
Cowden Sendromlu Bir Olgu Sunumu

ÖÖZZEETT  Cow den sen dro mu mul tipl ha mar tom lar ve yük sek ma lig nan si ris ki ile ka rak te ri ze oto zo mal
do mi nant na dir görülen bir has ta lık tır. Me me, ti ro id, ute rus, be yin ve mu ko ku ta nöz do ku lar en sık
tu tu lan or gan lar dır. Sen dro mun en ka rak te ris tik özel lik le ri; fa siy al ku ta nöz pa pül ler, oral mu ko zal
pa pil lo ma to zis, ak ral ke ra toz ve pal mop lan tar ke ra toz dan olu şan mu ko ku ta nöz lez yon lar dır. Bu ra -
da ilk ola rak mu ko ku ta nöz bul gu lar la kar şı mı za çı kan Cow den sen drom lu bir ol gu su nul mak ta dır.
Yir mi  beş ya şın daki ka dın has ta fa si yal ku ta nöz pa pül ler ve oral mu ko zal pa pil lo ma to zis bul gu la rı
ile Cow den sen dro mu ta nı sı al dı. Ya pı lan de tay lı ta ra ma lar da has ta da ay rı ca mul ti no dü ler gu atr, mi -
de ve rek tum da yer leş miş gas tro in tes ti nal po lip ler ve me me nin fib ro kis tik has ta lı ğı sap tan dı. Her -
han gi bir ma lig ni te si ol ma yan has ta ya kın ta ki be alın dı.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Mul tipl ha mar tom sen dro mu; de ri; ti ro id be zi; po lip ler

AABBSS  TTRRAACCTT  Cow den syndro me is a ra re, au to so mal do mi nant di se a se cha rac te ri sed by mul tip le ha -
mar to mas and a high risk of ma lig nancy. Bre ast, thyro id, ute rus, bra in and mu co cu ta ne o us tis su es
are the most com monly in vol ved or gans. Most cha rac te ris tic fe a tu res of the syndro me are the mu-
co cu ta ne o us le si ons which are fa ci al cu ta ne o us pa pu les, oral mu co sal pa pil lo ma to sis, ac ral ke ra to -
sis and pal mop lan tar ke ra to sis. He re in we re port a ca se of Cow den syndro me that pre sents with
mu co cu ta ne o us symptoms. A 25-ye ar-old fe ma le pa ti ent with fa ci al cu ta ne o us pa pu les and oral
mu co sal pa pil lo ma to sis was di ag no sed as Cow den syndro me. De ta i led eva lu a ti on mo re o ver re ve a -
led mul ti no du lar go i ter, gas tro in tes ti nal polyps in sto mach and rec tum, and fib rocy stic di se a se of
the bre ast. Ma lig nancy was not de tec ted and the pa ti ent will be in a li fe-long fol low-up.

KKeeyy  WWoorrddss::  Ha mar to ma syndro me, mul tip le; skin; thyro id gland; polyps
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ow den sen dro mu (CS), her üç em bri yo nik ta ba ka kö ken li do ku la rın
mul tipl ha mar to ma töz mal for mas yo nu ve özel lik le ti ro id ve me me -
de art mış ma lig nan si ris ki ile gi den mul ti sis tem bir has ta lık tır. İlk

kez 1963 yılında Lloyd ve Den nis ta ra fın dan ta nım lan mış, 1972 yılında ise
ön ce We ary ve ark. ta ra fın dan “mul tipl ha mar tom sen dro mu” ola rak ve da -
ha son ra Gor lin ve ark. ta ra fın dan “mul tipl ha mar tom ve ne op la zi sen dro -
mu” ola rak isim len di ril miş tir. Ka dın lar da da ha sık gö rü lür ve oto zo mal
do mi nant ka lı tı lır. Tü mör sup res yo nun da gö rev li bir fos fa taz olan PTEN
ge ni nin mu tas yo nu (kro mo zom 10q22-23) has ta la rın %80’in de tes pit edil-
mek te dir.1
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Mu ko ku ta nöz lez yon lar CS için en ka rak te ris -
tik ve de ğiş mez özel lik ler dir: yüz de çok sa yı da düz
ve ke ra to tik pa pül ler, oral mu ko zal pa pil lo ma to zis,
ak ral ke ra toz ve pal mop lan tar ke ra toz.2 Has ta la rın
he men hep sin de 20’li yaş la rın so nu na ka dar mu ko -
ku ta nöz bul gu lar or ta ya çı kar.3,4

