Iki kiz kardeste lipoid proteinozis

Lipoid proteinosis in two sisters
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Ozet

Lipoid proteinozis (Urbach-Wiethe hastaligi / hyalinosis cutis et mucosae) nadir gorilen, otozomal resesif bir hastaliktir.
Deri, mikdz membranlar, beyin ve diger ic organlar da hiyalin maddelerin ekstrasellller ve perivaskiler depolanmasi ile
buna ikincil gelisen cesitli klinik bulgular tipik 6zelligidir. Ses kisikligl, géz kapaginda ve dudakta, klclk deri renginde
papdller ile travmaya ugrayan bolgelerde plaklar ve kraniografide kalsifikasyonlarla karakterizedir. Burada, ses kisikligi, goz
kapaginda ve dudakta, kliclk derirenginde papdller yakinmast ile klinige basvuran, 18 ve 22 yaslarinda iki kiz kardes olgusu
sunulmustur. Her iki olgumuzda da, akraba evliliginin yaygin oldugu bolgemizde ve dermatoloji polikliniklerinde nadir

rastlanilan otozomal resesif gecisli bir hastalik olan Lipoid Proteinozis tanist konmustur.
Anahtar kelimeler: lipoid proteinozis, ses kisikligi, hyalinosis cutis et mucosae

Abstract

Lipoid proteinosis (Urbach-Wiethe disease and hyalinosis cutis et mucosae) is a rare autosomal recessive disease. It is
characterized by the deposition of hyaline materials as extracellulary and perivasculary in the skin, mucous membranes,
brain, and other internal organs and by several clinical symptoms which are developed secondary to these deposited
materials. Characteristically, hoarseness, small flesh-colored papules on the edges of eyelids and on lips, together with
plaques in areas associated with mechanical trauma and calcifications in temporal lobes in craniography are found. In this
report, we present two cases of lipoid proteinosis in an 18 and 22-years-old sisters which applied to our clinic by symptoms
of hoarseness, small flesh-colored papules on the edges of eyelids and on lips. Both of the cases have been diagnosed as
having Lipoid Proteinozis which is a rare autosomal recessive transitive disease in our region where relative marriages are

very common and is seldom in dermatology outcome-clinics.
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Giris

Lipoid proteinozis (LP), ilk kez bir dermatolog olan
Urbach ve bir otolaringolojist olan Wiethe
tarafindan 1929 yilinda 'lipoidozis cutis et mucosae'
olarak tanimlanan nadir gorilen otozomal resesif
gecisli bir depo hastaligidir. Urbach-Wiethe hastaligi
veya “hyalinosis cutis et mucosa” olarak da bilinir.
Deri, mukoza ve visseral organlarda hyalin madde
birikimi karekteristik 6zelligidir. Baslangic lezyonu
larenkste hiyalin madde birikimi sonucu olusan ses
kisikhgidir. Deri ve mukoza lezyonlari ise yavas
ilerleyen genellikle g6z kapaginda ve dudakta
yerlesen, kicuk deri renginde papduller ile travmaya
ugrayan bolgelerde atrofik plaklar ile karekterizedir.
BUtln ic organlar tutulabilmesine ragmen klinik
yonden onemli semptomlara nadiren rastlanilir.
Norolojik semptomlar nobetler ve ya anormal
davranislar seklinde olabilir. Bilgisayarli tomografide
bitemporal orak seklindeki kalsifikasyonlar tani

koydurucudur. Hastalik yavas seyirlidir ve mortaliteye
neden olmaz. Bilinen gecerli bir tedavisi yoktur (1). Bu
makalede akraba evliliginin yaygin oldugu
bélgemizde; dermatoloji polikliniklerinde nadir
rastlanilan otozomal resesif gecisli hastaligin

goruldugu iki kardesi olgu olarak sunmayi disinduk.

Olgu sunumu

18 ve 22 yaslarinda iki kiz kardes poliklinigimize ayni
anda yaklasik olarak 11,12 yaslarinda baslayan tim
vucltda dokintd sikayeti ile basvurdu. Dermatolojik
muayenede, her iki hastada da ellerde ve kollarda
hiperkeratotik papullerden olusan plaklar, g6z
kapaklarinda inci saydam tanesi papduller, yuz ve
kollarda atrofik skarlar (Resim 1-A) incelendi. Dilde
makroglosi ve dil hareketlerinde kisitlilik gozlendi
(Resim 1-B). Ozgecmisinde dzellik olmayan kardeslerin
soy gecmisinde anne baba akraba evliligi mevcuttu.
Yapilan sistemik muayenede ses kisikhigi disinda bir
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bulguya rastlanilmadi.

Hastalardan K.B.B. gbz, g6gus ve noroloji
konsultasyonu istendi. Bu sirada yapilan punch
biyopsi sonucunda histopalojik bulgular lipoid
proteindz ile uyumlu geldi. Hastalarin rutin
biyokimyasal testlerinde anormallik saptanmadi.
Hastalara cektirilen kranial bilgisayarli tomografi
sonucu 18 yasinda olanin normal iken 22 yasinda
olan hastanin sagda lentiform nukleus
lokalizasyonunda 0.5 cm boyutunda dizgun sinirli,
heterojen hiperdens goérinimde kalsifikasyon
izlendi. 18 yasinda olan hastanin kranial MRG'inda
sag maksiler, etmoid ve sfenoid sinls sag kesimde
sintzit ile uyumlu mukozal kalinlasmalar goralda.
Noroloji poliklinigi tarafindan hastalar normal kabul
edilip takibe alindi. Hastalara cekilen larenks BT
sonucunda bilateral arieiglottik fold ve epiglot'da
simetrik glottik ve infraglottik seviyede
ekstralarengial yapilarda diffiiz kalinlasma gézlendi.
K.B.B. poliklinigi tarafindan hastalar takibe alind.
Hastalarin g6z ve gdgus muayenelerinde patolojik
bulguya rastlanilmadi. Hastalara klinik, radyolojik ve
histopatolojik bulgularla lipoid proteinozis tanisi
kondu.

