed with cutaneous melanoma included in the study, 37.1% had
intermittent sun exposure and 54.3% had occupational sun exposure. A history of sun
exposure five or more days a week was statistically significantly higher in the patient
group (p=0.027). 77.1% of the patients had a history of sunburn in the past, 44.4% of
them had bullous sunburn, and the first sunburn in 70.4% of these patients occurred in
childhood and adolescence. While everyone (100%) participating in the study,
including the control group, stated that they had experienced a mild sunburn at least
once in their life, it was seen that the number of people with more than six mild
sunburns was statistically significantly higher in the patient group (p=0.046). There
were 17 patients (48.6%) who stated that they had experienced painful sunburn at some
point in their lives, and 11 of these patients (64.7%) stated that they had experienced
painful sunburn when they were between the ages of 0-19. It was observed that the
patient and healthy control groups 'rarely' and 'never' sunbathed for tanning purposes
in the summer at similar rates (90.4% and 85.7%, respectively). 'Never' going on
holiday for sunbathing purposes was higher in the patient group than in the control
group (62.9% and 22.9%, respectively), and less than 30 minutes of sun exposure
between June and August, between 11:00 and 15:00, was higher in the patient group.
While it was 74.3% (n=26), it was found to be 34.3% (n=24) in the control group.
There was no statistically significant difference between the two groups in terms of
'use of sunscreen while sunbathing' and use of physical protection such as 'sitting in
the shade', 'covering clothes', 'protective hats' and 'sunglasses' when exposed to intense

sunlight. The DMS, which is used to show how committed people are to sun

Xiii



protection, was evaluated for the period after the diagnosis of cutaneous melanoma
in the patient group, and the mean benefit perception score (13.91+3.346) was
expected to be higher than the harm perception score (6.66+2.520) was found, but there
was no statistically significant difference between them and the healthy control group.
Considering the rates of not having experienced any sunburn in the last year, which
can be considered as an indicator of adequate sun protection, the patient and healthy
control groups were found to be similar to each other (82.9% and 90%, respectively).
While a negative correlation was detected between the age at first diagnosis of
melanoma and the DMS benefit dimension (p=0.035)(Pearson), the average DMS
benefit score of those with a university education level was determined to be
significantly higher than those with primary, secondary and high school degrees
(p=0.003). While age and gender do not have an effect on sun protection behaviors;
those with a university education were more likely to use sunscreen 'often' and 'always'
while sunbathing; when exposed to intense sunlight, 'often' and 'always' wearing
clothing and sunglasses and sitting in the shade were found to be statistically
significantly higher (p=0.001, p=0.038, p=0.001, p=0.026). While living in an urban
or rural area and marital status do not seem to have any effect on sun protection
behaviors; It was observed that those with an income of 5000 TL or more were more
likely to use clothes that cover the body and use sunglasses 'frequently' when exposed
to intense sunlight. Painful sunburn 3-5 times in the last year was also less common in
those with income over 5000 TL (p=0.005, p=0.007, p=0.036). When evaluated
according to their stages, it was observed that patients diagnosed with Stage 1
cutaneous melanoma mever' or 'rarely' went on sunbathing holidays more often than
others and experienced painful sunburn more often (3-5 times) in the last year
(p=0.030, p=0.001). It was observed that the presence of any chronic disease,
photosensitizing skin diseases such as xeroderma pigmentosum and vitiligo, a history
of dysplastic nevus, a history of non-melanoma skin cancer, and a family history of
MM (especially in first-degree relatives) did not have any effect on sun protection
behaviors. While most of the patients perceived the existing cutaneous melanoma as a
disease that was chronic, had negative and serious consequences, that they could not
understand and had high concerns about, thought that they could control this disease

on their own and with treatment. Most of the patients believe that their illness is caused
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by psychological factors such as stress or anxiety, the person's attitude - negative
thinking about his life, family problems, overwork, the person's emotional state
(feeling bad, tense, lonely and empty) and personality traits while thinking that it
originates from; he stated that factors such as accidents, injuries, luck or bad luck had
much less impact on their illnesses. It was observed that nearly half of the patients
considered sun exposure as a factor that definitely caused melanoma. While there was
no significant difference in terms of other variables, it was determined that patients
with a history of sunburn in the past believed that their illness had negative, serious
consequences and could not make sense of their illness (p = 0.005, p = 0.021). It was
observed that those who thought their disease had negative, serious consequences
'always' wore clothes that covered the body when exposed to intense sunlight (p<0.05);
it was observed that those who 'often' used protective hats when exposed to intense
sunlight had a high belief that the disease could be controlled with treatment, and on
the contrary, those who 'never' used protective hats had the opinion that the disease

could not be controlled with treatment (p<0.05).
Conclusion:

Our study is the first to evaluate the effects of clinical and sociodemographic
characteristics on the perception of illness and sun protection behaviors in patients
with cutaneous melanoma, in comparison with each other and with the healthy control
group. According to the results of the study, it was determined that clinical and
sociodemographic characteristics affect the perception of illness and sun protection
behaviors in patients with cutaneous melanoma; it is seen that being diagnosed with

melanoma creates positive awareness in people about sun protection.

Changing these patients' perception of the disease positively, improving their quality
of life, and raising awareness about UVR damage will help increase their compliance
with treatment, especially sun protection behaviors. Large-scale, multicenter,

prospective studies are needed to support these data.

Key words: Melanoma, disease perception, sun protection behavior
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1. GIRIS VE AMAC

Melanom, siklikla deri lizerinde gelisen ve melanositik hiicrelerden kaynaklanan
malign bir tiimordiir. Melanositler embriyonal dénemdeki néral tiip yiizey
ektoderminden go¢ eden noral krest hiicrelerinden koken alip, basta epidermis olmak
tizere ektodermal mukoza, uveal bolge ve meninkslere goc eder (1). Tim bu
melanositlerde malign transformasyon riski mevcuttur ve en fazla deride olmak iizere,
mukoza (oral mukoza, konjonktiva, vajina, anal kanal), g6z ve meninkslerde de

melanom goriilebilmektedir (2).

Malign melanom (MM), geng¢ popiilasyonda sik goriilen maligniteler arasinda
yer alip, diinya ¢apinda 6zellikle de beyaz irkta, son on yillarda siklig1 hizla artmistir
(3, 4). Her y11 160.000 yeni MM olgusu bildirilip, insidans giderek artmaktadir (5). Bu

sebeplerle MM 6nemli bir halk saglig1 sorunudur.

Ultraviyole radyasyon (UVR), melanom gelisiminde simdiye kadar
tanimlananlar arasinda mutajenik rolii kanitlanmis en 6nemli risk faktoriidiir ve
yapilan calismalarda tiim melanomlarin yaklasik %80’inin giinese kronik olarak maruz

kalan viicut bolgelerinden gelistigi bildirilmektedir (6).

MM patogenezinde giines maruziyeti en ¢ok suglandigindan, hastalarin glinesten
korunma davranislari, tedaviye yanit ve niiks olasiligiyla yakindan iligkilidir.
Bildigimiz kadartyla literatiirde, MM tanili hastalardaki klinik ve sosyodemografik
Ozelliklerin hastalik algisim1 ve giinesten korunma davraniglarini nasil etkiledigini
gosteren bir calisma heniiz yoktur. Bu tez calismasi, MM tanili hastalarin klinik ve
sosyodemografik 6zelliklerinin hastalik algilarini ve giinesten korunma davranislarini,
normal popiilasyonla karsilastirmali olarak, nasil etkiledigini degerlendirmek ig¢in

kesitsel olarak tasarlanmustir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Malign Melanom

2.1.1. Tarihge

Melanomla ilgili ulasilan en eski kayitlar milattan énce (MO) ~5.yiizyila ait
oldugu diisiiniilen, Hipokrat'm el yazmalarinda bulunmustur (7). Isim kokeni eski
yunanca olup ‘melas’ siyah, ‘oma’ timor anlamina gelmektedir. 20. ylizyilin ikinci

yarisindan itibaren gelismeleri siralayacak olursak;

- 1956 yilinda Lancaster tarafindan UVR ve melanom arasindaki iliski ortaya

kondu.
- 1966 yilinda Clark tarafindan invazyon derinligini gosteren skala gelistirildi.
- 1970 yilinda Breslow tarafindan tiimér kalinliginin prognozla iligkisi kanitlandi.
- 2002 yi1linda BRAF mutasyonu kesfedildi.

- 2011 yilinda BRAF inhibitérii Vemurafenib ve Anti CTLA-4 antikoru

Ipilimumab;
- 2013 yilinda da bir diger BRAF inhibitdrii Dabrafenib ve MEK inhibit6rii
Trametinib melanom tedavisi i¢in FDA onay1 ald1.

- 2015 yilinda Anti PD-1 antikoru Nivolumab immunoterapi ajan1 olarak FDA

onay1 aldi.
Giliniimiizde de ¢ok sayida kemoterapi, immunoterapi ve hedefe yonelik tedavi

ajanlart melanom tedavisinde aktif olarak kullanilmaktadir (8).
2.1.2. Epidemiyoloji

MM, deri kanserlerinin yaklasik %1'ini olusturmasina ragmen, deri kanserine
bagl oliimlerin biiylik ¢ogunlugundan (%75) sorumludur. ABD'de insidans1 artan az
sayida kanser tiiriinden biridir. 1930'lu yillarda invaziv melanom gelisme riski 1/1500

iken, glinlimiizde 1/59 olarak tahmin edilmektedir (9). 1960 yilindan beri mortalite hiz1



da yillik %2 artis gostermektedir. 2023 yilinda 97.610 yeni olgunun tanimlanip, MM
nedeniyle yaklasik 7.990 Amerikali’nin kaybedilecegi 6ngdriilmiistiir (10, 11).

MM insidans1 da irklar arasinda farklilik gostermektedir. SEER (Surveillance,
Epidemiology, and End Results) verilerine gore, 2012-2016 yillar arasinda insidans
her 100.000 kisi i¢in siyah popiilasyonda 1, beyaz popiilasyonda ise 33,9 idi (12).
Afrika kokenli Amerikalilarda, beyazlara gore MM goriilme siklig1 daha diisiiktiir ve
MM'lerin ¢ogu akral lentiginéz malign melanomdur (ALMM). Beyaz irklardaki
melanomlar genellikle govde yerlesimli olup, erken tan1 alirken; Afrikal
Amerikalilar'da ise hem tan1 daha ge¢ konulmakta, hem de tedaviye direngli ve

mortalitesi yliksek olan metastatik olgular daha yaygin goriilmektedir (13).

2012 yilinda Avrupa'da 100.000 yeni olgu ve melanomla iligkili 22.200 6liim
bildirilmistir. MM, tiim kanserlerin %3"inii olustururken, kanser tiirleri arasindaki

6limlerin %1'inden sorumlu oldugu gorildii (14).

Japonya’da 2011-2013 yillar1 arasinda her 100.000 kisinin 4,4’tinde melanom
goriiliirken, invaziv MM insidans1 1,24, melanoma in situ (MIS) insidans1 ise 1,75
olarak bulunmustur. Lezyonlarin yaklasik %50’sinin alt ekstremite yerlesimli oldugu,
digerlerine oranla daha nadir goriilse de mukozal melanomlarin da, Japonya’da Bati

tilkelerine gore daha sik goriildiigi tespit edilmistir (15).

2014-2016 yillar1 arasindaki SEER calismasina gore, yasami boyunca bir
eriskinde melanom gelisme riski yaklasik %2,3 olarak saptanmistir (12). Solaryum
kullanimina bagli olarak artan ultraviyole maruziyeti de gen¢ kadinlarda (MM)

insidansini artirmistir (16).

Tiirkiye’de MM insidans1 ve prevelansini belirten toplum tabanli bir ¢aligma
olmayip, iilke genelinde yapilan ¢ok merkezli calismalar da kisith sayidadir. Tiirkiye
kaynakli tek veya az sayida merkezli, yaklasik 20 farkli insidans ¢alismas1 mevcuttur.
Tas ve arkadaslarmm Istanbul’da 1991-2003 yillar1 arasindaki melanom vakalarii
degerlendirdikleri ¢calisma, merkez basina diisen vaka sayisinin 36,5 ile en yiiksek
oldugu calismadir (17). Yillik merkez basina diisen en az vaka sayis1 ise 2,2 olup,
Abali ve arkadaslarmin 1989-2013 yillar1 arasinda Istanbul, Ankara, izmir, Antalya,
Mersin, Kayseri, Gaziantep, Diyarbakir, Zonguldak, Malatya ve Trabzon’daki vakalar1
dahil ettikleri calismada saptanmistir (18). Tiirkiye Saglik Bakanligi’nin ulusal kanser



veri tabaninda ise MM prevelans:t erkeklerde 1,9/100.000 kisi ve kadinlarda
1,3/100.000 kisi olarak bildirilmektedir (9).

2.1.3. Patogenez
2.1.3.1. Melanositler ve Melanogenez

Melanositler, melanin pigmenti sentezleyen, keratinize olmayan dendritik
hiicrelerdir (19). Deride epidermisin bazal tabakasi, kil bulbusu ve dis kok kilifinda
yer alirken; mukoza, santral sinir sistemi (meninskler) ve gz (retina, koroid, korpus

siliare ve iris) gibi deri dis1 dokularda da bulunurlar.

Epidermisin bazal tabakasinda her 4-10 keratinosite karsilik bir adet melanosit
bulunur ve bu oran viicut bolgelerine gore degiskenlik gosterir. Melanosit yogunlugu
yiiz orta kism1 ve genital bolgede en yiiksek (2.000/mm?) iken, gévdede en diisiiktiir
(800/mm?) (19).

Irklar arasinda melanosit aktiviteleri, biiyiikliikleri ve dagilimlar1 farkliyken,
melanosit yogunlugu aynidir (19). Cevresel faktorlerle, 6zellikle de UV maruziyetiyle

melanosit sayilarinda artig goriilmektedir (20, 21).

Melanositlerin temel islevi, melanin pigmentinin sentezlenmesi ve dendritik
uzantilart araciligiyla bu melanini keratinositlere tasimaktir. Bir melanosit, yaklasik
36 keratinosite melanin tagima yetenegine sahiptir ve melanositle baglantili olan tiim

bu keratinositlere "epidermal melanin tinitesi" denir (19).

Melanin sentezi, membranla kapli bir organel olan melanozomlarda, tirozinaz
enzimi ile gerceklesir. 4 farkli gelisim evresi olan melanozomlarin, matiirasyonla
birlikte tirozinaz enzim miktar1 azalip, melanin icerigi artar (19). Melanin sentezi ile
tamamen melanize olan evre 4 melanozomlar, dendritik uzantilar araciligiyla
melanositlerden keratinositlere transfer edilip keratinosit niikleusu iizerinde koruyucu
bir tabaka olustururlar. UV 1sinlarina maruz kalmak, melanositlerde melanin sentezi

ve melanozomlarin keratinositlere transferinde bir artisa neden olur (22).



2.1.3.2. Neviis Hiicreleri ve Melanom Hiicreleri

Melanositler birtakim siireclerden gegerek prolifere olurlar. Benign ‘neviis
hiicreleri’ benign lezyonlar olan melanositik neviisleri olustururken; ‘melanom

hiicreleri’ de malign lezyonlar olan melanomu olusturmaktadir (23).
Histopatolojik olarak bakildiginda;

Neviis hiicresi kiigiik, regiiler niikleus ve yuvarlak-igsi sitoplazmaya sahiptir.

Kiimeler halinde dizilip nadir mitoz gegirirler.

Melanom hiicresi ise biiyiik, irregiiler ve hiperkromatik niikleus ve yuvarlak-igsi
sitoplazmaya sahip olup, kiimeler veya biiylik tabakalar halinde dizilir ve sik mitoz

gegirirler.
2.1.3.3. Melanom Gelisme Evreleri ve Molekiiler Mekanizmalar
Melanositlerden neviis ve melanom gelisimine iliskin, Clark ve arkadaslar

tarafindan 1984 yilinda bir model olusturuldu (24).

Bu siirecteki histopatolojik degisim basamaklart;

1. Benign melanositik neviis

2. Displastik neviis

3. Radyal biiylime fazindaki melanom

4. Vertikal biliylime fazindaki melanom ve

5. Metastatik melanom seklinde kategorize edilmistir (24).

Melanositik transformasyon, bircok genetik ve molekiiler degisim sonucu
gergeklesmekte olup (25), yillar i¢erisinde bu basamaklarla iligkili molekiiler olaylara

dair literatiir bilgisi giderek artmaktadir.

Kanser, genetik olarak yatkin bir hiicre grubunda ¢evresel kosullar, kiimiilatif
mutasyonlar ve/veya epigenetik mekanizmalar yoluyla ortaya ¢ikar. Genetik ve
cevresel faktorlerin yani sira, tiimore karst konakci bagisiklik sistemi de kanser

gelisiminde 6nemli bir rol oynamaktadir.



Fizyolojik durumdaki saglikli melanositlerde biiylime ve boliinme gibi
faaliyetler, membranda bulunan tirozin kinaz reseptdriine baglanan biiyiime sinyalleri
ile baglatilir. Aktive olan tirozin kinaz reseptoriiniin hiicre i¢inde kalan boltimii, GTP-
az aktivitesi bulunan RAS proteinlerini aktive ederek, hiicre i¢inde zincirleme olaylari
baslatir ve en sonunda nukleustaki hiicre DNA’sin1 aktive ederek biiyiime ve boliinme

gerceklesir.

MM gelisiminde o6zellikle MAPK sinyal yolagi ve PI3K sinyal yolaginda
bulunan onkogenler iizerinde durulmustur. Bu genlerin mutasyonu baglangigta hiicre
yaslanmasina, eklenen diger genetik mutasyonlarla da (TP53 mutasyonu, CCND1
amplifikasyonu, CDKN2A delesyonu) melanositlerin MM hiicrelerine doniisiimiine

neden olur (26).

1. MAPK sinyal yolagimin en 6nemli elemanlar1 RAF kinaz ailesinde siniflandirilan
BRAF ve mitojenle aktive olan protein kinaz (MEK) proteinleridir. Kodlandigi DNA
zincirindeki mutasyonlar sonucunda BRAF proteininin amino asit zinciri degisime
ugrar. En sik, zincirin 600.sirasinda yer alan valin amino asidinin degisime ugradigi
ve yaklasik %80 oraninda glutamik aside (V600E), %20 oraninda da lizin amino
asidine (V600K) doniistiigli goriilmiistiir. BRAF proteinindeki V600OE mutasyonu
aralikli yogun gilines maruziyeti; V600K mutasyonu ise kronik giines hasari ile
iligkilendirilmistir (27). Sinyal yolagindaki BRAF proteini de, bir sonraki protein olan
MEK’1 aktive ederek hiicrenin proliferasyon, biiylime ve migrasyon gibi neoplastik

ozellikler kazanmasina neden olur.

2. PI3K sinyal yolagindaki en 6nemli iki protein ise serin treonin kinaz (AKT) ve
regiilator gorevindeki PTEN’dir. Genetik mutasyonlar sonucunda AKT aktivasyonu
ve PTEN’deki fonksiyon kaybiyla melanositik kanser hiicresi proliferasyon, motilite
ve anjiyogenez gibi 6zellikler kazanmaktadir. Zamanla bu yolaklarin ve yolaklardaki
cesitli proteinlerin kesfi, melanom tedavisinde yiiz giildiiriicii, hedefe yonelik tedavi

ajanlarmin bulunmasi agisindan oldukg¢a 6nemlidir (28).

Mutant melanositlerdeki birgok antijen, MHC reseptorleri ile, hiicre
membranindan disartya c¢ikarilarak lokal immun hiicrelerin (dendritik hiicreler)
uyarilmasina ve bélgesel lenf nodlara tasinmasima neden olur. Ilk drene olduklart

lenf nodlarinda da dendritik hiicrelerin, antijenlerini CD8+ T lenfositlerine sunmasi



melanoma 0zgili spefisik immun yanitin olusmasini saglar (29). Antijen sunumu
olduk¢a kompleks olup bu siiregteki en Onemli kofaktorler, CD8+ T hiicre
membraninda bulunan CTLA-4 ve PD-1 (30), buna karsilik antijen sunan hiicre

ylizeyinde baglandiklart B7 ve PD-1 ligandlaridir (Sekil 1).

ASH: Antijen sunan hiicre CD8+T: Sitotoksik T lenfosit MHC: Major doku uyumluluk kompleksi TCR: T hiicre
reseptérii B7: ASH vyiizeyinde bulunan protein CTLA-4: Sitotoksik T lenfosit antijeni PD-1: Programli hiicre
oliimii proteini 1, PD1-L: Programb hiicre §liim proteini | ligandy

Sekil 1. Antijen sunumu ve T lenfosit yiizey reseptorleri

Melanom immun yanitinda 6nemli rolii olan bu reseptdrlerin kesfi, melanom
tedavisindeki (CTLA-4 iizerinden Ipilimumab, PD-1 iizerinden Nivolumab,

Pemrolizumab) secenekleri artirip umut olmustur.



2.1.4. Risk Faktorleri

MM gelisiminde rol oynayan risk faktorlerinin tanimlanarak farkindaligin

artirilmasi, toplum sagligi ve hastalik yonetiminde 6nemli rol oynamaktadir.

Melanom gelisimindeki risk faktorleri; genetik faktorler, cevresel faktorler ve her

ikisinin etkilesimiyle ortaya ¢ikan fenotipik 6zellikler olarak 3 ana gruba ayrilmaktadir

(31).
2.1.4.1. Genetik Risk Faktorleri

MM’li ailelerde goriilen farkli genetik mutasyonlar, ¢esitli gen lokuslarinin MM
gelisimini destekledigini gostermistir. Hem proto-onkogenler, hem de tiimor supresor

genlerdeki mutasyonlar MM gelisimini etkilemektedir (32).

CDKN2A, 9q kromozomunda bulunan ve ailesel MM ile iligkili en 6nemli gen
lokusudur. CDKN2A, hiicre boliinme siklusu kontrol noktalarinda retinoblastom ve
P53 genlerini kontrol eden p16 ve pl4ARF proteinlerini kodlar. (33, 34). Bu gen
mutasyonu, ailesel MM olgularinda %20 ile 40 oraninda goriiliirken, kutanoz
melanomlarin ise yaklasik %2'sinde saptanmistir (32, 35). CDKN2A mutasyon
pozitifligi, ailede ¢ok sayida MM olgusu, yiiksek neviis sayisi, ¢coklu primer melanom

(CPM) gelisimi ve MM'nin daha erken yasta goriilmesine neden olur (32).

Pigmentasyondan sorumlu genlerden biri olan melanokortin 1 reseptér (MC1R)
geninin ¢esitli varyasyonlarinin, acik renkli deri fenotipine neden oldugu ve MM
gelisme riskini artirdigr bilinmektedir (36-38). MCIR gen mutasyonu varliginda
melanom riski 1,5-3 kat artarken, olgularda ayrica BRAF mutasyonu da eslik ediyorsa

riskin 17 kat arttig1 bildirilmistir (39, 40).

Ailesel MM olgularinin %10unda CDK4, BAP1, TERT, POT1, ACD, TERF2IP
ve MITF genleri bulunurken (41), kalan %350 ila 70'inin nedeni genetik olarak
bilinmemektedir (35, 36, 41, 42).

Baz1 genetik sendromlarda da melanoma yatkinlik s6z konusu olup, kseroderma
pigmentozumlu kisilerde MM gelisme riski genel popiilasyona gore 1.000 kat artmistir
(43). Okulokutandz albinizm gen 2 (OCAZ2) allel varyasyonlarini tasiyan kisilerde

fenotipten bagimsiz sekilde melanom riski artarken (44), BRCA2 mutasyonu olan



meme-over kanser ailelerinde melanom riskindeki artis 12,6 kat olarak bildirilmistir

(45).
2.1.4.1.1. Deri Tipi ve Bronzlasmaya Yatkinlik

Fitzpatrick deri tipi skalasina gore, derinin pigmentasyonu ve bronzlasmaya
yatkinlig1 ¢cok aciktan ¢cok koyuya olmak iizere alti grupta degerlendirilir (Sekil 2).
Acik deri tiplerinin giines 15181 duyarliligini ve deri kanseri riskini artirdigi

bilinmektedir (46).

000000

Epidermal melanin ‘

UV Fenotipi UV duyarh UV direngli

Deri kanseri riski \

Sekil 2. Fitzpatrick deri tipi siniflandirmasi, D’Orazio et al. 2013 (46) ¢alismasindan

alimmustir.

Tablo 1. Fitzpatrick deri tipi siniflandirmasi

Deri Tipi-I (Soluk beyaz) Her zaman yanar, asla bronzlagsmaz.
Deri Tipi-1I (Beyaz) Her zaman yanar, bazen bronzlagir.
Deri Tipi-III (Sar1) Bazen yanar, her zaman bronzlagir.
Deri Tipi-IV (Acik kahverengi) Nadiren yanar, her zaman bronzlasir.
Deri Tipi-V (Kahverengi) Nadiren yanar, her zaman bronzlagir.
Deri Tipi-VI (Koyu kahverengi/Siyah) | Her zaman bronzlasir.

Deri tipinin degerlendirilmesi, Fitzpatrick deri tipi skalas1 veya derinin UV’ye

kars1 reaksiyonuna gore yapilmaktadir (Tablo 1). Derinin UV cevabina iliskin bir



standardizasyon yoktur ve bu nedenle ¢ogu calisma Fitzpatrick deri tipi skalasini
kullanir. Deri tipi 1 ve 2 olan kisilerde, deri tipi 3-6 olanlara kiyasla MM gelisme
riskinin 2,99 (1,75-5,12) kat arttig1 ve agik tenli kisilerde amelanotik melanomun daha
yaygin oldugu bildirilmistir (47, 48).

Agik sag rengi (kizil, sari, agik kahverengi), agik géz rengi (mavi, yesil, ela) ve
cillenme gibi fenotipik 6zellikler UV duyarliligini gosterip, melanom riskini artirir. En

ylksek risk artis1 da kizil sag varliginda (rolatif risk:3,64) goriilmektedir (47).

2.1.4.1.2 Efelid (Cil) Varliga

MM gelisiminde rol oynayan risk faktorlerinin degerlendirildigi bir meta-
analizde, ¢cocukluk ¢aginda efelid gelisen bireylerde MM gelisme riski daha yiiksektir
ve zellikle sirt bolgesinde artmis ¢illenme gosteren kisilerde risk 2,10 (1,80-2,45) kat
artmistir (47).

2.1.4.1.3. GOz Rengi

Acik g6z rengine (mavi, ela, yesil) sahip kisilerde, koyu goz rengine (kahverengi,
siyah) sahip kisilerle karsilastirildiginda MM gelisme riskinin 1,62 kat artmis oldugu
saptanmustir (47).

2.1.4.1.4. Sa¢ Rengi

Yapilan analizlerde siyah sa¢ rengine sahip kisilerle karsilastirildiginda kizil, sar1
ve agik kahverengi sa¢ rengine sahip kisilerde, MM gelisme riskinin sirasiyla 3,69,

1,96 ve 1,62 kat artmis oldugu goriilmiistiir (47).

2.1.4.2. Gen ve Cevrenin Etkilesimiyle Olusan Fenotipik Risk Faktorleri
2.1.4.2.1. Deri Uzerinde Gelisen Lezyonlar

Cocukluk ve geng erigkin donemdeki giines maruziyetinin gostergeleri, orta ve
ileri yasta ortaya ¢ikan solar lentigolar, tipik ve atipik melanositik neviislerdir (49).

Cok sayida edinsel melanositik neviis ve solar lentigo varligi, melanom agisindan
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bagimsiz risk faktorleridir. Edinsel melanositik neviisler, UV maruziyeti ve DNA
hasar1 belirteci olmalarinin yani sira, MM Onciisii de olduklari i¢in dual risk faktoriidiir
(50). MM’lerin ¢ogu de-novo gelisirken, yalnizca %20-40 kadar1 mevcut neviisler

tizerinden gelisim gostermektedir (51).
2.1.4.2.1.1.Melanositik Neviisler

Melanositik neviisler, noral yariktan koken alan melanositlerden gelisen, deri
rengi, mavi, kirmizi-kahverengi veya siyah renkli olabilen, makiiler veya papiiler

karakterde, derinin benign lezyonlaridir.

Melanositik neviisler ortak bir karar dahilinde olmasa da, ortaya c¢ikma yasi,
morfolojik 6zellikleri, genetik farkliliklari, lokalizasyonlari ve tizerinden MM geligsme

riskine gore siniflandirilabilmektedir (52-54).

Dogustan var olan veya dogumdan sonraki ilk 2 yi1l igerisinde gelisen pigmentli
lezyonlar ‘konjenital melanositik neviis (KMN)’ olarak adlandirilir (55, 56) ve keskin
smurli, palpasyonda yumusak yiizeyli, homojen, agik/koyu kahverengi pigmentli ve
tizerinde terminal killar bulunabilen makiil veya plaklar olarak izlenir. Erigkin
donemde ulasacaklar1 en biiyiik capa gore kiiclik, orta ve biiyiik capli KMN olarak
siiflandirilir. Kopf, 1979 yilinda KMN'leri ilk kez kii¢lik (< 1,5 cm), orta (1,5-19,9
cm) ve biiyiik ya da dev (giant) (> 20 cm) olarak tanimladi. Dev KMN ayrica G1 (20—
30 cm), G2 (30-40) ve G3 (>40 cm) kategorilerine ayrilmistir (57). Kiiciik ve orta
capli KMN'lerin MM gelisme riskini artirmadigi diisiiniiliirken, 20 cm'den biiyiik ¢capli
KMN iizerinden MM gelisme riski %5—15 olarak bildirilmistir (58).

Beyaz irkta en sik izlenen lezyonlar olan edinsel melanositik neviisler (EMN), 2
mm’den 5-6 mm’e kadar degisen boyutlarda, keskin sinirli, agik/koyu kahverengi,
makiiler veya papiiler karakterde lezyonlardir. Cocukluk ¢aginda ortaya ¢ikip, siklikla
gilines goren yerlerde yasla birlikte sayilar1 artar. Mevcut ¢alismalar, mevcut neviis
sayis1 ve melanom riski arasinda kuvvetli bir iliski oldugunu goéstermektedir. MM
gelisme riski, toplam neviis sayistyla orantili olarak 1,6-64 kat arasinda artig gosterir
(59-63). Bir meta-analiz, 25'ten fazla neviisli olan kisilerde MM gelisme riskinin
arttigint gostermistir. MM olgularinin % 42'sinde 25 ve daha fazla sayida neviis

saptanmig ve MM gelisme riski %15 olarak bulunmustur. Ayni popiilasyonda, daha
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diisiik neviis sayilar1 MM ile daha az iligkili (0-10 neviis %4, 11-24 neviis %7) olarak
bulunmustur (64).

Divergent Pathway Modeli

Divergent pathway modeli, viicudun c¢esitli bolgelerinde MM’lerin, farkli
mekanizmalar yoluyla meydana gelebilecegini gostermektedir (60, 63, 65). Bu modele
gore; az sayida neviisii olan kisilerde melanom gelisimi i¢in daha fazla giines
maruziyeti gerekir ve -bas-boyun bolgesi gibi- glinese maruziyetin kronik oldugu
bolgelerde MM gelisme riski artar. Tersine neviis sayisi fazla olan kisilerde, az
miktarda gilines maruziyetiyle bile melanom gelisebilir, ve sirt gibi gilinese aralikli
maruz kalan viicut bolgelerinde de MM gelisimi s6z konusu olabilir (66). 24 gézlemsel
caligmanin incelendigi bir meta-analizde de, yiiksek neviis sayisina sahip kisilerde
gelisen MM’lerin, gévde ve bacak gibi aralikli glines maruziyeti olan bolgelerde

gelistigi bildirildi (67).
2.1.4.2.1.2. Solar Lentigo

Epidermal melanosit aktivitesi arttiginda yiiz, el, 6n kol ekstansor yiizleri ve sirt
gibi bolgelerde goriilen lentigolar, diizensiz sekilli, orta-koyu kahverengi, degisken
caplarda olabilen benign pigmente makiiler lezyonlardir. Solar lentigolarin sayis1 ve
siklig1 yasla birlikte artabilir, ancak ¢ocukluk ¢aginda yogun giines yanigi sonrasinda
da gelisebilir (68). Yapilan ¢aligmalarda, kisinin neviis sayisi ve deri tipinden bagimsiz

olarak, yiiksek solar lentigo sayisinin MM gelisme riskini artirdig1 saptanmaistir (69).
2.1.4.2.2. Displastik Neviis Oykiisii

Ik kez 1978 yilinda genetik olarak melanoma yatkin iki ailenin bireylerinde
goriilmiis ve soyadlarinin bag harflerinden olusan B-K neviis sendromu yada atipik
neviis sendromu seklinde multipl lezyonlar olarak tanimlanmistir (70). Clark
tarafindan tanimlandiklari i¢in Clark neviis, atipik 6zellikleri nedeniyle atipik neviis
olarak adlandirilsa da, sonunda histopatolojik yapisal bozukluklar ve yapisal atipi
gosterilmis ve diger tiimdr sistemlerindeki Onciil lezyonlara benzer sekilde displastik

nevis olarak adlandirilmasi dnerilmistir.
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Displastik neviis, klinik olarak atipik goriiniimlii, histopatolojik olarak yapisal
bozukluk ve daima dermoepidermal bileskeyi iceren atipi ile karakterize melanositik
nevistiir (71). Klinik, histopatolojik ve genomik a¢idan EMN ile horizontal/radyal
bliylime fazindaki MM arasindadir. Siklikla addlesan donemde gelisir ve yas ile
prevalansi azalir. Kiimiilatif giines hasarinin kismen diisiik oldugu, kronikten ziyade

aralikli glinese maruz kalan bolgelerde gelisip, en sik sirt yerlesimlidir (72).

Klinik olarak atipik (displastik) neviis, en az bir alanda makiiler komponent ve

ek olarak asagidakilerden en az {i¢iinii icermelidir (73):

- Sinirlarin net sec¢ilememesi,

- Periferik sinirlarin girintili ¢ikintili olup diiz olmamasi,
- Boyutu >5 mm,

- Heterojen renk dagilimi ve

- Eritemli goriiniim

Displastik neviisler ailesel olabilir, melanomlu hastalarda sporadik ortaya

cikabilir ve melanom Oykiisii olmadan soliter de gelisebilir (74, 75).

1985 yilinda Elder, sporadik displastik neviislerin sporadik melanom prekiirsorii
olabilecegini gostermis, takip eden yillardaki c¢aligsmalarda da displastik neviis
varliginin melanom gelisim riskini artirdig1 ortaya konmustur (76, 77). MM 0Oykiisii
olan hastalarda klinik olarak displastik neviis siklig1 %34-59 arasinda degismektedir.
Vaka-kontrol ¢alismalarinda klinik olarak bir displastik neviis varliginin MM riskinde
2 kat, en az 10 lezyonun ise 12 kat artisa neden oldugu goriilmiistiir (78). Displastik
neviislerin MM gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu cesitli prospektif
caligmalarda da goriilmiistiir. Bu hastalarda rolatif melanom riski 47-493 arasindadir.
Displastik neviis sendromu (DNS) olan kisilerin 10 yillik kiimiilatif melanom riski

%10,7 iken, kontrol grubunda bu oran %0,62 olarak belirtilmistir (79).
2.1.4.2.3. Daha Once Melanom Tanist Almis Olmak

Kisisel melanom oykiisii varliginda ikincil primer melanom (IPM) riski
artmaktadir. Primer MM tanisindan sonraki ilk bes yil i¢cinde, olgularin dermoskopi ve

tiim viicudun fotograflanmasiyla takip edildigi bir calismada, primer MM tanisindan
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sonra [IPM gelisme riski %8 idi. Bu risk, ilk yilda %2,46, ikinci yilda %1,61, iiclincii
yilda %1,43, dordiincii yilda %1,43 ve besinci yilda %1,17 idi (80).

Yas ve lezyon bolgesi IPM gelisme riskini artirmaktadir. Bir ¢alismada, ilk tan1
aninda 30 yasin altinda ve primer melanomu bas-boyun bdlgesinde yerlesim gdsteren

kadimlarda IPM gelisme riski daha yiiksek oldugu bulundu (81).

IPM gelisme riski, MM histolojik alt tipi, birden fazla birinci derece akrabada
MM olmas1 ve ¢ok sayida neviis ile iliskilidir. Primer melanomun histopatolojik alt
tipi nodiiler malign melanom (NMM) veya lentigo malign melanom (LMM) olan ve
nevils sayist fazla ve aile Oykiisii pozitif olan 1083 MM'li olgunun alindigi bir

calismada IPM gelisme riski daha yiiksek saptanmistir (82).