OL GU SU NU MU
Yüz de ve ağız için de ka ba rık lık lar şika ye ti ile baş-
vu ran 25 ya şın da ki ka dın has ta nın, hi ka ye si sor gu -
lan dı ğın da; 10 ya şın da dil de ya rık lan ma ve ağız
için de ka ba rık lık lar, 19 ya şın da ise du dak lar da ka-
ba rık lık la rın ge liş ti ği öğ re nil di. Öz  geç mi şin de kist
hi da tik ope ras yo nu, de mir ek sik li ği ane mi si, üç kez
ge çi ril miş fa si yal pa ra li zi ve ank si ye te bo zuk lu ğu

bu lu nan has ta mı zın soy geç mi şin de ai le de ben zer
de ri bul gu la rı mev cut de ğil di. Fi zik mu a ye ne sin de
pa to lo jik bir bul gu sap tan ma dı. Der ma to lo jik mu -
a ye ne sin de; alın da, göz  ka pak la rın da, bu run da ve
ku lak lar da de ri ren gin de çok sa yı da mi li met rik pa-
pül ler iz len di (Resim 1). Du dak ta, du dak mu ko za -
sın da ve buk kal mu ko za da kal dı rım ta şı
gö rü nü mün de, düz yü zey li pa pül ler sap tan dı
(Resim 2, 3). Diş et le rin de ve dil de pem be renk li
mi li met rik pa pül ler var dı. De rin fis sür ler içe ren dil
skro tal dil gö rü nü mün dey di (Resim 4). 

Has ta nın alt du dak mu ko za sın da ki pa pül ler -
den dış mer kez de alı nan bi yop si nin his to pa to lo jik
in ce le me si “fib ro e pi tel yal hi perp la zi” ola rak ra por
edil miş ti. Has ta nın ya pı lan la bo ra tu var tet kik le -

RESİM 1: Alın da ve göz  ka pak la rın da de ri ren gin de çok sa yı da mi li met rik pa-
pül ler.

RESİM 2: Dudak mukozasında kaldırım taşı görünümünde papüller.

RESİM 3: Bukkal mukozada düz yüzeyli, kaldırım taşı görünümünde papüller. RESİM 4: Derin fissürlerin izlendiği skrotal dil görünümüne eşlik eden çok
sayıda papüller. 



rin de; tam kan sa yı mın da Hb: 10.5 g/dL, pe ri fe rik
yay ma da hi pok ro mi ve ani zo si toz tes pit edil di. Ru -
tin bi yo kim ya sal ana liz, ti ro id fonk si yon test le ri ve
tü mör be lir teç le ri nor mal sı nır lar da, he pa tit be lir -
teç le ri ve VDRL ne ga tif ti. 

Ak ci ğer gra fi si nor mal di. Ti ro id ul tra so nog ra -
fi si (USG)’n de her iki lob da, çok sa yı da hi po e ko ik
no dül ler iz len di ve bu nun üze ri ne ya pı lan ti ro id
in ce iğ ne as pi ras yon bi yop si si no dül le rin be nign
özel lik te ol du ğu şek lin de yo rum lan dı. Ka ra ci ğer
USG ’de sağ lob da kal si fi ye, kist hi da tik le uyum lu
lez yon ve ab do men di na mik bil gi sa yar lı to mog ra -
fi sin de sağ lob da bi lo bü ler kon tür lü, içe ri sin de kis-
tik alan lar içe ren, du va rı kal si fi ye hi po dens lez yon
göz len di. Me me USG ’de sol me me de are o la kom-
şu lu ğun da bir kaç adet ba sit ve sep ta lı kist iz len di
ve  me me nin fib ro kis tik has ta lı ğı ola rak ra por edil -
di. Trans va ji nal USG ’de ute rus ve over ler nor mal
gö rü nüm dey di.

Öze fa go gas tro du o de nos ko pi de an trum bü yük
kur va tür ve pi lor da 5-6 adet, mm po lip ve ko lo -
nos ko pi de rek tum da 2-3 mi li met re çap lı 5-10 adet
po li po id olu şum tes pit edil di. Ko lon da ki po lip ler -
den alı nan bi yop si nin so nu cu miks (ade no ma töz ve
hi perp las tik) po lip ola rak ra por edil di. Her han gi bir
sis te me ait ma lig ni te sap tan ma yan has ta ya kın ta ki -
be alın dı.

TAR TIŞ MA
CS em bri yo nik ta ba ka la rın üçün den de kay nak la -
na bi len, ma lign ve be nign (ha mar to ma töz) lez yon -
lar dan olu şan komp leks bir has ta lık tır.3 Ha mar tom-
lar, çok lu or gan sis tem le rin de do ku la rın ne op las tik
ol ma yan, tü mör ben ze ri, dü zen siz aşı rı bü yü me si -
dir. Bu sen drom de ri, mu koz mem bran lar, me me,
ti ro id, sin di rim sis te mi ve san tral si nir sis te mi
(SSS)’nin ek to der mal, me zo der mal ve en do der mal
de ği şik  lik le ri nin kom bi nas yo nu ile ka rak te ri ze -
dir.5

