
Tümör geliþiminde kontrolsüz hücre prolife-
rasyonunun yanýsýra apoptosisin baskýlanmasý da
önemli rol oynamaktadýr.

Apoptosis programlanmýþ hücre ölümüdür.
p53 ve bcl-2 ise apoptosisi düzenleyen regülatör-
lerdir. p53 proteini hücreleri genotoksik hasardan
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Özet
Tümör geliþiminde kontrolsüz hücre proliferasyonunun yanýsýra
apoptosisin baskýlanmasý da önemli rol oynamaktadýr.  p53 ve bcl-
2 bax iliþkili apoptozisin regulasyonunda rol oynarlar. Birçok
tümörün geliþiminde p53 ve bcl-2 ekspresyonunun önemi bilinmek-
tedir.

Amaç: Biz bu çalýþmada ultraviyole maruziyeti ile yakýn iliþk-
ili melanom dýþý deri kanserlerinin geliþiminde p53 ve
bcl-2 ekspresyonunun olasý rolünü araþtýrdýk.

Materyel ve Metod: Ondokuz bazal hücreli karsinom, 24 skuamöz
hücreli karsinom, 5 bazoskuamoz karsinom histopatolojik
olarak deðerlendirilerek skuamöz karsinomda  diferansiasyon
belirlendi. Ýmmunhistokimyasal olarak p53 ve bcl-2
boyandý. Ýstatiksel deðerlendirmede ki kare testi uygulandý.

Bulgular: Skuamöz hücreli karsinom olgularýnýn 15'inde
(%62.5) p53 boyanmasý saptandý, ancak tümörün diferan-
siasyonu ile p53 ekspresyonu arasýnda istatistiksel olarak
iliþki bulunamadý. Kontrol kesitlerinde pozitif boyan-
masýna raðmen skuamöz hücreli kanserlerde bcl-2 im-
munreaktivitesi saptanamadý. Bazal hücreli karsinom ol-
gularýnýn 9 unda (%47.3) p53 immunreaktivitesi izlendi.
Bcl-2 immunboyanmasý bazal hücreli karsinom olgu-
larýnýn 14'ünde (%73.6) saptandý. 5 bazoskuamoz hücre-
li kanser olgusunun 3'ünde bcl-2 pozitifliði vardý. Tüm
vakalarda boyanma hem skuamöz hem bazal komponentte
izlendi. Bu tip tümörlerde p53 pozitifliði 5 olgunun 2’sinde
saptandý. Bcl-2 ekspresyonunun tümör tipleri ile olan il-
iþkisi istatistiksel olarak anlamlý bulundu (p<0.0001,
p=0.0027). Ancak p53 ekspresyonu için anlamlý iliþki bu-
lunamadý.

Sonuç: Elde ettiðimiz bulgular derinin skuamoz hücreli kanser-
lerinin geliþiminde p53'ün etkili olabileceðini, bazal
hücreli ve bazoskuamoz hücreli kanserlerde ise p53 ve
bcl-2'nin apoptosisi baskýlayarak tümörogenesiste rol
oynadýðýný ortaya koymaktadýr.

Anahtar Kelimeler: Melanom dýþý deri kanserleri, bcl-2, p53
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Summary
Apoptosis as well as the uncontrolled cell proliferation play role
in tumorgenesis. p53 and bcl-2 take part in bax-related apopto-
sis. The importance of p53 and  bcl-2 expression in many tumors
are well known.

Aim : We studied the possible role of p53 and bcl-2 expression
in the genesis  of non-melanoma skin cancers  which are
closely related to UV exposure. 

Material-Method: Nineteen basal cell carsinomas (BCC), 24
squamous cell carsinomas (SCC) and 5 basosquamous
carsinomas (BSC) were evaluated histologically and dif-
ferentiation was evaluated in the SCCs.

Results: p53 expression was found in 15 (62.5%) of the SCCs
but there wasn't a statistical relation with the differentia-
tion of the tumor. bcl-2 immunoreactivity was not positive
in the SCCs. In 9 (47.3%) BCCs p53 immunoreactivity
was positive. Bcl-2 expression was positive in 14 (73.6%)
BCCs. Three of the 5 BSCs  expressed bcl-2). p53 was
positive in 2 of the BSCs. The relation of the bcl-2 expres-
sion with the tumor types was statistically significant
(p<0.0001, p=0.0027). But there was no significant rela-
tion with p53.