2.1.4.2.4. Non-Melanom Deri Kanseri (NMDK) Oykiisii veya Diger
Malignitelerin Varlhig

Bazal hiicreli karsinom (BHK) ve skuamoz hiicreli karsinom (SHK) gelisiminde
UVR maruziyeti temel rolii oynadig: i¢in, kisisel melanom dis1 deri kanseri oykiisii

varliginda, melanom riskinin de artmis oldugu bilinmektedir (83).

Bir calismada, NMDK tanis1 alan olgularin MM gelisme riskinin 6,2 kat arttig1
ve 40 yas altindaki olgularda kontrol grubuna gore 25,1 kat daha yiiksek oldugu
saptanmugstir (84).

MM riskinin artti1 bir diger deri kanseri mikozis fungoides (MF) olup, 250
MF’li hasta ile yapilan bir calismada MM gelisme riskinin 15 kat arttig1 gosterilmis,

bunun da immunsupresyonla iligkili oldugu diistiniilmiistiir (85).
2.1.4.2.5. Ailesel Kanser Oykiisii

Ailede MM varlig1 melanom geligme riskini artirmakta olup, tek melanomu olan
hastalarin yaklasik % 8-12’sinde aile dykiisii pozitifken (86), ¢coklu primer melanomu
olan hastalarda bu oran % 21°dir (87). Kisi i¢in birinci derece akrabada MM 6ykiisii
varliginda risk 1,7 kat artarken, MM’li iki akraba varliginda bu risk 9 kat artmaktadir
(88).

Melanomlu olgularin aile dykiileri incelendiginde, meme, kolorektal, prostat,

deri ve santral sinir sistemi kanserlerinin genel popiilasyona gore daha yiiksek oldugu
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goriilmiistiir. Bu ailelerde ayrica akut myeloid losemi, myelofibrosis, Waldenstrom
makroglobulinemisi ve myelom gibi hematolojik maligniteler de daha sik bildirilmistir

(42, 89, 90).
2.1.4.3.  Cevresel Risk Faktorleri
2.1.4.3.1. Ultraviyole Isinlar

Ultraviyole radyasyon (UVR), su ana kadar tanimlananlar arasinda MM
gelisiminde mutajenik rolii kanitlanmis en onemli ¢evresel risk faktoriidiir. Dalga
boylar1 ve biyolojik etkilerine gore dort farkli UV 1s1n grubu vardir: UVA (320-400
nm), UVB (290-320 nm), UVC (200-290 nm) ve vakum UV (100-200 nm) (91). Giines
yaniklarindan sorumlu dalga boyu olan UVB'nin sadece %5'i diinyaya ulasirken,

UVC'nin tamami ozon tabakas1 tarafindan emilir (92).

Kutan6z MM gelisiminde UVR spektrumundan, hem UVB (290 - 320 nm) hem
de UVA (320 - 400 nm) rol oynarken, yapilan hayvan deneylerinde UVB nedensel
olarak daha onemli bir risk faktorii olarak tanimlanmistir. Bir ¢alismada, insandan
farelere transplante edilen deriye UVB 1511 verilmis ve melanositik biiylime hormonu
seviyelerinde oOnemli bir artis oldugu gorilmiistir (93, 94). Bu diisiinceyi
destekleyecek sekilde UVB yogunlugunun daha yiiksek oldugu ekvatoryal bolgede
MM insidansinin da yiliksek oldugu saptanmistir (95-97). Baliklarda yapilan
caligmalarda UVA maruziyetinin melanositik hiperplaziyi indiiklemesi, PUVA
tedavisi alan veya solaryum kabinlerini kullanan insanlar iizerinde yapilan
epidemiyolojik calismalarda normal popiilasyona gore yiiksek melanom oranlar
UVA’nin da MM gelisiminde bir rol oynadigini diisiindiirmektedir (98, 99). Bu
nedenle 2009 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ve Uluslararas1 Kanser Arastirma
Ajansi (IARC) da, 35 yasindan 6nce solaryum kabini kullanimini ¢evresel karsinojen

olarak tanimladi (100).

UVB, molekiiler diizeyde pirimidin dimerleri olustururken; UVA, reaktif oksijen
radikalleri {lizerinden olmak {izere, daha ¢ok indirekt yoldan hiicre DNA’sina

mutajenik etki gosterir (101).

UVR maruziyetinin derecesine gore siddetli hasarli keratinositler apopitozla

hiicre oOlim yoluna giderken, hafif-orta hasarli keratinositler DNA tamir
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mekanizmalart yoluyla genomlarini neredeyse tamamen onarirlar. Keratinositleri
UVR hasarindan koruyan melanositler, DNA'lar1 ¢ok fazla hasar gorse bile, apopitoz
yolagina girmez ve bu sekilde epidermiste kalir. Melanositlerin proliferasyonu ve
bileske neviislerin olusumu, tekrarlayan UVR maruziyetiyle eklenen mutasyonlardan

kaynaklanir. Boylece MM, anatomik olarak yogun neviis dagiliminin oldugu yerlerde

daha ¢ok yerlesir (60, 102-105).

Deri kanseri gelisiminde UVR maruziyetinin paterni ve zamanlamasi énemlidir.
Kronik UV maruziyetiyle iliskili olan NMDK ’lar, siklikla giinese maksimum oranda
maruz kalan yliz, 6n kol ve el dorsal bolgelerinde goriiliir (106). Melanom olgularinin
ise, %80’1 giinese aralikli-yogun bir sekilde maruz kalan viicut alanlarinda
gelismektedir. Epidemiyolojik ¢calismalarda da melanom igin risk faktorii olarak giines
yanigl Oykiisii ve aralikli-yogun gilines maruziyeti tanimlanmistir (107, 108).
Melanomlarin biiylik bir kismi, bu c¢aligmalar1 destekleyecek sekilde sirt ve alt
ekstremitede gelisirken (106, 109, 110); LMM genellikle kronik giines maruziyetinin
oldugu bas-boyun bolgesinde yerlesim gostermektedir (66, 103).

UVR paterni kadar, hayatin erken doneminde olan UV maruziyeti de dnemlidir.
Ozellikle ¢ocukluk cagindaki siddetli giines yaniklarinin melanom agisindan, kronik
UV hasarindan ¢ok daha riskli oldugu goriilmiistiir (111, 112). Caligmalarda ¢ocukluk
ve/veya adolesan donemde bes veya tizeri siddetli glines yanig1 dykiisii olanlarda MM
gelisme riski 2 kat artmistir (106, 109, 113). Bes veya daha fazla siddetli glines yanigi
15-20 yagslar arasinda meydana gelmisse, risk %80 artmis olarak bulunmustur (106,

111, 113).

MM’ nin multifaktoriyel bir hastalik olmas1 ve klinik, epidemiyolojik 6zellikleri
g0z Oniine alindiginda, bir yandan da UVR’nin MM gelisimi tizerindeki etkisi siipheli

ve uzun siliredir tartisma konusudur (92, 114).

1) MM’ nin, kronik giines maruziyetini temsil eden ileri yas grubundan ziyade, orta-

yaslt eriskinlerde daha sik goriilmesi,

2) LMM harici diger MM alt tiplerinde, kronik giines maruziyetinin, NMDK’de

oldugu kadar gii¢lii rol oynamamasi,

3) Eriskin donemdeki kronik gilines maruziyeti ve gilines yaniklarinin MM riskini

artirmadigina dair olgu-kontrol ¢calismalari (115), bunun sebepleri olarak sayilabilir.
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2.1.4.3.2. Fototerapi Oykiisii

Psoriasis ve birgok deri hastaliginin tedavisinde kullanilan psoralenli UVA
(PUVA) ile iliskili olarak MM ve NMDK gelisme riskinde artis s6z konusuyken (116-
118), ayn1 risk darband UVB tedavisi i¢in gecerli degildir (119). Cok merkezli yapilan
bir ¢alismada, 250 seans iizerinde PUV A tedavisi alan psoriasis hastalarinda kutanéz
in situ veya invaziv MM insidansinin, tedaviden sonraki 15 yildan sonra arttig1 ve bu
artisin 16-20 yil arasi i¢in 5 kat, 20 yildan sonraki donemde ise 12 kat oldugu
saptanmustir (120).

2.1.4.3.3. Immunsupresyon

Organ transplantasyonu, insan immiin yetmezlik viriisii (HIV) enfeksiyonu ve
losemi-lenfoma gibi hematolojik maligniteler dahil olmak iizere tiim immun
baskilanma durumlarinda MM gelisme riskinin 2,1-8 kat artmis oldugu ve gelisen
MM’lerin prognozunun daha koétli oldugu goriilmiistiir (121, 122). MM’ye yonelik
tedavi olmus kisilerde, herhangi bir sebeple yapilan transplantasyon sonrasi, ilk 5 yilda

daha sik olmak iizere, MM lokal niikslerinin de daha sik oldugu saptanmistir (123).
2.1.4.3.4. Travma Oykiisii

Travma ve MM arasindaki iliski tartismali olup, travmanin MM gelisimine
neden olabilecegine dair ¢aligmalar mevcuttur. Travmanin siklikla izlendigi el ve ayak
basparmaginda gelisen subungual MM’ler (124, 125), iizerine yapilan tatuaji takiben
MM gelisen melanositik neviisler (84) ve yanik skari lizerinden gelisen MM olgulari

(126) travmanin etiyolojide rol oynayabilecegini diisiindiirmiistiir.
2.1.4.4.  Diger Risk Faktorleri

Poliklorlu bifeniller (PCB), petrol iiriinleri, iyonize radyasyon ve selenyum
maruziyetinin kanserlerle iliskisinin arastirildig1 bir calismada, kimyasallara mesleki

maruziyet incelenmis ancak mesleki bir risk faktorii saptanmamistir (127).

Cesitli calismalarda retinoidler, antioksidanlar, C ve E vitamini gibi takviyelerle

MM iligkisi arastirilmis ancak birbiriyle tutarsiz sonuglar saptanmistir (128, 129). Bir
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calismada icerigi karotenoid ve D vitamini agisindan besinlerin melanom riskini

azaltabilecegi one sliriilmiistiir (130).

Yapilan ¢alismalarda obezitenin erkek popiilasyonda MM riskini artirdigi, ancak
benzer pozitif iliskiye kadin popiilasyonda rastlanmadigi belirtilmistir. Bu durum,
kadilarda artan beden kitle indeksiyle (BKI) giineslenme davranisindan kaginmalar

ve daha yiiksek sosyal izolasyon diizeyleriyle agiklanmistir (131).

Sigara kullaniminin MM gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii olmadigi ve MM
sikligimin sigara i¢cmeyen kisilerde sigara igenlere oranla daha yiiksek oldugu
saptanmustir (132). Istatistiksel olarak da MM gelisme riski sigara igmeyen grupta 1,0
iken, sigara icen grupta 0,43-0,65 arasinda bulunmustur (133, 134).

Alkol ve MM arasindaki iliskinin arastirildig1 calismalarda, artan alkol
tikketimiyle MM gelisme riskinin arttig1 (132, 135); orta-yiiksek diizeyde alkol tiiketen
bireylerde, 6zellikle de giines gérmeyen alanlarda olmak iizere melanom riskinin 1,73

kat daha fazla oldugu saptanmistir (136).

Egitim ve sosyoekonomik diizey artttkca MM goriilme sikligi artmaktadir. Bu
kisilerin solaryum aliskanliginin olmasi (137) ve siklikla, giineyde giinesli bolgelere
seyahat etmeleri nedeniyle, aralikli-yogun UVR maruziyetinin MM gelisme riskini

artirdig1 diistiniilmektedir (138, 139).

Calisma ortami agisindan degerlendirildiginde, aralikli giines maruziyeti ve
siddetli glines yamig1 Gykiisii olanlarda alt tipten bagimsiz olarak melanom riskinin
(66), agik ortamda g¢alisan kisilerde ise kronik giines maruziyeti nedeniyle 6zellikle

LMM alt tipin gelisme riskinin arttig1 goriilmiistiir (140).
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2.1.5. Melanomun Biiyiime Evresi

MM lezyonlar radyal ve vertikal olmak iizere iki biliylime donemine sahiptir.
Baslangicta yiizeyel, yavas seyirli ve yillarca epidermise smirli kalabilen
horizontal/radyal biiylime fazindaki MM’ler (141), herhangi bir zamanda ortaya ¢ikan

ek mutasyonlarla vertikal bliylime fazina gecer ve dermal invazyon baglar (142-144).

Radyal/horizontal biiyiime fazindaki melanomlar ince ve epidermise sinirlidir.
Histopatolojik olarak da in situ MM ve mikroinvaziv radyal biiyiime gosteren MM

olmak tizere 2 gruba ayrilir.

Radyal biiyiime gosteren MM ’nin epidermise sinirl tiirli olan melanoma in situ

(MIS), YYMM, ALMM ve LMM’de gériiliirken, NMM’de izlenmez.

MIS lezyonlarinda melanom hiicreleri sadece epidermiste yayilim gdsterirken,
mikroinvaziv radyal biiylime fazinda epidermal melanositik proliferasyona
mikroskopik papiller dermal genisleme eslik eder. Mikroinvaziv radyal biiylime
gosteren MM’lerde invazyon odagindaki dermal melanositik yuvalar, en biiyiik
epidermal melanositik yuvadan daha biiyiik degildir ve buralarda mitoza rastlanmaz
(145, 146). Mikroinvaziv radyal biiyiime fazi, ¢ok nadir goriilen in situ MM
metastazlarinin histopatolojik olarak saptanmasinda yararli olabilir. Bununla birlikte,
klinik prognoza katkida bulunmamasi, histopatolojik kesitlerin mikroinvazyonu
gostermede yeterli olamayabilecegi fikri nedeniyle tanim olarak kullanilmasi

tartismalidir (146).

Vertikal biiyiime fazinda epidermal ve dermoepidermal bileskedeki yuvalardan
daha biiylik dermal melanositik yuvalar, sitolojik olarak daha pleomorfik ve nodiil
olusturan melanom hiicreleri ve artmis mitoz izlenir (147, 148). Vertikal biiyiime
fazinda MM 'ler invazivdir ve papiller dermisi doldurarak retikiiler dermise girer. Clark
evresi, vertikal biiylime fazinin histopatolojik olciitiidir (149). MM artik vertikal
biiyiime fazina gectiginde metastaz riski ortaya ¢ikar (148) ve bu histopatolojik bulgu,

lezyonun metastaz potansiyeline sahip oldugunu gosteren en erken gostergedir.

MM’lerde vertikal biiylime fazi, de novo olarak veya radyal biiylime fazindaki
bir MIS’den kaynaklanabilir. NMM'de radyal biiyiime fazi olmadan hizli bir vertikal

biiyiime fazi1 goriiliirken, lentigo maligna i¢in dermal invazyona gecis 28,3 yil gibi
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oldukca uzun bir siiredir (150). Vertikal biiylime fazina gecen MM’nin metastaz

olasilig1 tiimdr invazyon derinligiyle orantilidir. Tiimdr kalinlig1 da ilk olarak Breslow

tarafindan tanimlanan histopatolojik ol¢iite gore yapilmistir (151).

En sik kullanilan siniflandirma hastaligin klinik, morfolojik ve histopatolojik

Ozelliklerini iceren klasik siniflandirma olup (Table 2) (115), 2018 yilinda da WHO

tarafindan melanomlar ve Oncii lezyonlarinin tanimlandigi bir smiflandirma

yapilmistir (Tablo 3) (152).

Tablo 2. Melanom klasik siniflandirmasi

Primer kutanoz melanom

Major alt tipler

Yiizeyel yayillan MM

Noduler MM

Lentigo malign melanom

Akral lentigingz MM

Nadir goriilen alt tipler

Amelanotik

Spitzoid

Desmoplastik

Malign mavi neviis

Animal tip

Siniflandirilamayan ve digerleri

Tablo 3. Melanom 2018 WHO Siniflandirmasi

2018 WHO Siniflandirmasi

A. KGH¥ ile iligkili

Yiizeyel yayllan MM

Lentigo malign melanom

Desmoplastik melanom

B. KGH ile iligkili degil

Spitzoid melanom

Akral lentigingz MM

Mukozal melanom

Konjenital neviis iizerinden gelisen melanomlar

Malign mavi neviis

Uveal melanom

C. Herhangi bir veya birden fazla yolakla iligkili

Noduler MM

*KGH: Kiimiilatif giines hasart
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2.1.6. Melanom Alt tipleri ve Klinik Ozellikleri
2.1.6.1. Yiizeyel Yayilan Malign Melanom (YYMM):

Beyaz irkta en sik goriilen (%60-70) MM alt tipidir (152). Siklikla 40-60 yaslari
arasinda goriiliir (59) ve patogenezde aralikli-yogun giines maruziyeti suclanmaktadir.
Viicudun herhangi bir yerinde goriilebilir. Ancak genellikle erkeklerde govde,

kadinlarda ise alt ekstremiteye yerlesme egilimindedir (153).

YYMM, de novo olusabilecegi gibi, var olan bir melanositik neviis iizerinden de
gelisebilir (154). Herhangi bir melanositik neviisten MM gelisme riski oldukca
diisiikken (153), gergeklestigi durumda en sik goriilen MM alt tipi YYMM dir (26,
155). YYMM’lerin de yaklasik yaris1 melanositik neviisler iizerinden gelismektedir
(153).

Neviis lizerinden gelisen MM’ler genellikle genglerde, govde ve proksimal
ekstremiteler gibi aralikli giines maruziyeti olan bolgelerde gelisir (26, 155). BRAF
V600E ve PTEN mutasyonlar1 da, kronik giines maruziyetiyle iligskili MM’lere gore,
bu kisilerde daha sik izlenir (26).

YYMM, klinik olarak melanomlarin ABCDE kuralin1 sergiler. ABCDE kurali
ise;
1) A, "asymmetry": sekil ve/veya renk agisindan lezyonun yarisinin diger yarisindan
farklilik gostermesi,
2) B, "border": sinir diizensizligi,
3) C, "colour": koyu renk degisikligi veya 3’ten fazla renk varligi,
4) D, "diameter": ¢apin > 6 mm olmasi ve

5) E, "evolution": lezyonlarin zaman iginde degisiklige ugramasi (renk, sekil veya

boyut) seklinde tanimlanabilir (156).

Klinik olarak asemptomatik kahverengi-siyah, renk c¢esitliligi ve siir
diizensizligi olan makiil/yama seklinde baslar ve radyal/horizontal biiyiime fazindan
vertikal biiylime fazina gegcis ile lezyon {izerinde papiil, nodiil veya iilser formasyonu
gelisir (115, 153). Konake¢1 immiin yanitiyla lezyonun bir kisminda regresyon gelisip

gri, hipo/hiperpigmente alanlar birlikte izlenebilir (115).
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2.1.6.2. Nodiiler Malign Melanom (NMM):

Beyaz irkta ikinci en sik goriilen (%15-30) MM alt tipidir (157). Siklikla
6.dekatta ortaya cikar. Erkeklerde daha sik goriiliip, govde ve bas-boyun boélgelerine
yerlesme egilimindedir. Radyal fazi olmadan, direkt vertikal biiyiime faziyla ortaya
ciktigr icin genellikle tanmi sirasinda kalindir ve diger alt tiplere gore daha koti
prognozludur (158). Klinik olarak mavi-siyah, bazen pembe-kirmiz iilsere olabilen

nodiiller seklinde karsimiza gelir.
2.1.6.3. Lentigo Malign Melanom (LMM):

3.siklikta goriilen (%10) MM alt tipidir (157). Diger MM alt tiplerine gore daha
ileri yaslarda, siklikla 7.dekatta ve kadinlarda daha sik goriilmektedir (159-161). LMM
gelisimi i¢in major risk faktorii, kiimilatif UVR hasaridir (66). Giines maruziyetiyle
olan net iliskisi nedeniyle siklikla bas-boyun bolgesi, yliz, 6zellikle de malar bolge ve
burun tlizerinde gelisir (157, 162).

Klinik olarak asimetrik, diizensiz sinirli ve renk ¢esitliligi fazla, yavas biiyiiyen,
kahverengi-siyah makiiller seklinde baglar (150). Lentigo maligna (LM) adi verilen

MIS formunun vertikal bilyiime fazina gecip invaze olmastyla LMM gelisir.
2.1.6.4. Akral Lentiginoz Malign Melanom (ALMM):

Beyaz irkta nadir (%4-6) goriiliirken (163), Asya ve Afrikalilarda goriilen
MM’lerin yaklasik %70’ini olusturur (164-166). ALMM, el ayas1 ve ayak tabani gibi
akral bolgelerde ve/veya tirnak iinitesinde gelisip, UV maruziyetiyle iliskisizdir (163,
167). BRAF, c-KIT, N-RAS ve PTEN gibi ¢esitli genetik mutasyonlar ALMM
gelisimine katkida bulunur ve KIT mutasyonunun en sik goriildiigii alt tiptir (115,
168). Patogenezi net anlasilamamakla beraber, travma ve kronik inflamasyonun da

etiyolojide yer alabilecegi ileri siiriilmiistiir (169).

Klinik olarak akral bolgelerde asimetrik, siirlar1 diizensiz ve renk acisindan
heterojen goriiniimde, iilsere olabilen kahverengi-siyah renkli makiil/yama; tirnak
yataginda da longitudinal melanonisi veya proksimal tirnak kivrimina uzanan

pigmentasyonlar (Hutchinson bulgusu) seklinde goriiliir (163).
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Caligmalarda deri dis1 (meme, akciger, gastrointestinal sistem, hematolojik vs.)

kanserler ALMM’li bireylerde ve ailelerinde daha yaygindir (81, 169).
2.1.6.5. Nadir goriilen alt tipler
2.1.6.5.1. Amelanotik melanom:

Melanin pigmenti igermeyen ve/veya eser miktarda iceren melanomlar
‘amelanotik melanom’ olarak adlandirilir. Hasta ve hekim agisindan klinik siiphe
uyandirmasi daha zordur ve tanisal gecikmeler olabilir. Kesin tan1 histopatolojik olup

(170), tan1 sonrasi takip ve tedavi major alt tiplerle aynidir (171).

Dort major melanom alt tipi de amelanotik ve/veya hipomelanotik olabilmekle
birlikte, en stk NMM ve desmoplastik melanomda amelanotik melanom goriilme riski

artmistir (170).
2.1.6.5.2. Desmoplastik melanom:

Kiimiilatif glines hasar1 ile iliskili olup, klinik olarak giines goren viicut
bolgelerinde deri rengi ve/veya kirmizi, kahverengi-siyah renkli olabilen plak, nodiil
veya skar benzeri lezyonlarla karakterizedir. Cogunlukla amelanotiktir ve tanisal

gecikme s6z konusu olabilir (172).

Desmoplastik melanomlar oldukga infiltratiftir ve lokal agresif seyreder. Uzak

metastaz ve eksizyon sonrasi niiksler de sik goriiliir (115).
2.1.6.5.3. Spitzoid melanom:

Klinik goriiniim ve histopatolojik 6zellikleri ile spitz neviise benzer. Melanoma
spesifik immunhistokimya ve ek molekuler boyamalarla taniya ulasilir (173). Klinik
olarak bas-boyun bolgesi ve ekstremitelerde, 1 cm ve iizeri, genellikle amelanotik olan

nodiiller seklinde goriiliir (174).
2.1.6.5.4. Mavi neviis iligkili melanom:

Mavi neviis ilizerinden ve/veya de-novo olarak gelisir ve histopatolojik olarak

mavi neviisii taklit eder. Mavi neviisler siklikla sakrokoksigeal bolge, daha az siklikla
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saclt deri ve ekstremitelerde yerlesirken, mavi neviis iliskili melanomlar en sik sagh

deride goriiliir (175). Metastaz ve tedavi sonrasi niiksler siktir (176).
2.1.6.5.5. Animal tip melanom:

Klinik ve histopatolojik olarak beyaz-gri atlarda goriilen melanomlara
benzedikleri i¢in bu sekilde isimlendirilmistir (115, 177). Yogun pigment ve melanofaj

icerigi nedeniyle, klinikte koyu mavi-siyah renkli nodiil seklinde goriiliir (178).
2.1.7. Tam

Kronik giines maruziyetinin kanserojen etkileri ve MM nin ciddiyeti nedeniyle

giinesten korunma konusunda tiim diinyada toplum farkindalig: artirilmaktadir.

Bir¢ok kanser tiiriinde oldugu gibi MM hastalar1 i¢in de en dnemli prognostik

faktor timor evresi olup, erken tani oldukca énemlidir (179).

Ayni kisideki neviisler temel olarak birbirine benzer ancak MM siklikla farklilik
gosterir. Bu farklilik “cirkin 6rdek belirtisi” olarak adlandirilir ve hastalarin egitimi,

kendi kendilerini muayene ve erken tani agisindan olduk¢a 6nemlidir (180).

Klinik siiphe uyandiran lezyonlardaki degisimleri standartize etmek adina, ¢iplak
g6z muayenesiyle hizli uygulanabilen ve 1985 yilinda yayinlanan ABCD kriterleri,
2004 yilinda E kriterinin de eklenmesiyle ABCDE tani kriterleri olarak
giincellenmistir (181).

Tanida ayrica, dermatolojide son 20 yilda artan kullanim alaniyla,
dermoskopinin de duyarhilig1 yliksektir (182, 183). Dermoskopi, polarize veya polarize
olmayan 151k yardimiyla derideki lezyonun 10-14 kat biiyiitiilerek incelenmesine
dayanir. Gortinen spesifik yapi ve paternlerle risk skorlamasi yapilip, riskli bulunan
lezyonlardan biyopsi alinir (184-186). Coklu atipik neviisii olan kisilerde otomatize
videodermoskopi takip kolaylig1 saglarken, yiliksek ¢oziiniirliiklii fotograflarla tiim
viicut goriintiileme de erken tani olasiligini artirmaktadir (183). Bununla birlikte,
melanom tanisinda altin standart hala histopatolojik inceleme olup, immunhistokimya
ve/veya timor genomik analizindeki son gelismeler de taniya yardimcidir.
Histopatolojik inceleme i¢in genel kural, 1-3 mm saglam cerrahi sinirla, yeterli

genislik ve derinlikte eksizyonel biyopsi yapilmasidir (187-189). Parsiyel
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ornekleme/insizyonel biyopsi ise yiiz, akral bolge ve ¢ok genis alanlari igeren

lezyonlarda, yani secili vakalarda kabul edilebilir bir yontemdir (189).
Histopatolojik incelemede melanomun mm cinsinden Breslow kalinlig1 6l¢iiliir ve T
evresine gore, hesaplanan cerrahi siirla genisletilmis eksizyon yapilir (Tablo 4) (8,

190).

Tablo 4. Primer kutandz melanomda cerrahi eksizyon sinirlari

TNM Simiflamasi Breslow kalinhgi Onerilen cerrahi simr
pTis In-situ 0,5-1 cm
pT1 <1 mm 1 cm
pT2 >1 ve <2 mm 1-2 cm
pT3 >2 ve <4 mm 2cm
pT4 >4 mm 2cm

T evresi belirlenen melanom igin, takiben, bolgesel olarak ilk drene oldugu lenf
nodu, diger adiyla sentinel lenf nodu biyopsisi (SLNB) giindeme gelir. SLNB tek
basina genel sag kalimi etkilemese de, pozitif sonuglandigi durumda hastalar evre 3

olarak degerlendirilip, adjuvan sistemik tedaviye erken baslamis olurlar (8).

SLNB, Ulusal Kapsamli Kanser Ag (NCCN) 2021 klavuzuna gore Tlb
evresinden itibaren her hastaya planlanmalidir. Tla (<0,8 mm ve non-iilsere tiimor)
hastalarda da, mitotik indeks >2/mm? ve lenfovaskiiler invazyon gibi, kétii prognozla
iliskilendirilen bazi riskli durumlarda 6nerilir. Normalde tiimor kalinligi 1 mm’den
kiigiik ve {lserasyonu olmayan melanomlarda SLNB igin <%35 pozitiflik
beklendiginden bu grup hastalarda rutin olarak Onerilmez, ancak bahsedilen risk
faktdrlerine (mitotik indeks >2/mm? ve lenfovaskiiler invazyon) sahip hastalar
tizerinde yapilan c¢aligmalarda SLNB pozitifligi %5-10 oraninda goriilmiis olup,
NCCN 2021 kilavuzu >%5 oraninda pozitiflik beklenen tiim durumlarda bu cerrahi
islemin yapilmasini 6nermektedir. Yapilan ¢alismalarda evre 1b (T2a) veya evre 2
(T2b ve tizeri) hastalarda SLNB pozitifligi >%10 saptandigindan, risk faktorlerine

bakilmaksizin evre 1b ve evre 2 tiim hastalara SLNB yapilmasi onerilir (8).
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2.1.8. Evreleme

Yeni tan1 melanomlarda en genis kabul goren evreleme yaklagimi, 1 Ocak

2018’de 8. versiyonu yayimlanan AJCC (American Joint Committee on Cancer)

evreleme sistemidir (Tablo 5) (191).

Tablo 5. AJCC Melanom TNM evrelemesi (AJCC kilavuzundan uyarlanmistir(191))

Primer Tiimor (T)
T evresi Kalinlik Ulserasyon
Tx: Degerlendirilemiyor Degerlendirilemiyor
TO: Degerlendirilemiyor Degerlendirilemiyor
Tis (melanom in Degerlendirilemiyor Degerlendirilemiyor
situ):
T1 <lmm Bilinmiyor/Degerlendirilemiyor
Tla <0,8 mm Yok
T1b <0,8 mm Var
0,8-1 mm Var/Yok
T2 >1-2 mm Bilinmiyor/Degerlendirilemiyor
T2a >1-2 mm Yok
T2b >1-2 mm Var
T3 >2-4 mm Bilinmiyor/Degerlendirilemiyor
T3a >2-4 mm Yok
T3b >2-4 mm Var
T4 >4 mm Bilinmiyor/Degerlendirilemiyor
T4a >4 mm Yok
T4b >4 mm Var
Bolgesel Lenf
Nodlar1 (N)
N evresi Metastatik lenf diigiimii | In-transit, satellit ve/veya
sayisi mikrosatellit metastaz
Nx Lenf digtimleri Yok
degerlendirilemiyor (T1
melanomlarda patolojik
N kategorisi gerekmiyor)
NO 0 Yok
N1 1 metastatik lenf nodu ya
da Lenf nodu metastazi
olmadan in-transit,
satellit ve/veya
mikrosatellit metastaz
Nla Klinik okiilt, SLD ile Yok
tespit edilmis 1 adet
metastatik LN
N1b Klinik pozitif 1 Yok
metastatik LN
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Nlc

0

Var

N2

2-3 metastatik LN ya da
LN metastazi olmadan
in-transit, satellit ve/veya
mikrosatellit metastaz

N2a

Klinik okiilt, SLD ile
tespit edilmis 2-3 adet
metastatik LN

Yok

N2b

En az biri klinik pozitif
2-3 metastatik LN

Yok

N2¢

Klinik okiilt ya da pozitif
1 metastatik LN

Var

N3

>4 metastatik LN ya da
>2 metastatik LN ve in-
transit, satellit ve/veya
mikrosatellit metastaz ya
da Pake olusturmus LN
ve/veya ve in-transit,
satellit ve/veya
mikrosatellit metastaz

N3a

Klinik okiilt, SLD ile
tespit edilmis >4
metastatik LN

Yok

N3b

En az biri klinik pozitif
>4 metastatik LN Pake
olusturmus lenf nodlar1

Yok

N3¢

>2 klinik okiilt ya da
pozitif metastatik LN

ve/veya pake olusturmus
LN

Var

Uzak Metastaz (M)

M evresi

Anatomik bolge

LDH diizeyi

MO

Uzak metastaz yok

Degerlendirilemiyor

MI

Uzak metastaz var

Mla

Deri, yumusak doku,
cizgili kas ve/veya
bolgesel olmayan
LNIlarina metastaz

Degerlendirilemiyor

M1a(0)

Normal

Mla(1)

Yiksek

M1b

Akciger metastazi +/-
Mla bolge metastazlari

M1b(0)

Normal

MIb(1)

Yiksek

Mlc

Santral sinir sistemi
harici visseral
metastazlar +/- Mla ya
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da M1b bolge

metastazlari
Milc(0) Normal
Milc(1) Yiiksek

Mld Santral sinir sistemi

metaztazlar +/- Mla

MI1b ya da M1c bolge

metastazlari
M1d(0) Normal
M1d(1) Yiiksek

LN: lenfnodu SLD: sentinel lenf nodu diseksiyonu

Hastalar AJCC evreleme sistemiyle T,N ve M parametrelerine gore 4 ayr1 prognostik

evreye gruplandirilir (Tablo 6,7) (191).

Tablo 6. AJCC Melanom klinik evrelemesi (4JCC kilavuzundan uyarlanmistir(191))

Klinik Evre T N M
0 Tis NO MO
1A Tla NO MO
1B Tlb NO MO
T2a NO MO

2A T2b NO MO
T3a NO MO

2B T3b NO MO
T4a NO MO

2C T4b NO MO
3 Herhangi bir T >N1 MO
4 Herhangi bir T Herhangi bir N M1

Tablo 7. AJCC Melanom patolojik evrelemesi (AJCC  kilavuzundan

uyarlanmistir(191)
Patolojik Evre T N M
0 Tis NO MO
1A Tla NO MO
Tlb NO MO
1B T2a NO MO
2A T2b NO MO
T3a NO MO
2B T3b NO MO
T4a NO MO
2C T4b NO MO
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3A Tla/b-T2a Nla veya N2a MO
3B Tla/b-T2a N1b/c veya N2b MO
T2b/T3a Nla-N2b MO

3C Tla-T3a N2c¢ veya N3a/b/c MO
T3b/T4a Herhangi N >N1 MO

T4b Nla-N2¢ MO

3D T4b N3a/b/c MO
4 Herhangi bir T, Tis | Herhangi bir N Ml

Tis: In-situ melanom

2.1.9. Tedavi

Cogu kanserde oldugu gibi MM tedavisi i¢in de multidisipliner yaklasim gerekir.
Erken evrede esas tedavi cerrahi olup, radyoterapinin melanomda kullanimi primer
diren¢ nedeniyle genellikle palyasyonla sinirhidir. Ileri evre tiimér igin dncesinde sag
kalim avantaj1 saglayan bir sistemik tedavi ajan1 yokken, 2004 yilindan sonra ortaya
c¢ikan yaymlarla immiinoterapi ve hedefe yonelik ajanlar tedavi adina umut vadetmistir

(192).

Yeni tan1 melanom olgularinin %90°dan fazlasi deriye lokalize veya lokal ileri
(bolgesel) hastaliktir. Erken evre melanomu olan bu hastalarin primer tedavisi

cerrahidir (193) ve dogru cerrahi yaklasimla >%90 oraninda kiir saglanabilmektedir
(8).

Cerrahi  yaklasim modelleri her gecen yi1l yapilan caligmalarla
giincellenmektedir. 2021 NCCN kilavuzuna gore tiimoriin Breslow kalinlig arttikca
Onerilen cerrahi smirlar da genislemektedir (Tablo 4) (8). 2011 yilinda yapilan
randomize kontrollii bir ¢aligmada, >2 mm kalinliktaki melanomlar i¢in 2 cm ve 4 cm
cerrahi sinirla rezeksiyon kiyaslanmis ve 2 cm cerrahi sinirin yeterli ve giivenli oldugu

sonucuna varilmistir (194).

Giliniimiizde yeni tan1 melanom i¢in yaklasim, timdr Breslow kalinligina gore 1
veya 2 cm giivenli cerrahi sinirla eksizyon ve T1b ve lizeri kalinliktaki melanomlarda
lenfatik haritalama ile SLNB yapilmasidir. Lenfatik haritalama, sentinel lenf nodu
disinda tiimor hiicrelerinin hareket yolundaki olasi intransit metastazlarini da

gosterebilmesi acgisindan 6nemlidir.

