I DERLEME REVIEW I

Ozge Mine ORENAY 2
Funda TAMER be
Evren SARIFAKIOGLU®

Deri ve Zlihrevi Hastaliklar AD,
Gazi Universitesi Tip Fakilltesi,
®Deri ve Zlihrevi Hastaliklar Klinigi,
Medical Park Ankara Hastanesi,
¢Ankara

Gelis Tarihi/Received: 10.03.2016
Kabul Tarihi/Accepted: 08.06.2016

Yazigma Adresi/Correspondence:
(Ozge Mine ORENAY

Gazi Universitesi Tip Fakilltesi,
Deri ve Zhrevi Hastaliklar AD,
Ankara,

TURKIYE/TURKEY

o0zgeorenay @gmail.com

doi: 10.5336/dermat0.2016-51296

Copyright © 2016 by Ttrkiye Klinikleri

Kutanoz Mozaisizm ve
Mozaik Patern Gosteren Dermatozlar

Cutaneous Mosaicism and
Dermatoses with Mosaic Pattern: Review

OZET Mozaik organizma; homojen zigottan koken alan, iki veya daha fazla sayida genetik olarak
farkli hiicre popiilasyonu igeren organizmadir. Klinikte, mozaisizmi en iyi deride gozlemleyebil-
mekteyiz. Mozaisizm, deride belli paternler olarak karsimiza ¢ikmakta ve mozaik hastaliklarin ta-
nisin1 koymada yardimci olmaktadir. Kutandz mozaisizmin paterni etkilenen hiicre tipine ve bu
hiicrelerin embriyogenez sirasindaki go¢ yoriingesine baglidir. Bu paternlerden en sik goriileni
ilk kez 1901 yilinda Alfred Blaschko tarafindan tanimlanmis ve Blaschko ¢izgileri olarak adlandi-
rilmistir. Blaschko ¢izgileri disinda da mozaik paternler tanimlanmgtir. Kutanéz mozaisizmin kla-
sik paternleri bes grup olarak siniflandirilmaktadir. Tip 1 blaschko ¢izgileri, Tip 2 blocklike patern,
Tip 3 filloid patern, Tip 4 orta hat seperasyonu olmadan yama paterni ve Tip 5 laterizasyon paterni
olarak tanimlanmigstir. Mozaik fenotipler ise altta yatan genetik mekanizmaya gore genomik ve
fonksiyonel mozaisizm olarak iki ana grup altinda incelenmektedir. Genomik mozaisizm hiicre, de
novo olarak post-zigotik donemde mutasyona ugradif1 zaman ortaya ¢ikan mozaisizm tipidir. Ge-
nellikle otozomal mutasyonlar sonucu olusmaktadir. Istisnalar diginda genetik gecis goriilme-
mektedir. Fonksiyonel mozaisizm gen ekspresyonundaki degisim sonucu meydana gelen
mozaisizm tipidir. X inaktivasyonu sonucu olusabilmektedir. Ozellikle anneden kiz ¢cocuguna ak-
tarilmaktadir. Bu ¢alismada, kutan6z mozaisizm paternleri, olusum mekanizmalar: ve sik goriilen
baz1 mozaik dermatozlarin daha iyi anlagilmas: amaglanmigtir. Ayrica deride mozaik patern bul-
gular gozlendiginde 6zellikle norolojik, kas-iskelet ve goz gibi sistem anomalilerinin eslik edebi-
lecegi akilda tutulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Epidermal neviis sendromu; epigenezis, genetik; mozaisizm

