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OZET

Diskeratozis konjenita, deride atrofi ve pigmentas-
yon, tirnak distrofisi, miik6z membranlarda I6koplaki,
kemik iligi yetersizligi ve maligniteye yatkinlik ile
karakterize nadir, gogunlukla X'e bagli resesif, ciddi,
multisistemik bir hastaliktir. Ayrica otozomal domi-
nant ve otozomal resesif formlari da bildirilmigtir.
Hastaligin patogenezi hala bilinmemesine ragmen,
Xq28'e Ilokalize DKC1 geni, X'e bagli diskeratozis
konjenitadan sorumlu gériinmektedir. Glniimiizde
kdratif bir tedavisi yoktur.

Bu makalede, diskeratozis konjenita tanisi konan,
boyun, omuzlar, popliteal fossa ve dudaklarda
retikiiler, hiperpigmente ve atrofik deri lezyonlari
olan, dilinde ve dudaklarinda I6koplaki ve tirnak
distrofisi bulunan 19 yasinda bir erkek olgu nadir
goériilmesi nedeniyle sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Diskeratozis Konjenita,
Genodermatozlar.

SUMMARY
A Case of Dyskeratosis Congenita.

Dyskeratosis congenita is a rare, X-linked recessive,
severe multisystem disease characterized by atrophy
and pigmentation of skin; nail dystrophy, leukoplakia
of mucous membranes, bone-marrow failure and a
predisposition to malignancy. The autozomal domi-
nant and autozomal recessive forms of the disease
are recognized. The pathogenesis of dyskeratosis
congenita is still unclear, but DKC1 gene, mapped to
Xq28 was seen responsible for X-linked dyskeratosis
congenita, and a curative therapy is presently lack-
ing. In this article, a 19-year-old white male who had
reticulated hyperpigmented and atrophic skin lesions
on the neck, shoulders, popliteal fossae and limbs,
and leucokeratosis on the dorsum and sides of the
tongue, and dystrophic nails, and who was diag-
nosed as dyskeratosis congenita was reported.

Key Words: Dyskeratosis Congenital, Genoderma-
tosis.

(*) GATA Dermatoloji Anabilim Dali, ANKARA
Reprint Request: Dr.Ercan ARCA, GATA Dermatoloji
Anabilim Dali 06018 Etlik /ANKARA

Kabul Tarihi: 21.04.2003

GiRiS

Diskeratozis konjenita (DK), deride atrofi ve pig-
mentasyon, tirnak distrofisi, mukdéz membranlarda
I6koplaki ve maligniteye yatkinlik ile karakterize nadir,
cogunlukla X'e badl resesif, ancak otozomal domi-
nant ve resesif gegis de gosterebilen, ciddi, multisis-
temik bir hastaliktir. Hastaligin patogenezi bilinmeme-
sine ragmen, Xp28'e lokalize DKC1 geni, X'e bagli
diskeratozis konjenitadan sorumlu gériinmektedir ve
giniimizde kiratif bir tedavisi yoktur. Hastalikta deri
bulgular yaninda hematolojik ve gastroenterolojik
bulgular da gorilebilir (1-4).

Bu makalede, nadir rastlanan bu hastaligin tipik
Ozelliklerini gésteren 19 yasinda bir erkek olgu sunul-
mustur.

OLGU

19 yasinda erkek olgu, dogustan beri olan el ve
yliziindeki leke ve yaralar, agiz icinde ve dudaklarin-
daki beyazliklar, tirnaklarindaki bozukluk ile el ve ayak
tabanindaki yaralar nedeniyle basvurdu. Olgunun
anne ve babasinda akraba evliligi yoktu ve soy
gecmisinde kiz kardesinde de benzer hastaligi oldugu
ogrenildi.

Dermatolojik muayenede, yiiz, boyun ve gégis
bolgesinde atrofik ve yer yer hipopigmente alanlarin
oldugu retikiiler tarzda hiperpigmente alanlar sap-
tandi. Boynun yele seklinde oldugu ve bodlgede telan-
jiektaziler gézlendi. Ozellikle alt dudak mukozasinda
daha belirgin olmak Uzere beyaz, yer yer erode
I6koplaki lezyonlari saptandi (Sekil 1).

El dorsalinde hipo-hiperpigmente lezyonlar, atrofi
ve deformiteler goriildii. Tirnaklarda incelme, longitu-
dinal ve transvers gizgilenme ile distrofiler saptandi
(Sekil 2). Palmo-plantar hiperhidroz belirlendi. Eldeki
tim parmak izleri kaybolmustu (Sekil 3). Bilateral goz
kapadinda ektrapion, sag gozde alt temporalde sem-
bleferon saptandi.

