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Abstract

Darier hastaligi (DH) viicudun seboreik alanlarinda hiperkeratotik
papiiller eriipsiyonlarla karakterize, otozomal dominant gegisli bir
genodermatozdur. Bu makalede 3 farkli lezyona sahip 42 yasinda bir
erkek hasta sunulmaktadir. Yiiz, sach deri, govde, palmoplantar bolge-
ler, tirnaklar ve oral mukozada DH’ye ait tipik klinik goriiniimlere sahip
olan hastamn yiiziinde, sach derisinde ve govdenin on yiiz tist kisimda
¢ok sayida komedonlar ve c¢okiik nedbeler mevcuttu. Bu lezyonlarin
histopatolojik incelenmesinde DH’nin histopatolojik bulgular1 goriildii.
Ayrica hastanin frontal bolgesindeki nodiiler lezyonundan siringokista-
denoma papilliferum (SP) 6n tanistyla biyopsi yapilarak histopatolojik
olarak tani dogrulandi. Hastaligin nadir goriilen tiplerinden olan
komedonal DH sinirh sayida olguda bildirilmistir. Literatiirde derinin
benign hamartomatdz tiimorii olan SP ile komedonal DH nin birlikteli-
gine ait veriye rastlanmadigindan, sunulmasi uygun goriildii.
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Darier’s disease (DD) is a genodermotosis with autosomal
dominant inheritance manifested clinically by discrete hyperkeratotic
papules with a predilection to seborrheic areas. We present a 42-year-
old male presenting with three different types of lesions. In addition to
characteristic lesions of DD distributed on his face, scalp, upper trunk,
palmoplantar regions, nails and oral mucosa, he also had several
comedones and pitted scars on his face, scalp and anterior aspect of
his trunk. Histopathologic examinations revealed characteristic
features of DD. He presented with a nodule on his frontal scalp
region assumed syringocystadenoma papilliferum (SP), a benign
hamartomatous tumor of the skin, confirmed by biopsy. Comedonal
DD is a rarely reported subtype. We would like to present this case
as this is the first case to our knowledge reporting an association
between comedonal DD and SS.
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eratozis folikiilaris olarak da bilinen DH
genetik  gecisli, nadir goriilen bir
genodermatozdur.* 12q23-24.1 kromo-
zomunun tek bir lokusunda yer alan sarko/
endoplazmik retikulum Ca** ATPaz Tip 2 pompa-
sin1 kodlayan ATP2A2 geninin mutasyonu sonucu
olusur.’” Hastaligin ilk belirtileri 5-10 yaslarinda
goriilmeye baslar ve pubertede pik yapar.”* Govde,
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yiiz ve sacl deri gibi seboreik alanlarda yerlesen,
tekrarlayici, sigil benzeri, kurutlu, genellikle kotii
kokulu, yaygin hiperkeratotik papiiller lezyonlarla
karakterizedir.>* Deri lezyonlarim difiiz yayilimi
oldukca nadirdir.* Hastalik cogunlukla
ekstremitelerden baglar takiben tipik alanlara yay1-
lir."** Birgok alt tipi tanimlanmis olan hastaligin
komedonal varyanti sinirhi sayida olguda bildiril-
mistir.” Bu makalede difiiz yayilim gosteren ko-
medonal DH ve SP birlikteligi tespit ettigimiz 1
olgu sunulmakta ve 2 hastalik arasindaki baglanti
literatiir verileriyle tartisiimaktadir.