SLNB, Tla (<0,8 mm ve non-iilsere tiimor) hastalarda mitotik indeks >2/mm?

ve lenfovaskiiler invazyon gibi kotii prognozla iligkili riskli durumlar varliginda,
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Breslow kalinlig1 1-4 mm olan lezyonlar i¢in ise rutin olarak onerilir (8,195). SLNB
pozitifligi durumunda, eger diisiik risk mikrometastatik ise, total lenf nodu eksizyonu
yerine yakin takip onerilebilir (196, 197). Yiiksek risk grubu ise, MSLT 2 (Multicenter
Selective Lymphadenectomy Trial) randomize kontrolli c¢aligmasimnin dislama
kriterleri olan ekstrakapsiiler uzanim, satellit, in-transit, bolgesel ya da uzak metastazin
fizik muayene, klinik, radyolojik veya histopatolojik kanitinin varligi, 3’ten fazla lenf
nodu pozitifligi, 2’den fazla lenf diigiimii bolgesi pozitifligi, hastada immunsupresyon
varligi ve Ozge¢miste malignite Oykiisii olarak kabul edilebilir (195, 197).
Tamamlayici/terapotik lenf nodu diseksiyonunun hastaliksiz sagkalim iizerine olan
etkisi tartigmali olup, multidisipliner yaklasimla kar/zarar oran1 hesaplanarak karar

verilmesi gerekir.

Tablo 8. ileri evre melanomda kullanilan sistemik ilac tedavileri

Simif Etki Mekanizmasi Tlaclar
Sinyal transdiiksiyon BRAF inhibisyonu Vemurafenib
inhibitdrleri Dabrafenib
Encorafenib
MEK inhibisyonu Trametinib
Cobimetinib
Binimetinib
Immunoterapiler Anti CTLA-4 antikoru Ipilimumab
Anti PD-1 antikoru Nivolumab
Pembrolizumab
Sitokinler IFN
1.2
Kemoterapiler Antineoplastik Dakarbazin
Paklitaksel
Sisplatin
Temozolomid
Intralezyonel Onkolitik viriisler T-VEC

Adjuvan tedavide, ge¢miste bir siire kullanilip niikssiiz sag kalimi uzattig
goriilse de, giiniimiizde etkinlikle ilgili yetersiz kanit ve yan etkileri nedeniyle yiiksek

doz interferon tedavisi onerilmemektedir (198, 199).

Rezeksiyonu tamamlanmig yiiksek riskli evre 3 melanom hastalarinda, niikse

kadar gecen siire ve genel sag kalimi uzattig1 goriilen ilk immiinoterapi yaklagimi
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Ipilimumab olmustur (200). T hiicre yiizeyinde bulunup tiimére kars: immun yanitta
inhibitér konumunda olan CTLA-4’iin Ipilimumab ile blokaji, immun yanitin
artmasmi ve kisinin kendi immun sistem hiicreleriyle kanser hiicrelerine karsi
savasmasini saglar (201). 3 mg/kg ve 10 mg/kg Ipilimumab ve yiiksek doz interferon
alfa-2b’yi adjuvan tedavi olarak evre 3 melanom hastalar i¢in kiyaslayan randomize
kontrollii bir ¢alismada, Ipilimumabi 3 mg/kg olarak uygulamanm interferon alfa-
2b’ye kiyasla genel sag kalimi artirdigr goriilmiistiir (202). Yapilan ¢aligmalarda
Dakarbazin ile kombinasyonunun, tek basina Ipilimumab tedavisine ek fayda
saglamadigi, aksine tolere edilemeyen karaciger fonksiyon testi yiliksekligine neden

oldugu gosterilmis ve Ipilimumabin monoterapi olarak kullanimi dnerilmistir (201).

Nivolumab ve Pembrolizumab IgG4 yapisinda monoklonal antikorlar olup,
BRAF mutasyonu olmayan hastalarda tek ajan tedavi olarak 2015 yilinda kullanim
onay! almislardir. T hiicre yiizeyinde bulunup immun yaniti inhibe eden bir diger
reseptor PD-1’i bloke ederek antitimoral immun yaniti uyarirlar (201,203).
Rezeksiyonu tamamlanmis evre 3b, 3¢ ve 4 hastalarda Nivolumab ve Ipilimumabin
karsilastirildig ¢ift kor randomize kontrollii bir ¢alismada Nivolumabin, niikssiiz sag
kalimi1 uzattig1 ve evre 3-4 yan etkilerinin daha az oldugu goriilmiistiir (204). Evre 4
melanomu olan hastalarla yapilan faz 2 c¢ift kor randomize bir ¢aligmada
Nivolumab+ipilimumab, sadece Nivolumab ve plasebo ile karsilastirilmis, kombine
tedavide diger her iki kola gore 1. ve 2. yilda niikssiiz sag kalim oranlarinin belirgin

ylksek oldugu gosterilmistir (205).

Vemurafenib, Dabrafenib ve Encorafenib ise MAP kinaz yolagindaki BRAF
proteini inhibitorleridir. En sik yan etkileri deri kaynakli olup, siklikla skuamdz hiicreli
karsinom, fotosensitivite, meme basi hiperkeratozu ve keratozis pilaristir. BRAF
mutasyonu olmayan hastalarda normal BRAF’1 aktive ederek tiimor gelisimine neden
olurlar. BRAF pozitif hastalar lizerinde yapilan faz 3 ¢alismalarinda 6. aydaki sag
kalim Vemurafenib grubunda % 84 iken, Dakarbazin grubunda % 64 olarak saptanmus;
bir diger BRAF inhibitorii olan Dabrafenib’in Dakarbazin ile karsilastirildigi
caligmada da progresyonsuz sag kalimin, Dabrafenib grubunda 5,1 ay, Dakarbazin

grubunda ise 2,7 ay oldugu bildirilmistir (206, 207).
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Monoterapi olarak BRAF inhibitorii kullanan hastalarda, yaklasik 6 aylik bir
siirede MAP kinaz yolagindaki diger protein (NRAS) ve yolaklar (PI3K) iizerinden
paradoksal olarak aktivasyon meydana gelip, BRAF inhibitorii tedavisine direng
gelistigi bildirilmistir. Yine MAP kinaz yolag1 iizerindeki MEK proteini inhibitorleri
olan Trametinib, Cobimetinib ve Binimetinib tedavilerinde bdyle bir direng sz
konusu olmayip, BRAF ve MEK inhibitorlerinin kombine kullanimi giindeme
gelmistir. BRAF V600E mutasyonu olan hastalar {izerinde yapilan Faz 3 ¢alismasinda
MEK inhibitorii Cobimetinibin Vemurafenib ile kombinasyon tedavisi, tek basina
Vemurafenib tedavisiyle karsilastirilmig ve kombinasyon tedavisinde yanit %70 iken,
Vemurafenib monoterapisinde %50 oranlarinda saptanmistir (208). Rezeksiyonu
tamamlanmis, BRAF V600E ve V600K mutasyonu pozitif evre 3 melanom
hastalarinda yapilan adjuvan Dabrafenib ve Trametinib hedefe yonelik tedavisi ile
plasebonun karsilastirildigi ¢alismada kombinasyon tedavisinin niikssiiz sagkalim ve

genel sag kalimi artirdig1 gosterilmistir (209).

Melanom klasik kemoterapiye direngli bir kanserdir. Dakarbazin, Paklitaksel,
Sisplatin ve Temozolomid gibi kemoterapdtikler tedavi secenegi olarak, hedefe

yonelik ajanlar ve immunoterapi yontemlerinden sonra gelir (210).

Malign melanomda neoadjuvan tedavi ise, aktif arastirma alan1 olup heniiz

standart yaklasimda yerini almamistir (193, 198, 211).

Rezeke edilemeyen metastatik melanomda BRAF mutant hastalar i¢in birinci
basamak tedavinin ESMO rehberinde, BRAF+MEK inhibit6rii kombinasyonu veya
immunoterapi (Ipilimumab+Nivolumab kombinasyonu) olabilecegi, bu se¢imin de
hasta 6zelinde klinik durum, organ metastazlari, LDH diizeyi, uzun ve kisa donem
tedavi hedefleri ve hastalik progresyon kinetigiyle yapilabilecegi belirtilmektedir
(212). ASCO rehberinde ise Ipilimumab+Nivolumab kombinasyonu ardindan idame
Nivolumab, tek ajan Nivolumab, tek ajan Pembrolizumab, Dabrafenib+Trematinib,
Encorafenib+Binimetinib ve Vemurafenib+Cobimetinib kombinasyon tedavi
segenekleri arasinda bir oncelik siralamasi olmadig1 vurgulanip, herhangi birinin ilk

sira tedavi olarak kullanilabilecegi belirtilmistir (198).

BRAF mutant hastalar i¢in ikinci basamak tedavide, eger birinci basamakta anti-

PDI1 kullanildiysa BRAF+MEK inhibitorii, BRAF+MEK inhibitori kullanildiysa anti-
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PD1 tedavisi veya her iki durumda da ikinci basamakta Ipilimumab veya

Nivolumab+ipilimumab kombinasyonu kullanilabilir (198, 213).

Rezeke edilemeyen metastatik melanomda BRAF wild tip hastalar i¢in birinci
basamak tedavi ESMO ve ASCO rehberinde, tek ajan Nivolumab veya
Pembrolizumab ya da Nivolumab-+ipilimumab kombinasyonudur. Bu hasta grubunda
ikinci basamak tedavi oldukca kisitlidir ve eger ilk basamakta anti-PD1 tedavi
uyguland ise, ikinci basamakta Ipilimumab tek ajan veya Nivolumab-+ipilimumab

kombinasyonu birer segenek olabilir (198, 213).

Ikinci basamak tedaviden sonraki yaklasimlar kanita dayali olmayip, hedefe
yonelik tedaviler veya immiinoterapi tekrar denenebilir ya da palyatif yaklagima

alternatif olarak Dakarbazin, Temozolamid kullanilabilir (213).

Talimogene laherparepvec, herpes viriislerinin genomu degistirilerek onkolitik
ozellik kazandirilmasiyla elde edilen T-VEC, FDA onayl ilk onkolitik viral terapi
ajanidir. Enjekte edilen viriisiin direkt litik etkisiyle, tiimdr hiicrelerinin dldiirtilmesi

ve agiga ¢ikan antijenlerin immiin sistem tarafindan taninmasi seklinde etki eder (214).
2.2. Hastahk Algisi

Hastalik algisi, hastaliga iliskin duygusal ve bilissel diistinceler olarak tanimlanir
(215). Bu algi, kisilerin hastaliklariyla ilgili davranigsal ve duygusal tepkilerini ve
hastalikla nasil basa ¢ikacaklarini dogrudan etkiler. Sonugta psikososyal zorluklar ve

psikiyatrik bozukluklara neden olup, yasam kalitesinde diisiislere yol agabilir (216).

Ayni hastalik tanisini alan kisilerin, hastaliklarina vermis olduklar1 yanitlar ve
hastalik algilar1 da, kisilerin daha 6nceki yasantilari, kisisel deneyimleri, var olan ve
hastaliga dair kazandigi yeni bilgi, inan¢ ve degerleri dogrultusunda farklilik

gosterebilmektedir (217).

Yas, cinsiyet, kisilik 6zellikleri, mevcut hastalifin tipi, evresi ve seyri, hastaliga
dair genetik yatkinlik, problemler karsisindaki bag etme stratejileri, kiiltiirel degerler
ve psikososyal ¢evre gibi etmenler hastalik algisini bireysellestirmekte (218, 219) ve
bu farkliligin da hastalar g¢esitli bas etme stratejileri gelistirmeye ve yeni yollar

aramaya yonlendirebilecegi diistiniilmektedir (217).
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Yapilan calismalarda hastalik algist ve hastaligin sonucu arasindaki iliski
degerlendirilip, igsel kontrol algis1 yiiksek olan kisilerde hastaligin seyrinin daha iyi
oldugu goriilmiistiir (220, 221). Bu yiizden kisilerin mevcut hastaliklariyla iliskili
duygu ve diisiincelerini anlamak, yasam kalitelerini yiikseltmek, hastalik ve tedavi
stireclerine uyumlarin1 kolaylastiran davraniglar gelistirmeleri i¢in yardimec1 olmak

olduk¢a dnemlidir (222).

Psoriasis, romatoid artrit, diyabet, kronik akciger ve kalp hastaliklar1 ve kanser
i¢in kullanilan hastalik algis1 6lgegi (HAO), 1996 yilinda Weinmann ve arkadaslar
tarafindan gelistirilmis, 2002 yilinda Moss-Morris ve arkadaslari tarafindan revize
edilmistir (223, 224). Bu 6l¢egin Tiirkge versiyonunun gegerlilik ve giivenilirligi de
2007 yilinda Kocaman ve arkadaslar1 tarafindan gosterilmis olup, iilkemizde hastalik

algisinin degerlendirilmesi amaciyla yaygin olarak kullanilmaktadir (225).
2.3. Giines Isig1 ve Giinesten Korunma

Giines, hayatimiz1 siirdiirmemiz i¢in gerekli olup, 151k ve sicakligin yani sira
ultraviyole 1s1nlarinin da bilinen en kuvvetli kaynagidir. Glines 1s1g1ina maruz kalmanin
iyi ruh hali, 1sitnma, D vitamini sentezi ve melanin pigmenti iiretimi gibi olumlu
etkilerinin yaninda, kontrolsliz maruziyet durumunda DNA ve hiicre fonksiyonlarinda
bozulma, sonug olarak deride incelme, elastikiyetin bozulmasi (kirigiklik), kuruluk,
pigmentasyon degisiklikleri, kilcal damarlarin belirginlesmesi, fotoyaslanma ve deri

kanseri olugma riskinin artmasi gibi olumsuz etkileri de bulunmaktadir (226-229).

Stratosferik ozon tabakast UVR’nin en 6nemli absorbanidir. Son yiizyilda, ozon
tabasinda meydana gelen ve daha da artan incelme, atmosferin koruyucu filtre etkisini
azaltip, gilines 1sinlarinin insan sagligi {lizerine olan olumsuz etkilerini giderek
artirmaktadir (227, 228). Kiimiilatif UVR maruziyeti, artan agik hava spor aktiviteleri,
solaryum cihazlarinin gereksiz kullanimi ve daha uzun yasam siiresi nedeniyle de

artmaktadir (230).

Giines 1sinlarinin insan saglig1 tlizerine olan etkileri viicuda ¢arpan UVR’nin
tiirline ve miktarina bagh olup, mevsim, ¢evre kirliligi, 1sinlarin gelis a¢isi, bulunulan
yerin diinya iizerindeki konumu ve ekvatora olan uzaklig1 gibi faktorler de deriye

ulasan solar radyasyonu etkilemektedir (227). Birgok dogal savunma mekanizmasina
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sahip olsa da, akut ve kronik UVR maruziyetine kars1 derinin esas savunmasi melanin
pigmenti artisidir. Bununla birlikte UVR ve sigara gibi serbest oksijen radikalleri
olusturan ajanlar dogal savunma mekanizmalarini yenip, deride bir takim istenmeyen

etkiler olusturabilirler.
Ultraviyole Indeksi (UV-I)

UV-Indeksi, giinesin en yogun oldugu zaman aralifinda yeryiiziine ulasan ve
deriye zarar verebilecek UVR miktariin bes kategoriye siniflandirmasidir (Tablo 9).
UV Indeksi dlgegi, UVR maruziyetinin olumsuz etkilerinden kagmmak i¢in UV
Indeksinin nasil kullanilacagini agiklar. Kontrolsiiz UVR maruziyetinin zararlarindan
korunmak adina, kaginma davranis1 gelistirebilmek i¢in UV-I bilinmesi halk saglig

acgisindan 6nemlidir (228, 231).

Tablo 9. Ultraviyole Indeksi (228)

UV-1 Degeri UV-I derecesi Alinmas1 Gereken
Onlemler

0-2 Diistik En diisiik tehlike

3-5 Orta Korunmasiz giinese maruz
kalmak orta derecede
risklidir.

Oglen vakti 20 dk’nin
iizerinde disarida
kalinmamalidir.

6-7 Yiiksek Korunmasiz glinese maruz
kalindiginda ytiksek hasar
riski.

Deri ve goz hasaria karst
koruma gereklidir.

8-10 Cok yiiksek Korunmasiz giinese maruz
kalindiginda ¢ok yiiksek
hasar riski.

Korunmasiz deri ve gozler
hasar goreceginden ve
cabuk yanabileceginden
ekstra onlemler
alinmalidir.

11 ve lizeri Asir yliksek Korunmasiz glinese maruz
kalindiginda asir1 yiiksek
hasar riski.

Tiim 6nlemler alinmalidir,
¢linkli korunmasiz
durumda deri ve gozler
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birkag dakika i¢inde
yanabilir.

UVR maruziyeti azaltilarak bir¢ok deri kanseri 6nlenebilir. Giines maruziyetinin
%80’1 cocukluk doneminde meydana gelir. Ancak diizenli olarak giines koruyucu
kullanan ¢ocuklar, sonraki donemlerde deri kanseri gelisimini %78 oraninda
azaltilabilirler (232). MM ve NMDK ile miicadelede, UV hasarindan korunmaya dair
yontemlerin gelistirilmesi olduk¢a 6nemlidir ve bilim adamlarinin onayladigi glinesten

korunma yontemleri ise sunlardir:
2.3.1. UVR Maruziyetinin Azaltilmasi

Yaz aylarinda yeryiiziine ulasan UVR’nin yaklasik % 3,5’1 UVB, % 96,5’
UVA’dir. Giinesin zararl etkilerinin yaklasik %80’inden UVB sorumludur ve giindiiz
saat 10:00-16:00 arasinda UVB en yiiksek seviyededir (233). Gilinesin zararl
etkilerinden korunmada en etkili yontem, maruziyeti olabildigince azaltmaktir. Bunun
icin eriskinlerin, ama oOzellikle ¢ocuklarin ag¢ik hava aktivitelerinin 10:00-16:00
saatleri diginda olmasina, dig ortamda golgede oturmaya, alt1 aydan kiigiik bebeklerin
semsiye, tente veya aga¢ altina alinmasina dikkat edilmelidir. UVR etkisi bulutlu ve
karli havalarda, kumlu alanlarda arttigindan koruyucu 6nlemler agisindan ekstra 6zen

gosterilmelidir (234, 235).

‘Saglik Inang Modeli’, ‘Saghig1 Gelistirme Modeli’, ‘Sosyal Biligsel Teori’,
‘Planlanmis Davranis Modeli’ ve ‘Transteoretik Model’ davraniglar1 degistirmeyi
amaclayan kuramsal modellerdir. Transteoretik Model (TTM), davranis degisiminin
yalnizca bir sonug degil, ayn1 zamanda bir siire¢ oldugunu savunur. Bu nedenle, kisinin
icinde bulundugu degisim asamasina uygun girisimlerin kullanilmasi, degisimi de
kolaylastiracaktir. Bu modelde, degisimin asamalari, siireci ve diizeyleri olmak iizere
ic ana bilesen vardir (236). Karar Alma Olgegi (KAO), bireylerin davranis
degisikliginin ne kadar faydali veya zararli oldugunu, karar alma-siirdiirme
durumlarin1 ve motivasyonlarini belirler. Aygun ve ark. giinesten korunma davranisini
gelistirmek i¢in Tiirkceye c¢evrilen bu Olgegin dogrulugunu ve giivenilirligini

gostermistir (237).
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2.3.2. Giysilerle Korunma

Yaz aylarinda, 6zellikle ¢cok fazla giines oldugunda, miimkiin olan en fazla viicut
alani giysilerle kapatmak 6nemlidir. UVR’ye kars1 en korumali giysiler, giinese veya
diger 151k kaynaklarma tutuldugunda goriinen 15181 en az iletenlerdir (238). Giysiler
icin ultraviyole koruma faktérii (UPF), kumasin deriyi giines 1sinlarindan (UVR)
koruma orani olarak bilinir ve giines koruma faktoriiniin (SPF) de bir analogudur
(239). Son yillarda 6zellikle sorf yelekleri, plaj ve ¢cocuk kiyafetlerinde UV koruyucu
Ozelligi aranip, iiretimde koruyucu faktorii belirten etiketler kullanilmaktadir (240).
Giysilerin UPF degeri, lifin igerigi, dokuma siklig1, kumas rengi, son islemler ve katki
maddelerinin varligindan etkilenir. Kalin, koyu renkli ve sik dokumali giysilerin UPF

degeri daha ytiksektir (241).

Yazlik giysiler yakalikli, havalanmaya miisait ve olabildigince hafif olmalidir.
Terleme sirasinda etkisini kaybetmemelidir. Sapkalar da malzemenin cinsine,
dokumanin sikligina ve capina bagli olarak, bas ve boyun bélgesinin giinesten
korunmasinda farkli oranlarda etkilidir. Genis kenarli sapkalar (>7,5 cm) burun i¢in
SPF 7, yanak i¢in SPF 3, boyun i¢in SPF 5 koruma saglarken; orta kenarli sapkalar
(2,5-7,5 cm) yanak ve boyun i¢in SPF 2, burun i¢in SPF 3 korumasi saglayip, ¢ene icin
hicbir koruma saglamazlar (239, 242).

2.3.3. Gozlerin Korunmasi

Amerika Birlesik Devletleri'nde giines gozligli kullanmanin gozleri korumak
i¢in gerekli olup olmadig tartisilirken, Avrupa ve Avustralya'da bunun gerekli oldugu
savunulmustur. Ayrica, genel olarak UVA i¢in %1 ve UVB i¢in %5 gecirgenlik
Onerilmektedir (243).

Giines gozliigiiniin koruyuculugu boyut ve sekline baghdir. Koyu renkli, gozleri
saran tasarimda veya yan panelli bir gozliik, UVA ve goriiniir 151k gibi daha uzun dalga
boylarini bloke ederek gozleri korur. UVA’nin temiz gozliikk camindan gegebilme
durumu nedeniyle nikel, krom, ¢inko vb. metalleri iceren plastik film tabakalar eklenip

UVA’ya kars1 da koruma saglanir (242).
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2.3.4. Giines Koruyucularla Korunma

Glines koruyucular krem, losyon, jel veya sprey seklinde olan organik veya
inorganik maddelerdir. Giines 1s1nlarinin deriden absorbe edilmesini, yansimasini veya

dagitilmasini saglarlar (244).
Ideal bir giines koruyucunun &zellikleri:

o Kokusuz, renksiz ve amacina uygun sekilde tiim dalga boylarini (UV-A ve UV-
B) onleyecek yiiksek bir SPF’ye sahip olmali,

e Derinin pH’s1, viicut 1s1s1 ve UVR etkisiyle yapisi bozulmamali,

e Terlemeye, siirtiinmeye ve suya dayanikli olmali,

e Kullanicilar tarafindan tolere edilebilir olmal1 ve sik uygulama gerektirmemeli
ve

e Toksik, irritan veya alerjik olmayip, kozmetik olarak kabul edilebilir olmalidir
(245).

Giines koruyucular {i¢ kategoriye ayrilir: Fiziksel, kimyasal ve kombine filtreler (244):
2.3.4.1. Fiziksel (inorganik) Filtreler:

UVA, UVB, goriiniir 151k ve kizil6tesi 1sinlar1 yansitan, dagitan ve absorbe eden
cesitli biiytikliikteki partikiillerden olusan filtrelerdir. Is1 etkisiyle erimeleri nedeniyle,
suya direngli olsalar bile 2 saatten uzun siireli giines banyolarinda etkin koruma

saglayamazlar (246, 247).

Cinko oksit (ZnO) ve titanyum dioksit (Ti02), glintimiizde kullanilan iki major
fiziksel (inorganik) filtredir ve gilines koruyucularmin i¢inde non-mikronize veya

mikronize partikiillii olarak 2 farkli sekilde bulunabilirler (247).

200-500 nm c¢apinda mikropartikiillerden olusan non-mikronize formlari,
UVR’yi yansitarak ve dagitarak etki ederler. Fotostabil olup, irritasyon ve
sensitizasyona neden olmazlar ve sistemik emilim de s6z konusu degildir. Etkin
olabilmeleri icin kalin bir tabaka seklinde uygulanmalidir. Ancak goriinlir 15181
yansitmalar1 ve bu kalin uygulama nedeniyle deride opak ve beyaz bir goriiniime neden
olurlar. Bu da kozmetik sorun yaratir. Mikronize olmayan ¢inko oksitin, titanyum

dioksite oranla UV A korumasi daha giicliiyken, UVB korumasi daha zayiftir (248).
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Nanopartikiiller olarak da bilinen mikronize partikiillerin ¢aplar1 10 ile 50
nanometreye kadar kii¢iilmiistiir ve UVR’yi yansitarak ve/veya absorbe ederek etki
ederler. Partikiil caplarinin kiigiilmesiyle absorbsiyon daha kisa dalga boylarina kayar
ve bu da UVA korumasmin azalmasina neden olur (248, 249). Ek olarak bu
nanopartikiillerin deriden emilip sistemik dolasima gecebilecegi diisiiniilmektedir
(250, 251). Goriiniir 15181 yansitmadiklar i¢in beyaz goriiniime neden olmazlar, bu
ylizden kozmetik olarak daha kabul edilebilirdirler (248, 249). Mikronize partikiillerin
fotostabilite sorununa yonelik olarak Brezilya balmumu, dimetikon ve silika ile kaph
formlar1 tretilmistir. En son olarak Brezilya balmumuyla kapli iiretilen formlari
fotostabilite yaninda viskozite ve UVA/B ismlarina karst koruyucuklarini da

artirmistir (248, 249, 252).
2.3.4.2.  Kimyasal (Organik) Filtreler:

290-320 nm dalga boyundaki UV isinlarinin %95 ve daha fazlasini absorbe
edebilen, bir veya daha fazla kimyasal madde igeren filtrelerdir. Alkol, propilen glikol,
losyon, krem veya pomad seklindeki nemlendirici bir baz igerisinde, UVB’yi absorbe

eden 20’den fazla kimyasal madde icerirler. Renksiz olmalar1 nedeniyle kozmetik

kabul edilebilirlikleri yiiksektir (253).

Etkinliklerini artirmak icin, genis spektrumlu, hem UVA hem de UVB
koruyucularini igeren kombine iiriinlerin tercih edilmesi dnerilmekle birlikte, temelde
UVA ve UVB absorbe edenler olarak iki kategoride degerlendirilirler. Para-amino
benzoik asit (PABA), salisilatlar, sinnamatlar ve benzimidazoller baslica UVB
koruyuculardir. Benzofenonlar, metinil antranilat ve kafur bilesikleri ise UVA

koruyucularidir (254).

PABA, en potent UVB filtresi olmasina ragmen, giintimiizde UV filtresi olarak
tercih edilmemektedir. Siklikla alerjik ve fotoalerjik kontakt dermatit yan etkilerine

neden olup, in-vitro ortamda da potent bir karsinojendir (248, 249).

Oktisalat, homosalat ve trolamin salisilat en zayif UVB filtreleridir. Sadece ¢ok
yliksek konsantrasyonlarda koruyucu etkileri s6z konusudur. Fotostabil olduklarindan
oldukca giivenlidirler ve duyarlilik olusturmazlar. Diger UV filtrelerinin UVB
korumasin1 ve fotostabilitesini artirirlar (248, 249, 255).
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Sinnamat tiirevi UVB filtreleri ise oktinoksat ve sinoksattir. Oktinoksat
irritasyon ve fotokontakt dermatite neden olmayip, en sik kullanilan UVB filtresidir.

Suya dayanikli degildir, tekrarlayan uygulamalar gerektirir (252).

Benzofenonlar (oksibenzon, sulibenzon ve dioksibenzon) oldukga fotolabildirler
ancak hem UVA hem de UVB’ye kars1 koruma saglarlar. Giines koruyucularinin
icerisinde en yaygin kullanilan ve fotoalerjik kontakt dermatite de en sik neden olan

benzofenon oksibenzondur (248, 255, 256).

Metinil antranilat temel olarak UVA2’den koruyan, zayif etkili bir UVA
filtresidir (248). Avobenzon ise Amerika Birlesik Devletleri Besin ve ilag Idaresi
(FDA) tarafindan onaylanan ilk organik UVAL filtresidir. Cok etkili olmasina ragmen
olduk¢a fotolabildir. UVR maruziyetinden bir saat sonra koruyuculugunu %50-60
oraninda azalmas1 beklenir. Diger filtrelerin de fotostabilitesini azaltir. Avobenzonun

fotostabilitesi, oktokrilen ve tinasorb S ile kombinasyon seklinde artirilir (257).

2006 yilinda FDA tarafindan onaylanan Ekamsul, bir kafur ¢esididir ve en yeni
genis spektrumlu UV filtresidir. UVR’ye bagli olusan pirimidin dimerlerini, p53
birikimini, Langerhans hiicre yogunlugunu azaltarak fotodermatozlari 6nlemektedir

(258).
2.3.4.3. Kombine Filtreler:

Yeryiizline ulasabilen tim UVR’ye kars1 uygun koruma saglanmasi adina, bazen
tek bir UV filtresi yetersiz kalmakta ve yeni nesil lriinlerde bir¢cok organik ve
inorganik UV filtresi birlikte kullanilmaktadir (259). Ornegin; benzofenonlar ve
avobenzon oldukga fotolabildir ve oktokrilen, salisilatlar, kafur, mikronize ¢inko oksit
veya titanyum dioksit gibi liriinlerle karistirildiginda fotostabiliteleri artar (260).
Mikronize ¢inko oksit de UV A1 dahil, genis bir UVA spektrumuna karsi1 koruyucudur.
Fotostabil olup diger organik giines koruyucularla kombine edilebilir (261).

Glines koruyucu maddeler son zamanlarda kozmetik {iriinlere de ilave edilmistir.
Yiiksek diizeyde koruma oOzelligine sahip dudak koruyucular, nemlendiriciler ve
fondotenler iiretilmektedir. Giderek artan siklikta kullanimi olan bu iiriinlerin

giivenilirlikleri ise igerdikleri sentetik kimyasallar nedeniyle hala tartismalidir (259).
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2.3.4.4.  Giines Koruyucularin Etkinliginin Belirlenmesi:

UVR'den korunmus derideki minimal eritem dozunun (MED) korunmamis
derideki minimal eritem dozuna (MED) orani, giines koruma faktorii (SPF) olarak
bilinir ve UVB radyasyondan koruyuculugun bir géstergesidir (262, 263). SPF 15 olan
bir {irliniin UVB radyasyondan koruyuculugu % 93 iken, SPF 30 oldugunda bu oran
% 97’ye ¢ikmaktadir (263). Yapilan calismalarda SPF 30 ve iizeri olan iiriinlerin daha
gliclii koruma sagladigi saptansa da, kisi immunsupresif degilse ve/veya fotodermatoz
tanis1 yoksa gerekli olmadigi belirtilmistir. Koruyuculugu yiiksek iiriinlerin kullanimi1
son zamanlarda artmis olsa da, deri fototipine ve giines maruziyetine gore en az SPF

15 olan tiriinlerin koruyuculugunun yeterli oldugu vurgulanmistir (263, 264).

UVA koruma faktorii (UVA-PF), hizli pigment koyulasmasi (IPD) ve kalici
pigment koyulasmasi (PPD) UV A radyasyondan koruyuculugun gostergeleridir (262,
265). UVA-PF, giines koruyucu uygulanmis derideki minimal pigment dozunun
(MPD), giines koruyucu uygulanmamis derideki MPD’ye orani olarak tanimlanir

(255).
2.3.4.5. Immun Koruma Faktérii:

Yapilan arastirmalar, sadece UVB filtresi igeren giines koruyucularin bagigiklik
sistemini korumadigini; ancak hem UV A hem de UVB filtresi iceren genis spektrumlu
giines koruyucularin ise UVR'den kaynakli immunsupresyonu tamamen engelledigini

gostermistir (266).
2.3.4.6.  Giines Koruyucularin Etkinligini Belirleyen Faktorler:

Giines koruyucu kullanimina iligskin en sik yapilan hata, giinde bir kez ve ¢ok az
miktarda uygulama, gereklilik halinde de yenilememedir (253). Ozellikle fiziksel
glines koruyucular siiriildiikleri yerde beyaz bir goriiniime neden olduklar1 igin
kozmetik agidan tercih edilmez ve yeterince uygulanmazlar (226). Oysa bir yetiskinin
tiim viicuduna yeterli miktarda (2 mg/cm?) giines koruyucu kullanmas icin gereken
koruyucu miktar1 30 ml’dir (254). Etkin koruma i¢in giines koruyucu iiriinler, giines
altina ¢itkmadan 15-30 dakika once, hi¢bir bosluk birakmadan, diizenli ve bol miktarda

uygulanmalidir. Giines altinda durulacaksa her 2-3 saatte bir; denize girme, yikanma
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gibi durumlarda ise beklemeksizin tekrar uygulanmalidir (242, 253). Suya, terlemeye
dayanikli oldugu belirtilen iirlinlerde bile yikama, dus, terleme ve yiizme sonrasinda

irlin tekrarlanmalidir (226).
2.3.4.7.  Giines Koruyucularin D Vitamini Sentezine Etkileri:

Glines 151g11n insan viicudu i¢in en 6nemli olumlu etkisi D vitamini sentezinde
oynadigi roldiir. Giines koruyucu kremler de dahil olmak iizere, ¢esitli koruma
yontemlerinin D vitamini eksikligine neden olabilecegi 6ne siirlilse de (267),
glinlimiizde yapilan ¢ogu arastirma, uzun siireli giines koruyucu kullanmanin D
vitamini dilizeyi ve fonksiyonu iizerinde ¢ok az veya higbir etkisi olmadigini

gostermistir (255).
2.3.4.8.  Giines Koruyucularin Giivenilirlikleri:

Giines koruyucu tiriinlere bagl akut toksik etkiler irritan ve/veya alerjik kontakt
dermatit, fototoksik ve/veya fotoalerjik dermatit ve deride boyanma seklinde
sayilabilir. Kullanim yayginlhig1 diisiiniildiiglinde bu yan etkiler nispeten az oranda
goriilmektedir (246, 268). Igerigindeki koruyucu, koku ve renk verici maddeler,
ozellikle de ekzemaya yatkinlig1 olan, atopik kisilerde tiim bu reaksiyonlara neden
olabilir (242, 264, 269). En sik goz ¢evresinde goriilen irritan kontakt dermatit, eritem

olmaksizin gecici yanma ve batma hissi ile karakterize edilir (269, 270).

Giines koruyucu friinlerin kronik toksik etkilerinden bazilar1 fotogenotoksisite
ve fotokarsinojenitedir. Yalnizca in-vitro ortamda goriilen bu mutajenik ve
karsinojenik etkilerin, insan viicudundaki potansiyeliyle ilgili bilgi sinirhidir (268, 271,

272).

Giines koruyucularin deriden emilip sistemik dolagima ge¢mesi, dagilmasi ve
metabolizmasiyla ilgili calismalar sinirlt sayidadir (268, 273). Teorik olarak deriden
emilim, glines koruyucu iiriiniin etkinliginin azalmasina, sistemik toksisite bulgularina
ve hormonal aktivite artisina neden olabilmekle birlikte (268, 274), ozellikle
benzofenon-3’lin genis alanlara yayildigi ve uzun siire kullanim sirasinda sistemik

olarak emildigi bildirilmistir (268, 273, 275).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Etik Kurul Onay1

Dokuz Eyliil Universitesi T1ip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim
Dalr’nda kutanéz melanom tanisiyla takip edilen hastalarda demografik ve klinik
Ozelliklerin hastalik algisina ve gilinesten korunma davraniglaria etkisinin, kendi
aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirildigi kesitsel gozlemsel-tanimlayici
nitelikteki bu ¢alismamiz, Dokuz Eyliil Universitesi Etik Kurulu’nun 30.06.2021
tarihli, 2021/20-07 karar nolu etik kurul onay1 ile gerceklestirilmistir.

3.2 Olgu Secimi

1 Temmuz 2021 ile 30 Temmuz 2022 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dal1 poliklinigine basvuran, 18
yas ve lizerinde kutandz melanom tanist almisg 35 hasta ve yas ve cinsiyet yoniinden
melanom hastalar1 ile benzer 6zelliklere sahip, giinesten korunma aligkanligini
degistirebilecek melanom ve melanom dis1 deri kanseri veya fotosensitif bir hastaligi

bulunmayan 70 saglikli kontrol grubu ¢alismaya dahil edilmistir.
Calismaya dahil edilme kriterleri:

1) 18 yas ve lizerinde olmak

2) Kutandz melanom tanist almig olmak (Hasta grubu igin)
3) Calismaya dahil olmak i¢in sozlii ve yazili onam vermek
4) Bilissel diizeyin yeterli olmasi

5) Tiirkge dilini yeterli seviyede biliyor ve anliyor olmak
Calisma dis1 birakilma kriterleri:

1) 18 yasindan kiigiik olmak

2) Melanom dis1 deri kanseri 6ykiisii olan hastalar (Kontrol grubu i¢in)

3) Gilinesten korunma aligkanliklarini etkileyebilecek herhangi bir fotosensitif
hastaligin bulunmasi (Kontrol grubu igin)

4) Sozli ve/veya yazili onam vermeyen olgular

5) Calismanin yonergesini anlayabilecek biligsel yetinin bulunmamasi
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Hasta ve kontrol grubunu olusturan kisilere ¢alisma hakkinda s6zel olarak ayrintili

bilgi verilip, yazili olarak asgari bilgilendirilmis goniillii olur formu imzalatildi. (EK-

1)

3.3. Veri kaynaklar ve verilerin toplanmasi:

Sozl1i ve yazili onamlarin alinmasindan sonra hasta ve kontrol grubunun fiziksel
ve sosyodemografik verileri, 6z ve soyge¢misini igeren kisisel bilgileri Olgu Rapor
Formuna (EK-2) kaydedildi. Fitzpatrick simiflandirmasina gore deri tipleri belirlendi
ve 1-6 arasinda skorlandi (EK-3). Her iki gruba da Giinesten Korunma Davranig
Olgegi (EK-4) doldurulduktan sonra hastalara, ek olarak Hastalik Algis1 Olcegi (EK-
5) uygulandu.