ABSTRACT A mosaic organism is composed of two or more genetically different cell populations
which are derived from a homogenous zygote. Mosaicism can be easily observed in the skin,
clinically. In the skin, mosaicism emerges in certain patterns and helps to make diagnosis of mo-
saic diseases. The pattern of cutaneous mosaicism depends on the type of the affected cell and
their trajectory of migration during embryogenesis. The most common of these patterns was first
described by Alfred Blaschko in 1901 and named as Blaschko lines. Mosaic patterns except
Blaschko lines have also been described. Classic patterns of cutaneous mosaicism are classified in
five groups. They are defined as Type 1 Blaschko lines, Type 2 blocklike pattern, Type 3 phylloid
pattern, Type 4 patchy pattern without midline separation and Type 5 lateralization pattern. Mo-
saic phenotypes can be examined under two major group according to the underlying genetic
mechanism as genomic and functional mosaicism. Genomic mosaicism emerges when a cell un-
dergoes a de novo postzygotic mutation. It usually occurs by autosomal mutations. Apart from the
exceptions genetic heritance is not seen. Functional mosaicism occurs from the changes in gene
expression. Can be caused from X inactivation. In particular, inherited from mother to her daugh-
ter. In this article, we aimed to explain cutaneous mosaicism patterns, pathogenesis and some of
the common mosaic dermatoses. In addition, when skin findings observed in the mosaic pattern,
especially association with neurological, musculoskeletal and ophthalmologic abnormalities
should be kept in mind.

Key Words: Epidermal nevus syndrome; epigenesis, genetic; mosaicism
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ozaik organizma; homojen zigottan

koken alan, iki veya daha fazla sayida ge-

netik olarak farkli hiicre populasyonu
iceren organizmadir. Klinikte mozaisizmi en iyi de-
ride gozlemleyebilmekteyiz. Mozaisizm, deride
belli paternler olarak karsimiza ¢ikmaktadir ve mo-
zaik hastaliklarin tanisim1 koymada yardimcidir.!

Bu paternlerden en sik goriileni ilk kez 1901
yilinda Alfred Blaschko tarafindan tanimlanmis ve
Blaschko cizgileri olarak adlandirilmistir. Gogiis
bolgesinde yay, karin bolgesinde “S”, sirtta “V” ve
ekstremitelerde lineer ¢izgiler olarak tanimlanmis-
tir.! Rudolp Happle daha sonra yiizde nazal kokte
birlesen kum saati seklinde ve yiiziin bazi bolgele-
rinde armut seklinde kesisen ¢izgiler, skalpte spi-
ral ¢izgiler ve boyunda “V” seklinde ¢izgiler olarak
bas-boyun ¢izgilerini tanimlamigtir.>3

Kutan6z mozaisizmin paterni etkilenen hiicre
tipine ve bu hiicrelerin embriyogenez sirasindaki
goc yoringesine baghdir.! Blaschko ¢izgileri di-
sinda da mozaik paternler tanimlanmistir. Kutanoz
mozaisizmin klasik paternleri bes grup olarak si-
niflandirilmaktadir:*®

Tip 1: Blaschko cizgileri: En sik goriilen mo-
zaik paterndir. Ektodermden gelisen hiicre pater-
nini gosterir. Tipik olarak keratinosit ve
melanositleri etkileyen hastaliklarda genellikle bu

patern goriilmektedir. Iki gruba ayrilmaktadir.>®

a) Tip la: Blaschko cizgilerini izleyen ince
bantlar (Resim 1).

RESIM 1: Blaschko gizgileri, Tip1a ve Tip 1b.

Inkontinentia pigmenti, Ito’nun Hipomela-
nozu ornek olarak verilebilir.

b) Tip 1b: Blaschko ¢izgilerini izleyen kalin
bantlar (Resim 1).

Mc Cune Albright sendromu 6rnek olarak ve-
rilebilir.

Tip 2: Blocklike (Checkerboard): Bu paternde
satrang tahtasina benzer sekilde lezyonlar goriil-
mektedir (Resim 2). Mezodermden koken alan ya-
pilarin etkilendigi hastaliklarda goriilmektedir.
Café au lait lekesi, becker neviis, porto sarap lekesi

bu paternin érneklerindendir.>¢

Tip 3: Filloid patern: Yaprak seklindeki lez-
yonlar goriilmektedir (Resim 3). En tipik 6rnegi
mental retardasyon, korpus kollozum agenezisi,
isitme kayb1 ve kas-iskelet sistemi anomalilerinin
eslik ettigi filloid hipomelanozistir.>®

Tip 4: Orta hat seperasyonu olmadan yama pa-
terni: Orta hat ayrimi olmadan goriilen yama pa-
ternidir (Resim 4). Dev konjenital melanositik
neviis en tipik 6rnegidir.>*

Tip 5: Lateralizasyon paterni: Orta hatt1 geg-
meyen, tek tarafta simirlh kalan yama paternidir
(Resim 5). Ornek olarak, CHILD sendromu verile-

bilir.3¢

Mozaik fenotipler, altta yatan genetik meka-
nizmaya gore iki ana gruba ayrilabilir.®

1) Genomik (somatik) mozaisizm: X inaktivas-
yonu sonucu olusabilmektedir. Anneden kiz ¢ocu-
guna aktarilmaktadir.