Olgu Sunumu
Kirk iki yasindaki erkek hasta, yaklasik 7 ya-
sinda goglis On tarafindan baslaylp zamanla
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viicudun her tarafim kapladigini ifade ettigi deri
dokiintiileri sikayetiyle poliklinigimize bagvurdu.
Soygecmisinde aile iiyelerinde benzer deri hastali-
&1 Oykiisii yoktu. Sistem sorgusunda viicudundaki
kotii kokudan yakimiyordu. Fizik muayenesi nor-
mal olan hastanin dermatolojik muayenesinde,
govde ve ekstremitelerde 0.3-0.5 cm caplarinda
kahverengi goriiniimlii, sigil benzeri hiperkeratotik
papiiller izlendi. Yiiz ve govdede 3-7 mm caplarin-
da, yaygin acik komedonlar; ylizde ¢okiik nedbeler
ve sacgli deride yer yer skatrisyel alopesik alanlar
goriildii (Resim 1). Frontal bolgede 1.5 cm capin-
da, sert, deri renginde nodiiler lezyonu izlendi (Re-
sim 1). Her iki el dorsalinde ¢ok sayida, deri ren-
ginde, ‘verrii plana’ benzeri papiiller lezyonlar,
palmar alanlarda sarimsi-turuncu renkte punktat
hiperkeratoz ve plantar bolgelerde belirgin bir
hiperkeratoz saptandi. El ve ayak tirnaklarinda
longitudinal c¢izgilenmeler, ayak tirnaklarinda
subungual hiperkeratoz ve her iki bagparmak tirnak
uclarinda V seklinde centiklenme bulundugu goriil-
dii. Hastanin ayak dorsalleri ve 6n kol distal alanla-
rindaki deri alanlari normal gériiniimdeydi. Muko-
za alanlarinin degerlendirilmesinde damak ve ya-
nak mukozasinda beyazimsi papiiller lezyonlarin
birleserek kaldirnm tag1 goriinimii olusturdugu
dikkati ¢ekti. Hiperkeratotik, komedonal ve oral
mukozada goriilen papiiller lezyonlardan yapilan
biyopsilerin histopatolojik incelemesinde; ¢ok katl
yass1 epitelde diskeratoz, akantoz ve suprabazal
ayrilma izlendi. Komedonal lezyonlarda bu bulgu-
lara ilave olarak epidermal invajinasyon, villi,
papiller projeksiyon varligi saptandi (Resim 2).
Hastada komedonal DH klinik 6n tanis1 dogrulan-
di. Frontal bolgedeki nodiilden alinan biyopsinin
incelenmesinde  ylizeyde  papillomatéz  ve
hiperplazi gosteren cok katli yassi epitelden asagi
dogru uzanim gosteren kistik invajinasyon izlendi
(Resim 3). Kistik invajinasyonun yer yer skuamoz
epitelle, yer yer de 2 katli hiicrelerle doseli
glandiiler epitelle kapli oldugu, liimene dogru
papiller projeksiyonlar gosterdigi dikkati ¢ekti. Bu
klinik ve histopatolojik bulgulara dayanilarak
nodiiler lezyona SP tanis1 konuldu. Tam kan, biyo-
kimyasal parametreler, tam idrar analizi ve akciger
grafisini iceren laboratuvar tetkikleri normaldi.
Hastaya 1 mg/kg/giin dozunda oral izotretinoin
bagland1 ve aylik kontrollerle izleme alindi. Teda-
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Resim 1. Yiiz ve skalpte kahverengi gortiniimlii sigil benzeri
hiperkeratotik papiiller, yaygin komedonlar, ¢okiik nedbeler
ve frontal bolgede nodiiler lezyon.

Resim 2. Epidermal invajinasyon, villi ve papiller projeksi-
yonlar (H&E x 20).

Resim 3. Yiizeyde papillomatéz ve hiperplazi gosteren c¢ok
katli yassi epitelden asagi dogru uzamim gosteren kistik
invajinasyon (H&E x 20).

287



Yegin ve ark.

Dermatoloji ve Veneroloji

vinin 3. aymda ekstremite-lerdeki lezyonlarin
postinflamatuar hipopigmentasyon birakarak geri-
ledigi gozlendi. Hasta halen takibimiz altindadir.

Tartisma

DH, seboreik alanlarda yerlesen, sigil benzeri,
kurutlu, yaygin hiperkeratotik papiiller lezyonlarla
karakterize bir keratinizasyon bozuklugudur."* El ve
ayak dorsumunda verrii planaya benzeyen
hiperkeratotik papiiller, palmoplantar hiperkeratoz,
tirnak distallerinde V seklinde c¢entiklenmeler, kir-
mizi-beyaz renkli longitudinal c¢izgilenmeler,
subungual hiperkeratozun izlendigi akral tutulum
hemen hemen tiim olgularda izlenir."** Nadiren,
damak, yanaklar ve dis etlerinde beyaz renkli, ortasi
¢okiik papiiller lezyonlar ile bu lezyonlarin birlese-
rek olusturdugu kaldirim tag1 goriiniimiinde mukoz
membran tutulumu izlenebilir."* Hiperkeratotik
papiiller ve komedonal lezyonlarin difiiz yayilliminin
izlendigi bu olgu, DH’nin karakteristik mukoz
membran ve tirnak tutulum bulgularina da sahipti.

DH’nin en belirgin 2 histolojik 6zelligi spindz
tabaka ve stratum korneumda yer alan eozinofilik
diskeratotik hiicreler ve bazal tabakadaki hiicrelerde
ayrilmanin neden oldugu suprabazal akantolizdir.
Papillomatoz, akantoz ve hiperkeratoz da goriilebi-
lir. Elektron mikroskobik calismalarla keratinositler
arasindaki dezmozom keratin filaman kompleksle-
rinde kirtlma ve epidermal hiicreler arasinda yapis-
ma kaybi gosterilmistir.