3.3.1. Olgu Rapor Formu (EK-2)

Hasta ve kontrol grubunun belirlenmesinden sonra fiziksel ve sosyodemografik
veriler, 6z ve soyge¢mis bilgisini igeren olgu rapor formu yiiz yiize goriisme teknigi
ile dolduruldu. Yas, cinsiyet, egitim diizeyi, meslek, gelir durumu, medeni hali,
yasadig1 yer, calisma ortami gibi sosyodemografik verileri; boy, kilo, bel c¢evresi,
efelid (¢il) varligi, sa¢ ve goz rengi, melanositik neviis varligi (sayisi ve boyutu) gibi
fiziksel ozellikleri; kronik hastalik varligi, diizenli ila¢ kullanimi, malignite dykiisii,
melanom dis1 deri kanseri Oykiisii, alkol, sigara ve kahve tiiketimi gibi 6zge¢mis
verileri; ailede malign melanom ve deri dis1 malignite oykiisii gibi soyge¢mis ile ilgili
verileri kaydedildi. Etiyolojide rol oynayabilecek faktorler (dispastik neviis varligi,
kseroderma pigmentozum gibi  hastaliklarin = varligi, fototerapi  Oykiisii,
immunsupresyon durumu, giines yanigr oykiisii gibi) hem hasta hem de kontrol
grubunda sorgulanirken, hasta grubunda malign melanom ilk tan1 yasi, lezyon bolgesi,
histopatolojik alt tipi, breslow kalinligi, eslik eden mutasyonlar, evre, histopatolojik
olarak melanom ile sonug¢lanmis neviis sayisi ve alinan tedaviler not edildi.

Olgular MM alt tipine gore 5 alt grupta degerlendirildi. Bunlar melanoma in situ,
ylizeyel yayilan malign melanom, lentigo malign melanom, akral lentigin6z malign
melanom ve nodiiler malign melanom olarak olusturuldu.

Olgularin MM lokalizasyonlar1 8 grupta incelendi. Bu lokalizasyonlar bas-
boyun, 6n govde, sirt, genital bolge, list ekstremite, alt ekstremite, el-ayak ve subungal

olarak smiflandirildi.
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MM’ye yonelik alinan tedaviler kategorisinde olgular cerrahi, radyoterapi,
kemoterapi ve sinyal transdiiksiyon inhibitdrlerine yonelik ayr1 ayr1 sorgulandi.

3.3.2. Giinesten Korunma Davranis Olgegi (EK-4)

Kutan6z melanom tanili hastalarda giines maruziyeti ve giines yanig1 oykiisiine
iligkin sorular melanom tanisi almadan oOnceki doneme; glinese maruz kalma
aligkanliklar1 ve giinesten korunma tutumlar1 ise melanom tanis1 aldiktan sonraki
doneme istinaden sorgulanmis olup; saglikli kontrol grubunda kesitsel olarak
degerlendirilmistir. Aygun ve ark. tarafindan Tiirkgeye cevrilen karar alma Olgegi
(KAO), kisilerin giinesten korunma davranislarini 5lgmek icin kullanilmigtir. Bu 6lgek
iki alt boyuttan olusmaktadir: 1, 3, 5 ve 7. sorular yarar algis1 alt boyutunu, 2, 4, 6 ve
8. sorular ise zarar algisi alt boyutunu 6lgmektedir. Her bir alt boyut i¢in dort soru
kullanild1 ve her biri besli Likert 6l¢lim tipi (6nemsiz, ¢ok az 6nemli, 6nemli, ¢ok
onemli ve son derece 6nemli) kullanilarak degerlendirildi. Alt boyutlarin her birinin
toplam skorlar1 4 ile 20 arasindadir. Yarar algist skorunun yiiksek, zarar algisi
skorunun diisiik olmasi, hastanin gilines 1sinlarindan kaginma konusunda kararli
oldugunu gostermektedir.

3.3.3. Hastalik Algis1 Olgegi (EK-5)

Hastalik algisin1 degerlendirmek adina Kocaman ve arkadaglari tarafindan
Tiirkge versiyonunun gegerlilik ve giivenilirligi gdsterilmis olan Hastalik Algis1 Olgegi
(HAO) kullanilmistir. Bu dlgekte ii¢ boyut bulunmaktadir: Hastalik tipi boyutu,
hastalik hakkindaki goriisleri boyutu ve hastalik nedenleri boyutu. Calismamiz,
hastalik hakkindaki goriisleri boyutu ve hastalik nedenleri boyutu kullanilarak,
kisilerin hastaliklarina iliskin algilarini, yorumlarmi ve degerlendirmelerini
incelemistir. Hastalik hakkindaki goriislerini 6lgmek i¢in 38 soru soruldu ve besli
Likert 6l¢tim tipi (kesinlikle boyle diisiinmiiyorum, boyle diisiinmiiyorum, kararsizim,
boyle diisiiniiyorum ve kesinlikle boyle diistiniiyorum) kullanilarak degerlendirildi. Bu
boyutun yedi alt boyutu vardir ve bunlar siire (akut/kronik) (min-max:6- 30), hastaligin
sonuglart (min-max:6-30), kisisel kontrol (min-max:6-30), tedavi kontrolii (min-
max:5-25), hastalig1 anlayabilme (min-max:5-25), siire (dongiisel) (min-max:4-20) ve
duygusal temsiller (min-max:6-30) boyutu olarak isimlendirilmistir. Siire
(akut/kronik) boyutu, 6l¢egin 6 maddesini (1,2,3,4,5,18) igerir ve kisinin hastalik

stiresiyle ilgili algilarini arastirir. Puanin yiiksek olmasi, kisinin hastaligini kronik

45



olarak degerlendirdigini gosterir. Sonuglar boyutu, 6lgegin 6 maddesini (6,7,8,9,10,11)
igerir ve kisinin hastalik siddetinin, sosyal, fiziksel ve psikolojik islevselligi {izerine
olan etkisine iligskin diislincelerini aragtirir. Puan arttikca, kisinin hastaliginin ¢ok ciddi
sonuglart olduguna inandigim1 goésterir. Kisisel kontrol boyutu, 6l¢egin 6 maddesini
(12,13,14,15,16,17) igerir ve kisinin hastaliginin siiresi, seyri ve tedavisi lizerindeki i¢
kontrol algisini arastirir. Yiiksek puanlar, kisinin kendi bagina hastaligin1 kontrol
edebilecegine inandigimi ve kontrol algisinin yiiksek oldugunu gosterir. Tedavi
kontrolii boyutu, 6l¢egin 5 maddesini (19,20,21,22,23) igerir ve kisinin hastaligina
yonelik uygulanan tedavinin etkinligi hakkindaki diisiincelerini arastirir. Puanin
yiiksek olmasi, kisilerde hastaligini tedavi ile kontrol edebilecegi inancini gosterir.
Hastalig1 anlayabilme boyutu, 6l¢egin 5 maddesini (24,25,26,27,28) icerir ve kisilerin
hastaliklarini ne kadar anlayip kavrayabildigini arastirir. Puan arttikca kisinin
hastaligina anlam veremedigini gosterir. Siire (dongiisel) boyutu, dl¢gegin 4 maddesini
(29,30,31,32) igerir ve kisinin hastaligmmin dongiisel olup olmadigma yonelik
diisiincelerini inceler. Puan arttik¢a, kisinin hastaligin1 dongiisel olarak degerlendirdigi
ve donem donem tekrarladigr algisini1 gosterir. Duygusal temsiller boyutu ise dlgegin
son 6 maddesini (33,34,35,36,37,38) igerir ve kisinin hastaligiyla ilgili hissettiklerini
arastirir. Bu boliimdeki puan yiikseldik¢e kisinin hastaligiyla ilgili olumsuz hisleri
olduguna dair goriis kuvvetlenmektedir.

Hastalik nedenleri boyutu ise, yine besli Likert tipi ol¢limiin kullanildig1 ve
hastaligin olasi nedenlerini igeren 18 maddeden olusur. Kisilerin, hastaliklarina neden
olan etkenin ne oldugu konusundaki diisiincelerini aragtirir. Bu boyut, stres ya da
endise, benim tutumum, aile problemleri, asir1 ¢alisma, duygusal durumum ve kisilik
Ozelliklerini iceren psikolojik atiflar boyutu (min-max:6-30); kalitsal, diyet-yemek
aligkanliklar1, gecmisteki kotii tibbi bakim, kendi davranisim, yaslanma, alkol ve
sigara igmeyi iceren risk faktorleri boyutu (min-max:7-35); mikrop veya viriis, ¢evre
kirliligi, viicut direncinin azalmasini igeren bagisiklik boyutu (min-max:3-15); sans ya
da kotii talih, kaza ya da yaralanmayi iceren kaza veya sans boyutu (min-max:2-10)
seklindeki dort alt boyutu igermektedir. Bu ¢alismada ayrica, hastalardan hastalik
nedenleri boyutundaki 18 maddenin yani sira glines maruziyeti, ila¢ kullanimi ve diger

etkenler ile olas1 hastalik iliskisinin besli Likert tipi 6l¢im kullanilarak belirtilmesi
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istendi. Hastalik nedenleri boyutlarindaki puanlar arttik¢a ilgili nedene dair goriis
kuvvetlenmektedir.

34. Verilerin istatistiksel Analizi:

Calisma kapsaminda toplanan verilerin analizi IBM SPSS 25.0 versiyonu
kullanilarak yapildi. Sonuglar %95 giiven araliginda degerlendirilmis olup, p<0,05
degeri anlamli kabul edildi. Siirekli degiskenlerin analizinde, hipotez testleri
gergeklestirilmeden dnce, verilerin normal dagilim gosterip gostermedikleri Shapiro-

Wilk testi ile incelendi.

Katilimcilara iliskin tanimlayici istatistikler, kategorik veriler icin yilizde ve say1
(n) olarak, siirekli veriler i¢in ortalama+SS (standart sapma) ve ortanca olarak
gosterildi. Kategorik degiskenlerin analizinden Ki-kare testi kullanildi. Normal
dagilima uydugu belirlenen iki gruplu bagimsiz degiskenlerin analizinde Student t
testi, ikiden ¢ok gruplu bagimsiz degiskenlerin analizinde ise ANOVA testi kullanildi.
Ikiden ¢ok gruplu bagimsiz degiskenler arasinda istatistiksel anlamli bir fark
bulundugunda, farkin hangi gruptan kaynaklandigini anlamak igin ise post-hoc testler
(Bonferroni) kullanildi. Normal dagilima uymadig1 belirlenen iki gruplu bagimsiz
degiskenlerin analizinde Mann Whitney U testi, ikiden ¢ok gruplu bagimsiz
degiskenlerin analizinde ise Kruskal Wallis testleri kullanilarak gruplar karsilastirildi.
Ikiden ¢ok gruplu bagimsiz degiskenler arasinda istatistiksel anlamli bir fark
bulundugunda ise gruplar Mann Whitney U testi ile ikili karsilagtirilarak, anlamlilik
diizeyi igin ise Dunn testi kullanildi. Olgek puanlari arasindaki iliski igin Pearson

korelasyon testi yapildi.
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4. BULGULAR

Calismamizda kutandz melanom tanist alan 35 kisi hasta grubuna; melanom,
melanom dis1 deri kanseri veya fotosensitif bir hastaligi bulunmayan 70 kisi kontrol

grubuna dahil edilmistir.

Sosyodemografik Ozellikler:

Hastalarin yas ortalamasi 49,14+11,52 ve %#45,7’si kadindi. Katilimcilarin
%25,7’sinin ilkokul, %2,9’unun ortaokul, %20,0’sinin lise, %51,4’{liniin {iniversite
mezunu oldugu goriildii. Hastalarin  %25,7’si  bekar, %65,7°s1 evli, %38,6’s1
dul/bosanmis/ayr1 idi. Caligmaya katilanlarin %20,0’si ev hanimi, %14,3’i kamu
gorevlisi, %17,1°1 is¢i, %2,9’u ¢iftei ve %25,7 sinin emekli oldugu, %17,1’inin ise
serbest isle ugrastig tespit edildi. %2,9 oranini temsil eden bir kisi 6grenci oldugu icin
‘diger’ olarak degerlendirildi. Kapali ortamda calisanlar %?22,9, a¢ik ortamda
calisanlar %5,7 olarak goriiliirken, acik ve kapali ortamda g¢alisanlar %71,4 idi.
Katilimeilarin %37,1°1 su anda aktif olarak calisirken; kentsel bolgede yasayanlar
%835.,7, kirsal bolgede yasayanlar %14,3 olarak tespit edildi. Aylik geliri 2000 TL nin
altinda olanlar %35,7 iken, 5000 TL ve iizeri olanlar %60,0 idi.

Kontrol grubunun yas ortalamasi 49,29+11,92 ve %45,7’si kadindi. Caligmaya
katilanlarin %22,9’unun ilkokul, %11,4’{iniin ortaokul, %25,7 sinin lise, %40,0’1nin
tiniversite mezunu oldugu goriildii. Kontrol grubunda su anda aktif ¢alisanlar (%61,4
p=0,023) ve aylik geliri 5000 TL ve {iizeri olanlar (%84,3 p=0,012) daha fazlaydi
(Tablo 10).

Hasta grubunun %38,8’i (n=26) kontrol grubunun ise %61,2’si (n=41) Izmir’de
yasamaktaydi. Su anda ikamet edilmekte olan diger sehirler hasta grubunda Manisa
(n=1), Mugla (n=3), Diyarbakir (n=1), Aydin (n=1), Erzincan (n=1), Usak (n=1),
Kiitahya (n=1), kontrol grubunda ise istanbul (n=4), Balikesir (n=3), Manisa (n=14),
Denizli (n=1), Mugla (n=1), Aydin (n=4), Usak (n=1) ve Batman’d1 (n=1) .

Hastalarin en az alt1 ay boyunca ikamet ettigi bolgelerin sirastyla Ege bolgesi
%94,3, Karadeniz bdlgesi %20,0, Akdeniz bolgesi %17,1, i¢ Anadolu bdlgesi %17,1,
Marmara bolgesi %28,6 ve Giineydogu Anadolu bdlgesi %8,6 oldugu goriildii.
Kontrol grubunda ise sirasiyla Ege bolgesi %95,7, Karadeniz bolgesi %17,1, Akdeniz
bolgesi %11,4, I¢c Anadolu bélgesi %22,9, Marmara bolgesi %27,1, Giineydogu
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Anadolu bdlgesi %35,7 oldugu ve bu dagilimlarda hasta ve kontrol grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 goriildii. Kontrol grubunda en az alt1 ay
Dogu Anadolu bélgesinde yasayan kisiler (%24,3) hasta grubuna gore (%5,7) daha
fazlaydi (p=0,029).

Tablo 10. Hasta ve Kontrol Grubunun Sosyodemografik Ozellikleri

Degiskenler Hasta Grubu Kontrol Grubu p degeri
(n=35) (n=70)
Yas (Y1l
= Al 0,953
Y5 49,14+11,52 49,29+11,92
M (ekd-ebd) 49,00(20 -72) 48,00(20-77)
Cinsiyet n(%)
Erkek 19 (54,3) 38 (54,3) 0,99
Kadin 16 (45,7) 32 (45,7)
Egitim Durumu n(%)
Tlkokul 9 (25,7) 16 (22,9)
Ortaokul 12,9 8 (11,4) 0,382
Lise 7 (20,0) 18 (25,7)
Universite 18 (51,4) 28 (40,0)
Medeni Durum n (%)
Bekar 9 (25,7) 14 (20,0)
Evli 23 (65,7) 39 (55,7) 0,164
Dul/Boganmig/Ayri 3(8,6) 17 (24,3)
Meslek n(%)
Ev hanimi 7 (20,0) 7 (10,0)
Kamu Gorevlisi 5(14,3) 19 (27,1)
Isci 6(17,1) 16 (22,9)
Ciftei 12,9 3(43) 0,352
Emekli 9 (25,7) 12 (17,1)
Serbest 6 (17,1) 11 (15,7)
Diger 1(2,9 22,9
Calisma Ortami n(%)
Acik 2(5,7) 10 (14,3)
Kapali 8(22,9) 24 (34,3) 0,132
Acik + Kapali 25(71,4) 36 (514)
Su anda calistyor mu?
n(%)
Hayir 22 (62,9) 27 (38,6) 0,023*
Evet 13 (37,1) 43 (61,4)
Maddi Durum n(%)
<2000 TL 2(5,7) 343)
20000-50000 TL 12 (34,3) 8 (11,4) 0,012*
>5000 TL 21 (60,0) 59 (84,3)
Yasadig1 Bolge
Kentsel 30 (85,7) 65 (92,9) 0,295
Kirsal 5(14,3) 5(7,1)
Fisher-exact test
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Fiziksel Ozellikler:

Hastalarin %45,7’sinde efelid bulunmaktaydi. G6z rengi kahverengi/siyah

olanlar %37,1 iken, yesil/mavi/ela olanlar %62,9 idi. Sa¢ rengi kizil/sari/agik

kahverengi olan kisiler %51,4, koyu kahverengi/siyah olanlar ise %48,6 idi. Hastalarin

BKI ortalamas1 26,60+4,08 ve bel/boy orani ortalamasi 0,540,081 olarak tespit edildi.

Hasta ve kontrol grubunda, fiziksel 6zellikler tablosunda bulunan degiskenlerin

dagilimlar1 arasinda goz rengi ve sag rengi disinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0,05) (Tablo 11).

Tablo 11. Hasta ve Kontrol Grubunun Fiziksel Ozellikleri

Degiskenler Hasta Grubu Kontrol Grubu p degeri
(n=35) (n=70)
Efelid n(%)
Yok 19 (54,3) 50 (71,4) 0,126
Var 16 (45,7) 20 (28,6)
Goz Rengi n(%)
Yesil/Mavi/Ela 22 (%62,9) 27 (38,6) 0,023*
Kahverengi/Siyah 13 (%37,1) 43 (614)
Sag¢ Rengi n (%)
Kizil /Sari/Agik 18 (51,4) 10 (14,3) 0,001*
Kahverengi 17 (48,6) 60 (85,7)
Koyu Kahverengi
/Siyah
Fitzpatrick Siniflamast
n(%)
Tipl 3 (8,6) 1(1,4)
Tip2 10 (28,6) 15(21,4)
Tip3 12 (34,3) 29 (41,4) 0,290
Tip4 10 (28,6) 23 (32,9)
Tip5 0(0) 2(2,9)
Tip6 0(0) 0 (0)
Beden Kitle
Endeksi(BKI) 0,708
= 26,60+4,08 26,43+4,17
Yty 25,70(17,90 - 25,70(18,30-34,70)
M (ekd-ebd) 37,50)
Bel Boy Oram
= 0,845
Yigs 0,54+0,081 0,54+0,07
M (ekd-ebd) 0,53(0,39 -0,72) 0,53(0,40 -0,72)

Fisher exact test

Bagimsiz 6rneklem t testi
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Ozgecmis/Sovgecmis Bulgulari:

Hastalarin %48,6’sinda konjenital melanositik neviis Oykiisii bulunmaktadi.
Hasta grubunda konjenital melanositik neviis boyutu ortalamasiin (1,29+0,470)
kontrol grubundan (1,06+0,242) fazla oldugu goriildii (p=0,024). Edinsel melanositik
neviis sayisi 0-10 arasinda olanlar %11,4, 11-24 arasinda olanlar %37,1, 25 ve iizeri
olanlar %51,4 olarak tespit edildi (p=0,001). Herhangi bir kronik hastalig1 olanlar
%42,9 idi. En sik belirtilen kronik hastalik %31,4 ile hipertansiyon olmakla birlikte,
diyabetes mellitus %8,6, koroner arter hastaligi %8,6, tiroid hastaligi %38,6,
romatizmal hastalik %5,7 idi. Kseroderma pigmentosum ve vitiligo gibi deri hastalig1
olanlar %35,7 iken, displastik neviis varlig1 olan kisiler %45,7 idi (p=0,001). 14 hasta
(%40,0) herhangi bir ila¢ kullanmazken, 21 hasta (%60,0) ise diger saglik sorunlar
nedeniyle ila¢ kullaniyordu. Sigara kullananlar %17,1, alkol kullananlar %40,0 olarak
tespit edildi. Kontrol grubunda sigara kullananlarin sayist daha fazlaydi (p=0,033).
Sigara kullananlar i¢in ortalama paket/y1l hasta grubunda 31,67+ 15,05 iken, kontrol
grubunda 20,93+12,45 olarak tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu
(Tablo 12). Kahve tiiketimi hasta grubunda %54,3 ve kontrol grubunda %67,1 olup,
kahve tliketim miktarlarinin hasta grubunda 1,68+0,749, kontrol grubunda ise

1,34+0,731 oldugu tespit edildi ve aralarinda istatistiksel olarak anlaml1 bir fark yoktu.

Hasta grubunda glines yanig1 dykiisii %77,1 kontrol grubunda ise %62,9 olarak
tespit edildi. On ii¢ yas altinda giines yanig1 olusma durumu hasta grubunda %33.3
iken, kontrol grubunda %22,7 idi. Caligmaya katilanlardan sadece kontrol grubundaki
iki kisi darband UVB fototerapisi almisti. Bunlardan birinin seans sayist 0-49
arastyken, digerinin 50-99 arasiydi. Hastalarin %8,6’s1, kontrol grubununsa %11,4’t
immunsuprese idi. Hastalarda melanom dis1 deri kanseri sadece bir kiside mevcuttu,
deri disindaki malignite dykiisii ise %5,7 idi ve tamami solid organ tiimoriiydii (Tablo

12).

Tablo 12. Hasta ve Kontrol Grubunun Ozge¢mis Bulgular

Degiskenler Hasta Grubu Kontrol Grubu p degeri
(n=35) (n=70)
Konjenital Melanositik
Neviis n(%)
Yok 18 (51,4) 37(52,9) 0,99
Var 17 (48,6) 33 (47,1
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Konjenital Melanositik

Neviis Boyutu

s 1,29+0,470 1,060,242 0,024*
M (ekd-ebd) 1,00(1-2) 1,00(1-2)

Edinsel Melanositik

Neviis Sayist n(%)

0-10 4(11,4) 34 (48,6)

11-24 13 (37,1) 28 (40,0) 0,001*
>05 18 (51,4) 8 (11,4)

Kronik Hastalik n(%)

Yok 20 (%57,1) 37 (52,9) 0,836
Var 15 (%42,9) 33 (47,1

Hipertansiyon n(%)

Yok 24 (%68,6) 49 (70,0) 0,99
Var 11 (314) 21 (30,0)

Diyabet n(%)

Yok 32 (91,4) 56 (80,0) 0,167
Var 3 (8,6) 14 (20,0)

Koroner Arter

Hastaligi n(%)

Yok 32 (91,4) 61 (87,1) 0,747
Var 3 (8,6) 9(12,9)

Tiroid Hastaligr n(%)

Yok 32.(91,4) 61 (87,1) 0,747
Var 3 (8,6) 9(12,9)

Romatizmal Hastalik

n(%)

Yok 33 (94,39 65 (92,9) 0,99
Var 2(5,7) 5(7,1)

Tla¢ Kullanimi n(%)

Yok 14 (40,0) 34 (48,6) 0,533
Var 21 (60,0) 36 (51,4)

Sigara Kullanimi n(%)

Yok 16 (45,79 21 (30,0)

Var 6 (17,1) 30 (42,9) 0,033*
Birakmig 13 (37,1) 19 (27,1)

Alkol Kullanimi n(%)

Yok 21(60,0) 35 (50,0) 0,408
Var 14 (40,0) 35 (50,0)

Deri Hastalig1 n(%)

Yok 33(94,3) 68 (97,1) 0,599
Var 2 (557) 2 (259)

Displastik Neviis n(%)

Yok 19 (54,3) 70 (100) 0,001*
Var 16 (45,7) 0(0)

Fototerapi Oykiisii

n(%)

Yok 35(100) 68(97,1)

Var 0(0) 2(2,9)

Immunsupresyon

durumu n(%)
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Yok 32(91,4) 62(88,6) 0,748
Var 3(8,6) 8 (11,4)

Melanom Dist Deri CA

n(%)

Yok 34 (97,1) 70 (100,0)

Var 12,9 0(0)

Deri Dis1t Malignite

n(%)

Yok 33 (94,3) 64 (91,4) 0,716
Var 2 (5,7 6 (8,6)

Malignite Grubu n(%)

Solid organ 2 (100) 5(83,3)

Hematoloji 0(0) 1(16,7)

Giines Yanigi n(%)

Yok 8(22,9) 26 (37,1) 0,185
Var 27 (77,1) 44 (62,9)

Giineg Yamg Tipi

Biilli 12 (44.,4) 17 (38,6) 0,804
Biilsiiz Eritem 15 (55,6) 27 (61,4)

Giines Yanig Yast

n(%)

<13 9(33,3) 10 (22,7)

13-17 10 (37,0) 16 (36,4) 0,559
> 18 8(29,6) 18 (40,9)

Hasta grubunda malign melanom aile dykiisii istatistiksel olarak anlamli sekilde
fazlaydi (p=0,015) ancak, akrabalik derecesi diizeyinde bakildiginda melanom
varligina iliskin iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (Tablo 13).
Hasta ve kontrol grubunda, ailede deri dis1 kanser Oykiisii, detayli olarak da

hematolojik ve solid kanser Oykiisii oranlar1 benzerdi.

Hasta grubunda birinci derece aile bireylerinde akciger kanseri bir kiside, kolon
kanseri ti¢ kiside, serviks kanseri iki kiside, pankreas kanseri bir kiside, meme kanseri
bir kiside, 16semi bir kiside, larinks kanseri bir kiside, mide kanseri bir kiside, prostat
kanseri iki kiside goriildii. Tkinci ve {iciincii dereceden aile bireylerinde ise akciger
kanseri sekiz kiside, tiroid kanseri iki kiside, mesane kanseri bir kiside, kolon kanseri
ti¢ kiside, serviks kanseri iki kiside, meme kanseri dort kiside, I6semi bir kiside, larinks

kanseri bir kiside, mide kanseri iki kigide, prostat kanseri iki kiside goriildii.

Kontrol grubunda birinci derece aile bireyinde akciger kanseri alt1 kiside, kolon
kanseri iki kiside, serviks kanseri bir kiside, pankreas kanseri ii¢ kiside, meme kanseri
iki kiside, 16semi tii¢ kiside, tonsil kanseri bir kiside, endometrium kanseri bir kiside,
larinks kanseri bir kiside, mide kanseri bir kiside, prostat kanseri iki kiside gorildii.

Ikinci ve iigiincii dereceden aile bireylerinde ise akciger kanseri on iki kiside, tiroid
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kanseri iki kiside, mesane kanseri iki kiside, kolon kanseri dort kiside, serviks kanseri
iki kiside, pankreas kanseri bir kiside, meme kanseri sekiz kiside, 16semi ii¢ kiside,
endometrium kanseri ti¢ kiside, larinks kanseri bir kiside, mide kanseri bes kiside,

prostat kanseri ti¢ kiside goriildii.

Tablo 13. Hasta ve Kontrol Grubunun Soyge¢cmis Bulgulari

Degiskenler Hasta Grubu Kontrol Grubu
(n=35) (n=70) p
degeri
Malign Melanom Aile
Oykiisiit n(%)
Yok 28 (80,0) 67 (95,7) 0,015*
Var 7 (20,0) 343
Birinci Derece Akrabada
Malign Melanom n(%)
Yok 32 (91,4) 70 (100) 0,062
Var 3 (8,6) 0(0)
Ikinci Derece Akrabada
Malign Melanom n(%)
Yok 31 (88,6) 69 (98,6) 0,075
Var 4(11,4) 1(1,4)
Uciincii Derece Akrabada
Malign Melanom n(%)
Yok 34 (97,1) 68 (97,1)
Var 1(2,9) 2(2,9)
Ailede Deri Disi CA dykiisii
n(%)
Yok 13(37,1) 24 (34,3) 0,830
Var 22 (62,9) 46 (65,7)
Ailede Hematolojik CA
oykiisii n(%)
Yok 33 (94,3) 64 (91,4) 0,716
Var 2(5,7) 6 (5,7)
Ailede Solid Organ CA
oykiisii n(%)
Yok 14 (40,0) 26 (37,1) 0,833
Var 21 (60,0) 44 (62,9)
Klinik Ozellikler:

Calismaya katilanlarda malign melanom ilk tani yasi ortalamasi 44,14+12,61
median 45,00 min 19 max 66 idi. Malign melanomun en sik goriildiigii bolge sirt
%28,6 (n=10) olmakla birlikte, bas-boyun %17,1 (n=6), 6n gévde %17,1 (n=6), el-
ayak %14,3 (n=5), list ekstremite %11,4 (n=4), alt ekstremite %5,7 (n=2), genital %2,9
(n=1), subungal %2,9 (n=1) yerlesimler goriildii (Sekil 3). Histopatolojik olarak
malign melanom ile sonuglanmis neviis sayisi ortalama 1,11+ 0,404 median 1,00 min

1 max 3 idi. Histolojik alt tiplerden en sik % 65,7 (n=23) yliizeyel yayilan malign
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melanom goriiliirken, nodiiler malign melanom %17,1 (n=6), akral lentigindz malign
melanom %14,3 (n=5), lentigo malign melanom %2,9 (n=1) olarak tespit edildi (Sekil
4). Hastalarda eslik eden mutasyon sadece BRAF olmakla birlikte %25,7’sinde (n=9)
pozitifti. Breslow kalinlig1 ortalama 2,394+2,41 median 1,75 min 0,18 max 11,00 idi.

Evre 1a hastalar %28,6 (n=10), evre 1b %17,1 (n=6), evre 2a %5,7 (n=2), evre
2b %2,9 (n=1), evre 2¢ %2,9 (n=1), evre 3a %11,4 (n=4), evre 3b %11,4 (n=4), evre
3¢ %35,7 (n=2) ve evre 4 hastalar %14,4 (n=5) olarak tespit edildi (Sekil 5). Hastalarin
tamami malign melanom tedavisi almisti. Hastalarin tamamina cerrahi tedavi
uygulanmis olup, ek olarak diger tedavilerin uygulanma oranlar1 sirasiyla RT %38,6
(n=3), KT %14,3 (n=5), immiinoterapi %25,7 (n=9) ve sinyal transdiiksiyon
inhibitorleri %22,9 (n=8) olarak goriildii (Sekil 6).

Sekil 3. Malign Melanom ilk Tan1 Lezyon Bélgelerinin Dagilimi

Lezyon Bolgesi

Genital Subungal
2,9% ,29%

Alt Ekstremite
5,7%

Sirt

Ust Ekstremite 28,6%

11,4%

El/Ayak
14,3%

Bas-boyun
B 17,1%
On Goévde
17,1%
B Sirt W Bas-boyun m On Gévde & El/Ayak m Ust Ekstremite M Alt Ekstremite B Genital B Subungal m
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Sekil 4. Malign Melanom ilk Tan1 Histopatolojik Alt Tiplerinin Dagilimi

Histolojik Alt Tip

LMM

ALMM 2,9%

14,3%

NMM
17,1%

YYMM
65,7%

EYYMM ®ENMM ®ALMM LMM

Sekil 5. Malign Melanom Hastalarinin Evrelere Gore Dagilimi

Evre 1A Evre 1B Evre 2A Evre 2B Evre 2C Evre 3A Evre 3B Evre 3C Evre 4

Hasta Sayisi
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Sekil 6. Malign Melanom Hastalarinin Aldig1 Tedavilerin Dagilimi

Alinan Tedaviler

Cerrahi Kemoterapi Radyoterapi immunoterapi Sinyal
Transdiksiyon
inhibitorleri

Hasta Sayisi

Kutanoz melanom tanili hastalarin ve saghkh kontrol grubunun giinese

maruzivet ovkiisii, giines vanigi ovkiisii, giinese maruz kalma alhskanhklar: ve

giinesten korunma tutumlari degerlendirildiginde:

Calismaya katilan hastalarin giinese maruziyetleri sorgulandiginda; aralikli
giinese maruziyet 0ykiisli olan 13 hasta (%37,1) mevcuttu. Hasta grubunda hafta i¢i
bes giin veya daha fazla glinese maruz kalan kisi say1s1 daha fazlaydi (p=0,027) (Tablo
14). Hayatinin belli bir doneminde agrili giines yanig1 yasadigini belirten 17 hasta
(%48,6) vardi ve bu hastalarin 11°1 (%64,7) 0-19 yas arasinda iken agril1 glines yanigi
yasadigini ifade etti. Kontrol grubu da dahil calismaya katilan herkes (%100) yasami
boyunca en az bir kez hafif dereceli giines yanig1 yasadigini ifade ederken, altidan daha
fazla hafif giines yanig1 olan kisilerin hasta grubunda daha fazla oldugu goriildii

(p=0,046). Giines maruziyeti ve giines yanigi bilgileri Tablo 14 ve 15’tedir.
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Tablo 14. Giines Maruziyeti

Giines Maruziyeti Hasta Kontrol p degeri
Grubu Grubu
Aralikli giinese maruziyet varligi %37,1(13) %35,7 (25) 0,99
Mesleki giinese maruziyet %54,3(19) %41,4 (29) 0,299
Mesleki giinese maruziyet yil
sayist:
hic %45,7(16) %58,6 (41) 0,408
<20yl %37,1(13) %31,4 (22)
>20yil %17,1(6) %10,1 (7)
Hafta i¢i giinese maruz kalma
siklig:
<2 giin %28,6(10) %34,3(24)
2 giin %20,0(7) %30,0(21) 0,027*
3-4 giin %31,4(11) %32,9(23)
> 5 giin %20,0(7) %2,9(2)
Yaz tatillerinde giinese maruz
kalma siklig1
<8 giin %37,1(13) %15,7(11)
8-19 giin %31,4(11) %45,7(32) 0,089
20-39 giin %20,0(7) %20,0(14)
> 40 giin %11,4(4) %18,6(13)

Fisher-exact test

Tablo 15. Giines Yamg1 Oykiisii

Giines Yamg Oykiisii Hasta Kontrol p degeri
Grubu Grubu
Yasam boyu ciddi giines
yanigi
Yok %68,6(24) %75,7 (53)
1-5 %25,7(9) %21,4(15) 0,924
6-10 %2,9(1) %1,4(1)
>10 %2,9 (1) %1.,4 (1)
>1 Agrih giines yamklar %48,6(17) %44,3 (31) 0,836
varhg
Agrili yanik sirasinda yas
0-19 %64,7(11) %61,3(19) 0,407
20-39 %29,4(5) %38,7(12)
40-59 %S5.,9(1) %0(0)
Yasam boyu olan hafif
giines yaniklar:
0-5 %45,7(16) %70,0 (49) 0,046*
6-10 %22,9(8) %14,3 (10)
>10 %31,4(11) %15,7 (11)

Fisher-exact test




Hastalarin %73,3’iinlin (n=26) ‘higbir zaman’ yaz mevsiminde bronzlagmak i¢in

giineslenmedigi, %62,9’unun (n=22) da ‘asla’ giineslenme amagl tatile ¢ikmadigi

goriildii. Haziran-Agustos aylari, 11:00-15:00 saatleri arasinda 30 dakikadan kisa

stireli glinese maruziyet hasta grubunda %74,3 (n=26) iken, kontrol grubunda %34,3

(n=24) olarak saptandi. Hastalarin %82,9’unun, kontrol grubunun da %90’min gecen

yil hi¢ gilines yanigr yasamadigr goriildi. Kisilerin gilines 1sinlarina maruz kalma

sikliklar1 Tablo 16’da, giinesten korunmaya yonelik tutumlari ise Tablo 17°de

gosterilmistir.