2) Fonksiyonel (epigenetik) mozaisizm: Oto-
zomal mutasyonlar sonucu olusmaktadur. Istisnalar
disinda genetik gecis goriilmemektedir.

Genomik (somatik) mozaisizm: Hiicre, de
novo olarak postzigotik donemde mutasyona ugra-
d1g1 zaman ortaya ¢ikan mozaisizm tipidir. Mutas-
yona ugrayan hiicreden koken alan diger hiicreler
de mutasyonu tagtyacaktir. Mutasyonlu hiicrelerin
embriyogenez sirasinda gog ettigi bolgelerde deri
lezyonlar goriilecektir.3’

Otozomal dominant (OD) kalitilan hastalik-
larda goriilen mozaisizm tipidir.
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RESIM 2: Tip 2.

RESIM 3: Tip 3.

RESIM 4: Tip 4.

1. Letal olmayan otozomal dominant deri has-
taliklar

Iki gruba ayrilmaktadur:

a) Tip 1 segmental mozaisizm: De novo post-
zigotik mutasyon gelismesiyle, genin tek bir alle-
linde OD mutasyon gozlenir. Mutasyona karsilik
gelen deri boélgelerinde lezyonlar goriiliirken,
diger deri bolgeleri genotip ve fenotip olarak nor-
maldir."?* Bu tip mozaisizmde gonadlar tutul-
mazsa genetik kalitim goriilmez. Gonad tutulum
riski yaygin deri tutulumu varliginda ve genital
bolgeyi kapsayan lezyonlar varliginda artmakta-
dir.'® Bu tip mozaisizm; Tip 1 nérofibromatozis,
Darier hastaligi, tuberosklerozis goriilebilmekte-
dir.1*?

b) Tip 2 segmental mozaisizm: Bir gendeki al-
lelde OD bir mutasyon tastyan hastanin, postzigo-
tik donemde normal olan oOteki allelinde de
mutasyon gelismesi sonucu goriliir. Bu durum
“Heterozigozitenin yitirilmesi” olarak adlandiril-
maktadir. Hastalarda difiiz, hafif deri tutulumunun
yaninda erken baglayan ve daha siddetli klinigi olan
mozaik paternde tutulum goriiliir. Bu hastalar daha
6nce OD heterozigot mutasyon tasidig: i¢in ¢ocuk-
larina hastalig1 gecirme olasiliklar1 %50°dir. Tip 1
norofibromatozis, tuberozsklerozis, kutanoz leio-
miyomatozis, Darier hastaligi, Hailey-Hailey has-

tali1 bu tip mozaisizm 6rneklerindendir."*%?

RESIM 5: Tip 5.
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2. Mozaisizm ile kurtarilan otozomal domi-
nant letal deri hastaliklari: Bu tip mutasyonun zi-
gotta gelismesi, organizma i¢in letal olacak iken,
postzigotik donemde mutasyon goriilmesi hasta-
larda mozaik prezantasyona neden olmaktadir.

Mc-Cune Albright sendromu, Proteus sendro-
mu, Ito’nun hipomelanozu, Schimmelpenning
sendromu, kutis marmorata telenjiektatika konje-
nita, dev konjenital melanositik neviis mozaisizm
ile kurtarilan letal hastaliklara 6rnek olarak verile-

blhl’ 1,3,10,11

a) Mc Cune Albright sendromu (Poliyostotik
fibr6z displazi): GNASI mutasyonu sonucu olusur.
GNAS]I geni siklik adenozin monofosfat (cAMP)1
aktive eden G protein subiinitesini kodlar. cAMP
melanogenez ve melanozom transportunda rol oy-
namaktadir. Deri, iskelet sistemi ve endokrin or-

ganlarin tutulumu goriilmektedir.'>'