Hastaligin  hipertrofik, vezikiilobiilloz, hi-
popigmente, kornifiye, zosteriform, akut ve
komedonal alt tipleri tanimlanmistir.>® Komedonal
tip DH’nin nadir goriilen bir formu olup, ilk defa
Derrick ve ark. tarafindan giinese maruz kalan
alanlarda DH’nin tipik hiperkeratotik papiilleri ve
akneye benzer komedonal lezyonlarin birlikte go-
rilldiigli bir olguda tanimlanmustir. Bu tipte klasik
DH’nin histopatolojisi yaninda belirgin folikiiler
tutulum ve papiller projeksiyonlarla, dermal
villilerde uzamanin izlendigi 2 major bulgu dikkati
cekmektedir.”

Bu olgunun yiiz, sach deri ve gdovdesinde yay-
gin olarak izlenen komedonal lezyonlarinin klinik

ve histopatolojik yonden ayirict tanisinda
komedonal DH, familyal diskeratotik komedonlar
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(FDK) ve warty diskeratomu (WD) diisiiniildii.
FDK otozomal dominant kalitimla gecen bir hasta-
liktir. Yiiz ve sacli derinin korunma egiliminde
oldugu bu hastalikta kalca ve on kollarda ¢ok sayi-
da, ortasinda keratotik tikag iceren biiyiik
komedonal papiiller goriiliir. Histopatolojide
akantoliz, derin invajinasyon ve diskeratoz izlenir.
Ancak bu hastalikta diskeratotok hiicreler, lakiina
ve villi daha az belirgindir.” WD’de DH’nin
komedonal alt tipindekine benzer sekilde villi for-
masyonu, kil folikiil tutulumu, fokal akantoliz ve
diskeratoz goriiliir. WD eriskinlerde boyun ve ka-
fada izole papiil ya da nodiil seklinde izlenir ve
tipik klinik goriiniimiiyle DH’den kolayca ayrilir.®
Olgumuzda yaygin olarak izlenen komedonal lez-
yonlarin yaninda DH’nin diger tipik 6zellikleri de
izleniyordu ve her iki karakterdeki lezyonlarin
histopatolojik incelenmesi de DH ile uyumluydu.

Hastanin frontal bolgesinde goriilen nodiiler
lezyonunda komedonal DH’nin nodiiler lezyonu,
WD, SP ve bazal hiicreli karsinom ayirici tanilart
diistiniildii. Biyopsi materyalinin histopatolojik ince-
lenmesinde neoplastik hiicre varligir izlenmedi.
Histopatolojik olarak komedonal DH ve WD’ye
benzer bulgular saptansa da, diskeratoz ve akantoliz
goriilmemesi nedeniyle bu 2 hastaliktan da uzakla-
sildi. Hastanin nodiiler lezyonunda klinik ve
histopatolojik bulgulara dayanilarak SP tanis1 ko-
nuldu. SP en sik yiiz ve sacl deri iizerinde yerlesim
gosteren, derinin benign hamartomatdz tiimoriidiir.
Pluripotent hiicrelerden kaynaklanir, ancak timorii
olusturan hiicreler heniiz tam olarak karakterize
edilememistir. Elektronmikroskobik ve immiino-
histokimyasal calismalara gore tiimoriin apokrin
glandlardan koken aldigr ileri siiriilmektedir. Soliter
SP 1-3 cm capinda tek bir papillomatoz, verriikoz,
bazen erozif plak ya da nodiil seklinde goriilebilir.
Timor siklikla dogumda ya da yasamin erken do-
neminde ortaya ¢ikar.” Lezyonlar %30-40 oraninda
sebase neviis ile iliskilidir.'® Histolojik olarak lii-
men ve/veya kistik alanlarda papiller projeksiyon-
lar ya da villoz olusumlarin izlendigi epitelyal
invajinasyonun bulunmasi karakteristiktir.”

Literatiir taramasinda DH ve SP birlikteligine
ait herhangi bir veriye rastlanmadi. Farkli etiyolo-
jilere sahip bu 2 hastalik arasinda patogenetik bir
baglanti bulunmadigindan olgumuzdaki birlikteli-
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ginin rastlantisal oldugunu diisiinmekteyiz. Buna
ragmen diskeratoz ve akantoliz goriilmese de diger
benzer histopatolojik 6zellikler nedeniyle bu lez-
yonlar komedonal DH’nin SP’ye benzer bir var-
yant1 da olabilir.
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