Tablo 16. Kisilerin gilines 1sinlarina maruz kalma sikliklari

Giinese maruz kalma Hasta Kontrol p degeri
aliskanhklari Grubu Grubu
Yaz mevsiminde bronzlasma
amach giineslenme
hi¢bir zaman %73,3(26) %65,7(46)
nadiren %17,1(6) %20,0(14) 0,057
bazen %2,9(1) %14,4(10)
stk stk %S5,7(2) %14,3(10)
daima %0(0) %0(0)
Giineslenme amach tatil
asla %62,9(22) %22,9(16)
nadiren %22,9(8) %44,3(31) Hesaplanamaz
yilda 1-2 hafta %11,4(4) %27,1(19)
yilda 3-5 hafta %2,9(1) %4,3(3)
yilda 5 haftadan fazla %0(0) %1,4(1)
Haziran ve Agustos aylari
arasinda 11:00 — 15:00 giinese
maruziyet
<30dk %74,3(26) %34,3(24)
30 dk - 1 saat %17,1(6) %38,6(27) Hesaplanamaz
1-2 saat %8,6(3) %21,4(15)
2-3 saat %0(0) %4,3(3)
> 3 saat %0(0) %1,4(1)
Gegen olusan giines yamgi
sayis1
hig %82,9(29) %90,0(63) 0,167
1-2 kez %11,4(4) %10,0(7)
3-5kez %3,7(2) %0(0)

Fisher-exact test
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Tablo 17. Kisilerin glinesten korunmaya yonelik tutumlari

Fiziksel koruyucu Hasta Kontrol p degeri
kullanimi Grubu Grubu
Giineslenirken giines
kremi kullanimi

hi¢bir zaman %14,3(5) %22,9(16)
nadiren %11,4(4) %7,1(5) 0,758
bazen %17,1(6) %15,7(11)
stk stk %20,0(7) %14,3(10)
daima %37,1(13) %40,0(28)
Viicudu orten giysiler
hi¢bir zaman %38,6(3) %20,0(14)
nadiren %14,3(5) %10,0(7) 0,600
bazen %14,3(5) %17,1(12)
stk sik %31,4(11) %27,1(19)
daima %31,4(11) %25,7(18)
Koruyucu sapkalar
higbir zaman %20,0(7) %17,1(12)
nadiren %35,7(2), %14,3(10) 0,662
bazen %22,9(8) %21,4(15)
stk stk %37,1(13) %28,6(20)
daima %14,3(5) %18,6(13)
Giines Gozliigii
hicbir zaman %37,1(13) %15,7(11)
nadiren %2,9(1) %10,0(7)
bazen %11,4(4) %38,6(6) 0,90
sik stk %25,7(9) %28,6(20)
daima %22,9(8) %37,1(26)
Golgede Oturma
hi¢bir zaman %0(0) %0(0)
nadiren %0(0) %1,4(1) 0,846
bazen %38,6(3) %12,9(9)
stk stk %42,9(15) %42,9(30)
daima %48,6(17) %42,9(30)

Fisher-exact test

Kutanoz melanom tanili hastalarin sosvodemografik ve Klinik 6zelliklerinin

giinesten korunma davramislarina etkisi degerlendirildiginde;

Cinsiyetin glinesten korunma davraniglarina etkisi goriilmezken; egitim seviyesi
tiniversite olanlarda giineslenirken ‘sik sik’ ve ‘daima’ giines kremi kullanma
oranlariin daha yiiksek oldugu; yogun giines 1s1g1na maruz kalindiginda ise ‘sik sik’

ve ‘daima’ viicudu orten giysiler ve giines gozligl kullanma ve gdlgede oturma
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davraniglarinin daha fazla oldugu ististiksel olarak anlamli sekilde tespit edildi

(p=0,001, p=0,038, p=0,001, p=0,026).

Kentsel veya kirsal bolgede yasamanin ve medeni durumun giinesten korunma
davraniglarina herhangi bir etkisi olmadig: goriiliirken; maddi durum sorgulandiginda
5000 TL ve {lizeri geliri olanlarda yogun giines 1s18ina maruz kaldiginda ‘sik sik’
viicudu orten giysiler ve gilines gozIligii kullanma davranislarinin daha fazla oldugu
goriildii. Gegen yil 3-5 kez agrili giines yanigi1 da, 5000 TL iizeri geliri olanlarda daha
azd1 (p=0,005, p=0,007, p=0,036).

Herhangi bir kronik hastaligin, kseroderma pigmentosum ve vitiligo gibi
fotosensitizan deri hastaliklar1 varliginin ve displastik neviis Oykiisiiniin gilinesten

korunma davranislarina etkisi goriilmedi.

Evrelerine gore degerlendirildiginde, Evre 1 melanom hastalarinin digerlerine
gore daha fazla ‘asla’ veya ‘nadiren’ glineslenme amagl tatile ¢iktig1 ve gecen yil daha
fazla (3-5 kez) agrili glines yanig1 yasadig goriildii (p=0,030, p=0,001). Gegen yil 3-
5 kez agrili glines yanmig1 olan iki malign melanom hastasinin da egitim diizeyinin

‘ilkokul’, maddi durumunun ‘2000-5000 TL’ aras1 oldugu tespit edildi.

Kisilerde melanom dis1 deri kanseri dykiisiiniin ve ailesinde 6zellikle de birinci
derece akrabalarinda, MM oOykiisiiniin varliginin giinesten korunma davranislarina

herhangi bir etkisi goriilmedi.

KAO - Calismaya katilanlarin giinesten korunma konusunda ne kadar kararl
olduklar1 KAO ile degerlendirildi. KAOQ yarar algis1 dlgek ortalamasi hasta grubunda
13.91£3,346 (6-20) iken kontrol grubunda 13.16+3,322 (4-20) ve zarar algis1 dlgek
ortalamasi hasta grubunda 6,66+2,520 (4-13) iken kontrol grubunda 6,81+2,373 (4-
12) olarak hesaplandi.(p=0,275, p=0,648) ZARAR p non p test 0,648 yarar p
parametrik 0,275

Kutantz melanom tanili hastalar ve saghklh kontrol grubunun sosyodemografik

ve klinik ozelliklerinin KAQO skorlar iizerine etkisi degerlendirildiginde:

Calismaya katilanlarin sosyodemografik ve klinik dzellikleri ile KAO yarar,
KAO zarar algis1 ortalamalar1 ve KAO yarar-zarar farki arasindaki iliskileri Tablo

18’de gosterilmistir.
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Malign melanom ilk tan1 yas1 ile KAO yarar boyutu arasinda negatif korelasyon
tespit edildi (p=0,035) (Pearson). Medeni durum ve cinsiyet 6zelinde KAO yarar ve
zarar algis1 skorlar1 arasinda, hem hasta hem de kontrol grubunda anlamh bir iliski

bulunmadi.

Egitim seviyesinin KAQO yarar skorlar1 iizerine etkisi arastirildiginda, ilkokul,
ortaokul ve lise mezunu olanlara gére iiniversite mezunu olanlarin KAO yarar skorlar

ortalamasi istatistiksel olarak anlamli olarak daha yiiksek oldugu bulundu (p:0,003).
Analizler yapilirken calismaya katilanlar fitzpatrick siniflandirmasina gore, deri

tipi 1-3 (n=70, %66,7) ve deri tipi 4-6 (n=35, %33,3) olmak iizere iki grupta incelendi.

Deri tipinin KAO yarar algist ve KAO zarar algis1 iizerinde anlamli bir etkisi

izlenmedi.

Tablo 18. KAO Yarar, Zarar ve Fark Puanlar1

Sosyodemografik KAO yarar KAO zarar KAO yarar-

ve Klinik zarar

Ozellikler
Hasta 13.91+£3,34 6,66+2,52 7,25+4,22
Kontrol 13.16+3,32 6,81£2,37 6,34+4,12
p degeri 0,275 0,648 0,290
Kadin 15,43+2,63(11-19) 6,86+2,48(4-11) 6,81+4.13
Erkek 13,08+3,60(6-20) 5,83£2,40(4-11) 6,50+4,20
p degeri 0,085 0,082 0,711
Medeni Durum
Bekar 14,43+2,60 7,00+£2,21 7,43+3,39
Evli 13,18+3,46 6,71+£2,48 6,46+4,18
Dul/Bosanmis/Ayri 12,95+3,59 6,65+2,52 6,30+4,90
p degeri 0,587 0,242 0,865
Fitzpatrick 1-3 13,64+3,53 6,8142,52 6,82+4,44
Fitzpatrick 4-6 12,9442 .87 6,66+2,21 6,28+3,55
p degeri 0,313 0,755 0,531
Melanositik Neviis 13,04+3,54 6,94+2.33 6,10+4,26
varligi(n=50)
p degeri 0,281 0,473 0,199
Egitim Durumu
Tlkokul-ortaokul 12,1243,11 6,38+2,39 5,73+4,07
Lise 13,04+3,10 6,84+2,58 6,20+4.48
Universite 14,57+3,28 7,004£2,36 7,56+3,92
p degeri 0,003* 0,522 0,124
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Malign Melanom

Evre 1 14,13+2,65 6,56+2,90 7,56+3,65
Evre 2 13,00£5,60 6,75+2,21 6,25+3,40
Evre 3 13,70+2,98 6,90+2,60 6,80+4,63
Evre 4 14,40+4,88 6,40+1,81 8,00+6,44
p degeri 0,909 0,924 0,984

Kutanéz melanom tanih hastalarin hastalik algis1 (HAQ) degerlendirildiinde;

HAO - Hastalarin hastaliklari ve nedenleri hakkindaki goriisleri HAO ile
degerlendirildi. HAOQ’niin hastalik hakkindaki goviigleri boyutu toplam puanlari
hesaplandi. Siire (akut/kronik) boyutu icin ortalama toplam puan 14,97+2,62;
hastaligin sonuclari boyutu i¢in ortalama toplam puan 18,03+4,35; kisisel kontrol
boyutu i¢in ortalama toplam puan 22,14+3,76; tedavi ile kontrolii boyutu i¢in ortalama
toplam puan 16,51+2,42; hastaliin1 anlayabilme boyutu i¢in ortalama toplam puan
12,51£3,92; siire (dongiisel) boyutu i¢in ortalama toplam puan 9,14+3,18 ve duygusal

temsiller boyutu i¢in ortalama toplam puan 15,74+5,65 olarak saptandi.

HAO’niin hastalik nedenleri boyutu toplam puanlar1 hesaplandiginda ise; psikolojik
nedenler i¢in ortalama toplam puan 13,37+ 3,13, risk etkenleri i¢in ortalama toplam
puan 13,00+4,57, bagisiklikla ilgili nedenler i¢in ortalama toplam puan 4,14+ 1,80,
kaza veya sans i¢in ortalama toplam puan 4,09+ 1,97 olarak belirlendi. Hastalik olas1
nedenleri 6l¢egindeki faktorler disinda ayrica giines maruziyeti, ilag kullanimi ve diger
nedenleri de yine besli Likert tipi dl¢lim ile ayr1 ayr1 incelendi. Giines maruziyeti i¢in
ortalama toplam puan 3,71+£1,50, ila¢ kullanimi i¢in ortalama toplam puan 1,40+1,03
olarak saptandi. Hastalarin 16’s1  (%45,7) hastaliginin  kesinlikle gilinesten
kaynaklandigini diisiindiiglinii belirtirken; 6 hasta (%17,1) en 6nemli diger neden
olarak stres ya da endisenin hastaligina neden oldugunu diisiindiigiinii belirtti. Hastalik
nedenleri altboyutunda ‘kesinlikle boyle disiiniiyorum’ ve ‘kesinlikle bdyle

diistinmiiyorum’ seklinde yanit veren kisi sayilart Sekil 7°de gosterilmistir.
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Sekil 7. Hastalik nedenleri alt boyutu yanitlarinin dagilimi

HASTALIK NEDENI

W Seri2 m Seril

Diger

llag

Glnes maruziyeti

Viicut direncimin azalmasi
Kisilik ozellikleri

Kaza ya da yaralanma =

Sigara
Alkol
Yaslanma

Duygusal durumun érnegin kendimi kotii yalriz gergin ya da...

Asiri calisma

Aile problemleri

Benim tutumum ornegin yagamim hakkinda clumsuz disinmem
Kendi davranigim

Cevre kirliligi

Gecgmisimdeki kotu tibbi bakim

Sans ya da kotu talih

Diyet — yemek ahskanlklan

Bir mikrop ya da virts

)

-]
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17

27
14
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29
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3%

Kalitsal (irsi)
Stres ya da endise

Seri2: Kesinlikle boyle diistiniiyorum

Seril: Kesinlikle boyle diistinmiiyorum

Kutan6z melanomlu hastalarin hastaligini kesinlikle iliskilendirmedigi nedensel
faktorlere bakildiginda ise; hastalarin 31°1 (%88,5) kesinlikle diger nedenlere baglh
olmadigini, 29°u (%82,8) kesinlikle ila¢ kullanim1 ve kaza ya da yaralanma ile iligkili
olmadigini, 27’s1 (%77,1) kesinlikle alkol veya ge¢cmisteki kotii tibbi bakim ile iligkili
olmadigini, 25’1 (%71,4) de kesinlikle sigara ile iligkili olmadigimi diistindiigiinii

belirtti.

Kutanéz melanom tanihi hastalarda sosyodemografik ve klinik 6zelliklerin HAQ

uizerine etkisi degerlendirildiginde;

Hastalarin sosyodemografik ve klinik dzellikleri ile HAO alt boyutlar1 arasindaki
iliskileri Tablo 19°da gbosterilmistir. Giines yamg1 oykiisiinin HAO’ne etkisi
incelendiginde, daha 6nce giines yanig1 yasamis olan kisilerin, hastaligin ¢ok ciddi
sonuglart oldugunu (p=0,005) ve hastaligina anlam veremedigini (p=0,021)

diistindiikleri belirlendi.

Tablo 19. Sosyodemografik ve Klinik Ozelliklerin HAO Alt Boyutu Puanlari ile
MNiskisi
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= £ 3
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v < = = [ B | & ElE
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sS4 | 8 & TS | 2 |5 5 5
= n 75 i = o< n =W
Cinsiyet
Kadin 16 0,179 0,729 0,189 0,657 0,072 0,581 0,372
Erkek 19
Medeni
durum
Bekar 9 0,467 0,290 0,667 0,471 0,327 0,272 0,689
Evli 23
Dul 3
Fitzpatri
ck deri
tipi 0,168 0,139 0,256 0,634 0,067 0,116 0,122
1-3 25
4-5 10
Konjenit
al
Melanos
itik 0,408 0,378 0,306 0,919 0,128 0,710 0,786
Neviis
Yok 18
Var 17
Kronik
Hastahk
0,571 0,843 0,849 0,921 0,175 0,764 0,716
Yok 20
Var 15
Egitim
Ilkokul 9
Ortaokul 1 0,728 0,868 0,688 0,546 0,093 0,556 0,429
Lise 7
Universit 18
e
Giines
yamgi
0,634 0,005 0,875 0,936 0,021 0,186 0,156
Yok 8 * *
Var 27
Malign
Melano
m
Evre 1 16 0,876 0,069 0,987 0,211 0,751 0,066 0,292
Evre 2 4
Evre 3 10
Evre 4 5
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MM aile
oykiisii
0,586 0,352 0,742 0,229 0,586 0,795 0,499
Yok 28
Var 7

**% I 40 ’niin giinesten korunma davramislarina olan etkisi arastirddiginda;

HAO alt boyutlartyla yaz mevsiminde bronzlasma amagh giineslenme,
glineslenme amacli tatile ¢gikma ve giineslenirken giines kremi kullanma arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi. HAO hastaligin sonuglar1 boyutu
puani ile yogun giines 1s1g1na maruz kalindiginda daima viicudu orten giysiler giyme
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). ‘Sik sik’ koruyucu sapkalar kullananlarin
tedavi kontrolii alt boyutu puanlar1 yiiksek iken, ‘hi¢bir zaman’ yanitin1 verenlerin
puanlar diisiiktiir (p<0,05). Giinesten korunma durumuyla HAQO alt boyutlarinin

digerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamustir.
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5. TARTISMA

Adolesan ve geng eriskin donemde sik tani konan malignitelerden biri olan
MM’nin, yasla birlikte goriilme riski artmaktadir (276, 277). Diinya literatiiriine
bakildiginda; Amerikan Kanser Dernegi’nin (American Cancer Society) en giincel
verilerine gore, 2023 yil1 sonuna kadar tani almasi tahmin edilen 97.610 melanom
hastasinin ortalama tan1 yast 65 yildir (11). Tiirkiye’de yapilan calismalar
incelendiginde ortalama tami yasinin, Gamsizkan ve arkadaslarmin 2014 yilinda
bildirdikleri calismada 1574 melanom hastasi i¢in 56,7 yil (278); Baykal ve
arkadaslarinin 2017 yilinda gergeklestirdikleri ¢cok merkezli bir ¢alismada ise PKM
tamisiyla takip edilen, Ankara’daki 161 hasta i¢in 51,7 yil, Istanbul’daki 231 hasta i¢in
56,3 yil oldugu gériilmiistiir (279). Ulkemizde melanom ortalama tan1 yasiin ABD
ve Ingiltere gibi iilkelere gore daha kiigiik olmasmin nedeni, iilkemizde giinesten
korunma bilincinin nispeten diisiik olmasi ve yagli hasta niifusunun orantisal olarak
daha az olmasi olabilir. Bizim ¢alismamizdaki olgularin yas ortalamasi ise 49,14
olarak bulunmustur. Calismamiz ortalama tani yasinin lilkemiz verilerine kiyasla
kiiciik olmasi, ¢alismanin yapildig1 pandemi déneminde daha yasli popiilasyonun
enfeksiyon bulagma korkusu, 6liim vb. nedenlerle hastane basvurularindaki azalma ile
iliskili olabilir.

Calismamizda melanom, kadinlara oranla erkeklerde hafifce daha sik
goriilmiistiir. Erkek/kadin orani 1,18 olarak saptanmis ve {lilkemizde yapilan
caligmalarda bahsedilen 1,1 (17) ile 1,3 (280) arasindaki degisen oranlarla benzerlik
gostermektedir. Diinya’da cinsiyet faktorii baz alinarak yapilan insidans ¢alismalarina
bakildiginda, melanom insidansinin yiiksek oldugu Avusturalya, ABD ve Dogu

Avrupa’da da erkek predominansi bildirilmektedir (281).

SEER verileri ve diger ¢calismalarda, tiimor kalinligindan bagimsiz olarak MM’1i
olgularda egitim diizeyinin yiiksek oldugu goriilmiis (12, 139, 160) ve bu durum,
sosyoekonomik diizeyi yiiksek olan kisiler arasinda daha fazla agik ortam aktivitesi,
daha fazla aralikli-siddetli giines yanig1 oykiisii ve daha fazla solaryum kullanimai ile
iliskilendirilmistir (139, 282). Bizim ¢alismamizda da hastalarin %51,4’1 {iniversite
mezunu olup, hasta grubunun cogunlugunu olusturmaktaydi. Bulgularimiz, bu

konudaki literatiir verileri ile uyumlu bulunmustur.
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Yasanilan bolgenin kirsal/kentsel olma durumuna gére de MM siklig
degismekte olup, literatiirde kentsel bolgede yasayan olgularda MM sikliginin artmis
oldugundan bahsedilmistir. Bu durumun, kentsel bolgelerde yasayan insanlarin daha
yliksek egitim diizeyine sahip olmasi, bu nedenle daha fazla deniz tatili ve acgik ortam
aktiviteleri gibi hobi aligkanliklarina sahip olmalar1 nedeniyle ortaya cikabilecegi
diisiiniilmektedir (139, 283). Bu teorinin aksine literatiirde, kirsalda a¢ik ortamda
caligma nedeniyle UVR maruziyetinin daha fazla olabilecegi, dolayisiyla kirsalda
yasayan kisilerde melanom goriilme sikliginin daha fazla oldugunu gdsteren
caligmalar da mevcuttur (138, 284, 285). Bizim ¢alismamizda hastalarin %85,7’sinin
kentsel yerlesimi olup, kentsel oranlarin yiiksek saptandigi ¢aligmalarla uyumluluk

gostermekteydi.

Calisma ortam1 ve MM gelisme riski arasinda iliski oldugu diistiniilmektedir.
Literatlirde kronik gilines maruziyetinin melanom gelisimine katkis1 nedeniyle agik
ortamda ¢alisan kisilerde MM riskinin yiiksek oldugunu gosteren ¢alismalarla birlikte
(66, 127), ofis ortaminda calisan kisilerde artmis MM riskinden bahseden ¢alismalar
da mevcuttur (110, 138, 282). Bu durum, sosyoekonomik diizeyi yiiksek olanlarin daha
cok ofis ortaminda caligmasi (138), acik ortamda calisan kisilerin mesleksel ugrasi
nedeniyle kapali ortamda calisan kisilere gore giinesten korunma aliskanliklarinin
daha fazla olmasiyla aciklanmistir (286, 287). Bizim c¢alismamizda da hastalarin
%22,9’u mutlak ‘kapalr’, %71,4’1 kapali agirlikli ‘agik+kapali alan’da calismaktaydi
ve kapali ortamda c¢alisan olgularda daha sik MM gelisebilecegini ileri siliren

caligmalar desteklemekteydi (109, 138, 282, 288, 289).

Acik tenli kisilerde MM ve NMDK riskinin, koyu tenlilere gore daha yiiksek
oldugu ve UVR duyarhiligimin MM riskini artirdig1 bilinmektedir (46). Calismamiza
alinan olgularin DT leri de agik (tip 1-3) ve koyu (tip 4-6) olarak siniflandirildi ve tiim
olgularin %71,4’1 agik, %28,6’s1 koyu DT ye sahipti.

Yapilan analizlerde agik goz rengine (mavi, ela, yesil) sahip kisilerde, koyu g6z
rengine (kahverengi, siyah) sahip kisilerle karsilastirildiginda MM gelisme riskinin
1,62 kat; siyah sa¢ rengine sahip kisilerle karsilastirildiginda kizil, sar1 ve acik
kahverengi sa¢ rengine sahip kisilerde ise MM geligme riskinin sirasiyla 3,69, 1,96 ve

1,62 kat artmis oldugu goriilmiistiir (47). Bizim ¢alismamizda da kontrol grubuna
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kiyasla hasta grubunda agik goz ve sa¢ renginin istatistiksel olarak anlamli bir sekilde

daha fazla oldugu saptandi.

Obezite sonucu ortaya ¢ikan inflamasyonun ve immun sistem modifikasyonunun
karsinogenezi tetikleyebilecegi diistiniiliip (290, 291), pek ¢ok kanser tiiriiniin (meme,
endometriyum, kolorektal, 6zofagus, mide, karaciger, safra kesesi kanseri vs.)
gelisiminde obezite risk faktorii olarak tanimlanmistir (292). Yapilan ¢alismalarda
obezite ve MM arasindaki iligkiye dair sonuglar farklilik gostermektedir (293).
Obezitenin sadece erkeklerde artmus risk ile iliskili olabilecegi bildirilmis ve bu durum
melanositik biiylime hormonu olarak islev goéren IGF-1 miktarinin artmasi, obeziteyle
birlikte viicut ylizey alaninin artmasi ve glinese maruz kalan deri alaninda artis olmasi
ile iliskilendirilmistir (294-297). Benzer pozitif iliskiye kadin popiilasyonda
rastlanmadig1 belirtilmis ve bu durum, artan beden kitle indeksinin (BKI) kisinin
Ozgiliveninde azalmaya neden olmasi, giineslenme davranigindan kaginilmasi ve sosyal
izolasyonun kadinlarda daha yiliksek olmasiyla aciklanmistir (131). Bizim

calismamizda, cinsiyetler arasinda BKI arasinda anlamli bir farklilik saptanmamastir.

Melanomla iligkili kisisel ve ailesel ozellikler degerlendirildiginde; mevcut
caligmalar, MM geligme riski ile toplam neviis sayis1 arasinda gii¢lii bir iliski oldugunu
gostermektedir. Toplam neviis sayist ile MM gelisme riski 1,6-64 kat arasinda artar
(59-63). Bir meta-analiz, 25'ten fazla neviisii olan kisilerde MM gelisme riskinin
arttigint gostermistir. MM olgularinin %42'sinde 25 ve daha fazla neviis bulundu ve
MM gelisme riski %15 idi. Ayn1 popiilasyonda, daha diisiik neviis sayilart MM ile
daha az iliskili (0-10 neviis i¢in %4, 11-24 neviis i¢in %7) olarak bulunmustur (64).
Bizim c¢alismamizda da literatiir bilgisini destekleyecek sekilde, hastalarin
%51,4’iinde toplam neviis sayisinin >25 oldugu goriilmiis ve saglikli kontrol grubuyla

karsilastirildiginda, istatistiksel olarak da anlamli saptanmustir.

Calismamizdaki melanom hastalarinin %45,7’sinde displastik neviis Oykiisii
pozitifti ve kontrol grubuyla kiyaslandiginda istatistiksel olarak da anlamli saptanda.
Yapilan ¢alismalarda da MM Gykiisii olan hastalarda klinik olarak displastik neviis
siklig1 %34-59 arasinda olup, vaka-kontrol caligmalarinda artmis displastik neviis

sayisiyla melanom riskindeki artisin korele oldugu, klinik olarak bir displastik neviis
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varliginin MM riskinde 2 kat, > 10 displastik neviis varliginin 12 kat artisa yol agtig1
goriilmiistiir (78).

Literatiirdeki ¢alismalarda sigara kullannminin MM gelisimi i¢in bagimsiz bir
risk faktorii olmadigr ve MM sikliginin sigara igmeyen kisilerde sigara igenlere oranla
daha yiiksek oldugu saptanmistir (132). Kessides ve arkadaslari sigara igmeyenlere
kiyasla sigara igen kisilerde, MM gelisme riskinin %35-57 oraninda azalmis oldugunu
belirtmis (133), istatistiksel olarak da MM gelisme riski sigara igmeyen grupta 1,0
iken, sigara igen grupta 0,43-0,65 arasinda bulunmustur (134). Bizim ¢alismamizda
da benzer sekilde sigara igme orani melanom hastalarina oranla saglikli kontrol
grubunda daha yiiksekti. Ancak paket/yil degerinin hasta grubunda daha yiiksek
olmasi, sigara tiiketip/tiketmeme durumundan ziyade, tiiketim durumunda

paket/yildaki artisin melanom riskini artirdigini diistindiirebilir.

Viicuda alinan etanolun asetaldehite doniiserek yiiksek diizeylere ulagmasinin,
karsinojenik etkili olabilecegini destekleyen galigmalar mevcuttur (298, 299). Alkol
ve MM arasindaki iliskinin arastirildigi ¢alismalarda, artan alkol tiiketimiyle MM
gelisme riskinin arttigi (132, 135), ozellikle de giines gérmeyen bolgelerde MM
gelisme riskinin, orta-yiiksek diizeyde alkol tiiketen grupta 1,73 kat daha fazla oldugu
ortaya ¢ikmistir (136). Ancak bizim calismamizda melanom hastalarinda alkol
kullanim oraninin %40 oldugu ve saglikli kontrol grubuna kiyasla anlamli bir fark
olmadig1 goriilmiistiir. Literatiirde kisinin sosyoekonomik diizeyi arttik¢a, alkol
kullanma sikliginin arttig1 belirtilmistir (300, 301). Kontrol grubumuzun da yiiksek
sosyoekonomik diizey ve kentsel yagsam oraninin bir sonucu olarak alkol kullanma

aliskanlhiginin yiiksek olmas1 beklenen bir bulgu olarak degerlendirilmistir.

Organ transplantasyonu, insan immiin yetmezlik viriisii (HIV) enfeksiyonu ve
l6semi-lenfoma gibi hematolojik maligniteler de dahil olmak iizere tiim immun
baskilanma durumlarinda MM gelisme riskinin 2,1-8 kat artmis oldugu ve gelisen
MM ’lerin genellikle govde ve alt ekstremite yerlesimli oldugu goriilmiistiir (121, 122).
Beyaz popiilasyon iizerinde yapilan ¢aligmalarda, immunsupresyon ile iligkili MM alt
tiplerinin siklikla YYMM ve NMM seklinde oldugu bildirilmistir (302, 303). Bizim
olgularimizin da 3’1 (%8,6) immunsupresif olup gézlenen MM ’lerin hepsi YYMM alt
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tipindeydi. Lokalizasyon olarak da govde, alt ekstremite ve bas-boyun bdolgesi

yerlesimleri mevcuttu.

MM’li olgularda, normal popiilasyona gore ¢esitli kanserlerin sikliginda artig
bildirilmistir (90, 304). Calismamizda melanom tanili hastalarin ikisinde deri dis1
malignite Oykiisii mevcuttu ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak

anlamh bir fark izlenmedi.

MM’lerin %5-10’u ailesel 6zellik gostermekte olup, yapilan calismalarda MM
aile Oykiisii olanlarda melanom geligsme riskinin 1,29-4,38 kat arttig1 bildirilmistir (42,
305). Tekli melanomu olan hastalarin yaklasik % 8-12’sinde aile oykiisii pozitifken
(86), coklu melanomu olan hastalarda bu oran % 21°dir (87). Bizim ¢alismamizda da

hastalarin %20’sinde aile dykiisii pozitif olup istatistiksel olarak da anlamliydi.

MM tanili hastalarin birinci derece akrabalarinda siklikla kolon, serviks ve
prostat kanseri; ikinci ve tliglincii derece akrabalarinda ise akciger, meme ve kolon
kanseri goriilmekteydi. Yapilan calismalarda da MM’li hastalarin akrabalarinda
meme, kolorektal, prostat, deri ve santral sinir sistemi kanserlerinin genel poptilasyona

gore daha yiiksek oldugu bulunmustur (42, 89, 90).

Literatiirde IPM gelisme riskine iliskin yapilan ¢alismalardan birinde ilk tan
aninda 30 yasin altinda ve primer melanomu bas-boyun bolgesinde bulunan kadin
olgularda IPM gelisme riskinin daha yiiksek oldugu bulundu (81). Baska bir ¢alismada
neviis sayisi fazla, aile dykiisii pozitif, primer MM sinin histopatolojik alt tipi NMM
veya LMM olan olgularda da aymi sekilde IPM gelisme riskinin daha fazla oldugu
goriilmiistiir (82). Bizim calismamizda da IPM’si olan ii¢ hastanin ikisi kadin
cinsiyette olup, ikisinin 25 ve {izeri edinsel melanositik neviisleri mevcuttu. MM aile

Oykiileri negatifti ve ilk histopatolojik alt tip ikisinde YYMM, birinde ise ALMM idi.

UVR’nin genotoksik, inflamatuvar ve immunsupresif mekanizmalarla kutan6z
melanom gelisimine katki sagladig1 diisiiniiliip, literatirde MM’li olgularda artmis
giines maruziyeti bildirilmistir (306, 307). Yapilan bir ¢alismada hayatin herhangi bir
doneminde siddetli giines yanig1 ge¢irmis olmanin, melanom gelisme riskini 2,41 kat
artirdig1 saptanmustir (113). Bizim g¢alismamizda da hastalarin %77,1’inde giines

yanig1 Oykiisii olup, %44,4’1 billi idi.
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Melanom klinik 6zelliklerine bakildiginda; melanomlu hastalarin tutulan
anatomik bolgeleri incelendiginde en sik govde (%45,7), 2.siklikta ise bas-boyun
(%17,1) tutulumunun oldugu; cinsiyet 6zelinde bakilirsa her iki cinsiyette de en sik
govde, ikinci siklikta ise erkeklerde akral bolge, kadinlarda bas-boyun tutulumunun
oldugu goriilmistir. Diinya genelinde lokalizasyona yonelik ¢aligmalarda ise
melanom lezyonlarinin erkek cinsiyette en sik gdvde, kadin cinsiyette ise alt ekstremite
yerlesimli oldugu bildirilmistir (185). Unal ve arkadaslarmim PKM tanili 58 hastayla
yaptiklari caligmada her iki cinsiyette de en sik bag-boyun, ikinci siklikta alt ekstremite
tutulumu (308); Pmarbast ve arkadaslarinin yaptiklari calismada ise Akdeniz
bolgesinde yasayan PKM’li 30 hastanin en sik tutulum bolgesinin gdvde, ikinci
siklikta da bas-boyun bolgesi oldugu bildirilmistir (309). Ulkemizde yapilan
caligmalarda hasta sayilar1 az ve veriler degisken oldugu i¢in Tiirk popiilasyonunda

PKM’nin anatomik lokalizasyonuna yonelik genel istatiksel veri sdylemek zordur.

Calismamizda kutanéz melanom tanili hastalarda en sik goriilen histopatolojik
alt tip YYMM (%65,7) olup, ikinci siklikta NMM (%]17,1), takiben ALMM (%14,3)
ve en az oranda ise LMM (%2,9) saptanmistir. Yapilan ¢alismalarda diinya genelinde
en az siklikta bahsedilen ALMM alt tipi (152) bizim popiilasyonumuzda iiglincii
siklikta saptanmis olup, ¢alismamizda diger major histopatolojik alt tipler agisindan
benzer dagilim goriilmektedir. Kiimiilatif UVR hasariyla yakin iliskili LMM ac¢isindan
saptanan diisiik oran ise hasta popiilasyonunun yas ortalamasimin nispeten diisiik
olmas1 ve UV maruziyetinin olumsuz yonlerine iliskin farkindali§in artmasi nedeniyle
olabilir. Ulkemizde yapilan ¢alismalarda ise Pinarbasi ve arkadaslar1 1994-1998 yillar
arasinda takip ettikleri hastalarda YYMM, NMM ve ALMM’i esit siklikta, 1998-2003
yillar1 arasinda izlenen hastalarda da ALMM’1 en sik goriilen alt tip olarak saptarken
(309); Solak ve arkadaglarinin 2005-2013 yillar1 arasinda takip edilen hastalar
inceledikleri calismada histopatolojik alt tip agisindan diinya literatiiriiyle benzer

sekilde en siklikla YYMM, takiben NMM ve LMM goriildiigi belirtilmistir (280).

Kutan6z melanom tanili 35 hastamizin AJCC 8th klavuzuna gore evrelemesinde
hastalarin biiylik boliimiinii (%57,1) erken lokal evredeki (I ve II) PKM hastalar
olusturuyordu. Regional yayilim ile nodal evreye (III) gegen hastalar %28,6’lik kismi

olustururken, %14,3 hasta metastatik melanom tanis1 almisti. Tas ve arkadaglarinin
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Tiirkiye kaynakli calismasinda hastalarinin %12’°sini evre IV hastalar olustururken

(17), bir baska calismada da evre IV hastalar %13,8 oraninda gosterilmisti (308).

Calismamizda PKM tanili hastalarin tiimor kalinliklarinin en sik (%42,9) 1 mm
ve altinda oldugu (T1), ikinci siklikta (%34,3) >2 ve <4 mm oldugu (T3), takiben ayni
oranlarda olmak iizere (%11,4) >1 ve <2 mm (T2) ve >4 mm (T4) oldugu goriilmiistiir.
Ulkemizde yapilan ¢alismalarda Tas ve arkadaslar1 breslow kalinligim esit dagilimda
bulurken (17), diger calismalarda ise en sik tiimoér kalinligi >4 mm (T4) ve en az

sikliktaki timdr kalinligir da >1 ve <2 mm (T2) olarak bulunmustur (308, 310).