Genellikle ilk bulgu olarak deride café au lait
lekeleri gortliir. Klinik olarak kaba, irregiiler si-
nirli, orta hat ayrimi olan makdiller olarak goriiliir.
Sekillerinden dolay:r bu lezyonlara “Coasts of

Maine” ad1 verilmistir.!34

Iskelet sistem tutulumunda fibréz displazi go-
riliir. Fibroz displazi; mediiller kemik dokusunun
yerini fibroz dokunun almasidir. Herhangi bir
kemik tutulumu goriilebilmektedir. Klinikte kargi-
miza patolojik kiriklar seklinde prezante olur.
Proksimal femurun “Shepherd’s crook” deformitesi
anomalilerden kaynaklanabilmektedir. Lezyonlar
dogumda var olabilir veya ¢ocukluk déneminde be-
lirgin hale gelebilmektedir. Karakteristik sayil-

maktadir.!314

Endokrin hastaliklardan puberte prekoks, hi-
pertiroidizm, akromegali, Cushing sendromu eslik
edebilmektedir."

b) Proteus sendromu: Asimetrik biiytime, vas-
kiiler anomaliler ve deri bulgular ile karakterize
bir sendromdur. Genelde ilk yil icerisinde baslayan
hizl ve ilerleyici asimetrik biiyiime ile karakteri-
zedir. Kemik, bag ve yag dokusu sik etkilenen do-
kulardar.

Deri bulgularn arasinda lineer epidermal
neviis, vaskiiler anomaliler, serebriform konnektif

doku neviisii ve lipomlar yer almaktadir. Ozellikle
plantar bolgede yerlesen konnektif doku neviisii
diger hastaliklardan ayirici 6zelligidir. Dolikose-
fali, acik ag1z ve diisiik burun kokii ile tipik yiiz go-

riiniimi mevcuttur.'>!

c) Lineer epidermal neviis: Blaschko ¢izgilerini
takip eden heterojen bir grup hastalig1 icermekte-
dir. En sik dogumda mevcuttur ya da yasamin ilk
yilinda ortaya gikar. Organoid ve organoid olma-
yan olarak siniflandirilmaktadir.'®

= Organoid epidermal neviis: Sebase gland, kil
folikiildi, ter bezi gibi deri eklerinden koken alan
neviisleri kapsamaktadir.'®

® Organoid olmayan: Keratinositik kokenlidir.
Epidermise spesifik degisiklikler goriilmektedir.'®

Lineer epidermal neviis sendromu: Epidermal
veya adneksiyal hamartomlara eslik eden diger
organ tutulumlar1 goriildigii durumlarda epider-
mal neviis sendromu olarak adlandirilmaktadir
(Tablo 1).'%17 Santral sinir sistemi en sik rastlanan
ekstra-kutanoz tutulumdur. Santral sinir sistemi tu-
tulumunu kas-iskelet sistemi ve goz tutulumu

izler.17:18

= Santral sinir sistemi (nobetler, mental retar-
dasyon, kortikal atrofi, neoplaziler),

® Iskelet sistemi (kemik kistleri, sindaktili, po-
lidaktili, skolyoz),

B GOz (koristoma, katarakt).

TABLO 1: Mozaik paternle prezznte olan
hastaliklarin kalitim sekline gére siniflandirimasi.

Otozomal dominant kalitilan hastaliklar X-gecisli kalitilan hastaliklar

1) Letal olmayan 1) Letal olmayan
Tip 1 nérofibromatozis Menkes hastaligi
Tuberosklerozis X- gecisli hipohidrotik
Kutandz leiomiyomatozis ektodermal displazi
Darier hastaligi
Hailey-Hailey hastaligi
2) Mozaisizm ile kurtarilan letal hastaliklar 2) Letal hastaliklar
CHILD sendromu

Fokal dermal hipoplaz

Mc-Cune Albright sendromu

Proteus sendromu

ito’nun hipomelanozisi inkontinentia pigmenti

Schimmelpenning sendromu Conradi-Hiinermann-Happle
sendromu

MIDAS sendromu

Kutis marmorata telenjiektatika konjenita

Dev konjenital melanositik neviis
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d) ito’'nun Hipomelanozu: Blaschko cizgilerini
izleyen kivrim ve cizgilerde hipopigmentasyon ile
karakterize bir tablodur. Tek bir hastalig: tanimla-
maz. Cesitli yapisal (translokasyon) veya sayisal
(trizomi 18,21) sekillerdedir. Her iki cinsiyette esit
siklikta rastlanmaktadir. Unilateral veya bilateral
goriilebilmektedir.?

