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Alopesi Universalis ile
Kolayca Karistirilabilecek Bir Antite:
Papiiler Atrisia Konjenita

An Entity That can Easily be Mistaken by
Alopecia Universalis:
Papuler Congenital Atrichia: Case Report

OZET Papiiler lezyonlarla seyreden konjenital atrisia (PLKA), insan kellik geninde homozigot mu-
tasyon sonucu olusan nadir bir genodermatozdur. Hastalik genellikle otozomal resesif gegis goster-
mekle birlikte sporadik vakalar da bildirilmistir. Hayatin ilk aylarinda komplet ve geri doniistimsiiz
sa¢ kaybu ile karakterizedir. Bunu erken ¢ocukluk déneminde viicudun gesitli bolgelerinde gelisen
¢ok sayida milia benzeri papiiler lezyonlar izler. Hastalarda ter bezi, dis ve tirnak gelisimi normal-
dir. PLKA siklikla otoimmiin alopesi areata {iniversalis ile karigtirilmaktadir. Calismamizda, uzun
yillar alopesi areata tiniversalis tanisi ile takip edilmis 24 yaginda bir PLKA olgusu sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Alopesi; konjenital

ABSTRACT Congenital atrichia with papuler lesions (APL) is a rare form of genadermatoses re-
sulting from the homozygous mutations in the hairless gene. Although the disease is usually auto-
somal recessive, sporadic cases have been reported. It is characterised by complete and irreversible
hair loss during the first months of life. This is followed by the multiple, milia like papuler lesions
in various sides of the body during early childhood. The patients have normal development of sweat
gland, teeth and nails. APL is often mistaken for the autoimmune form of alopecia areata univer-
salis. A 24-years of (old) APL case with long years of misdiagnosis of alopecia areata universalis is
reported here.
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apiiler lezyonlarla seyreden konjenital atrisia (PLKA), 8p12 kromo-

zomunda yerlesen insan kellik (hairless) geninin homozigot mutas-

yonu sonucu olusan nadir bir genodermatozdur.! Ik kez 1954 yilinda
Damsté ve Prakken, dogustan tamamen saglar1 olmayan ve viicutta papiiler
lezyonlar ile karakterize ii¢ olgu bildirmigtir. Olduk¢a nadir goriilen PLKA
ile ilgili olarak glintimiize degin yaklasik 20 civarinda olgu rapor edilmistir."”
10 Hastalik otozomal resesif gecis gostermekle birlikte sporadik vakalar da
rapor edilmigtir.? Ailesel olgular belirgin bir cografik dagilim gosterme-
mektedir. Bununla birlikte rapor edilen en genis serili ailesel PLKA, sekiz
aile bireyinin etkilendigi Iranl bir ailede tanimlanmigtir.> Caligmamizda,
uzun yillar alopesi areata tiniversalis tanisi ile takip edilip tedavi gérmiis ve
gec tan1 almig bir PLKA olgusu sunulmugtur.
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OLGU SUNUMU

Yirmi dort yasinda erkek hasta, klinigimize sag, kas,
viicut killarinda dokiilme ve sa¢h derinin arkasinda,
sirt ve gogls on yiiziinde kiiglik kabarikliklar gika-
yeti ile bagvurdu. Hastanin dykiisiinden saglarinin
dogumda mevcut oldugu ancak dogumdan sonra sag
dokiilmesinin bagladig, ilerleyen zamanda sa¢ d6-
kiilmesine viicut killarinda dékiilme ve gévdede mi-
limetrik kabarikliklarin eslik ettigi 6grenildi.
Olgunun fizik muayenesi normaldi. Sagli deride
total alopesi ve alopesik alanlarda kil folikiil agizlan
izlenmekteydi (Resim 1,2). Kol ve bacaklarda ¢ok
sayida lokalize alopesik alanlar, kaglarda seyrelme
ve oksipital bolge, gogiis 6n yiizii (Resim 3), sirtta
yer yer deri renginde yer yer hiperpigmente milia
benzeri papiiller mevcuttu. Soy ge¢misinde aile bi-
reyleri arasinda benzer sikdyetler tariflemeyen ol-
gunun, yapilan laboratuvar incelemesinde tam kan
sayimi, bobrek fonksiyon testleri, karaciger fonksi-
yon testlerinin, otoimmiin tarama paneli, tiroid
fonksiyon testleri, tiroid otoantikorlari, vitamin D3,
parathormon ve tiroid fonksiyon testlerinin normal
sinirlarda oldugu belirlendi. Sagli deriden alinan bi-
yopsi materyalinin histopatolojik incelemesinde kil
folikil agizlarinda genigleme, hiperkeratoz, kil foli-
kiillerinde keratin tikag, kil saftinda belirgin deje-
nerasyon saptanan olgu, klinik ve histopatolojik
bulgularla PLKA olarak degerlendirildi (Resim 4).
Ulkemizde insan kellik gen analizi yapabilecek bir
laboratuvar bulunamadigindan hastamizda bu gen
analizi yapilamadi. Hastaneye yatirilan olguya, 500
mg/giin yiikkleme doz metilprednizolon 3 giin bo-
yunca intravenoz olarak verildi. Bu tedaviye her ay
1500 mg/3 giin olacak sekilde ii¢ ay stiresince devam
edildi ve olguya toplamda sistemik olarak 4500 mg
metilprednizolon tedavisi uygulandi. Olguya siste-
mik tedaviler ile es zamanli olarak sacli deri alope-
sik alan1 igin topikal minoksidil ve papiiler deri
lezyonlari i¢in topikal steroid ve keratolitik tedavi-
ler baslanarak ii¢ ay siiresince uygulandi. Bir yildir
takipte olan olgumuzun alopesik alanlarinda sag ¢1-
kis1 gerceklesmedi. Milia benzeri deri lezyonlar te-
davi baglangicindan ii¢ ay sonra belirgin Olciide
gerileyen olgunun tedavi kesimi ile birlikte bir ay
i¢ginde bu lezyonlarinin tekrarladig: gozlendi.
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RESIM 1,2: Sagli deride difiiz alopesi.
(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)