Kutandz melanom tanili olgularin hastalik algis1 degerlendirildiginde; kisilerin
herhangi bir hastalik tanis1 aldiklar1 zaman, hastalik durumlarina iligkin ¢esitli inanglar
gelistirmekte oldugu; bu inaniglarin, hastalikla ilgili alg1 ve diisiinceleri, stirece yonelik
duygusal cevabi, hastalik yonetimindeki davranig bigimlerini ve tedaviye uyumlarini
direkt olarak etkiledikleri bilinmektedir. Kronik hastaliklar ve maligniteler kisilerin
yasam kalitesini azaltir ve 6zellikle son yillarda, 6liim oranlarini etkileyen dnemli halk
saglig1 problemleridir. Kisilerin hastalik siireclerine iliskin algilarinin olumlu yénde
degistirilmesi, hastaligin neden oldugu duygudurum bozuklugunu daha 1iyi
yonetebilmelerini saglar (311). Kutan6z melanom tanili hastalarda hastalik algisi
konusunda literatiirde ¢ok az calisma bulunurken, baska deri hastaliklarinda bu
konunun calisildig1 gézlenmistir. Cartwright ve arkadaslarinin alopesili hastalarda
hastalik algis1 ve yasam kalitesini degerlendirdikleri bir ¢alismada, hastalikla ilgili
inaniglarin hastalifin seyrini etkiledigi ve alopesi tedavisinde psikolojik faktorlerin de
gbz Online alinmast gerektigi belirtilmistir (312). Psoriasisli  hastalarin
degerlendirildigi bir ¢alismada, hastaligin klinik siddetinin hastalik algis1 skorlarini
etkilemedigi, ancak psikiyatrik komorbidite durumunda bu skorlarin daha yiiksek
oldugu (hastaligin kronik oldugunu ve olumsuz ciddi sonuglar yarattigini
diisiindiikleri) belirtildi (313). Baska bir ¢alismada ise psoriasis alan siddet skoru
yiiksek olan hastalarda hastaligin olumsuz ciddi sonuglar1 ve emosyonel etkisinin daha
ylksek oldugu saptanmistir (314). Yapilan ¢alismalarda vitiligo, alopesi areata ve
DLE’de negatif hastalik algis1 saptanmis olup; bu negatif alginin, hastaligin
siddetinden bagimsiz olarak diisiik psikososyal fonksiyonlara yol agtigi, yasam
kalitesindeki bozulmayla iliskili olup tedaviye yaniti etkiledigi, daha fazla anksiyete

ve depresyona yol actig1 ve uzun siireli hastalik ve yiiksek egitim diizeyine sahip
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kisilerin hastaligi kronik ve ciddi olarak algiladiklar1 bildirilmistir (315-318).
Kutan6z melanom tanili hastalarin hastalik hakkindaki goriisleri yedi bilesenle
degerlendirilmistir. Alt boyut bilesenleri i¢inde en yiiksek puan ortalamasi kisisel
kontrol (22,1443,76), en diisik puan ortalamasi da siire (dongiisel) (9,1443,18)
bileseninde saptanmistir. Kisisel kontrol puaninin yiiksek olmasit hastalarin
hastaliklarin1 kendi basina kontrol edebilecegine inandiklarini gosterirken, siire
(dongtisel) alt 6l¢ek puan ortalamasinin diisiik bulunmasi hastalarin hastaligin1 donem
donem meydana gelen bir hastalik seklinde algilamadiklarimi gostermektedir.
Calismamizin sonuglar1 diger alt bilesen puanlari agisindan degerlendirildiginde
hastalarin ¢ogunlugunun var olan kutandéz melanomu kronik bir hastalik olarak
algiladigini, hastaliklarinin  ciddi  sonuglart1 olduguna ve tedavi ile kontrol
edilebilecegine inandigini, hastaliklarina anlam veremediklerini ve hastaliklariyla

ilgili olumsuz hislerinin, endiselerinin yiiksek oldugunu gdéstermektedir.

Calismamizda hastalik nedenleri alt boyutunun en yiiksek puan ortalamasini
psikolojik atiflar (13,37« 3,13), en diisiik puan ortalamasini da kaza veya sans bileseni
(4,09« 1,97) almistir. Arastirmamizda hastalar hastaliklarinin daha ¢ok stres ya da
endise, kisinin tutumu- yasami hakkinda olumsuz diisiinmesi, aile problemleri, asiri
caligma, kisinin duygusal durumu- kendini kétii, gergin, yalniz ve boslukta hissetmesi,
kisilik 6zellikleri gibi psikolojik faktorlerden kaynaklandigini; kaza, yaralanma, sans
veya kotii talih gibi faktorlerin ise hastaliklar1 {izerinde etkisinin az oldugunu
diistinmektedirler. Hastalarin %82,8’1 kesinlikle ilag kullanimi1 ve kaza veya
yaralanmanin melanoma neden olmadigimi diisiiniirken, yarisina yakininin (%45,7)

giines maruziyetini kesinlikle melanoma yol agan bir faktor olarak ifade ettigi goriildii.

Sosyodemografik ve klinik 6zelliklerin HAO’ne etkisi degerlendirildiginde,
diger degiskenler agisindan anlamli bir fark izlenmezken, ge¢miste giines yanigi
Oykiisii olan hastalarin hastaliklarinin olumsuz, ciddi sonuglar1 olduguna inandig1 ve

hastaliklarina anlam veremedikleri goriilmiistiir.

Kutan6z melanom tanili hastalarin giinesten korunma kararlilig1 ve gilinesten
korunma davraniglarini inceledigimizde; UVR’nin genotoksik, inflamatuvar ve
immunsupresif mekanizmalarla kutanéz melanom gelisimine katki sagladigi

diisiiniiliip, literatiirde MM’1i olgularda artmis gilines maruziyeti bildirilmistir (306,
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307). Calismamizda hastalarin %37,1’inde aralikli glines maruziyeti ve %54,3’linde
de mesleki giines maruziyeti saptandi. Hafta i¢i bes giin ve lizeri giinese maruziyet

Oykiisii de hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksekti.

Yapilan bir ¢alismada hayatin herhangi bir doneminde siddetli giines yanigi
gecirmis olmanin, melanom gelisme riskini 2,41 kat artirdig1 saptanmistir (113). MM
gelisimi i¢in glines yanig1 dykiisiiyle birlikte meydana geldigi yas grubunun da 6nemli
oldugu bildirilmis olup, 6zellikle ¢ocukluk ve adélesan donemdeki giines yaniklarinin
melanom agisindan 6nemli bir risk faktorii oldugu diisiiniilmektedir (107, 276, 319).
Bizim ¢alismamizda hastalarin %77,1’inde ge¢miste giines yanigi oykiisii mevcuttu ve
bunlarin %44,4’{inlin biilli giines yanig1 oldugu, hastalarin %70,3’linde de ilk giines
yaniklarinin ¢ocukluk ve addlesan donemde meydana geldigi goriildii. Zanetti ve
arkadaslarinin yaptig1 bir calismada, yasam boyu bir kez dahi agrili gilines yanigi
Oykiisiiniin melanom gelisme riskini 1,7 kat artirdig1 saptanmistir (320). Calismamizda
hayatinin belli bir doneminde agril1 glines yanig1 yasadigini belirten 17 hasta (%48,6)
vardi ve bu hastalarin da 11’1 (%64,7) 0-19 yas arasinda iken agrili giines yanigi
yasadigini ifade etti. Kontrol grubu da dahil calismaya katilan herkes (%100) yasami
boyunca en az bir kez hafif dereceli giines yanig1 yasadigini ifade ederken, altidan daha
fazla hafif giines yanig1 olan kisilerin, istatistiksel olarak anlamli bir sekilde, hasta

grubunda daha fazla oldugu goriildii.

Fitzpatrick deri tipi acisindan acik (tip 1-3) ve koyu (tip 4-6) olacak sekilde
benzer dagilim oranlarinda olan ancak, acik sa¢ ve goz rengi acisindan, istatistiksel
olarak anlaml diizeyde hasta grubunun daha fazla oldugu, hasta ve saglikli kontrol
grubu, giines maruziyeti ve giines yanig1 oykiisii agisindan degerlendirildiginde; hasta
grubunda hafta i¢i bes giin ve lizerinde giines maruziyeti ve yasam boyu altidan daha

fazla hafif giines yanig1 oykiisii istatistiksel olarak daha yiiksekti.

Giinese maruz kalma aligkanliklar1 ve glinesten korunma tutumu sorgulanirken
hasta grubu kutanéz melanom tanis1 aldiktan sonraki donem igin, saglikli kontrol
grubu ise kesitsel olarak degerlendirilmis olup ‘giineslenirken giines kremi kullanim1’
ve yogun gilines 1s18ima maruz kalindiginda ‘goélgede oturma’, ‘viicudu Oorten
kiyafetler’, ‘koruyucu sapkalar’ ve ‘giines gozligi’ kullanimi agisindan aralarinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi. Hasta ve saglikli kontrol grubunun
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benzer oranlarda (sirayla %90,4 ve %85,7) ‘nadiren’ ve ‘hi¢gbir zaman’ yaz
mevsiminde bronzlagsma amagh gilineslendigi goriildii. ‘Asla’ giineslenme amaciyla
tatile ¢itkmama, hasta grubunda kontrol grubuna gére daha yiiksekti (sirayla %62,9 ve
%22,9) ve haziran-agustos aylari, 11:00-15:00 saatleri arasinda 30 dakikadan kisa
stireli giines maruziyeti hasta grubunda %74,3 (n=26) iken, kontrol grubunda %34,3
(n=24) olarak saptandi.

Kisilerin giinesten korunma konusunda ne kadar kararli oldugunu géstermek igin
kullandigimiz KAO, hasta grubunda kutandz melanom tanis1 aldiktan sonraki donem
icin degerlendirilmis olup, yarar algis1 ortalama skoru (13,91+3,346) beklenen sekilde
zarar algi skorundan (6,66+2,520) daha yiliksek bulundu. Ancak saglikli kontrol
grubunun KAO yarar algis1 ortalama skoru da (13,16+3,322), zarar alg1 skorundan
(6,81+2,373) yiksekti. (p=0,275, p=0,648) (ZARAR p non p test 0,648 yarar p
parametrik 0,275). Bu sonug, caligmaya katilan hastalarin yaklagik yarisinin giines
maruziyetini kesinlikle melanoma yol acan bir faktor olarak diisiindiikleri gibi
gilinesten korunma konusunda da oldukc¢a kararli olduklarin1 gosterirken, kararlilik
konusunda saglikli kontrol grubuyla aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

goriilmedi.

Giinesten yeterince korunmanin gostergesi olarak degerlendirebilecegimiz,
gecen yil ‘hi¢’ giines yanigr yasamama oranlarina bakildiginda hasta ve saglikli
kontrol grubu birbirine benzerdi (sirayla %82.,9 ve %90). Tiim bu veriler, hastalarda
melanom tanis1 almadan 6nce gilinesten korunma konusundaki farkindaligin daha az
oldugunu, simdi ise hem giinesten korunma tutumlarinin hem de KAO ile
degerlendirildiginde giinesten korunma konusundaki kararliliklarinin her iki grupta da
benzer oldugunu, dolayisiyla melanom tanis1 almanin pozitif farkindalik yarattigini

diistindiirmektedir.

Literatiirdeki ¢alismalarda yas, cinsiyet ve egitim diizeyi ile glinesten korunma
davraniglarinin yakin iliskili oldugu (321, 322); 65 yasindan kii¢iik, kadin ve egitim
diizeyi yiiksek olanlarin daha yiiksek oranda giines koruyucu kullandiklari, ancak
celigkili sekilde kadinlarda giineslenme/bronzlasma aliskanliginin daha yiiksek oldugu
gorlilmiistiir (322). Bizim ¢alismamizda yas ve cinsiyetin giinesten korunma

davraniglarina etkisi goriilmezken; egitim seviyesi liniversite olanlarda gilineslenirken
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‘sik sik’ ve ‘daima’ giines kremi kremi kullanma oranlarinin daha yiiksek oldugu;
yogun giines 1s181ina maruz kalindiginda ise ‘sik sik’ ve ‘daima’ viicudu 6rten giysiler
ve giines gozliigi kullanma ve golgede oturma davranmislarinin istatistiksel olarak

anlaml sekilde daha yiiksek oldugu saptandi.

Weinstock ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada; egitim diizeyi diisiik olan
kisilerin giinesten kacinma davranisi ve gilines koruyucu kullanma oranlarinin diisiik
oldugu ve gelir diizeyi ile gilinesten korunma davraniglarinin dogru orantili olarak
artt1g1 bulunmustur (323). Calismamizda kentsel veya kirsal bolgede yasamanin ve
medeni durumun giinesten korunma davranislarina herhangi bir etkisi olmadigi
goriiliirken; maddi durum sorgulandiginda 5000 TL ve iizeri geliri olanlarda, yogun
giines 15181a maruz kalindiginda ‘sik sik’ viicudu orten giysiler ve giines gozligi
kullanma davraniglarinin daha fazla oldugu goriildii. Gegen yil 3-5 kez olan agrili
giines yamig1 oykiisii de, 5000 TL iizeri geliri olanlarda daha azdi. Bu sonuglar
giinesten korunma gerekliligini kabul etmede iiniversite mezunlarinin daha bilingli
olmasi ve yiiksek sosyoekonomik diizeyle giinesten koruyucu iirtinlere ulagimin daha

kolay olmasiyla agiklanabilir.

Evrelerine gore degerlendirildiginde, Evre 1 malign melanom hastalarinin
digerlerine gore daha fazla ‘asla’ veya ‘nadiren’ giineslenme amach tatile ¢iktig1 ve
gecen y1l daha fazla (3-5 kez) agrili glines yanig1 yasadigr goriildii. Evre 1 melanom
hastalarindaki bu farkindalik %62,5 oraninda iiniversite mezunu olmalariyla iliskili
olabilirken, gecen yil 3-5 kez agrili giines yanigi olan iki malign melanom hastasinin
da egitim diizeyinin ‘ilkokul’, maddi durumunun da ‘2000-5000 TL’ arast oldugu
tespit edildi.

Calismamizda melanom ilk tam yas1 ile KAO yarar boyutu arasinda negatif
korelasyon tespit edildi. Erken yasta tan1 alan melanom hastalarinin giinesten korunma
konusundaki kararliliklar1 ¢caligma popiilasyonumuzun yiiksek egitim diizeyi ile ilgili
olabilir. Medeni durum ve cinsiyet 6zelinde, KAO yarar ve zarar algis1 skorlari
arasinda hem hasta hem de kontrol grubunda anlamli bir iligki bulunmadi. Egitim
seviyesinin KAO yarar skorlar1 {izerine etkisi arastirildiginda, {iniversite mezunu
olanlarm ilkokul, ortaokul ve lise mezunu olanlara gore istatistiksel olarak anlamli

olarak daha yiiksek KAO yarar skorlar elde ettikleri bulundu.
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Yapilan aragtirmalar giines 1sinlarma duyarliligr yiiksek (Fitzpatrick deri tipi 1-
3) olan kisilerin, giines 1s1nlarina duyarlilig: diisiik (Fitzpatrick deri tipi 4-6) olanlardan
glinesten korunma konusunda daha kararli oldugunu ve gilinesten korunma
davraniglarinin daha fazla oldugunu gostermistir (322, 324-326). Bizim ¢alismamizda
ise deri tipinin KAO yarar ve zarar algisi iizerine anlaml bir etkisi gériilmeyip, deri

tipine gore kisilerin glinesten korunma konusunda kararli olma durumlar1 degismedi.

HAO’niin giinesten korunma davranislarina olan etkisi degerlendirildiginde,
hastaliginin ciddi olumsuz sonuglari oldugunu diislinenlerin yogun giines 1si1gina
maruz kalindiginda daima viicudu orten kiyafetler giydigi; yogun giines 151¢1na maruz
kalindiginda koruyucu sapkalar1 ‘sik sik’ kullananlarin hastaligin tedavi ile kontrol
altina alabilecegi inancinin yiiksek oldugu; tam tersi ‘higbir zaman’ kullanmayanlarin
ise hastaligin tedavi ile kontrol altina alinamayacagi diislincesine sahip oldugu

goriildil.
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6. SONUC

Arastirmamiz kutan6z melanom tanili hastalarin klinik ve sosyodemografik
Ozelliklerinin hastalik algis1 ve giinesten korunma davraniglarina etkisinin kendi

aralarinda ve saglikli kontrol grubuyla karsilastirmali degerlendirildigi ilk ¢alismadir.

Kutandz melanom tanili hastalarin %71,4’t agik DT (tip 1-3)’ye sahipti. Kontrol
grubuna kiyasla, hasta grubunda acik sa¢ (kizil/sari/agik kahverengi) ve goz rengi

(yesil/mavi/ela) oran1 anlamli olarak daha yiiksekti.

Edinsel melanositik neviis sayisi, hasta grubunun %51,4’linde 25 ve iizerindeydi.
Olgularin yaklasik yarisinda (%45,7) displastik neviis Oykiisii mevcuttu. Sigara
kullanim1 ise hasta grubuna kiyasla saglikli kontrol grubunda anlamli olarak yiiksek
saptandi. Hasta grubunda malign melanom aile Gykiisii istatistiksel olarak anlamli

sekilde fazlaydi.

[k kutanéz melanom lezyonu her iki cinste de en sik govde yerlesimli iken,
ikinci siklikta ise erkeklerde akral bdlge, kadinlarda bas-boyun bolgesi tutulumunun
oldugu goriildii. En sik goriilen histopatolojik alt tip YYMM (%65,7) olup, ikinci
siklikta NMM (%17,1), takiben ALMM (%14,3) ve en az oranda ise LMM (%2.9)
saptandi. Hastalarin biiyiikk bolimi (%57,1) erken lokal evrede iken, %14,31
metastatik melanomdu ve calismamizdaki hastalarin tiimor kalinliklarinin en sik

(%42,9) 1 mm ve altinda oldugu (T1) goriildii.

Calismaya dahil edilen kutan6z melanom tanili hastalarin %37,1’inde aralikli
giines maruziyeti ve %54,3’linde de mesleki giines maruziyeti mevcuttu. Hafta i¢i bes
giin ve lizeri giinese maruziyet Oykiisii, hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha yiiksekti. Hastalarin %77,1’inde ge¢miste glines yanigi Oykiisii mevcut
olup, bunlarin %44,4linlin billii glines yanigr oldugu ve yine bu hastalarin
%70,4’1inde ilk glines yaniklariin c¢ocukluk ve adélesan donemde meydana geldigi
goriildi.

Kontrol grubu da dahil ¢aligmaya katilan herkes (%100) yasam1 boyunca en az
bir kez hafif dereceli giines yanig1 yasadigini ifade ederken, altidan daha fazla hafif
gilines yanig1 olan kisilerin, istatistiksel olarak anlamli sekilde, hasta grubunda daha

fazla oldugu goriildii. Hayatinin belli bir doneminde agrili glines yanig1 yasadigini
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belirten 17 hasta (%48,6) vardi ve bu hastalarin da 11’1 (%64,7) 0-19 yaslan

arasindayken agrili giines yanig1 yasadigini ifade etti.

‘Asla’ glineslenme amaciyla tatile ¢ikmama, hasta grubunda kontrol grubuna
gore daha yiiksekti (sirayla %62,9 ve %22,9) ve haziran-agustos aylari, 11:00-15:00
saatleri arasinda 30 dakikadan kisa siireli glines maruziyeti hasta grubunda %74,3

(n=26) iken, kontrol grubunda %34,3 (n=24) olarak saptandu.

Melanom ilk tan1 yas1 ile KAO yarar boyutu arasinda negatif korelasyon tespit
edilirken; egitim diizeyi iiniversite olanlarin ilkokul, ortaokul ve lise mezunu olanlara

gore KAO yarar skoru ortalamasi anlamli olarak daha yiiksek olarak belirlendi.

Yas ve cinsiyetin giinesten korunma davraniglarina etkisi goriilmezken; egitim
diizeyi iiniversite olanlarda giineslenirken ‘sik sik’ ve ‘daima’ glines kremi kullanma
oranlariin daha yiiksek oldugu; yogun giines 1s1g1na maruz kalindiginda ise ‘sik sik’
ve ‘daima’ viicudu Orten giysiler ve gilines gozliigii kullanma ve golgede oturma

davraniglarinin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek oldugu goriildii.

Kentsel veya kirsal bolgede yasamanin ve medeni durumun giinesten korunma
davraniglarina herhangi bir etkisi olmadig1 goriiliirken; 5000 TL ve tizeri geliri
olanlarda yogun giines 15181na maruz kalindiginda ‘sik sik’ viicudu orten giysiler ve
giines gozliigli kullanma davraniglarinin daha fazla oldugu goriildi. Gegen yil 3-5 kez

agrili glines yanig1 da, 5000 TL {izeri geliri olanlarda daha azd:.

Evrelerine gore degerlendirildiginde, Evre 1 kutan6z melanom tanili hastalarin
digerlerine gore daha fazla ‘asla’ veya ‘nadiren’ giineslenme amacli tatile ¢iktig1 ve

gecen yil daha fazla (3-5 kez) agrili glines yanig1 yasadig goriildii.

Hastalarin ¢ogu var olan kutan6z melanomu kronik, olumsuz ve ciddi sonuglari
olan, anlam veremedikleri ve endiselerinin yiiksek oldugu bir hastalik olarak
algilarken, kendi kendilerine ve tedavi ile bu hastaligi kontrol edebileceklerini
diisiinmekteydi. Hastalar hastaliklarinin daha ¢ok stres ya da endise, kisinin tutumu-
yasami hakkinda olumsuz diisiinmesi, aile problemleri, asir1 ¢alisma, kisinin duygusal
durumu- kendini kotii, gergin, yalniz ve boslukta hissetmesi, kisilik 6zellikleri gibi
psikolojik faktorlerden kaynaklandigini diisiiniirken; kaza, yaralanma, sans veya kotii

talih gibi faktorlerin hastaliklar1 iizerinde etkisinin ¢ok daha az oldugunu ifade
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etmekteydi. Hastalarin yarisina yakininin glines maruziyetini kesinlikle melanoma yol

acan bir faktor olarak diisiindiigii goriildi.

Diger degiskenler agisindan anlamli bir fark izlenmezken, gegmiste glines yanigi
Oykiisii olan hastalarin hastaliklarinin olumsuz, ciddi sonuglar1 olduguna inandig1 ve
hastaliklarina anlam veremedikleri saptandi. Hastaliginin olumsuz, ciddi sonuglari
oldugunu diisiinenlerin yogun giines 1s181na maruz kalindiginda ‘daima’ viicudu drten
kiyafetler giydigi goriiliirken; yogun gilines 1s1gima maruz kalindiginda koruyucu
sapkalar1 ‘sik sik’ kullananlarin hastaliin tedavi ile kontrol altina alabilecegi
inancinin yiiksek oldugu, tam tersi ‘hi¢cbir zaman’ kullanmayanlarin ise hastaligin

tedavi ile kontrol altina alinamayacag: diistincesine sahip oldugu goriildii.

Sonug olarak; kutandz melanom tanili hastalarda klinik ve sosyodemografik
Ozelliklerin, hastalik algisini ve giinesten korunma davranislarini etkiledigi, melanom
tanist almig olmanin, gilinesten korunma konusunda kisilerde pozitif farkindalik
yarattg1 goriilmektedir. Bu hastalarin hastalik algisini olumlu yonde degistirmek, UVR
hasar1 konusunda farkindalik kazanmalarim1 saglamak ve glinesten korunma
yontemleriyle tedaviye uyumlarini gelistirmelerine yardimer olacaktir. Bu verilerin

desteklenmesi i¢in genis ¢apli, cok merkezli, prospektif ¢calismalara ihtiyag¢ vardir.

81



7. KAYNAKCA

1. Cichorek M, Wachulska M, Stasiewicz A, Tyminska A. Skin melanocytes: biology
and development. Advances in Dermatology and Allergology/Post¢py Dermatologii i
Alergologii. 2013;30(1):30-41.

2. Kim HS, Kim EK, Jun HJ, Oh SY, Park KW, Lim DH, et al. Noncutaneous malignant
melanoma: a prognostic model from a retrospective multicenter study. Bmc Cancer.
2010;10(1):1-8.

3. Lens M, Dawes M. Global perspectives of contemporary epidemiological trends of
cutaneous malignant melanoma. British Journal of Dermatology. 2004;150(2):179-85.

4. Ferlay J, Colombet M, Soerjomataram I, Mathers C, Parkin DM, Pifieros M, et al.
Estimating the global cancer incidence and mortality in 2018: GLOBOCAN sources and
methods. International journal of cancer. 2019;144(8):1941-53.

5. Chen ST, Geller AC, Tsao H. Update on the epidemiology of melanoma. Current
dermatology reports. 2013;2:24-34.

6. UV Radiation & Your Skin The Facts. The Risks. How They Affect You. 2021
[Available from: https://www.skincancer.org/risk-factors/uv-radiation/.

7. Rebecca VW, Sondak VK, Smalley KS. A brief history of melanoma: from mummies
to mutations. Melanoma research. 2012;22(2):114.

8. Network NCC. Melanoma: Cutaneous 2021, November 1 2021 [Available from:
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/cutaneous melanoma.pdf.

9. Group MS. Tiirkiye Melanom Yol Haritasi. 2012 [Available from:
https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser-
db/yayinlar/raporlar/Melanom_Yol Haritasi II.pdf.

10. Rigel DS, editor Epidemiology of melanoma. Seminars in cutaneous medicine and
surgery; 2010: WB Saunders.

11. team TACSmaec. Key Statistics for Melanoma Skin Cancer 2023 [Available from:
https://www.cancer.org/content/dam/CRC/PDF/Public/8823.00.pdf.

12. SEER. Cancer Stat Facts: Melanoma of the Skin. 2019. 2019 [Available from:
https://seer.cancer.gov/.

13. Mabhendraraj K, Sidhu K, Lau CS, McRoy GJ, Chamberlain RS, Smith FO. Malignant
melanoma in African—Americans: a population-based clinical outcomes study involving 1106
African—American patients from the surveillance, epidemiology, and end result (SEER)

database (1988-2011). Medicine. 2017;96(15).

82



14. Karimkhani C, Green AC, Nijsten T, Weinstock MA, Dellavalle RP, Naghavi M, et
al. The global burden of melanoma: results from the Global Burden of Disease Study 2015.
British Journal of Dermatology. 2017;177(1):134-40.

15. Tomizuka T, Namikawa K, Higashi T. Characteristics of melanoma in Japan: a
nationwide registry analysis 2011-2013. Melanoma Research. 2017;27(5):492-7.

16. Lazovich D, Vogel RI, Weinstock MA, Nelson HH, Ahmed RL, Berwick M.
Association between indoor tanning and melanoma in younger men and women. JAMA
dermatology. 2016;152(3):268-75.

17. Tas F, Kurul S, Camlica H, Topuz E. Malignant melanoma in Turkey: a single
institution's experience on 475 cases. Japanese journal of clinical oncology. 2006;36(12):794-
9.

18. Abali H, Celik I, Karaca B, Turna H, Akman T, Oztop I, et al. Cutaneous melanoma
in Turkey: analysis of 1157 patients in the Melanoma Turkish Study. Journal of BU ON:
Official Journal of the Balkan Union of Oncology. 2015;20(4):1137-41.

19. Elder D, Murphy G, Elinitsas R, Johnson B, Xu X. Introduction to dermatopathologic
diagnosis. Lever’s Histopathology of the Skin. 2009;10:1-4.

20. Hendi A, Brodland DG, Zitelli JA. Melanocytes in long-standing sun-exposed skin:
quantitative analysis using the MART-1 immunostain. Archives of dermatology.
2006;142(7):871-6.

21. Weyers W, Bonczkowitz M, Weyers I, Bittinger A, Schill W-B. Melanoma in situ
versus melanocytic hyperplasia in sun-damaged skin: assessment of the significance of
histopathologic criteria for differential diagnosis. The American journal of dermatopathology.
1996;18(6):560-6.

22. Cui R, Widlund HR, Feige E, Lin JY, Wilensky DL, Igras VE, et al. Central role of
p53 in the suntan response and pathologic hyperpigmentation. Cell. 2007;128(5):853-64.

23. Elder DE. Benign pigmented lesions and malignant melanoma. Lever's histopathology
of the skin. 2005.

24, Miller AJ, Mihm Jr MC. Melanoma. New England Journal of Medicine.
2006;355(1):51-65.

25. Palmieri G, Capone M, Ascierto ML, Gentilcore G, Stroncek DF, Casula M, et al.
Main roads to melanoma. Journal of translational medicine. 2009;7(1):1-17.

26. Shain AH, Bastian BC. From melanocytes to melanomas. nature reviews Cancer.

2016;16(6):345-58.

&3



27. Curtin JA, Fridlyand J, Kageshita T, Patel HN, Busam KJ, Kutzner H, et al. Distinct
sets of genetic alterations in melanoma. New England Journal of Medicine.
2005;353(20):2135-47.

28. Rausch MP, Hastings KT. Immune checkpoint inhibitors in the treatment of
melanoma: from basic science to clinical application. Exon Publications. 2017:121-42.

29. Passarelli A, Mannavola F, Stucci LS, Tucci M, Silvestris F. Immune system and
melanoma biology: a balance between immunosurveillance and immune escape. Oncotarget.
2017;8(62):106132.

30. Buchbinder EI, Desai A. CTLA-4 and PD-1 pathways: similarities, differences, and
implications of their inhibition. American journal of clinical oncology. 2016;39(1):98.

31. Rastrelli M, Tropea S, Rossi CR, Alaibac M. Melanoma: epidemiology, risk factors,
pathogenesis, diagnosis and classification. In vivo. 2014;28(6):1005-11.

32. Goldstein AM, Chan M, Harland M, Hayward NK, Demenais F, Bishop DT, et al.
Features associated with germline CDKN2A mutations: a GenoMEL study of melanoma-
prone families from three continents. Journal of medical genetics. 2007;44(2):99-106.

33. Yang G, Rajadurai A, Tsao H. Recurrent patterns of dual RB and p53 pathway
inactivation in melanoma. Journal of Investigative Dermatology. 2005;125(6):1242-51.

34, Sharpless NE, Chin L. The INK4a/ARF locus and melanoma. Oncogene.
2003;22(20):3092-8.

35. Rossi M, Pellegrini C, Cardelli L, Ciciarelli V, Di Nardo L, Fargnoli MC. Familial
melanoma: diagnostic and management implications. Dermatology practical & conceptual.
2019;9(1):10.

36. Landi MT, Kanetsky PA, Tsang S, Gold B, Munroe D, Rebbeck T, et al. MC1R, ASIP,
and DNA repair in sporadic and familial melanoma in a Mediterranean population. Journal of
the National Cancer Institute. 2005;97(13):998-1007.

37. Raimondi S, Sera F, Gandini S, lodice S, Caini S, Maisonneuve P, et al. MC1R
variants, melanoma and red hair color phenotype: a meta-analysis. International journal of
cancer. 2008;122(12):2753-60.

38. Swope VB, Abdel-Malek ZA. Significance of the melanocortin 1 and endothelin B
receptors in melanocyte homeostasis and prevention of sun-induced genotoxicity. Frontiers in
genetics. 2016;7:146.

39. Hacker E, Hayward NK. Germline MCIR variants and BRAF mutant melanoma.
Journal of Investigative Dermatology. 2008;128(10):2354-6.

84



40. Law MH, Bishop DT, Lee JE, Brossard M, Martin NG, Moses EK, et al. Genome-
wide meta-analysis identifies five new susceptibility loci for cutaneous malignant melanoma.
Nature genetics. 2015;47(9):987-95.

41. Aoude LG, Wadt KA, Pritchard AL, Hayward NK. Genetics of familial melanoma:
20 years after CDKN 2 A. Pigment cell & melanoma research. 2015;28(2):148-60.

42. Frank C, Sundquist J, Hemminki A, Hemminki K. Risk of other cancers in families
with melanoma: novel familial links. Scientific reports. 2017;7(1):42601.

43, Kraemer KH, Levy DD, Parris CN, Gozukara EM, Moriwaki S, Adelberg S, et al.
Xeroderma pigmentosum and related disorders: examining the linkage between defective
DNA repair and cancer. Journal of Investigative Dermatology. 1994;103.

44. Kovalyshyn I, Braun R, Marghoob A. Congenital melanocytic naevi. Australasian
journal of dermatology. 2009;50(4):231-40.

45. Consortium BCL. Cancer risks in BRCA2 mutation carriers. Journal of the National
Cancer Institute. 1999;91(15):1310-6.

46. D’Orazio J, Jarrett S, Amaro-Ortiz A, Scott T. UV radiation and the skin. International
journal of molecular sciences. 2013;14(6):12222-48.

47. Gandini S, Sera F, Cattaruzza MS, Pasquini P, Zanetti R, Masini C, et al. Meta-
analysis of risk factors for cutaneous melanoma: III. Family history, actinic damage and
phenotypic factors. European journal of cancer. 2005;41(14):2040-59.

48. Psaty EL, Scope A, Halpern AC, Marghoob AA. Defining the patient at high risk for
melanoma. International journal of dermatology. 2010;49(4):362-76.

49. Stierner U. Melanocytes, moles and melanoma--a study on UV effects. Acta dermato-
venereologica Supplementum. 1991;168:1-31.

50. Stadler R, Garbe C. Nevus associated malignant melanomas--diagnostic validation
and prognosis. Der Hautarzt; Zeitschrift fur Dermatologie, Venerologie, und Verwandte
Gebiete. 1991;42(7):424-9.

51. Bevona C, Goggins W, Quinn T, Fullerton J, Tsao H. Cutaneous melanomas
associated with nevi. Archives of dermatology. 2003;139(12):1620-4.

52. Pellacani G, Scope A, Farnetani F, Casaretta G, Zalaudek I, Moscarella E, et al.
Towards an in vivo morphologic classification of melanocytic nevi. Journal of the European
Academy of Dermatology and Venereology. 2014;28(7):864-72.

53. Kiuru M, Tartar DM, Qi L, Chen D, Yu L, Konia T, et al. Improving classification of
melanocytic nevi: Association of BRAF V600E expression with distinct histomorphologic

features. Journal of the American Academy of Dermatology. 2018;79(2):221-9.

85



54. Hart SN, Flotte W, Andrew F, Shah KK, Buchan ZR, Mounajjed T, et al.
Classification of melanocytic lesions in selected and whole-slide images via convolutional
neural networks. Journal of Pathology Informatics. 2019;10(1):5.

55. Ackerman AB, Magana-Garcia M. Naming Acquired Melanocytic Nevi Unna's,
Miescher's, Spitz's, Clark's. The American journal of dermatopathology. 1990;12(2):193-209.
56. Hauschild A, Egberts F, Garbe C, Bauer J, Grabbe S, Hamm H, et al. Melanocytic
nevi. Journal der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft= Journal of the German Society
of Dermatology: JDDG. 2011;9(9):723-34.

57. Kopf AW, Levine LJ, Rigel DS, Friedman RJ, Levenstein M. Congenital-nevus-like
nevi, nevi spili, and cafe-au-lait spots in patients with malignant melanoma. The Journal of
dermatologic surgery and oncology. 1985;11(3):275-80.

58. Kinsler V, O'hare P, Bulstrode N, Calonje J, Chong W, Hargrave D, et al. Melanoma
in congenital melanocytic naevi. British Journal of Dermatology. 2017;176(5):1131-43.

59. Bhatt M, Nabatian A, Kriegel D, Khorasani H. Does an increased number of moles
correlate to a higher risk of melanoma? : Future Medicine; 2016. p. 85-7.

60. Whiteman DC, Watt P, Purdie DM, Hughes MC, Hayward NK, Green AC.
Melanocytic nevi, solar keratoses, and divergent pathways to cutaneous melanoma. Journal of
the National Cancer Institute. 2003;95(11):806-12.

61. Bauer J, Garbe C. Acquired melanocytic nevi as risk factor for melanoma
development. A comprehensive review of epidemiological data. Pigment cell research.
2003;16(3):297-306.

62. Cho E, Rosner BA, Colditz GA. Risk factors for melanoma by body site. Cancer
Epidemiology Biomarkers & Prevention. 2005;14(5):1241-4.

63. Olsen CM, Zens MS, Stukel TA, Sacerdote C, Chang YM, Armstrong BK, et al. Nevus
density and melanoma risk in women: a pooled analysis to test the divergent pathway
hypothesis. International journal of cancer. 2009;124(4):937-44.

64. Olsen CM, Carroll HJ, Whiteman DC. Estimating the attributable fraction for cancer:
A meta-analysis of nevi and melanoma. Cancer prevention research. 2010;3(2):233-45.

65. Ribero S, Zugna D, Osella-Abate S, Glass D, Nathan P, Spector T, et al. Prediction of
high naevus count in a healthy UK population to estimate melanoma risk. British Journal of
Dermatology. 2016;174(2):312-8.

66. Ghiasvand R, Robsahm TE, Green AC, Rueegg CS, Weiderpass E, Lund E, et al.
Association of phenotypic characteristics and UV radiation exposure with risk of melanoma

on different body sites. JAMA dermatology. 2019;155(1):39-49.

86



67. Caini S, Gandini S, Sera F, Raimondi S, Fargnoli MC, Boniol M, et al. Meta-analysis
of risk factors for cutaneous melanoma according to anatomical site and clinico-pathological
variant. European journal of cancer. 2009;45(17):3054-63.

68. HODGSON C. Senile lentigo. Archives of dermatology. 1963;87(2):197-207.

69. Bliss JM, Ford D, Swerdlow AJ, Armstrong BK, Cristofolini M, Elwood JM, et al.
Risk of cutaneous melanoma associated with pigmentation characteristics and freckling:
systematic overview of 10 case-control studies. International journal of cancer.
1995;62(4):367-76.