Bazi hastalarda hipopigmente lezyonlara eks-
trakutanéz bulgular eslik edebilmektedir. Ozellikle
norolojik, okiiler, kas-iskelet sistemi etkilenir.
Nobet, mental retardasyon, gelisme geriligi, sagir-
ik, gérme defektleri, agiz-dis problemleri goriile-
bilmektedir.!320

ito'nun hipomelanozu tanis1 konulan hasta-
larda rutin olarak ekstrakutan6z tarama onerilme-
fizik
muayeneye gore ileri tetkikler istenmelidir.!!

mektedir. Hastanin anamnezine ve

Inflamatuar poligenik hastaliklarda mozaisizm

Bazi inflamatuar deri hastaliklar1 karakteristik
olarak Blaschko ¢izgilerini izlerken (liken striatus,
blagkit, inflamatuar lineer verritk6z epidermal
neviis), genellikle jeneralize deri lezyonlar: ile ka-
rakterize akkiz dermatozlarda da (ps6riyazis) mo-
zaik patern goriilebilmektedir. Bu tablonun,
heterozigot olarak inflamatuar hastaliklara yatkin-
lik genini tasiyan kisilerde, embriyogenez sirasinda
ayni gende mutasyon gelismesi ile genin homozigot

héle gelmesi suglanmaktadar.!31422

Liken striatus, liken planus, psoriyazis, liken
nitidus, fiks ilag eriipsiyonu, graft versus host has-
talig1, granuloma annulare, lupus eritematozus, ato-
pik dermatit, vitiligo ve blagkit mozaik paternde
ortaya ¢ikabilen inflamatuar poligenetik hastalik-

lara 6rnektir.3!#

Fonksiyonel (epigenetik) mozaisizm

Fonksiyonel mozaisizm; gen ekspresyonun-
daki (aktivasyon veya inhibisyon) degisim sonucu
meydana gelen mozaisizm tipidir. Genomik mo-
zaisizminden farkli olarak DNA sekansinda degi-
sime yol agmamaktadir. Bu tip mozaisizme en iyi
ornek; “lyonizasyon” ad: verilen, kadinlardaki iki
X kromozomundan birinin rastgele inaktive olma-
sidir. Retrotranspozonlar da fonksiyonel mozai-
sizme 6rnektir. Insan genomuna yerlegebilen viral

orijinli sekanslardir ve komsu bolgelerdeki genleri
etkileyerek genlerde aktivasyon veya inhibisyona
neden olabilmektedirler.>*!32

X kromozom gegcisli mozaik hastaliklar genel-
likle fonksiyonel mozaisizm mekanizmasiyla gelis-
mektedir.

X kromozomu gegisli mozaisizm

X kromozomu gegisli mozaisizm, kadinlarda X
kromozomlarindan birinin inaktivasyonu sonucu
gelismektedir. X gecisli dominant kalitilan mutas-
yon; erkeklerde embriyonik letaliteye veya difiiz
hastalik tablosuna neden olurken, kadinlarda nor-
mal genin inaktive oldugu hiicrelerde hastalik tab-
losuna neden olmaktadir.>¢

a) CHILD sendromu: Konjenital hemidisplazi,
ipsilateral iktiyosiform eritroderma ve ekstremite
defekti ile karakterize bir sendromdur. NSDHL ge-
ninde mutasyona bagli, kolesterol sentezinde de-

fekt sonucu meydana gelmektedir.!31624%

Deride unilateral eritematoz iktiyoziform
plaklarla karakterizedir. Sag taraf tutulumu daha
sik goriilmektedir. Yas ilerledikge eritematoz ikti-
yoziform lezyonlar gerileyip sadece fleksural bol-
gelerde tutulum belirginlesmektedir. Bu tabloya
“ptycotropism” adi verilmektedir. Verusiform
ksantoma (dermal papillada kopiiksi, lipit-ytikli
histiyositler) goriilebilir. El-ayak distal falanksta