Laboratuar incelemelerinde tam kan ve tam idrar
bulgulari normal olarak degerlendirildi. Periferik
yayma normal idi. Karaciger ve bobrek fonksiyon test-
leri normal idi. Kemik ili§i aspirasyonunda,
myeloid/eritroid orani 3/1, blast orani %?2.2, plazma
hiicresi orani %1.6 olarak belirlendi. Ust abdomen
ultrasonografisi ve uzun kemik grafisi normal idi.

281



Arca - Erbil - Tastan - Gur

Sekil - 1: Olgunun yiiz ve omuzun gordndmui.

Sekil - 2: Olgunun ellerin ve tirnaklarin gérindmdi.

Sekil - 3: Olgunun ellerinin palmar gorinimd ve
dematoglifiklerin olmamasi.
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Ozefagus mide duodenum grafisinde, faren-
gioozefagial bileskede bant tarzinda, diizglin konturlu
darlik (6zefagial web) gbézlendi. Ozofagogastroduo-
denoskopi incelemesinde, 6zefagus st sfinkterinde
endoskopun gegisine izin vermeyen darlik izlendi.
Kardiyoloji konsiiltasyonunda fizyolojik minimal
triklispit ve mitral yetersizligi ile gevsek yapida mitral
kapak saptandi.

Olgunun gogis derisinden alinan punch biyopsi
ornegdinin histopatolojik incelemesinde, dermo-epi-
dermal ayrilma, epidermal atrofi, dermal vaskiler
dilatasyon ve minimal lenfositik infiltrasyon saptandi.

Olguya diskeratozis konjenita tanisi konuldu.

TARTISMA

Ik kez 1906 yilinda Zinsser, daha sonraki yillarda
Cole ve Engmann tarafindan bildirilen DK, X'e bagli
resesif gegcisli, retikiiler pigmentasyon, onikodistrofi
ve lokokeratozis triadi ile karakterize nadir gorilen bir
genetik hastaliktir (1,2). Deri ve mukoza bulgulari
disinda dental, gastrointestinal, genitoliriner, ndrolo-
jik, oftalmolojik ve hematolojik belirtiler de goriilebilir
(3,4). Hastaligin patogenezi ve etyolojisi bilinmemek-
tedir. Ancak Xp28'e lokalize DKC1 geninin, X gegisli
resesif diskeratozis konjenitadan sorumlu oldugu
bildirilmektedir (1-4). Dokal ve arkadaslar, 1995'de
Londra Hammersmith Hastanesi'nde DK kayit birimi
kurmuslar ve Diinyanin gesitli Glkelerinden kayitli 92
aileden 148 DK'li olgu kayitlari oldugunu belirt-
miglerdir (2).

Hastaligin baslangici yasamin ilk yillaridir. Klinikte
ilk 6nce tirnak distrofisi gortlir. Tirnak degisiklikleri,
tirnaklarda kiiglilme, rudimenter tirnak ve total tirnak
kaybi seklinde olabilir. Retikiiler pigmentasyon tirnak
distrofisini izler veya birlikte gériilebilir. Ozellikle
glines goren yerlerde olmak Uzere hiperpigmente,
retikler paternde ve yer yer de, atrofik alanlarla
karakterize lezyonlar olarak saptanir. Yz, boyun ve
govdede poikilodermik bir goriintli verir. Diger deri
bulgulari, atrofik ve burusuk deri, palmo-plantar
hiperkeratoz ve hiperhidrozdur. Parmak izlerinin kaybi
DK igin patognomik bir belirtidir (3,4).

Mukoza lezyonlari diger klinik bulgular ile beraber
ortaya cikar veya genellikle 2. ve 3. dekata kadar ¢ik-
mayabilir. Olusan ana lezyon I6koplaki olup en sik
agiz mukozasinda baslar, bunun disinda Uretra, glans
penis, vajina ve rektumda da gorilebilir (4).

Dis clirimesi ve dis kaybi oldukga sik gorilir.
Fiziksel ve mental gerilik ile intrakranial kalsifikasyon
bu hastalifa eslik edebilir. Bir grup olguda basta
akciger olmak tzere enfeksiyonlara egdilim artmak-
tadir. Kanser insidansi, 0zellikle skuamd&z hicreli
karsinom olmak Uzere, ileri yaglarda artmaktadir. En
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sik adiz, rektum, serviks, vajina, 6zefagus ve deride
gorilmektedir. Hematolojik belirtiler, 2-3. dekatlarda
olgularin yarisinda kemik iligi yetmezligine bagh
Fankoni anemisi, |6kopeni ve trombositopeni olarak
goralir (1-4).