70. Elder DE. Dysplastic naevi: an update. Histopathology. 2010;56(1):112-20.

71. Elder DE, Massi D, Scolyer RA, Willemze R. WHO classification of skin tumours.
(No Title). 2018.

72. Chiarugi A, Quaglino P, Crocetti E, Nardini P, De Giorgi V, Borgognoni L, et al.
Melanoma density and relationship with the distribution of melanocytic naevi in an Italian
population: A GIPMe study—The Italian multidisciplinary group on melanoma. Melanoma
research. 2015;25(1):80-7.

73. Gandini S, Sera F, Cattaruzza MS, Pasquini P, Abeni D, Boyle P, et al. Meta-analysis
of risk factors for cutaneous melanoma: I. Common and atypical naevi. European journal of
cancer. 2005;41(1):28-44.

74. Elder DE, Goldman LI, Goldman SC, Greene MH, Clark Jr WH. Dysplastic nevus
syndrome: a phenotypic association of sporadic cutaneous melanoma. Cancer.
1980;46(8):1787-94.

75. Rahbari H, Mehregan AH. Sporadic atypical mole syndrome: A report of five
nonfamilial BK mole syndrome-like cases and histopathologic findings. Archives of
Dermatology. 1981;117(6):329-31.

76. Elder DE. The dysplastic nevus. Pathology. 1985;17(2):291-7.

77. Silva JH, de Sa BCS, de Avila ALR, Landman G, Neto JPD. Atypical mole syndrome
and dysplastic nevi: identification of populations at risk for developing melanoma-review
article. Clinics. 2011;66(3):493-9.

78. Friedman RJ, Farber MJ, Warycha MA, Papathasis N, Miller MK, Heilman ER. The
“dysplastic” nevus. Clinics in dermatology. 2009;27(1):103-15.

79. Marghoob AA, Kopf AW, Rigel DS, Bart RS, Friedman RJ, Yadav S, et al. Risk of
cutaneous malignant melanoma in patients with'classic'atypical-mole syndrome: a case-

control study. Archives of dermatology. 1994;130(8):993-8.

87



80. Lallas A, Apalla Z, Kyrgidis A, Papageorgiou C, Boukovinas I, Bobos M, et al.
Second primary melanomas in a cohort of 977 melanoma patients within the first 5 years of
monitoring. Journal of the American Academy of Dermatology. 2020;82(2):398-406.

81. Bradford PT, Freedman DM, Goldstein AM, Tucker MA. Increased risk of second
primary cancers after a diagnosis of melanoma. Archives of dermatology. 2010;146(3):265-
72.

82. Siskind V, Hughes MCB, Palmer JM, Symmons JM, Aitken JF, Martin NG, et al.
Nevi, family history, and fair skin increase the risk of second primary melanoma. Journal of
investigative dermatology. 2011;131(2):461-7.

83. Marghoob AA, Slade J, Salopek TG, Kopf AW, Bart RS, Rigel DS. Basal cell and
squamous cell carcinomas are important risk factors for cutaneous malignant melanoma.
Screening implications. Cancer. 1995;75(52):707-14.

84. Ricci F, Paradisi A, Fania L, Pallotta S, Sobrino L, Panebianco A, et al. High
melanoma risk in non-melanoma skin cancer patients under age 40: a large retrospective
cohort study. Italian Journal of Dermatology and Venereology. 2019;156(2):240-3.

85. Pielop J, Brownell I, Duvic M. Mycosis fungoides associated with malignant
melanoma and dysplastic nevus syndrome. Wiley Online Library; 2003.

86. High WA, Robinson WA. Genetic mutations involved in melanoma: a summary of
our current understanding. Advances in dermatology. 2007;23:61-79.

87. Ferrone CR, Porat LB, Panageas KS, Berwick M, Halpern AC, Patel A, et al.
Clinicopathological features of and risk factors for multiple primary melanomas. Jama.
2005;294(13):1647-54.

88. Hemminki K, Zhang H, Czene K. Familial and attributable risks in cutaneous
melanoma: effects of proband and age. Journal of investigative dermatology.
2003;120(2):217-23.

89. Chen J, Ruczinski I, Jorgensen TJ, Yenokyan G, Yao Y, Alani R, et al. Nonmelanoma
skin cancer and risk for subsequent malignancy. Journal of the National Cancer Institute.
2008;100(17):1215-22.

90. Cai ED, Swetter SM, Sarin KY. Association of multiple primary melanomas with
malignancy risk: a population-based analysis of the Surveillance, Epidemiology, and End
Results Program database from 1973-2014. Journal of the American Academy of
Dermatology. 2018.

91. Wilson BD, Moon S, Armstrong F. Comprehensive review of ultraviolet radiation and
the current status on sunscreens. The Journal of clinical and aesthetic dermatology.

2012;5(9):18.

88



92. Sample A, He YY. Mechanisms and prevention of UV-induced melanoma.
Photodermatology, photoimmunology & photomedicine. 2018;34(1):13-24.

93. De Fabo EC. Initial studies on an in vivo action spectrum for melanoma induction.
Progress in biophysics and molecular biology. 2006;92(1):97-104.

94, De Fabo EC, Noonan FP, Fears T, Merlino G. Ultraviolet B but not ultraviolet A
radiation initiates melanoma. Cancer research. 2004;64(18):6372-6.

95. Bulliard J-L, Cox B, Elwood JM. Latitude gradients in melanoma incidence and
mortality in the non-Maori population of New Zealand. Cancer Causes & Control. 1994;5:234-
40.

96. Eide MJ, Weinstock MA. Association of UV index, latitude, and melanoma incidence
in nonwhite populations—US Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) Program,
1992 to 2001. Archives of dermatology. 2005;141(4):477-81.

97. McGovern V. Epidemiological aspects of melanoma: a review. Pathology.
1977;9(3):233-41.

98. Ley RD. Dose Response for Ultraviolet Radiation A—induced Focal Melanocytic
Hyperplasia and Nonmelanoma Skin Tumors in Monodelphis domestica¥. Photochemistry and
photobiology. 2001;73(1):20-3.

99, Mitchell D, Paniker L, Sanchez G, Trono D, Nairn R. The etiology of sunlight-induced
melanoma in Xiphophorus hybrid fish. Molecular Carcinogenesis: Published in cooperation
with the University of Texas MD Anderson Cancer Center. 2007;46(8):679-84.

100. Madigan LM, Lim HW. Tanning beds: Impact on health, and recent regulations.
Clinics in dermatology. 2016;34(5):640-8.

101.  Kanavy HE, Gerstenblith MR, editors. Ultraviolet radiation and melanoma. Seminars
in cutaneous medicine and surgery; 2011: WB Saunders.

102.  Harrison SL, MacLennan R, Buettner PG. Sun exposure and the incidence of
melanocytic nevi in young Australian children. Cancer Epidemiology Biomarkers &
Prevention. 2008;17(9):2318-24.

103.  Whiteman DC, Stickley M, Watt P, Hughes MC, Davis MB, Green AC. Anatomic
site, sun exposure, and risk of cutaneous melanoma. Journal of Clinical Oncology.
2006;24(19):3172-7.

104. Rieger E, Soyer HP, Garbe C, Biittner P, Kofler R, Weiss J, et al. Overall and site-
specific risk of malignant melanoma associated with nevus counts at different body sites: a
multicenter case-control study of the German Central Malignant-Melanoma Registry.

International journal of cancer. 1995;62(4):393-7.

89



105.  Harrison SL, Speare R, Wronski I, MacLennan R. Sun exposure and melanocytic
naevi in young Australian children. The Lancet. 1994;344(8936):1529-32.

106.  Zanetti R, Rosso S, Martinez C, Nieto A, Miranda A, Mercier M, et al. Comparison
of risk patterns in carcinoma and melanoma of the skin in men: a multi-centre case—case—
control study. British journal of cancer. 2006;94(5):743-51.

107.  Gandini S, Sera F, Cattaruzza MS, Pasquini P, Picconi O, Boyle P, et al. Meta-analysis
of risk factors for cutaneous melanoma: II. Sun exposure. European journal of cancer.
2005;41(1):45-60.

108.  Garbe C, Leiter U. Melanoma epidemiology and trends. Clinics in dermatology.
2009;27(1):3-9.

109.  Elwood JM, Gallagher RP, Hill G, Pearson J. Cutanecous melanoma in relation to
intermittent and constant sun exposure—the Western Canada Melanoma Study. International
journal of cancer. 1985;35(4):427-33.

110.  Nelemans PJ, Groenendal H, Kiemeney L, Rampen F, Ruiter DJ, Verbeek A. Effect
of intermittent exposure to sunlight on melanoma risk among indoor workers and sun-sensitive
individuals. Environmental health perspectives. 1993;101(3):252-5.

111.  Elwood JM, Jopson J. Melanoma and sun exposure: an overview of published studies.
International journal of cancer. 1997;73(2):198-203.

112.  Tripp MK, Peterson SK, Prokhorov AV, Shete SS, Lee JE, Gershenwald JE, et al.
Correlates of sun protection and sunburn in children of melanoma survivors. American journal
of preventive medicine. 2016;51(3):e77-e85.

113. Wu S, Han J, Laden F, Qureshi AA. Long-term Ultraviolet Flux, Other Potential Risk
Factors, and Skin Cancer Risk: A Cohort StudyUltraviolet Flux, Other Risk Factors, and Skin
Cancer. Cancer epidemiology, biomarkers & prevention. 2014;23(6):1080-9.

114.  Shuster S. Is sun exposure a major cause of melanoma? No. Bmj. 2008;337.

115. Bolognia JL SJ, Cerroni L. DERMATOLOGY. ed2018 t, editor2018.

116. Hearn R, Kerr A, Rahim K, Ferguson J, Dawe R. Incidence of skin cancers in 3867
patients treated with narrow-band ultraviolet B phototherapy. British Journal of Dermatology.
2008;159(4):931-5.

117.  Salvador IMO, Pérez-Ferriols A, de Miquel VA, Temporal MS, Corell JJV. Incidence
of non-melanoma skin cancer in patients treated with psoralen and ultraviolet A therapy.
Medicina Clinica (English Edition). 2019;152(12):488-92.

118.  Archier E, Devaux S, Castela E, Gallini A, Aubin F, Le Maitre M, et al. Carcinogenic
risks of psoralen UV-A therapy and narrowband UV-B therapy in chronic plaque psoriasis: a

90



systematic literature review. Journal of the European Academy of Dermatology and
Venereology. 2012;26:22-31.

119.  Ortiz-Salvador J, Subiabre-Ferrer D, Saneleuterio-Temporal M, Martinez AV, Pérez-
Ferriols A, Corell JV, et al. Photocarcinogenic risk associated with narrowband UV-B
phototherapy: an epidemiologic study in a tertiary care hospital. Actas Dermo-Sifiliograficas
(English Edition). 2018;109(4):340-5.

120.  Stern RS, up Study PF. The risk of melanoma in association with long-term exposure
to PUVA. Journal of the American Academy of Dermatology. 2001;44(5):755-61.

121.  Kubica AW, Brewer JD, editors. Melanoma in immunosuppressed patients. Mayo
Clinic Proceedings; 2012: Elsevier.

122.  Brewer JD, Christenson LJ, Weaver AL, Dapprich DC, Weenig RH, Lim KK, et al.
Malignant melanoma in solid transplant recipients: collection of database cases and
comparison with surveillance, epidemiology, and end results data for outcome analysis.
Archives of dermatology. 2011;147(7):790-6.

123.  Penn I. Malignant Melanoma In Organ Allograft Recipientsl, 2. Transplantation.
1996;61(2):274-8.

124. Bormann G, Marsch W, Haerting J, Helmbold P. Concomitant traumas influence
prognosis in melanomas of the nail apparatus. British Journal of Dermatology.
2006;155(1):76-80.

125.  Ghariani N, Boussofara L, Kenani N, Ghannouchi N, Mebazaa A, Denguezli M, et al.
Post traumatic amelanotic subungual melanoma. Dermatology Online Journal. 2008;14(1).
126.  Akay BN, Atak MF, Heper AO, Farabi B. Spindle cell melanoma arising in a burn
scar: An unusual presentation with dermatoscopic findings. Dermatologic therapy.
2019;32(6):e13123.

127.  Ward EM, Burnett CA, Ruder A, Davis-King K. Industries and cancer. Cancer Causes
& Control. 1997;8:356-70.

128.  Hercberg S, Ezzedine K, Guinot C, Preziosi P, Galan P, Bertrais S, et al. Antioxidant
supplementation increases the risk of skin cancers in women but not in men. The Journal of
nutrition. 2007;137(9):2098-105.

129.  Asgari MM, Maruti SS, Kushi LH, White E. Antioxidant supplementation and risk of
incident melanomas: results of a large prospective cohort study. Archives of dermatology.
2009;145(8):879-82.

130. Millen AE, Tucker MA, Hartge P, Halpern A, Elder DE, Guerry IV D, et al. Diet and
melanoma in a case-control study. Cancer Epidemiology Biomarkers & Prevention.

2004;13(6):1042-51.

91



131.  Sergentanis TN, Antoniadis AG, Gogas HJ, Antonopoulos CN, Adami H-O, Ekbom
A, et al. Obesity and risk of malignant melanoma: a meta-analysis of cohort and case—control
studies. European journal of cancer. 2013;49(3):642-57.

132. Freedman DM, Sigurdson A, Doody MM, Rao RS, Linet MS. Risk of melanoma in
relation to smoking, alcohol intake, and other factors in a large occupational cohort. Cancer
causes & control. 2003;14:847-57.

133.  Kessides MC, Wheless L, Hoffman-Bolton J, Clipp S, Alani RM, Alberg AJ. Cigarette
smoking and malignant melanoma: a case-control study. Journal of the American Academy of
Dermatology. 2011;64(1):84-90.

134.  Sondermeijer L, Lamboo LG, de Waal AC, Galesloot TE, Kiemeney LA, van Rossum
M, et al. Cigarette smoking and the risk of cutaneous melanoma: a case-control study.
Dermatology. 2020;236(3):228-36.

135. RotaM, Pasquali E, Bellocco R, Bagnardi V, Scotti L, Islami F, et al. Alcohol drinking
and cutaneous melanoma risk: a systematic review and dose-risk meta-analysis. British
journal of dermatology. 2014;170(5):1021-8.

136. Rivera A, Nan H, Li T, Qureshi A, Cho E. Alcohol intake and risk of incident
melanoma: a pooled analysis of three prospective studies in the United States. Cancer
Epidemiology, Biomarkers & Prevention. 2016;25(12):1550-8.

137.  Burgard B, Schoepe J, Holzschuh I, Schiekofer C, Reichrath S, Stefan W, et al.
Solarium use and risk for malignant melanoma: meta-analysis and evidence-based medicine
systematic review. Anticancer research. 2018;38(2):1187-99.

138.  Végerd D, Ringback G, Kiviranta H. Melanoma and other tumors of the skin among
office, other indoor and outdoor workers in Sweden 1961-1979. British journal of cancer.
1986;53(4):507-12.

139.  Lee PY, Silverman MK, Rigel DS, Vossaert KA, Kopf AW, Bart RS, et al. Level of
education and the risk of malignant melanoma. Journal of the American Academy of
Dermatology. 1992;26(1):59-63.

140. Linos E, Li W, Han J, Li T, Cho E, Qureshi A. Lifetime ultraviolet radiation exposure
and lentigo maligna melanoma. British Journal of Dermatology. 2017;176(6):1666-8.

141.  Shain AH, Yeh I, Kovalyshyn I, Sriharan A, Talevich E, Gagnon A, et al. The genetic
evolution of melanoma from precursor lesions. New England Journal of Medicine.
2015;373(20):1926-36.

142.  Bastian BC. Understanding the progression of melanocytic neoplasia using genomic

analysis: from fields to cancer. Oncogene. 2003;22(20):3081-6.

92



143. Rodic N, Glusac EJ. Detection of occult invasion in melanoma in situ. JAMA
dermatology. 2017;153(6):611-.

144.  Coricovac D, Dehelean C, Moaca E-A, Pinzaru I, Bratu T, Navolan D, et al. Cutaneous
melanoma—a long road from experimental models to clinical outcome: a review. International
journal of molecular sciences. 2018;19(6):1566.

145. Bax MJ, Johnson TM, Harms PW, Schwartz JL, Zhao L, Fullen DR, et al. Detection
of occult invasion in melanoma in situ. JAMA dermatology. 2016;152(11):1201-8.

146. Chan MP, Fullen DR, Johnson TM. Detection of Occult Invasion in Melanoma in
Situ—Reply. JAMA dermatology. 2017;153(6):611-2.

147.  McKee PH, Calonje JE. Diagnostic Atlas of Melanocytic Pathology: Expert Consult:
Online and Print: Elsevier Health Sciences; 2009.

148.  Elder DE ER, Johnson BL, Murphy GF, Xu X,, editor. Histopathology of the skin.
Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins2009.

149.  Marghoob AA, Koenig K, Bittencourt FV, Kopf AW, Bart RS. Breslow thickness and
Clark level in melanoma: support for including level in pathology reports and in American
Joint Committee on Cancer Staging. Cancer. 2000;88(3):589-95.

150.  Menzies SW, Liyanarachchi S, Coates E, Smith A, Cooke-Yarborough C, Lo S, et al.
Estimated risk of progression of lentigo maligna to lentigo maligna melanoma. Melanoma
Research. 2020;30(2):193-7.

151.  Breslow A. Thickness, cross-sectional areas and depth of invasion in the prognosis of
cutaneous melanoma. Annals of surgery. 1970;172(5):902.

152.  Elder DE, Bastian BC, Cree 1A, Massi D, Scolyer RA. The 2018 World Health
Organization classification of cutaneous, mucosal, and uveal melanoma: detailed analysis of
9 distinct subtypes defined by their evolutionary pathway. Archives of pathology & laboratory
medicine. 2020;144(4):500-22.

153.  Lohman ME, Steen AJ, Grekin RC, North JP. The utility of PRAME staining in
identifying malignant transformation of melanocytic nevi. Journal of Cutaneous Pathology.
2021;48(7):856-62.

154.  Elder DE. Precursors to melanoma and their mimics: nevi of special sites. Modern
pathology. 2006;19:S4-S20.

155.  Shitara D, Nascimento MM, Puig S, Yamada S, Enokihara MM, Michalany N, et al.
Nevus-associated melanomas: clinicopathologic features. American journal of clinical
pathology. 2014;142(4):485-91.

156.  Rigel DS, Friedman RJ, Kopf AW, Polsky D. ABCDE—an evolving concept in the
early detection of melanoma. Archives of dermatology. 2005;141(8):1032-4.

93



157.  AH E JH. Fitzpatrick's Dermatology. Edition t, editor2019.

158.  Demierre M-F, Chung C, Miller DR, Geller AC. Early detection of thick melanomas
in the United States: beware of the nodular subtype. Archives of dermatology.
2005;141(6):745-50.

159. Cox N, Aitchison T, MacKie R. Extrafacial lentigo maligna melanoma: analysis of 71
cases and comparison with lentigo maligna melanoma of the head and neck. British Journal of
Dermatology. 1998;139(3):439-43.

160. Higgins IHW, Lee KC, Galan A, Leffell DJ. Melanoma in situ: Part I. Epidemiology,
screening, and clinical features. Journal of the American Academy of Dermatology.
2015;73(2):181-90.

161.  Swetter SM, Boldrick JC, Jung SY, Egbert BM, Harvell JD. Increasing incidence of
lentigo maligna melanoma subtypes: northern California and national trends 1990-2000.
Journal of Investigative Dermatology. 2005;125(4):685-91.

162. Kallini JR, Jain SK, Khachemoune A. Lentigo maligna: review of salient
characteristics and management. American journal of clinical dermatology. 2013;14:473-80.
163. Bradford PT, Goldstein AM, McMaster ML, Tucker MA. Acral lentiginous
melanoma: incidence and survival patterns in the United States, 1986-2005. Archives of
dermatology. 2009;145(4):427-34.

164.  Piliang MP. Acral lentiginous melanoma. Surgical Pathology Clinics. 2009;2(3):535-
41.

165.  Zell JA, Cinar P, Mobasher M, Ziogas A, Meyskens Jr FL, Anton-Culver H. Survival
for patients with invasive cutancous melanoma among ethnic groups: the effects of
socioeconomic status and treatment. Journal of clinical oncology: official journal of the
American Society of Clinical Oncology. 2008;26(1):66-675.

166. Kim SY, Yun SJ. Cutaneous melanoma in Asians. Chonnam medical journal.
2016;52(3):185-93.

167. Kolla AM, Vitiello GA, Friedman EB, Sun J, Potdar A, Daou H, et al. Acral
lentiginous melanoma: a United States multi-center substage survival analysis. Cancer
Control. 2021;28:10732748211053567.

168.  Zebary A, Omholt K, Vassilaki I, Héiom V, Lindén D, Viberg L, et al. KIT, NRAS,
BRAF and PTEN mutations in a sample of Swedish patients with acral lentiginous melanoma.
Journal of dermatological science. 2013;72(3):284-9.

169. Nagore E, Pereda C, Botella-Estrada R, Requena C, Guillén C. Acral lentiginous
melanoma presents distinct clinical profile with high cancer susceptibility. Cancer Causes &

Control. 2009;20:115-9.

94



170.  Bansal SP, Dhanawade SS, Arvandekar AS, Mehta V, Desai RS. Oral amelanotic
melanoma: a systematic review of case reports and case series. Head and Neck Pathology.
2021:1-12.

171.  Chaharyn B, Yip S, Maguire JA. Amelanotic melanocytoma of the cervicomedullary
junction. Clinical Neuropathology. 2022;41(1):3.

172.  Stokar E, Rodriguez C, Feldman J. Desmoplastic Melanoma Masquerading as
Neurofibroma. Cutis. 2021;107(5):258-60.

173. Amin S, Haugh A, Bubley J, Verzi A, Merkel E, Lee C, et al. Immunohistochemical
and molecular analysis of spitzoid neoplasms with pulverocyte subclones. Clinical and
Experimental Dermatology. 2018;43(7):782-9.

174.  Kamino H. Spitzoid melanoma. Clinics in dermatology. 2009;27(6):545-55.

175.  Loghavi S, Curry JL, Torres-Cabala CA, Ivan D, Patel KP, Mehrotra M, et al.
Melanoma arising in association with blue nevus: a clinical and pathologic study of 24 cases
and comprehensive review of the literature. Modern Pathology. 2014;27(11):1468-78.

176. Kim SK, Yang JY, Han JH, Kwon JE. Metastatic blue nevus-like melanoma detected
by liquid-based catheterized urine cytology. Annals of Dermatology. 2018;30(3):356-60.
177.  Roncati L, Piscioli F. Animal-type melanoma: A mini-review concerning with one of
the rarest variants of human melanoma. Klinicka onkologie. 2018;31(6).

178.  Ludgate MW, Fullen DR, Lee J, Rees R, Sabel MS, Wong S, et al. Animal-type
melanoma: a clinical and histopathological study of 22 cases from a single institution. British
Journal of Dermatology. 2010;162(1):129-36.

179.  Wilson MA, Zhong J, Rosenbaum BE, Utter K, Moran U, Darvishian F, et al. Impact
of initial stage on metastatic melanoma survival. Melanoma research. 2019;29(3):281.

180. Ilyas M, Costello CM, Zhang N, Sharma A. The role of the ugly duckling sign in
patient education. Journal of the American Academy of Dermatology. 2017;77(6):1088-95.
181.  Abbasi NR, Shaw HM, Rigel DS, Friedman RJ, McCarthy WH, Osman I, et al. Early
diagnosis of cutaneous melanoma: revisiting the ABCD criteria. Jama. 2004;292(22):2771-6.
182. Babino G, Lallas A, Longo C, Moscarella E, Alfano R, Argenziano G. Giornale
Italiano di Dermatologia e Venereologia 2015 October; 150 (5): 507-19. Giornale Italiano di
Dermatologia. 2015;150.

183.  Salerni G, Carrera C, Lovatto L, Puig-Butille JA, Badenas C, Plana E, et al. Benefits
of total body photography and digital dermatoscopy (“two-step method of digital follow-up”)
in the early diagnosis of melanoma in patients at high risk for melanoma. Journal of the

American Academy of Dermatology. 2012;67(1):e17-e27.

95



184.  Soyer HP, Argenziano G, Zalaudek I, Corona R, Sera F, Talamini R, et al. Three-point
checklist of dermoscopy. Dermatology. 2004;208(1):27-31.

185. Rosendahl C, Cameron A, McColl I, Wilkinson D. Dermatoscopy in routine
practice:'Chaos and clues'. Australian family physician. 2012;41(7):482-7.

186.  Zalaudek I, Argenziano G, Soyer H, Corona R, Sera F, Blum A, et al. Three-point
checklist of dermoscopy: an open internet study. British journal of dermatology.
2006;154(3):431-7.

187. Swanson NA, Lee KK, Gorman A, Lee HN. Biopsy techniques: diagnosis of
melanoma. Dermatologic clinics. 2002;20(4):677-80.

188.  BongJL, Herd RM, Hunter JA. Incisional biopsy and melanoma prognosis. Journal of
the American Academy of Dermatology. 2002;46(5):690-4.

189. Swetter SM, Tsao H, Bichakjian CK, Curiel-Lewandrowski C, Elder DE,
Gershenwald JE, et al. Guidelines of care for the management of primary cutaneous
melanoma. Journal of the American Academy of Dermatology. 2019;80(1):208-50.

190.  Wright F, Souter L, Kellett S, Easson A, Murray C, Toye J, et al. Primary excision
margins, sentinel lymph node biopsy, and completion lymph node dissection in cutaneous
melanoma: a clinical practice guideline. Current Oncology. 2019;26(4):541-50.

191.  Keung EZ, Gershenwald JE. The eighth edition American Joint Committee on Cancer
(AJCC) melanoma staging system: implications for melanoma treatment and care. Expert
review of anticancer therapy. 2018;18(8):775-84.

192.  Tsao H, Atkins MB, Sober AJ. Management of cutaneous melanoma. New England
Journal of Medicine. 2004;351(10):998-1012.

193.  Curti BD, Faries MB. Recent advances in the treatment of melanoma. New England
Journal of Medicine. 2021;384(23):2229-40.

194.  Gillgren P, Drzewiecki KT, Niin M, Gullestad HP, Hellborg H, Ménsson-Brahme E,
et al. 2-cm versus 4-cm surgical excision margins for primary cutaneous melanoma thicker
than 2 mm: a randomised, multicentre trial. The Lancet. 2011;378(9803):1635-42.

195. Wong SL, Faries MB, Kennedy EB, Agarwala SS, Akhurst TJ, Ariyan C, et al.
Sentinel lymph node biopsy and management of regional lymph nodes in melanoma:
American Society of Clinical Oncology and Society of Surgical Oncology clinical practice
guideline update. Annals of surgical oncology. 2018;25:356-77.

196.  Leiter U, Stadler R, Mauch C, Hohenberger W, Brockmeyer NH, Berking C, et al.
Final analysis of DeCOG-SLT trial: no survival benefit for complete lymph node dissection
in patients with melanoma with positive sentinel node. Journal of Clinical Oncology.

2019;37(32):3000-8.

96



197.  Faries MB, Thompson JF, Cochran AJ, Andtbacka RH, Mozzillo N, Zager JS, et al.
Completion dissection or observation for sentinel-node metastasis in melanoma. New England
Journal of Medicine. 2017;376(23):2211-22.

198.  Seth R, Messersmith H, Kaur V, Kirkwood JM, Kudchadkar R, McQuade JL, et al.
Systemic therapy for melanoma: ASCO guideline. Journal of Clinical Oncology.
2020;38(33):3947-70.

199. Kirkwood JM, Ibrahim JG, Sondak VK, Richards J, Flaherty LE, Ernstoff MS, et al.
High-and low-dose interferon alfa-2b in high-risk melanoma: first analysis of intergroup trial
E1690/S9111/C9190. Journal of clinical oncology. 2000;18(12):2444-58.

200. Eggermont AM, Chiarion-Sileni V, Grob J-J, Dummer R, Wolchok JD, Schmidt H, et
al. Prolonged survival in stage III melanoma with ipilimumab adjuvant therapy. New England
Journal of Medicine. 2016;375(19):1845-55.

201.  Diamantopoulos P, Gogas H. Melanoma immunotherapy dominates the field. Annals
of translational medicine. 2016;4(14).

202.  Tarhini AA, Lee SJ, Hodi FS, Rao UN, Cohen GI, Hamid O, et al. Phase III study of
adjuvant ipilimumab (3 or 10 mg/kg) versus high-dose interferon alfa-2b for resected high-
risk melanoma: North American Intergroup E1609. Journal of Clinical Oncology.
2020;38(6):567.

203. Baksh K, Weber J, editors. Immune checkpoint protein inhibition for cancer:
preclinical justification for CTLA-4 and PD-1 blockade and new combinations. Seminars in
oncology; 2015: Elsevier.

204.  Weber J, Mandala M, Del Vecchio M, Gogas HJ, Arance AM, Cowey CL, et al.
Adjuvant nivolumab versus ipilimumab in resected stage III or IV melanoma. New England
Journal of Medicine. 2017;377(19):1824-35.

205. Zimmer L, Livingstone E, Hassel JC, Fluck M, Eigentler T, Loquai C, et al. Adjuvant
nivolumab plus ipilimumab or nivolumab monotherapy versus placebo in patients with
resected stage IV melanoma with no evidence of disease (IMMUNED): a randomised, double-
blind, placebo-controlled, phase 2 trial. The Lancet. 2020;395(10236):1558-68.

206. Tang T, Eldabaje R, Yang L. Current status of biological therapies for the treatment
of metastatic melanoma. Anticancer research. 2016;36(7):3229-41.

207.  McArthur GA, Chapman PB, Robert C, Larkin J, Haanen JB, Dummer R, et al. Safety
and efficacy of vemurafenib in BRAFV600E and BRAFV600K mutation-positive melanoma
(BRIM-3): extended follow-up of a phase 3, randomised, open-label study. The lancet
oncology. 2014;15(3):323-32.

97



208. King JW, Nathan PD. Role of the MEK inhibitor trametinib in the treatment of
metastatic melanoma. Future Oncology. 2014;10(9):1559-70.

209. Long GV, Hauschild A, Santinami M, Atkinson V, Mandala M, Chiarion-Sileni V, et
al. Adjuvant dabrafenib plus trametinib in stage IIl BRAF-mutated melanoma. New England
Journal of Medicine. 2017;377(19):1813-23.

210. Eggermont AM, Kirkwood JM. Re-evaluating the role of dacarbazine in metastatic
melanoma: what have we learned in 30 years? European journal of cancer. 2004;40(12):1825-
36.

211.  Amaria RN, Menzies AM, Burton EM, Scolyer RA, Tetzlaff MT, Antdbacka R, et al.
Neoadjuvant systemic therapy in melanoma: recommendations of the International
Neoadjuvant Melanoma Consortium. The Lancet Oncology. 2019;20(7):e378-e89.

212.  Keilholz U, Ascierto P, Dummer R, Robert C, Lorigan P, Van Akkooi A, et al. ESMO
consensus conference recommendations on the management of metastatic melanoma: under
the auspices of the ESMO Guidelines Committee. Annals of Oncology. 2020;31(11):1435-48.
213.  Michielin O, Van Akkooi A, Ascierto P, Dummer R, Keilholz U. Cutaneous
melanoma: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Annals
of Oncology. 2019;30(12):1884-901.

214.  Fukuhara H, Ino Y, Todo T. Oncolytic virus therapy: A new era of cancer treatment
at dawn. Cancer science. 2016;107(10):1373-9.

215. Tang L, Fritzsche K, Leonhart R, Pang Y, Li J, Song L, et al. Emotional distress and
dysfunctional illness perception are associated with low mental and physical quality of life in
Chinese breast cancer patients. Health and quality of life outcomes. 2017;15(1):1-10.

216. Heijmans M, de Ridder D. Assessing illness representations of chronic illness:
Explorations of their disease-specific nature. Journal of behavioral medicine. 1998;21:485-
503.

217. Petrie K, Weinman J. Why illness perceptions matter. Clinical medicine.
2006;6(6):536.

218.  Ozkan S. Turgay M. Mastektomi olgularinda psikiyatrik morbidite, psikososyal uyum
ve kanser, organ kayb1 psikopatoloji iliskisi Noropsikiyatri Arsivi. 1992;29(4):207-15.

219.  Kiigiikbakar A. Kanser tanisini yeni alan ve hastalig1 tekrarlayan bireylerin hastaligi
algilamalarinin belirlenmesi. Yaymlanmamis Yiiksek Lisans Tezi. 2011.

220.  Scharloo M, Kaptein A, Weinman J, Hazes J, Willems L, Bergman W, et al. Illness
perceptions, coping and functioning in patients with rheumatoid arthritis, chronic obstructive

pulmonary disease and psoriasis. Journal of psychosomatic research. 1998;44(5):573-85.

98



221.  Marshall GN. A multidimensional analysis of internal health locus of control beliefs:
Separating the wheat from the chaff? Journal of personality and social psychology.
1991;61(3):483.

222.  Mete HE. Kronik hastalik ve depresyon. Klinik Psikiyatri. 2008;11(3):3-18.

223. Weinman J, Petrie KJ, Moss-Morris R, Horne R. The illness perception questionnaire:
a new method for assessing the cognitive representation of illness. Psychology and health.
1996;11(3):431-45.

224.  Moss-Morris R, Weinman J, Petrie K, Horne R, Cameron L, Buick D. The revised
illness perception questionnaire (IPQ-R). Psychology and health. 2002;17(1):1-16.

225. Kocaman N, Ozkan M, Armay Z, Ozkan S. Hastalik Algis1 Olgeginin Tiirkge
uyarlamasinin gegerlilik ve giivenilirlik caligsmasi. Anadolu Psikiyatri Dergisi. 2007;8(4):271-
80.

226.  Ulker G. Giines, sicak ve derimiz. Ankara Medical Journal. 2015;15(3).

227.  Lucas R, McMichael T, Smith W, Armstrong BK, Priiss-Ustiin A, Organization WH.
Solar ultraviolet radiation: global burden of disease from solar ultraviolet radiation: World
Health Organization; 2006.

228.  Health UDo, Services H. The Surgeon General's call to action to prevent skin cancer.
2014.

229.  Wolpowitz D, Gilchrest BA. The vitamin D questions: how much do you need and
how should you get it? Journal of the American Academy of Dermatology. 2006;54(2):301-
17.

230.  Giingoér E. Ultraviyole radyasyonu ve foto yaslanma. Turkiye Klinikleri J Cosm
Dermatol-Special Topics. 2010;3:22-6.

231.  Mutlu B, Sen O, Toros H. Ultraviole radyasyonun insan sagligi iizerine etkileri. III
Atmosfer Bilimleri Sempozyumu (19-21 Mart 2003) Bildiri Kitab: istanbul. 2003:84-9.

232.  Johnson K, Davy L, Boyett T, Weathers L, Roetzheim RG. Sun protection practices
for children: knowledge, attitudes, and parent behaviors. Archives of pediatrics & adolescent
medicine. 2001;155(8):891-6.

233.  Battie C, Verschoore M. Cutaneous solar ultraviolet exposure and clinical aspects of
photodamage. Indian Journal of Dermatology, Venereology and Leprology. 2012;78:9.

234. Glanz K, Mayer JA. Reducing ultraviolet radiation exposure to prevent skin cancer:
Methodology and measurement. American journal of preventive medicine. 2005;29(2):131-

42.

99



235. Dadlani C, Orlow SJ. Planning for a brighter future: a review of sun protection and
barriers to behavioral change in children and adolescents. Dermatology Online Journal.
2008;14(9).

236. Jo P, Velicer W. The transtheoretical model of health behavior change. American
Journal of Health Promotion. 1997;12(1):38-48.

237. Aygun O, Ergun A. Decisional balance and self-efficacy for sun protection:
measurement among Turkish adolescents. Nursing research. 2014;63(5):309-19.

238. Glanz K, Saraiya M, Wechsler H. Guidelines for school programs to prevent skin
cancer. 2002.

239.  Seyhan M. Giinesten korunmada giysilerin rolii. Tiirkiye Klinikleri Journal Cosmetol.
2004;5:157-61.

240.  Sinclair C, Foley P. Skin cancer prevention in Australia. British Journal of
Dermatology. 2009;161(s3):116-23.

241. Adam J. Sun-protective clothing. Journal of cutaneous medicine and surgery.
1998;3(1):50-3.

242.  Kaullavanijaya P, Lim HW. Photoprotection. Journal of the American Academy of
Dermatology. 2005;52(6):937-58.

243.  Sliney DH. Photoprotection of the eye-UV radiation and sunglasses. Journal of
Photochemistry and Photobiology B: Biology. 2001;64(2-3):166-75.