cilek-benzeri lezyonlar patognomiktir.'®16-2627

Ipsilateral ekstremite hipoplazisi veya agene-
zisi eslik eder. Ipsilateral viseral, santral sinir sis-
temi anomalisi goriilebilmektedir (beyin, akciger,
tiroid hipoplazisi). Radyografide; uzun kemiklerde
epifizyal noktalanma (kondrodisplazi punktata) go-

rillmektedir.!316:28

b) Fokal dermal hipoplazi (Goltz-Gorlin sen-
dromu): Deri bulgulari ile birlikte goz, dis, iskelet
sistemi, genitoiiriner, gastrointestinal, kardiyovas-
kiiler ve santral sinir sistemini etkileyen bir
sendromdur. X kromozomundaki PORCN geninde

mutasyon sonucu olugsmaktadir.®*

Deri lezyonlar1 olarak;

" Genellikle Blaschko c¢izgilerini izleyen eri-
tematoz, hipo-hiperpigmente retikiiler paternde at-
rofik lezyonlar,

Turkiye Klinikleri ] Dermatol 2016;26(3)

144



Ozge Mine ORENAY ve ark.

KUTANOZ MOZAISIZM VE MOZATK PATERN GOSTEREN DERMATOZLAR

= Telenjiektaziler,

® Dermisin yerini yag dokusunun almasi so-
nucu ile olusan herni benzeri sari-kahverengi no-

diller,

® Daha ¢ok deri-mukoza bilegkesinde goriilen
frambuaz benzeri papillomlar goriilebilmekte-

dil’ 3,14,29

Klasik radyolojisinde ¢izgili osteopati, ekstre-
mitelerde kisalik, sindaktili ve 1stakoz el/ayak de-
formitesi goriilebilmektedir.3!4?

c) Inkontinentia pigmenti: Dermatolojik, of-
talmolojik, norolojik ve dental bulgularla karakte-
rize X’e bagli dominant kalitilan bir hastaliktir.
Ekstrakutanoz tutulum %70-80 hastada goriiliir.>*

Santral sinir sistemi (konviilsiyon, mental re-
tardasyon), goz (katarakt, mikroftalmi, optik at-
rofi), dis (hipodonti, gecikmis dis gelisimi) en sik
eslik eden sistem tutulumlaridir.3%°

Deri lezyonlar1 dort evreye ayrilir;>143031

1. evre: En sik sacli deri ve ekstremitede infla-
matuar vezikiilobiilloz lezyonlar goriliir.

2. evre: Lezyonlar verriikoz goriiniim kazanir.

3. evre: Retikiiler hiperpigmente lezyonlar go-
riliir. Bu lezyonlar Cin harflerine benzetilmekte-
dir.

4. evre: Erigkin donemde kil ve terleme yok-
lugunun eslik ettigi hipopigmente makiiller ile pre-
zante olur.

d) Conradi-Hiinermann-Happle sendromu
(X’e bagh dominant kondrodisplazi punktata): Ko-
lesterol sentezinde gérev alan enzimi kodlayan EBP
geninde mutasyon gelismesi sonucu goériilmektedir.
Klasik olarak hastalar 24 saat i¢inde kendiliginden
gerileyen eritrodermi ile dogarlar. Eritrodermi ge-
riledikten sonra yerinde Blaschko ¢izgilerini izle-
yen atrofik hipopigmente lezyonlar kalmaktadir.
Deri lezyonlarina ek olarak iskelet anomalileri (cii-
celik, asimetrik ekstremite eksikligi, kondrodisp-
lazi punktata) goriilebilmektedir. Katarakt gibi goz

anomalileri de bu sendroma eglik edebilir.!33?