RESIM 3: Gogis on yiiziinde hiperpigmente paptiller.
(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)

RESIM 4: HEx100, Gelisimini tamamlamamis kil folikiilii (yuvarlak iginde),
dejenere kil safti (ok) ve tikag iceren folikil agz!.
(Renkli hali icin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)

TARTISMA

PLKA, klinik olarak sagli deride total sa¢ kaybi
ile karakterize olup, bunu kaglar, kirpikler ve diger
viicut killarinda dokiilme izleyebilir.*!! Cogu has-
tada dogumda saclar normal olup, sa¢ kayb1 do-
gumdan sonra birkag ay i¢inde baglamakta ve bu
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saclarda bir daha ¢ikis olmamaktadir. Bunun ne-
deni lanuga killarinin terminal killar ile yer degis-
tirememesidir.!! Olgumuzda dogumda saglar
normal olup, ortalama {i¢-dort ay civarinda saglarda
dokiilme baglamis ve alt1 ay civarinda da bu dé-
kiilme belirginlesmistir. Buna gogiis 6n yiizi, tist
kol, 6n kol dis yiizii, bacak killarinda dokiilme ve
yine literatiir ile uyumlu olarak kag dis kistmlarinda

ve kirpiklerde seyrelme eglik etmigtir.!

PLKA’da genellikle hayatin ilk iki dekadinda
ozellikle de iki yas civarinda geligsen ve yiiz, ense,
sacl deri, ekstremiteler ve govde yerlesimli ¢ok sa-
yida milia benzeri papiiler lezyonlar izlenmekte-
dir. Papiiler lezyonlarin yapisi incelendiginde kil
folikiiliinden kaynaklanan kistik hamartomlar ol-
dugu gozlenir. Hastalarin dis, tirnak ve ter bezleri
gibi diger ektodermal yapilarinin gelisimi nor-
maldir.>*!2 Olgumuzda herhangi bir subjektif ya-
kinmaya sebep olmayan milia benzeri papiiler
lezyonlar oksipital bolge, gogiis 6n yiizll ve sirtta
yerlesmisti ve olgunun 6ykiisiinden bu sikayetleri-
nin iki yas civarinda olustugu 6grenildi. Dis, tirnak
ve ter bezi gelisimi normaldi.

PLKA patogenezine bakildiginda kil folikiilii
matriks hiicreleri erken ve siddetli bir apoptozise
giderek dermal papilladan ayrilirlar. Bunun sonu-
cunda dermal fibroblast hiicreleri yukar1 dogru go¢
edemeyerek dermiste kalirlar ve boylece kil foli-
kiilii gelisimi engellenmis olur.?

Olgularin sagh deri biyopsi incelemesinde, fo-
likiiltin infundibulum kisminin gelisimi normalken
genellikle keratin bir tikag igerir. Geligimini ta-
mamlamamis kil folikiilleri ve dejenere kil saft1 iz-
lenir. Ter ve yag bezlerinin gelisimi normaldir.
Kiiciik folikiiler kistlerin histopatolojisinde bazen
kalsifiye olabilen keratin6z materyal icerdikleri
gozlenir.”* Olgumuzda sagh deriden yapilan bi-
yopsi incelemesinde kil folikiil agizlarinda keratin
tikag, kil saftinda genisleme ve belirgin dejeneras-
yon izlenirken, sebase ve ekrin ter bezleri normal
olarak izlendi.