Hastalarin %8'inde gastrointestinal tutulum
gorilir. Roux-Serratice ve arkadaslari, 27 yasinda bir
erkek olguda 6zefagial web bildirmislerdir (5). Ayrica
gastrointestinal sistem ile ilgili olarak 6zefagus diver-
tikUll veya striktiirli, gastroduodenit, duodenal Ulser
ve kronik diyare bildirilmistir (6,7). Biz de, 0zefagial
ve anal striktiirle birlikte olan bir DK olgusunu yurt
disi bir yayinla rapor ettik (8). Bu olgumuzda da,
yapllan 6zefagus-mide-duodenum grafisinde, faren-
giodzefagial bileskede bant tarzinda diizgiin konturlu
darlik (6zefagial web) gozlendi ve 6zofagogastroduo-
denoskopi incelemesinde de, 6zefagus (st sfink-
terinde endoskopun gegisine izin vermeyen darlik
izlendi. Literatiirde 0©zefagial striktliri nedeniyle,
0zefagus dilatasyonu yapilan olgu bildirimleri mevcut-
tur (9-11).

Hastaliin genetik yapisinda, X kromozomunun
q28 bolgesinde defekt saptanmistir (2). Bunun digin-
da bir olguda 21. kromozomda defekt belirlenmistir.
Literatlirde, otozomal dominant ve resesif gegcisli
olgular ile kadin olgular da bildirilmistir. Elliott ve ark.,
DK klinik bulgularina ek olarak mikrosefali ve dilde
mor renklenme olan 16 yasinda bir kadin olgu ile oto-
zomal resesif gegis bildirmislerdir (12). Joshi ve ark.,
9 yasinda bir kiz cocugunda DK bildirmiglerdir (13).
Ayni sekilde, Ho ve Chong'da 17 yasinda bir Cinli
kadinda, DK rapor etmiglerdir (14). Hastalikta olusan
displazi ve kemik ili§gi anormalliklerinin agiklanmasin-
da diskerinin rolti dnemlidir. Diskerin, r-RNA'nin gelisi-
minin erken basamaklarindan sorumlu gekirdekgik
proteinidir. Diskerindeki mutasyonun yavas ribozom
sentezine veya ribozomal fonksiyon anormalligine yol
actigi sanilmaktadir. Diskerinin, keratinosit, mukoza
epiteli ve kemik iligi gibi siklusu hizli olan hiicrelerde-
ki fonksiyonu onemlidir. Hastaligin deriye ve kemik
iligine afinite géstermesi bu ylzdendir (1,2).

Kose ve arkadaslari, 20 yasinda DK'li bir olgu
sunarak, 1982-2000 yillar arasinda tlkemizde yayim-
lanmis 11 DK olgusunun klinik 6zelliklerini deger-
lendirmiglerdir (15). Ulkemizdeki DK olgu sayisinin bu
rakamdan fazla oldugu ve bazi olgularin yabanci liter-
atiirde yayinlandigi disindlebilir (8,16-18). Tirk der-
matoloji literatiriindeki, 11 olgunun 10 tanesi erkek
olup, Klinik bulgulari ise siklik sirasina gére poikilo-
dermi, dis guirimesi ve dis eti hastalidi, l6koplaki, tir-
nak distrofileri, palmo-plantar hiperhidrozis,
splenomegali, Uretral darlik ve sindaktilidir (15).

Hastaligin ayirici tanisi, Rothmund-Thomson
sendromu ve anhidrotik ektodermal displazi ile yapil-

malidi. Rothmund-Thomson sendromundan tirnak
distrofisi gorilmeyisi ve l6kokeratozis olusmamasi ile;
anhidrotik ektodermal displaziden dis bulgulari, yiz
tipi ve saglarin seyrek-zayif gorinim ile ayrilir
(3,4,19).

Diskeratozis konjenita, eslik eden hematolojik
bozukluklar ve karsinoma gelisme riski nedeniyle kétu
prognoza sahiptir. Primer 6lim nedenleri infeksiyon-
lar (%35), maligniteler (%25) ve hemoraji (%15)'dir
(1,2).

Tedavide pansitopeni icin kemik iligi transplanta-
syonu oOnerilmektedir. Etretinat ve asitretin gibi
retinoik asitler ise, lokoplazik ve deri lezyonlarin
regresyonuna yol agarak malignite insidansini azalt-
tig1 icin Onerilmektedir. Genelde tedavi alternatifleri
semptomatik ve palyatiftir (1-4). Olgumuza, dildeki
I6koplazik lezyonlari ile boyun, omuz bdlgesindeki
poikilodermik derinin malignite yoniinden dermatolo-
jik kontrolli 6nerildi. Hastaliga erken tani konmasi ve
takiplerin yapilmasi maligniteye donlsimin erken
yakalanmasi agisindan énemlidir.
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