e) MIDAS sendromu (mikroftalmi ve lineer
deri defektleri): HCCS geninde mutasyon sonucu
goriilen ve mikroftalmi, dermal aplazi ve sklero-

kornea ile seyreden bir sendromdur. Siklikla yiiz-
boyun bolgesindeki Blaschko ¢izgilerini izleyen
eritemli, telenjiektatik ve aplazik lezyonlarla sey-
reder. Etkilenen bolgede sebase bezler ve vellus kil-
lar1 da bulunmamaktadir.14%

f) X’e bagh hipohidrotik ektodermal displazi:
Ektodermal displaziler bir grup hastalig1 kapsa-
maktadir. Bunlar arasinda en sik goriileni X’e bagh
resesif olarak kalitilan hipohidrotik ektodermal
displazidir. EDA geninde mutasyon sonucu olus-
maktadir. Hastalikta ektodermden kdken alan ya-
pilar etkilenmektedir. Sag¢ (hipotrikoz), ter bezi
(hipohidroz), dig (hipodonti) tutulumu goriilmek-
tedir.3*

g) Menkes sendromu: X’e bagl resesif kaliti-
lan bu sendrom bakir tasiyan ATPaz bozukluguna
bagh olusmaktadir. Klinikte; seyrek, kisa, kirilgan
saclar tipiktir. Sa¢in mikroskobik incelenmesinde
en stk pili torti olmak tizere sa¢ saft defektleri go-
rilmektedir. Deri soluk, Blaschko c¢izgilerini izle-

yen hipopigmente lezyonlar gorillmektedir.'®%

Reverse mozaisizm

Mutasyonlu genin spontan olarak onarilmasi
sonucu olusur. Saglikli alanlar segmental dagilimda

yer almaktadir. 31936

Kindler sendromu, epidermoliz biilloza, Fan-

koni anemisi 6rnek olarak verilebilir.31%-36:57

Kromozomal mozaisizm

Sayisal kromozomal anomaliler de deriyi mo-
zaik paternde etkileyebilmektedir.!

Filloid paternde hipopigmente makiil varli-
ginda kromozomal anomaliler aragtirilmalidir.
Ozellikle 13. kromozoma ait anomaliler sik eglik et-

mektedir.!338

Pallister-Killian sendromu, 12p kromozomu-
nun tetrazomi nedeni ile ortaya ¢ikan, klinik olarak
Blaschko cizgilerini izleyen lineer hipo ve hiper-

pigmentasyon ile seyreden bir sendromdur.'**

Twin-Spotting

Bu form kutanéz mozaisizm, embriyo iki farkh
resesif mutasyonu homolog kromozomda tasiyip,
“cross-over”a ugradigl zaman goriilmektedir. Tki
gruba ayrilmaktadir:3134

Turkiye Klinikleri ] Dermatol 2016;26(3)

145



Ozge Mine ORENAY ve ark.

KUTANOZ MOZAISIZM VE MOZATK PATERN GOSTEREN DERMATOZLAR

1) Allelic twin-spotting: Tek gen lokusunda
mutasyon meydana gelmesi durumunda goriilmek-
tedir.>'3% Ornek olarak;

= Kapiller malformasyon-+neviis anemikus,
® Kutis trikolor.

2) Non-allelic twin-spotting: Birden fazla gen
lokusunda mutasyon oldugu durumlarda iki komsu
alan farkl hiicre komponentleri igerir. Ornek ola-
rak;

= Fakomatozis pigmentokeratotika: Ne-
viis sebaseus ile papiiler neviis spilus birlikteligi-
dir.

= Fakomatozis pigmentovaskiilaris: Genis pig-
mente nevis ile vaskiiler neviis birlikteligidir.>'3%

Fakomatozis pigmentovaskiilaris alt1 gruba ay-

rilmigtir.*!

= Neviis flammeus+mongol lekesitneviis ane-
mikus,

® Nevils flammeus+neviis spilustneviis ane-
mikus,
= Neviis flammeus+mongol lekesi+neviis spi-

lus+neviis anemikus,

® Kutis marmorata telenjiektatika konje-
nita+mongol lekesi,

= Siiflandirilamayan.

a: Ekstrakutanéz tutulum yoksa b: Ekstrakuta-
noz tutulum varsa

0 SONUC

Mozaisizmin, en sik goriilen paterni olan Blaschko
cizgileri disinda paternlerde de ortaya ¢ikabilecegi
ve deri bulgularinin 6zellikle nérolojik, kas-iske-
let, goz gibi sistem anomalileri ile birlikte buluna-

= Neviis flammeus+lineer epidermal neviis,

bilecegi akilda tutulmalidar.
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