Conclusion : As a result, we can say that p53 may play a role in
the  genesis of SCC, while p53 and bcl-2 both have role in
BCC and BSC by inhibiting apoptosis.
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sonra G1 fazýnda dinlendirerek onarým için ekstra
zaman saðlayan ve bu yolla genomun bütünlüðünü
korumasýna yardýmcý olan bir transkripsiyon fak-
törüdür (1).

p53 disfonksiyonel hücreleri hasarlý genom-
dan apoptosise geçirerek elimine eder. Bu defans
mekanizmasý ultraviyole gibi mutajenik ajanlarla
bozulabilir. Mutant p53 proteini fizyolojik rolünü
gerçekleþtiremez ise hasarlý hücrelerin apoptosise
gitmesine engel olarak karsinogeneze yol açar
(1,2).

Bir iç mitokondrial membran  proteini olan
bcl-2 ise programlanmýþ hücre ölümünü engell-
eye-rek hücre proliferasyonunun artmasýna neden
olur. Bu 2 gen ürünü arasýndaki denge de apopto-
sisi regüle eder.

Melanoma dýþý deri kanserleri UV ile iliþki-
lidir. Bu tümörlerin ultraviyole ile indüklenen ve
ilerletilen klonlardan aberran p53 gen ürünü ile
apoptosisin engellenmesi sonucu ortaya çýktýðý
düþünülmektedir. bcl-2 ise kuvvetli bir apoptosis
antagonistidir. p53 veya bcl-2'deki herhangi bir
bozukluk düzenli apoptotik cevabý bozarak tümör
geliþimine neden olabilmektedir (1-4).

Materyel ve Metod
24 skuamoz hücreli karsinom, 19 bazal hücreli

karsinom, 5 bazoskuamoz hücreli karsinom histopa-
tolojik olarak yeniden deðerlendirilerek skuamoz
karsinomlarda diferansiasyon belirlendi. Bütün
parçalar immunhistokimyasal olarak Strepavidin
Biotin Peroksidaz yöntemiyle  anti bcl-2 monoklonal
antikoru (124) ve anti p53 antikoru  (pAb1801) ile
boyandý.Kromojen olarak DAB (3,3' diaminobenzi-
dine tetrahydroclorid) kullanýldý.

Boyanma paterni p53 için negatif (%5’in al-
týnda), + (%5-25), ++ (%26-50), +++ (%51-100)
olarak deðerlendirildi.

Bcl-2  ekspresyonu ise  negatif (hiç boyanma
yok), + (%1-25), ++ (%26-50), +++ (%51-100)
olarak deðerlendirildi.

Ýstatistiksel deðerlendirmede ki-kare testi
uygulandý.

Bulgular

Skuamoz hücreli karsinomlarýn 18'i iyi  difer-
ansiye, 5'i orta  diferansiye ve 1'i az  diferansiye idi.
Skuamoz hücreli karsinomlarýn 15'inde (%62.5)
p53 boyanmasý saptandý (Þekil 1, Tablo 1). Ýyi
diferansiye karsinomlarýn 12'si, orta  diferansiye
karsinomlarýn 3'ünde p53 ile pozitif boyanma sap-
tanýrken az diferansiye karsinomda boyanma sap-
tanmadý. Diferansiasyon ve p53 ekspresyonu
arasýnda istatistiksel olarak iliþki bulunamadý
(p>1). Kontrol kesitlerinde pozitif boyanmasýna

Tablo 1. p53 ekspresyonunun tümör tiplerine göre daðýlýmý

P 53 Boyanmasý

Tümör Tipleri Negatif + ++ +++ Toplam

Skuamöz Hücreli Karsinom Ýyi diferansiye 6 2 3 7 18
Orta diferansiye 2 1 0 2 5
Az diferansiye 1 0 0 0 1

Bazal Hücreli karsinom 10 5 0 4 19
Bazoskuamöz hücreli karsinom 3 1 0 1 5

Toplam 22 9 3 14 48

Þekil 1. Skuamöz hücreli karsinomda yoðun p 53 ekspresyonu
(SAB-Peroksidaz-DABx400).

192 T Klin Dermatoloji 2001, 11

Nilsel ÝLTER ve Ark. MELANOM DIÞI DERÝ KANSERLERÝNDE bcl-2 VE p53 PROTEÝN EKSPRESY-



raðmen skuamoz hücreli karsinomlarda bcl-2 im-
munreaktivitesi saptanamadý (Tablo 2).

Bazal hücreli karsinomlarda 9 vakada (%47.3)
p53 immunreaktivitesi izlendi (Þekil 2). bcl-2 im-
munboyanmasý ise bazal hücreli karsinomlarýn
14’ünde (%73.6) saptandý (Þekil 3).