Hastalardan 18 yasinda olana 25 mg/gin
dozunda asitretin tedavisi baslanirken 22 yasinda
olanin evli ve cocuk istemi oldugu icin genel dneriler
ile takibe alind.

Tartisma

Lipoid proteinozis nadir gorilen otozomal resesif
gecisli bir deri hastaligidir. Etyopatogenezi tam
olarak aydinlatilamasina ralgmen ekstraseltler
matriks protein 1 mutasyonlari nedeni ile olustugu
distnulmektedir (). Vokal kordlardaki hiyalin
madde birikimine bagli olarak yasamin ilk yillarinda
ortaya ¢ikan ses kisikhigr ilk bulgudur (2-4). Bizim
hastalarimizda ses kisikligi yasamin ilk yillarinda
ortaya ¢cikmisti.

Lipoid proteinoziste deri lezyonlari
genellikle yasamin ilk iki yiinda ortaya cikar ve iki
dénem seklinde lezyonlar vardir. Ozellikle ik
dénemde cocuklarda deri lezyonlari biller, pUsttller
ve bunlari takip eden dulserler seklinde goralrler.
Bunlar cok sayida klcuk atrofik veya varioliform
skarlarla sonlanirlar (2,4,5). ikinci dénemde deri
lezyonlari sarimsi balmumu renginde papdller ile
karakterizedir. Bu lezyonlar ylz, boyun, dirsek, el ve
parmaklara yerlesmeye meyillidirler. Papdillerin g6z
kapaklarinin  kenarlarinda boncuk dizisi gibi
siralanmalari tipiktir (3). Diz ve dirseklerde
hiperkeratotik lezyonlar gelisebilir (6,7).
Makroglosiye bagl yutma gicltgi olgularin blyuk

kisminda goraltr (8). Olgularimizin  ikisinde de
makroglossiye bagll yutma gucligu atrofik skarlar ve
patogonomik olan g6z kapaklari cevresinde saydam
inci tanesi seklinde papuller mevcutdu.

Hiyalin madde birikimine bagl olarak gozlerde
korneal opasiteler ve sekonder glokom gelisimi olabilir.
intraserebellar ve hipokampuste kalsifikasyonlara bagli
olarak mental retardasyon ve epilepsi gelisimi
olabilmektedir (9,10). Hastalarimizdan 22 yasinda
olanin kranial tomografisinde opasiteler tespit edilmis,
ama epilepsi saptanmamistir. Hiyalin madde birikimine
bagl olarak gastrointestinal trakta kanama olabilir.
Ayrica akcigerler ve bronslarda cesitli semptomlara yol
acabilir. Hastalara yapilan g6z ve go6guUs
muayenelerinde patolojik bulguya rastlanilmadi.

Deriden yapilan biyopsilerin dermatopatolojik
incelemede epidermiste hiperkeratoz ve dulzensiz
akantoz, Ust dermiste amorf, eozinofilik hyalin
materyal birikimi vardir. Ozellikle dermal kan damarlari
ve ter glandlari cevresinde yogunlasmis olup PAS (+)
olarak boyanir (3-5). Bu dermatopatolojik 6zellikler
bizim hastalarimizin biyopsi 6rneklerinde de
saptandi.(Resim 2-A, Resim 2-B)

Hastaligin ayirici tanisinda eritropoetik
protoporfiria, amiloidozis, ksantoma disseminatum,
grantlomatoz hastaliklar géz 6ndne alinmalidir (2,3).

Hastalik kronik ve nispeten iyi seyirlidir. Bilinen
radikal tedavisi yoktur. Dimetil sulfoksit, D-
penicillamine, etretinate topikal kortikosteroidler
tedavide denenmis ve iyi sonuclar alinmistir. Vokal
kordlarin baglanmasi, dermabrazyon, kimyasal peeling
tedaviside hastaligin semptomatik tedavisi arasindadir.
Biz 18 vyasinda olan hastaya 25mg/gin dozunda
asitretin tedavisi baslayarak takibe aldik. Fakat 22
yasinda olan hastamizin evli olmasi ve cocuk sahibi
olmaistemi nedeniyle tedavi baslamadan takibe aldik.
Otozomal resesif gecis gosteren hastaliklara genel
olarak Guneydogu Bolgemizde sik olarak
rastlamaktayiz. Biz burada her iki kardes olan bu
vakalari Sanlurfa Boélgemizde sikca rastlanan akraba
evlilikleri sonucu olusan otozomal resesif hastaliklara
dikkat cekmek, nadiren gorilen lipoid proteinozis
vakalarini Tirk Dermatoloji literatdriine sunmak ve
ilgili klinik bilimlere tanitabilmek icin yayinladik.
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Resim 1. (A) 18 yasindaki olgunun g6z kapadindaki saydam inci tanesi papliller (soldaki resim) ve
(B) 22 yasindaki olgudaki makroglossi.

Resim 2. (A) 18 yasindaki olgunun histopatolojik incelemesinde, epi
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dermiste hiperkeratoz, retelerde uzama ve akantoz,

papiller dermis ile deri ekleri cevresinde ise hyalinizasyon gézlenmektedir (H&E, x200). (B) 22 yasindaki olgunun
mikroskopik incelemesinde epidermiste hiperkeratoz, papillomatozis, (st dermiste ve hipodermiste ise amorf eozinofilik
madde varligi dikkati cekmektedir (H&E, x200).
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