PLKA olgular: tedaviye direnclidir. Yasamin
ilk aylarinda dokiilen saglar higbir tedavi secenegi
ile yeniden ¢ikmaz."'° Yirmi dort yil boyunca alo-
pesi areata iiniversalis tanisi ile ¢esitli topikal ajan-
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lar yaninda yiikleme doz kortikosteroid ve siklos-
porin gibi sistemik tedaviler alan olgunun bu teda-
vilerin hicbirine yanit vermedigi Ogrenildi.
Klinigimizde de {i¢ seans sistemik puls doz korti-
kosteroid tedavisi uygulanan ve bir yildir takipte
olan olguda sacl deri ve diger viicut bolgelerinde
kil ¢cikis1 gerceklesmedi.

PLKA ayiric1 tanisinda alopesi areata iiniver-
salis ve D vitaminine baglh rikets diisiiniilmelidir.!
Olgumuzda sag¢ dokiilmesinin hayatin ilk aylarinda
baglamasi, sacl deri ve viicutta milia benzeri kiigiik
papiiler lezyonlarin gozlenmesi, tiim tedavi rejim-
lerine cevapsizlik ve sach deri biyopsisinde PLKA
25-OH-
vitamin D3, kalsiyum, fosfor, parathormon diizey-

ile uyumlu bulgularin saptanmasi,
lerinin normal sinirlarda olmas: ve olgunun fiziksel
gelisiminin normal olmasi sebebi ile bu tanilar dis-
lands.

PLKA tani kriterleri, ilk kez Zlotogorski ve
ark. tarafindan olusturulmus ve 2008 yilinda Yip
ve ark. tarafindan revize edilmistir."1° Yip ve ark.,
PLKA tani kriterlerini bes major ve bes minor
olmak iizere ikiye ayirmiglar ve tani i¢in en az
dort major kriterin bulunmasi gerektigini bildir-
mislerdir. Mindr kriterleri ise taniy: desteklemek
icin kullanmiglardir (Tablo 1). Olgumuz sagli de-
ride hayatin ilk aylarindan itibaren baglayan kalici

TABLO 1: Yip ve ark. tarafindan belirlenen papiiler
atrisia konjenita tani kriterleri.!

Major Kriterler {tan! icin en az 4 tanesi gereklidir)

1. Sagh deri killarinin hayatin ilk aylar icinde tamamen ve kalici olarak
dokilmesi

2. Yizde, sacl deride, kollarda, dirseklerde, dizlerde ve bacaklarda,
az sayida veya yaygin milia benzeri papiillerin olmasi

3. Skalp histopatolojik incelemesinde mattir kil folikiillerinin yerinin
kornifiye materyel iceren folikiler kistlerin almasi

4. Genetik test sonucunda insan kellik geninde mutasyon gézlenmesi

5. Klinik ve/veya molekiiler olarak D vitamini bagimli riketsin diglanmasi

Mindr Kriterler (tamamlayici tani kriterler)

1. Aile hikayesinin olmasi

2. Aksilla, pubik bélge veya diger viicut bolgelerinde kil yoklugu ve/veya
kas ve kirpiklerde seyreklesme

3. Kemik, timak ve dis yapilarinin normal geligimi

4. Sacli deride beyazimsi hipopigmente cizgilenmeler

5. Tedaviye yanitsiziik
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sa¢ kaybinin olmasi, viicudun gesitli bolgelerinde
¢ocukluk déneminde baglangic gosteren milia ben-
zeri deri rengi papiiler lezyonlarin varlig, sach deri
biyopsisinin PLKA varligini desteklemesi ve kli-
nik olarak D vitaminine baglh olusan riketsin dis-
lanmasi ile Yip ve ark. tarafindan olusturulan
PLKA tani kriterlerini karsiliyordu. Ayrica kol ve
bacaklarda alopesik alanlar ve kaglarda ve kirpik-
lerde dokiilmenin eglik etmesi, kemik, dig ve tir-
nak gelisiminin normal olmasi ve olgunun yillardir
uygulanan higbir tedavi modalitesine yanit verme-

mesi de olgumuzda bulunan ve tanimizi destekle-
yen mindr kriter bulgulariydi.

Cocukluk c¢aginda iiniversal tip dokiilme ile
basvuran hastalarda tipik papiiler lezyon varlig:
acisindan dikkatli fizik muayene yapilmali ve ge-
rekli durumlarda sagli deri biyopsisi ile tan1 kesin-
lestirilmelidir. Aile hikayesi olmamasi sebebi ile
sporadik bir vaka olarak degerlendirilen olgumuz,
PLKA’nin nadir goériilmesi ve diger alopesi neden-
leri ile ayirici tanisinin yapilmasi agisindan sunul-
maya deger bulunmustur.
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