5 Bazoskuamoz karsinomun 2'sinde (%40) p53
pozitifliði, 3'ünde  (%60) bcl-2 pozitifliði saptandý
(Þekil 4). Tüm vakalarda boyanma hem bazal hem
de skuamoz komponentte izlendi.

p53 ekspresyonu tümör tipleri ile iliþkisizken
(p=0.36, p=0.61), bcl-2 ekspresyonu  tümör tipleri
ile istatistiksel olarak  iliþkili bulundu. (p<0.0001,
p=0.0027).

Tartýþma

Yapýlan çalýþmalarda, bazal hücreli ve
skuamöz hücreli karsinomlarda p53 ekspresyonu
konusunda çok deðiþik sonuçlar elde edilmiþtir.
p53 ekspresyonu, bazal hücreli karsinomlarda
%0-92, skuamöz hücreli karsinomlarda %0-72 ara-
sýnda deðiþmektedir (1).

Bu oranlardaki farklýlýklar immunohis-
tokimyasal boyamada kullanýlan farklý antikorlar
ve antijen retrieval gibi farklý teknik uygulamalara
baðlýdýr.

Bizim bazal hücreli ve skuamöz hücreli karsi-
nomlarda elde ettiðimiz oranlar (%47.3 ve %62.5)
literatürle uyumluluk göstermektedir.  (1)

Skuamöz hücreli karsinomlar diferansiasyon-
larýna göre ayrýlarak incelendiðinde, iyi diferan-
siye karsinomlarda %66.6, orta diferansiye karsi-
nomlarda %60 p53 ekspresyonu gözlenirken, az
diferansiye karsinomda p53 ekspresyonu izleneme-
di. Bu sonuçlarla, diferansiasyon ve p53 ekspresy-
onu arasýnda istatistiksel iliþki bulunmamakla bir-
likte bu konuda daha geniþ serilerde çalýþýlmasý
anlamlý sonuçlar ortaya çýkarabilir.

Tablo 2. bcl-2 ekspresyonun tümör tiplerine göre
daðýlýmý 

Bcl-2 Boyanmasý

Tümör Tipleri Negatif + ++ +++ Toplam

Skuamöz Hücreli Karsinom 24 0 0 0 24
Bazal hücreli karsinom 5 5 4 5 19
Bazoskuamöz hücreli karsinom 2 1 0 2 5

Toplam 31 6 4 7 48

Þekil 2. Bazal hücreli karsinomda nükleer p 53 pozitifliði
(SAB-Peroksidaz-DABx400).

Þekil 3. Bazal hücreli karsinomda yoðun bcl-2 ekspresyonu
(SAB-Peroksidaz-DABx400).

Þekil 4. Bazoskuamöz karsinomda bcl-2 boyanmasý (SAB-
Peroksidaz-DABx400).
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Yapýlan çalýþmalarda skuamöz hücreli karsi-
nomlarda bcl-2 ekspresyonu ya saptanmamakta ya
da çok nadir görülmektedir (1).

Bazal hücreli karsinomlarda ise bcl-2 ekspres-
yonunun daha yüksek oranlarda olduðu bildiril-
mektedir (1,5,6).

Biz de çalýþmamýzda skuamöz hücreli karsi-
nomlarda bcl-2 immunreaktivitesi izlemediðimiz
halde bazal hücreli karsinomlarda %73.6 oranýnda
bcl-2 ekspresyonu saptadýk.

Literatürde bazoskuamöz hücreli karsinomlar-
da p53 ve bcl-2 ile ilgili herhangi bir veriye ise rast-
layamadýk. Bizim çalýþmamýzda bazoskuamöz
hücreli karsinomlarýn %40'ýnda p53, %60'ýnda ise
bcl-2 pozitifliðinin saptanmýþ olmasý bu tümörün
bazal hücreli karsinoma daha yakýn olduðunu
desteklemektedir.

Sonuç

Sonuç olarak derinin skuamoz hücreli karsino-
munun geliþiminde p53 ün etkili olabileceði; bazal
hücreli ve bazoskuamoz hücreli kanserlerde ise p53
ile birlikte bcl-2’nin apoptozisi baskýlamasýnýn

tümörügenezisteki etkisini ortaya koymaktadýr. Bu
tümör tiplerinin hepsinin ultraviyole maruziyeti ile
yakýn iliþkisi bilinmesine raðmen bcl-2 ekspres-
yonunun skuamoz hücreli karsinomlarda görülme-
mesi bu tümörün  histogenezinde bazý farklý etki-
lerin de olabileceðini düþündürmektedir.
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