244.  Ozgelik S, Akyol M. Topikal Giines Koruyucular. Turkiye Klinikleri J Dermatol.
2002;12(2 Suppl 1):S 76-80.

245. Diffey BL. Is daily use of sunscreens of benefit in the UK? British Journal of
Dermatology. 2002;146(4):659-62.

246. Gonzalez S, Fernandez-Lorente M, Gilaberte-Calzada Y. The latest on skin
photoprotection. Clinics in dermatology. 2008;26(6):614-26.

247.  Tiirsen U. Giinesten Koruyucular. Turkiye Klinikleri J Cosm Dermatol-Special
Topics. 2010;3(2):35-42.

248.  Jansen R, Osterwalder U, Wang SQ, Burnett M, Lim HW. Photoprotection: part II.
Sunscreen: development, efficacy, and controversies. Journal of the American Academy of
Dermatology. 2013;69(6):867. el-. el4.

249,  Wang SQ, Tanner PR, Lim HW, Nash J. The evolution of sunscreen products in the
United States—a 12-year cross sectional study. Photochemical & Photobiological Sciences.

2012;12:197-202.

100



250. Kimura E, Kawano Y, Todo H, Ikarashi Y, Sugibayashi K. Measurement of skin
permeation/penetration of nanoparticles for their safety evaluation. Biological and
Pharmaceutical Bulletin. 2012;35(9):1476-86.

251. Miquel-Jeanjean C, Crépel F, Raufast V, Payre B, Datas L, Bessou-Touya S, et al.
Penetration study of formulated nanosized titanium dioxide in models of damaged and sun-
irradiated skins. Photochemistry and photobiology. 2012;88(6):1513-21.

252.  Stiefel C, Schwack W. Photoprotection in changing times—UV filter efficacy and
safety, sensitization processes and regulatory aspects. International Journal of Cosmetic
Science. 2015;37(1):2-30.

253.  Kaymak Y, Ilter N. Giinesten Koruyucu Uriinler. Turkiye Klinikleri ] Cosm Dermatol-
Special Topics. 2010;3(3):34-9.

254. CAYIRLI M, TUNCA M, ACIKGOZ G. Giinesten Korunma ve Giinesten
Koruyucular. TAF Preventive Medicine Bulletin. 2013;12(2).

255. Sambandan DR, Ratner D. Sunscreens: an overview and update. Journal of the
American Academy of Dermatology. 2011;64(4):748-58.

256.  Skotarczak K, Osmola-Mankowska A, Lodyga M, Polanska A, Mazur M, Adamski Z.
Photoprotection: facts and controversies. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2015;19(1):98-112.
257. Chatelain E, Gabard B. Photostabilization of Butyl methoxydibenzoylmethane
(Avobenzone) and Ethylhexyl methoxycinnamate by  Bis-ethylhexyloxyphenol
methoxyphenyl triazine (Tinosorb S), a New UV Broadband Filtery. Photochemistry and
photobiology. 2001;74(3):401-6.

258.  Fourtanier A, Moyal D, Seité S. Sunscreens containing the broad-spectrum UVA
absorber, Mexoryl® SX, prevent the cutaneous detrimental effects of UV exposure: a review
of clinical study results. Photodermatology, photoimmunology & photomedicine.
2008;24(4):164-74.

259.  Apaydin R. Giinesten Koruyucu Uriinlerin Giivenilirligi ve Yan Etkileri. Kozmetoloji
Dergisi. 2004;5 (41): 23-8.

260. Bouillon C. Recent advances in sun protection. Journal of dermatological science.
2000;23:S57-S61.

261. Mitchnick MA, Fairhurst D, Pinnell SR. Microfine zinc oxide (Z-cote) as a
photostable UVA/UVB sunblock agent. Journal of the American Academy of Dermatology.
1999;40(1):85-90.

262. Palm MD, O'Donoghue MN. Update on photoprotection. Dermatologic Therapy.
2007;20(5):360-76.

101



263. Maier T, Korting HC. Sunscreens—which and what for? Skin pharmacology and
physiology. 2005;18(6):253-62.

264. Moloney FJ, Collins S, Murphy GM. Sunscreens: safety, efficacy and appropriate use.
American journal of clinical dermatology. 2002;3:185-91.

265. Lowe N. An overview of ultraviolet radiation, sunscreens, and photo-induced
dermatoses. Dermatologic clinics. 2006;24(1):9-17.

266. Wolf P, Hoffmann C, Quehenberger F, Grinschgl S, Kerl H. Immune protection
factors of chemical sunscreens measured in the local contact hypersensitivity model in
humans. Journal of investigative dermatology. 2003;121(5):1080-7.

267. Marks R, Foley PA, Jolley D, Knight KR, Harrison J, Thompson SC. The effect of
regular sunscreen use on vitamin D levels in an Australian population: results of a randomized
controlled trial. Archives of dermatology. 1995;131(4):415-21.

268. Benson HA. Assessment and clinical implications of absorption of sunscreens across
skin. American journal of clinical dermatology. 2000;1:217-24.

269. Foley P, Nixon R, Marks R, Frowen K, Thompson S. The frequency of reactions to
sunscreens: results of a longitudinal population-based study on the regular use of sunscreens
in Australia. British Journal of Dermatology. 1993;128(5):512-8.

270. McLean DI, Gallagher R. Sunscreens: use and misuse. Dermatologic clinics.
1998;16(2):219-26.

271.  Nash J. Human safety and efficacy of ultraviolet filters and sunscreen products.
Dermatologic Clinics. 2006;24(1):35-51.

272. Knowland J, McKenzie EA, McHugh PJ, Cridland NA. Sunlight-induced
mutagenicity of a common sunscreen ingredient. FEBS letters. 1993;324(3):309-13.

273. Hayden CG, Roberts MS, Benson HA. Systemic absorption of sunscreen after topical
application. The lancet. 1997;350(9081):863-4.

274.  Nohynek GJ, Schaefer H. Benefit and risk of organic ultraviolet filters. Regulatory
Toxicology and Pharmacology. 2001;33(3):285-99.

275. Watkinson A, Brain K, Walters K, Hadgraft J. Prediction of the percutaneous
penetration of ultra-violet filters used in sunscreen formulations. International journal of
cosmetic science. 1992;14(6):265-75.

276. Ballantine KR, Watson H, Macfarlane S, Winstanley M, Corbett RP, Spearing R, et
al. Small numbers, big challenges: adolescent and young adult cancer incidence and survival

in New Zealand. Journal of Adolescent and Young Adult Oncology. 2017;6(2):277-85.

102



277. Watson M, Geller AC, Tucker MA, Guy Jr GP, Weinstock MA. Melanoma burden
and recent trends among non-Hispanic whites aged 15-49 years, United States. Preventive
medicine. 2016;91:294-8.

278.  Gamsizkan M, Yilmaz I, Biiyiikbabani N, Demirkesen C, Demiriz M, Astarcit HM. A
retrospective multicenter evaluation of cutaneous melanomas in Turkey. Asian Pacific Journal
of Cancer Prevention. 2014.

279. Baykal C, Atci T, Akay BN. Is the frequency of primary cutaneous melanoma
increasing in Turkey? An evaluation of the experiences of two dermatology centers. Journal
of Oncological Sciences. 2018;4(1):19-23.

280. Solak M, Kilickap S, Celik I. Retrospective evaluation of malignant melanoma
patients: A single-center experience. Family Practice and Palliative Care. 2021;6(2):98-104.
281.  Olsen CM, Thompson JF, Pandeya N, Whiteman DC. Evaluation of sex-specific
incidence of melanoma. JAMA dermatology. 2020;156(5):553-60.

282.  Jiang A, Rambhatla P, Eide M. Socioeconomic and lifestyle factors and melanoma: a
systematic review. British Journal of Dermatology. 2015;172(4):885-915.

283.  Hashibe M, Kirchhoff AC, Kepka D, Kim J, Millar M, Sweeney C, et al. Disparities
in cancer survival and incidence by metropolitan versus rural residence in Utah. Cancer
medicine. 2018;7(4):1490-7.

284.  Bram H, Frauendorfer M, Spencer S, Hartos J. Does the prevalence of skin cancer
differ by metropolitan status for males and females in the United States. J Prev Med. 2017;3:1-
6.

285.  Azhar AF, Faheem S, editors. Comparison of melanoma incidence in metropolitan
areas versus nonmetropolitan areas in the state of Texas stratified by poverty classification.
Baylor University Medical Center Proceedings; 2019: Taylor & Francis.

286.  Bataille V, Bishop J, Sasieni P, Swerdlow A, Pinney E, Griffiths K, et al. Risk of
cutaneous melanoma in relation to the numbers, types and sites of naevi: a case-control study.
British journal of cancer. 1996;73(12):1605-11.

287.  Kricker A, Armstrong BK, Goumas C, Litchfield M, Begg CB, Hummer AlJ, et al.
Ambient UV, personal sun exposure and risk of multiple primary melanomas. Cancer Causes
& Control. 2007;18:295-304.

288.  Wei EX, Qureshi AA, Han J, Li TY, Cho E, Lin JY, et al. Trends in the diagnosis and
clinical features of melanoma in situ (MIS) in US men and women: a prospective,

observational study. Journal of the American Academy of Dermatology. 2016;75(4):698-705.

103



289.  Holman C, Mulroney C, Armstrong BK. Epidemiology of pre-invasive and invasive
malignant melanoma in Western Australia. International Journal of Cancer. 1980;25(3):317-
23.

290.  Scrimshaw NS, SanGiovanni JP. Synergism of nutrition, infection, and immunity: an
overview. The American journal of clinical nutrition. 1997;66(2):464S-77S.

291. Koch CA, Diamanti-Kandarakis E. Introduction to Endocrine Disrupting Chemicals—
1s it time to act? Reviews in Endocrine and Metabolic Disorders. 2015;16:269-70.

292.  Stone TW, McPherson M, Darlington LG. Obesity and cancer: existing and new
hypotheses for a causal connection. EBioMedicine. 2018;30:14-28.

293. Karimi K, Lindgren T, Koch C, Brodell RT. Obesity as a risk factor for malignant
melanoma and non-melanoma skin cancer. Reviews in Endocrine and Metabolic Disorders.
2016;17:389-403.

294.  Dennis LK, Lowe JB, Lynch CF, Alavanja MC. Cutaneous melanoma and obesity in
the Agricultural Health Study. Annals of epidemiology. 2008;18(3):214-21.

295.  Dobbins M, Decorby K, Choi B. The association between obesity and cancer risk: a
meta-analysis of observational studies from 1985 to 2011. International Scholarly Research
Notices. 2013;2013.

296.  Samanic C, Chow W-H, Gridley G, Jarvholm B, Fraumeni JF. Relation of body mass
index to cancer risk in 362,552 Swedish men. Cancer Causes & Control. 2006;17:901-9.

297.  Pothiawala S, Qureshi AA, Li Y, Han J. Obesity and the incidence of skin cancer in
US Caucasians. Cancer causes & control. 2012;23:717-26.

298.  Lachenmeier DW, Kanteres F, Rehm J. Carcinogenicity of acetaldehyde in alcoholic
beverages: risk assessment outside ethanol metabolism. Addiction. 2009;104(4):533-50.

299.  Lachenmeier DW, Sohnius E-M. The role of acetaldehyde outside ethanol metabolism
in the carcinogenicity of alcoholic beverages: evidence from a large chemical survey. Food
and Chemical Toxicology. 2008;46(8):2903-11.

300. Collins SE. Associations between socioeconomic factors and alcohol outcomes.
Alcohol research: current reviews. 2016;38(1):83.

301. Katikireddi SV, Whitley E, Lewsey J, Gray L, Leyland AH. Socioeconomic status as
an effect modifier of alcohol consumption and harm: analysis of linked cohort data. The Lancet
Public Health. 2017;2(6):¢267-¢76.

302. Leveque L, Dalac S, Dompmartin A, Louvet S, Euvrard S, Catteau B, et al., editors.
Melanoma in organ transplant patients. Annales de Dermatologie et de Vénéréologie; 2000.
303. Le Mire L, Hollowood K, Gray D, Bordea C, Wojnarowska F. Melanomas in renal
transplant recipients. British Journal of Dermatology. 2006;154(3):472-7.

104



304. wvan der Velden HM, van Rossum MM, Blokx WA, Boezeman J, Gerritsen M-JP.
Clinical characteristics of cutaneous melanoma and second primary malignancies in a dutch
hospital-based cohort of cutaneous melanoma patients. Dermatology Research and Practice.
2009;20009.

305. Wei EX, Li X, Nan H. Having a first-degree relative with melanoma increases lifetime
risk of melanoma, squamous cell carcinoma, and basal cell carcinoma. Journal of the American
Academy of Dermatology. 2019;81(2):489-99.

306. Nagore E, Hueso L, Botella-Estrada R, Alfaro-Rubio A, Serna I, Guallar J, et al.
Smoking, sun exposure, number of nevi and previous neoplasias are risk factors for melanoma
in older patients (60 years and over). Journal of the European Academy of Dermatology and
Venereology. 2010;24(1):50-7.

307. Oliveria SA, Saraiya M, Geller AC, Heneghan MK, Jorgensen C. Sun exposure and
risk of melanoma. Archives of disease in childhood. 2006;91(2):131-8.

308. Unal TD. Histopathological Analysis of Cutaneous and Mucosal Malignant
Melanoma Cases Bozok Tip Derg 2018;8(1):31-7Bozok Med J 2018;8(1):31-7. 2018.

309. Pinarbasi A, Savas B, Ciftcioglu MA, Alpsoy E. Cutaneous melanoma cases observed
in Antalya from 1994 to 2003: clinical and demographical properties. J Eur Acad Dermatol
Venereol. 2006;20(5):620-1.

310. Sula B, Ugmak F, Kaplan MA, Urakgi Z, Arica M, Isikdogan A. Epidemiological and
clinical characteristics of malignant melanoma in Southeast Anatolia in Turkey. Pan African
Medical Journal. 2016;24(1).

311.  Yorulmaz H, Tatar A, Saltukoglu G, Soylu G. Diyabetli hastalarda hastalik algisini
etkileyen faktorlerin incelenmesi. FSM Ilmi Arastirmalar Insan ve Toplum Bilimleri Dergisi.
2013(2):367-87.

312.  Cartwright T, Endean N, Porter A. Illness perceptions, coping and quality of life in
patients with alopecia. British Journal of Dermatology. 2009;160(5):1034-9.

313.  Noormohammadpour P, Fakour Y, Nazemei MJ, Ehsani A, Gholamali F, Morteza A,
et al. Evaluation of some psychological factors in psoriatic patients. Iranian journal of
psychiatry. 2015;10(1):37.

314. Wahl AK, Robinson HS, LANgELAND E, Larsen MH, Polesie ALK, Moum TA.
Clinical characteristics associated with illness perception in psoriasis. Acta dermato-
venereologica. 2014;94(3):271-5.

315.  Chen P, Broadbent E, Coomarasamy C, Jarrett P. Illness perception in association with
psychological functioning in patients with discoid lupus erythematosus. British Journal of

Dermatology. 2015;173(3):824-6.

105



316. Chiang Y, Bundy C, Griffiths C, Paus R, Harries M. The role of beliefs: lessons from
a pilot study on illness perception, psychological distress and quality of life in patients with
primary cicatricial alopecia. British Journal of Dermatology. 2015;172(1):130-7.

317. AlGhamdi KM. Beliefs and perceptions of Arab vitiligo patients regarding their
condition. International journal of dermatology. 2010;49(10):1141-5.

318. Firooz A, Bouzari N, Fallah N, Ghazisaidi B, Firoozabadi MR, Dowlati Y. What
patients with vitiligo believe about their condition. International journal of dermatology.
2004;43(11):811-4.

319. Dennis LK, Vanbeek MJ, Freeman LEB, Smith BJ, Dawson DV, Coughlin JA.
Sunburns and risk of cutaneous melanoma: does age matter? A comprehensive meta-analysis.
Annals of epidemiology. 2008;18(8):614-27.

320. Zanetti R, Franceschi S, Rosso S, Colonna S, Bidoli E. Cutaneous melanoma and
sunburns in childhood in a southern European population. European Journal of Cancer.
1992;28(6-7):1172-6.

321. Butler D, Lloyd-Lavery A, Archer C, Turner R. Awareness of and attitudes towards
skin-cancer prevention: a survey of patients in the UK presenting to their general practice.
Clinical and Experimental Dermatology. 2013;38(4):338-43.

322. Falk M, Anderson C. Influence of age, gender, educational level and self-estimation
of skin type on sun exposure habits and readiness to increase sun protection. Cancer
epidemiology. 2013;37(2):127-32.

323. Weinstock MA, Rossi JS, Redding CA, Maddock JE, Cottrill SD. Sun protection
behaviors and stages of change for the primary prevention of skin cancers among beachgoers
in southeastern New England. Annals of Behavioral Medicine. 2000;22(4):286-93.

324.  Akarsu S, Ozbagcivan O, Ilknur T, Semiz F, Fetil E. Influence of demographic and
clinical characteristics of actinic keratosis patients on illness perceptions and readiness to
increase sun protection behaviours: An exploratory study. Photodermatology,
Photoimmunology & Photomedicine. 2017;33(3):143-55.

325. Santmyire BR, Feldman SR, Fleischer Jr AB. Lifestyle high-risk behaviors and
demographics may predict the level of participation in sun-protection behaviors and skin
cancer primary prevention in the United States: results of the 1998 National Health Interview
Survey. Cancer: Interdisciplinary International Journal of the American Cancer Society.
2001;92(5):1315-24.

326. Longo I, Serra-Guillén C. Quality of life, behaviour and attitudes towards actinic
keratosis in Spain: the PIQA study. Actas Dermo-Sifiliograficas (English Edition).
2018;109(4):331-9.

106



8. EKLER

ASGARI BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

Melanom, deriye rengini veren ve “melanosit” olarak adlandirilan hiicrelerden gelisen bir deri
kanseridir. Olusumunda, giines 15181na yogun maruziyet 6nemli rol oynamaktadir. Agik tenli, sar1 veya
kizil sacl, mavi gozlii ve cilli kigilerde melanom gelisme riski daha yiiksektir. Aile 6ykiisii de melanom
gelisme riskini artirmaktadir. Ancak, bu iyi bilinen nedenlerin diginda, heniiz net olarak anlagilamayan
birgok faktoriin de melanom gelisme riskini artirdig1 diisiiniilmektedir.

Bu arastirmada Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali’nda, melanom
tanist ile izlenen hastalarin 6zelliklerini incelemek ve risk faktorlerini aragtirmak amacglanmaktadir.
Aragtirmaya katilim istege baglidir. Herhangi bir cezaya veya yaptirima maruz kalmaksizin, hi¢bir
hakkinizi kaybetmeksizin aragtirmaya katilmay1 reddedebilirsiniz veya istediginiz zaman aragtirmadan
cekilebilirsiniz. Bu ¢alismaya katilmaniz veya basladiktan sonra herhangi bir sathasinda ayrilmaniz
daha sonraki tibbi bakiminizi etkilemeyecektir.

Arastirmay1 kabul etmeniz durumunda sizden bu onam formunu imzalamaniz istenecektir.
Doktorunuz tarafindan size melanom hastaligi, kisisel alisgkanliklariniz ve giinesten korunma
aligkanliklarimiz ile ilgili birtakim sorular yoneltilecektir. Cevaplanmasini istedigimiz sorgulama
formlar1 yaklagik olarak 30 dakikanmizi alacaktir. Sizden caliyma kapsaminda herhangi bir ek tetkik
istenmeyecektir. Dolayistyla herhangi bir ek tetkik ve tedavi nedenli size veya bagli oldugunuz saglik
kurumuna higbir iicret ddetilmeyecektir. Calismaya katilmaniz durumda size herhangi bir 6deme de
yapilmayacaktir. Caligmamiz bir anket caligmasi oldugu igin, calismaya katilmaniz durumunda
herhangi bir riske maruz kalmayacaksiniz.

Bu arastirmanin 1 yil slirmesi ve bu siireg icerisinde en az 104 katilimcr alinmasi planlanmaktadir.
Aragtirma konusuyla ilgili ve arastirmaya katilmaya devam etme isteginizi etkileyebilecek yeni bilgiler
elde edildiginde sizi zamaninda bilgilendirecegiz. Arastirmaya katilmaniz size bir risk olusturmadigi
gibi dogrudan bir yarar da saglamayacaktir. Ancak, arastirma sonucunda elde edecegimiz bilimsel
verileri, toplumu melanomdan korumak i¢in yapilabilecek bilgilendirme ve bilinglendirme siireglerini
sekillendirmek, melanom risk faktdrlerini incelemek ve bilimsel yayin iiretmek amaciyla kullanmay1
hedefliyoruz.

Arastirmay1 diizenleyen sorumlu hekimler, etik kurul, kurumumuz ve diger ilgili saglik otoriteleri
sizin orijinal tibbi kayitlariniza dogrudan erisimde bulunabilecektir. Ancak bu bilgiler gizli tutulacak
olup, yazilt bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalamaniz ile s6z konusu erisime izin vermis
olacaksimiz. Tlgili mevzuat geregince kimliginizi ortaya ¢ikaracak kayitlar gizli tutulacak, kamuoyuna
aciklanmayacak ve arastirma sonuglarinin yayimlanmasi halinde dahi kimliginiz gizli kalacaktir.
Arastirma konusuyla ilgili ve arastirmaya katilmaya devam etme isteginizi etkileyebilecek yeni bilgiler

elde edildiginde zamaninda bilgilendirileceksiniz.
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Hastanin Beyam:

Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formundaki tiim agiklamalari okudum. Bana, yukarida konusu ve
amac1 belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve s6zlii agiklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan
yapildi. Arastirmaya goniilli olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli veya gerekcesiz olarak
arastirmadan ayrilabilecegimi biliyorum. S6z konusu aragtirmaya, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin

kendi rizamla katilmay1 kabul ediyorum.

GONULLUNUN ACIKLAMAYI YAPAN ARASTIRMACININ
Ad1 Soyadu: Ad1 Soyadi: Dr. Ozlem GURBUZ

Adresi: Tel:

Telefonu: Tarih:

Tarih: Imzast:

Imzas1:
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OLGU RAPOR FORMU

HASTAYA AIT FiZiKSEL VE SOSYODEMOGRAFIK VERILER:

Adi Soyadi: Hasta No: Tarih:
Yas: Cinsiyet: 0 Kadin o Erkek

BOY(CM): KILO(KG): VKI:

BEL CEVRESI(CM): BEL/BOY ORANI:

FITZPATRICK DERI TiPI:

EFELID (CiL) VARLIGI: o Yok o Var

GOZ RENGI: o YESIL/MAVI/ELA o KAHVERENGI/SIYAH

SAC RENGI: o KIZIL/SARI/ACIK KAHVERENGI o KOYU KAHVERENGI/SIYAH

MELANOSITIK NEVUS VARLIGI:

> KONIJENITAL MELANOSITIK NEVUS : o Yok o Var
VARSA BOYUTU: o<1,5CM ol,5-199CM  o©2>20CM
> EDINSEL MELANOSITIK NEVUS SAYISI: 00-10 o 11-240>25
Egitim diizeyi: o Ilkokul (<5y1l) o Ortaokul (6-8 y1l) o Lise (9-11 yil) o Universite

(>11 y1l)
Medeni Durum: o Bekar o Evli o Dul/Bosanmis/Ayri yastyor
Meslek: o Ev Hanimui o Kamu Gorevlisi

o Isci o Ciftei o Emekli

o Serbesto Calismiyor

CALISMA ORTAMI: o Ac¢ik o Kapali o Agik + Kapali alan
Aktif (Su an ) ¢alistyor musunuz ?

o Evet o Hayir
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Maddi durumu: o <2000 TL 02000—-5000 TL  ©>5000 TL

Yasadigt Sehir: ........cooiiiiii
o Kentsel o Kirsal

EN AZ 6 AY IKAMET ETTIGINiZ SEHIRLER?

OZ VE SOYGECMIS:

Bilinen Kronik Hastaliklar: o Yok o Var
VaISa oot
Kullandig: ilaglar: o Yok o Var
VaISa: e

Sigara kullanimi: © Kullanmayan © Kullanan o Daha 6nce igen ve birakan

o Paket / Y1l ( Tahmini giinde 1 paket sigara i¢ilen yil sayisi) .............

Alkol Kullanimi: o Yok o Var
Varsa: 0O Sosyal igici o Bagimh
Kahve (Fincan /Giin): o Yok o Var

Deri Hastalig1 (Vitiligo, Albinizm, KserodermaPigmentozum) ? o Yok

DISPLASTIK NEVUS OYKUSU: o Yok o Var

MALIGN MELANOM ILK TANI

> BASLANGIC YASL ..oooovvveenene..

LEZYON BOLGEST: ....ocvvviiin,

Y

HISTOLOJIK TiPi: .......cccvvnnee

BRESLOW KALINLIGL: ........oeo....

vV VvV V

ESLIK EDEN MUTASYONLAR: ........ccovveiiiineeniinnnn

Y

o Var

EVRE: ... (ULSERASYON/BRESLOW/LENF NODU)

110



HISTOPATOLOJIK OLARAK MALIGN MELANOM ILE SONUCLANMIS NEVUS SAYISI:

MALIGN MELANOMA YONELIK ALINAN TEDAVILER: ..........cccccooveiiieeein,

FOTOTERAPI OYKUSU: o Yok o Var

VARSA:0 PUVA o DAR BAND UVB

SEANS SAYISI: o0 0-49 o0 50-99 o 100-149 0>150

IMMUNSUPRESYON DURUMU ( KT, IS ILAC KULLANIM OYKUSU, HIV ENF ) :0 Yok
o Var

GUNES YANIGI OYKUSU: o Yok o Var

VARSA:0 BULLUoBUL OLMAKSIZIN ERITEM

VARSA OLUSTUGU LK YAS :0<130 13-17

o> 18
NON-MELANOM DERI KANSERI OYKUSU: o Yok o Var
MALIGNITE OYKUSU: o Yok o Var

VARSA: o SOLID ORGAN o HEMATOLOJIK
MALIGN MELANOM AILE OYKUSU: o Yok o Var
AILEDE KANSER OYKUSU: o Yok o Var
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EK-3

Deri tipi (Fitzpatrick Siniflandirmasi):

o Deri tipi 1 (beyaz-¢illi;her zaman yanar, asla bronzlasmaz.)

o Deri tipi 2 (beyaz, genellikle yanar)

0 Deri tipi 3 (beyaz-agik kumral; bazen yanar, ortalama bronzlasir)
o Deri tipi 4 (agik kumral; nadir yanar, kolayca bronzlasir)

o Deri tipi 5 (Koyu Kumral ¢ok nadir yanar, ¢ok kolay bronzlasir)

o Deri tipi 6 (Belirgin Esmer tenli veya zenci etnik gruplar; asla yanmaz ¢ok pigmentedir)
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EK-+4

Giinese Maruziyet OyKiisii:

Aralikli giinese maruziyet (Giinesli bolgelerde giineslenme, spor , tatil vb; 10 yilda en az 1 ay siireyle,

her giin/saat 11:00-15:00 arasi en az 2 saat giinese maruziyet) :

O evet O hayir

Mesleki gilinese maruziyet ( acik havada yapilan mesleklerden — tarim, yelken, bahg¢ivanlik gibi-

kaynaklanan kronik giines maruziyeti) :

o evet O hayir

Mesleki giinese maruziyet y1l sayisi: O hig

Hafta i¢i giinese maruz kalma sikligt:

0 <2 giin 02 giin

Yaz tatillerinde glinese maruz kalma sikligi

0 < 8 giin o 8-19 giin

Giines yamigi oyKkiisii :

o<20yl o>20yil
0 3-4 giin o >5giin
0 20-39 giin O >40 giin

Tiim yasam boyu olusan ciddi giines yanigi (en az 2 giin boyunca i¢i sivi dolu kabarcikli olan yaniklar)

sayist: o0 ol-5

>1 Agrili giines yaniklari: o yok

o 0-19 yas o 20-39 yas

Yasam boyu olan hafif giines yaniklari:

o 0-5 o6-10 o>10

o 6-10 o >10
O var
0 40-59 yas o > 60 yas
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Giinese maruz kalma ahskanliklar: / Giinesten korunma tutumu :

1. Yaz mevsiminde ne kadar siklikla bronzlagsma amagli giineslenirsiniz?
0 hi¢cbir zaman 0 nadiren O bazen o stk sik O daima
2. Ne kadar siklikla giineslenme amagcli tatile ¢ikarsiniz?
O asla 0 nadiren O yilda 1-2 hafta O yilda 3-5 hafta ]
yilda 5 haftadan fazla
3. Giineslenirken giines kremi kullanir misiniz?
0 hi¢cbir zaman 0 nadiren 0 bazen o stk sik O daima
4. Yogun giines 1s18ina maruz kaldiginizda asagidakilerden hangisini koruma amaglh
kullantyorsunuz?
A. Viicudu orten giysiler
0 higbir zaman 0 nadiren 0O bazen o sik sik O
daima
B. Koruyucu sapkalar
0 higbir zaman 0 nadiren O bazen o stk sik m]
daima
C. Giines gozligi
0 higbir zaman 0 nadiren 0O bazen o sik sik O
daima
D. Golgede oturma
0 hi¢cbir zaman O nadiren o bazen o stk sik m]
daima
5. Gegen yil kag kere kizariklik ve agrinin eslik ettigi giines yanigi oldunuz?
O hig o 1-2 kez o 3-5 kez 0 6-10 kez o>
10 kez

6. Haziran ve Agustos aylar arasinda ne siklikla saat 11:00 — 15:00 arasinda giineste kalirsiniz?

o<30dk 030 dk - 1 saat o 1-2 saat

> 3 saat

0 2-3 saat

O
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Karar Dengesi (Yarar & Zarar)

Bazi insanlarin kendilerini yaz giinesinden korumak igin fikirleri olabilir. Siz de kendinizi giinesten

koruyup korumadiginiza karar vermede her maddenin sizin i¢in ne kadar 6nemli oldugunu litfen

belirtiniz.

1. Giinesin olumsuz etkilerinden korunursam cildim hizli yaglanmayacak.

o Onemli degil o Cok az énemli o Onemli

Son derece Onemli
2. Giines cildimi iyi hissettiriyor.

o Onemli degil o Cok az 6nemli o Onemli

Son derece Onemli
3. Giinese maruz kalmanin saglik riskleri ciddidir.

0 Onemli degil 0 Cok az dnemli o Onemli

Son derece Onemli
4. Glinesten kaginmak, digarida olmanin zevkini kagirir.

0 Onemli degil o Cok az 6nemli o Onemli

Son derece Onemli

o Cok 6nemli

o Cok dnemli

o Cok 6nemli

o Cok dnemli

5. Giines koruyucu kullanmak, endisemi azaltarak digarida eglenmeme olanak saglar.

0 Onemli degil 0 Cok az énemli o Onemli

Son derece Onemli
6. Bronzlastigim zaman kendimi saglikli hissederim.

0 Onemli degil o Cok az 6nemli o Onemli

Son derece Onemli

7. Giinese maruziyetini azaltmak, sagligimi korumanin kolay yoludur.

0 Onemli degil 0 Cok az énemli o Onemli

Son derece Onemli

o Cok 6nemli

o Cok dnemli

o Cok 6nemli
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8. Bronzlagtigimda daha iyi gortiniirim.

0 Onemli degil o Cok az 6nemli o Onemli o Cok dnemli ]

Son derece Onemli

(1,3,5 ve 7. Sorular KAO(KARAR ALMA OLCEGI) yarar algis1 altboyutu; 2,4,6 ve 8.

Sorular KAO zarar altboyutunu gostermektedir.)
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EK-5

HASTALIK ALGISI OLCEGI :

Su anki hastaliginiz ile ilgili goriislerinizi 6grenmek istiyoruz. Her bir ciimleyi okuyup, katilip

katilmadiginiz ile ilgili diigiincenizi uygun kutuya ( X ) isareti koyarak belirtiniz.

1. Kesinlikle bdyle diistinmiiyorum
2. Boyle diisiinmiiyorum

3. Kararsizim

4. Boyle diisliniiyorum

5. Kesinlikle boyle diisiiniiyorum

HASTALIK HAKKINDAKI GORUSLER 1 2 3 4

1. Hastaligim kisa siirecek

Hastaligim muhtemelen gegici olmaktan ¢ok kalici

Bu hastalik uzun siirecek

Bu hastalik ¢abuk gegecek

el Bl B o B

Yasamimin geri kalan siiresini bu hastalikla gecirecegimi
diigtinliyorum

Ciddi bir hastaligim var

Hastaligimin yasamimin iizerine ciddi etkileri var

Hastaligim yasamimi ¢ok fazla etkilemiyor

el Bl B B

Hastaligim diger insanlarin bana bakis acilarii ciddi
olarak etkiliyor

10. Hastaligimin ciddi maddi sonuglar1 var

11. Hastaligim yakinlarima da zorluk yaratryor

12. Belirtilerimi kontrol etmek icin yapabilecegim ¢ok sey
var

13. Yaptigim seyler hastaligimin iyiye ya da kdotiiye gidisinde
belirleyici olabilir

14. Hastaligimin seyri bana bagh

15. Yaptigim hi¢bir sey hastaliimi etkileyemez

16. Hastaligimi etkileyebilme giiciim var

17. Yaptiklarim hastaligimin sonucunu etkilemeyecek

18. Hastaligim zamanla iyilesecek

19. Hastaligimin iyilesmesi i¢in yapabilecek ¢ok az sey var

20. Tedavim hastaligimin iyilesmesinde ¢ok etkili olacak
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21.

Hastaligitmim olumsuz etkileri tedavim ile ortadan
kalkabilir

22.

Tedavim hastaligimi kontrol edebilir

23.

Benim durumuma higbir sey yardim edemez

24.

Hastaligimin belirtileri beni sasirtiyor

25.

Hastaligim bana anlamsiz geliyor

26.

Hastaligim1 anlamryorum

27.

Hastaligima hicbir anlam veremiyorum

28.

Hastaligim1 gayet net anlayabiliyorum

29.

Hastaligimin belirtileri glinden giine farklilik gosteriyor

30.

Hastaligimin belirtileri bazen var bazen yok

HASTALIK HAKKINDAKI GORUSLER 1 2 3 4

31.

Hastaligim 6nceden bilinemez (Ongériilemez)

32.

Hastaligimin daha iyi oldugu ve daha kotii oldugu
donemler oluyor

33.

Hastaligimi diigiindiigiim zaman ¢okkiin oluyorum

34.

Hastaligimi1 diisiindiigiim zaman {izgiin oluyorum

35.

Hastaligim beni 6fkeli yapryor

36.

Hastaligim beni endiselendirmiyor

37.

Bu hastalik beni kaygilandiriyor

38.

Hastaligim beni korkutuyor

(1-5. sorular siire (akut/kronik), 6-11. sorular hastaligin olumsuz/ciddi sonuglari, 12-18. sorular
kisisel kontrol, 19-23. sorular tedavi ile kontrolii, 24-28. sorular hastalig1 anlayabilme, 29-32.

sorular siire (dongiisel) ve 33-38. sorular duygusal temsiller alt boyutlarini géstermektedir.)

HASTALIGIMIN NEDENLERI:

Sizce hastaliginizin nedeni nedir? Herkes farkli oldugu i¢in bu sorunun dogru bir cevabi yoktur.
Asagida hastaliginizin olasi nedenlerinizin bir listesi verilmistir. Liitfen her bir nedeni okuyup o
nedenin hastaliginiza yol agip agmadigi ile ilgili diigiincenizi uygun kutuya ( X ) isareti koyarak

belirtiniz.

1. Kesinlikle boyle diigiinmiiyorum
2. Boyle diistinmiiyorum

3. Kararsizim
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4. Boyle diistiniiyorum

5. Kesinlikle boyle diigiiniiyorum

OLASI NEDENLER

Stres ya da endise

Kalitsal (irsi)

Bir mikrop ya da viriis

Diyet — yemek aligkanliklar1

Sans ya da kotii talih

Gegmisimdeki kotii tibbi bakim

Cevre kirliligi

Kendi davranigim

Benim tutumum Ornegin yasamim hakkinda
olumsuz diisiinmem

Aile problemleri

Asir1 galigma

Duygusal durumun 0&rnegin kendimi kot
yalniz gergin ya da boslukta hissetmem

Yaslanma

Alkol

Sigara

Kaza ya da yaralanma

Kisilik 6zellikleri

Viicut direncimin azalmasi

EK sorular:

Gilines maruziyeti

flac

Diger:
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