CS’nin ta nı sal kri ter le ri ilk ola rak 1983 yı lın da
Sa lem ve Steck ta ra fın dan öne ril miş tir. En son 2008
yı lın da re vi ze edil miş olan kri ter ler Tab lo 1’de gö-
rül mek te dir.1 Has ta mı zın sağ la dı ğı kri ter ler pa tog -
no mo nik kri ter ler den mu ko ku ta nöz lez yon lar,
mi nör kri ter ler den mul ti no dü ler gu atr, mi de ve

rek tum da yer leş miş gas tro in tes ti nal po lip ler ve me-
me nin fib ro kis tik has ta lı ğı dır. Tab lo 1’de, bi rey de
iş lev sel ta nı kri ter le rin de yer alan; mu ko ku ta nöz
lez yon lar dan fa siy al ku ta nöz pa pül ler ve oral mu-
ko zal pa pil lo ma to zis bul gu la rı nın her iki si nin de
mev cut ol ma sı ne de ni i le has ta mız CS ta nı sı al mış -
tır. Skro tal dil ve yük sek ark lı da mak ta nı sal kri ter-
ler den ol ma yan, fa kat eş lik ede bi len ve has ta mız da
gö rü len di ğer bul gu lar dır.

CS’de gö rü le bi len ti pik mu ko ku ta nöz lez yon -
lar; fa si yal ku ta nöz pa pül ler, oral mu ko zal pa pil lo -
ma to zis, ak ral ke ra toz ve pal mop lan tar ke ra toz dur.
Eş lik ede bi len di ğer mu ko ku ta nöz bul gu lar ise
“café au la it” le ke le ri, der mal fib rom lar, ksan tom -
lar, mul tipl ak ro kor don lar, mu ko ku ta nöz nö rom -
lar, li pom lar ve skro tal dil ola rak bi li nir.1,2 Has -
ta mız da sap ta nan de ri bul gu la rı; yüz yer le şim li pa-
pül ler, oral mu ko za da yer yer kal dı rım  ta şı gö rü -
nü mün de pa pül ler ve de rin fis sür le rin oluş tur du ğu
skro tal dil gö rü nü müy dü.

CS’de ki ku ta nöz pa pü ler lez yon la rın his to lo -
jik de ğer len dir me si ti pik ola rak tri ki lem mo ma ve -
ya kıl fol li kü lü ha mar tom la rı ile uyum lu dur.6,7 Oral
mu ko za lez yon la rı ise his to lo jik ola rak epi tel yal
ve/ve ya kon nek tif do ku ha mar tom la rı nı tem si len
be nign fib ro ma ve/ve ya fib ro e pi tel yal hi perp la zi
şek lin de ta nı alır.6 Has ta mı zın alt du dak mu ko za -
sın da ki pa pül ler den dış mer kez de alı nan bi yop si -
nin his to pa to lo jik in ce le me si de ‘“fib ro e pi tel yal
hi perp la zi” ola rak so nuç lan mış tır.

CS’de de ri ve mu ko za dı şın da gö rü le bi len be-
nign özel lik ler: gas tro in tes ti nal po lip ler, miyom lar,
over kist le ri ve ge ni to ü ri ner sis tem mal for mas yon -
la rı, me me de fib ro a de nom ve fib ro kis tik has ta lık,
gu atr, hi per-hi po ti ro i dizm, se re bel lu mun disp las tik
gang li o si to mu ola rak bi li nen Lher mit te-Duc los has-
ta lı ğı, ar te ri yo ve nöz mal for mas yon ve he man ji -
yom lar, tes ti kü ler ha mar tom lar, is ke let ano ma li le ri,
mak ro se fa li, ade no id yüz, yük sek da mak ve men tal
re tar das yon şek lin de dir.1,2 Has ta mız da bu be nign
özel lik ler den mi de ve rek tum yer le şim li gas tro in -
tes ti nal po lip ler, me me nin fib ro kis tik has ta lı ğı ve
yük sek da mak sap tan mış tır. Gas tro in tes ti nal po lip -
ler his to pa to lo jik ola rak sa de ce ha mar to ma toz de -
ğil; ju ve nil, li po ma toz, len fo id, inf lama tu ar,
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TABLO 1: Cowden sendromu tanı kriterleri.

Patognomonik kriterler 

• Erişkinde Lhermitte-Duclos hastalığı 
• Mukokutanöz lezyonlar: 

� Yüzde trikilemmomalar
� Akral keratozlar
� Papillomatöz lezyonlar

Majör kriterler
• Meme kanseri
• Tiroid kanseri (papiller veya folliküler)
• Endometriyal kanser
• Makrosefali

Minör kriterler

• Diğer yapısal tiroid lezyonları (adenom, MNG)
• Mental retardasyon (IQ≤ 75)
• Gastrointestinal hamartomlar
• Memenin fibrokistik hastalığı
• Genitoüriner tümör/yapısal malformasyonlar
• Fibromlar
• Lipomlar 
• Miyomlar

Bireyde işlevsel tanı 

Aşağıdakilerden herhangi biri: 
1. Sadece mukokutanöz lezyonlar olması halinde: 

a. Yüzde; üç veya daha fazlası trikilemmoma olan 6 veya daha fazla papül veya
b. Fasiyal kutanöz papüller ve oral mukozal papillomatozis veya
c. Oral mukozal papillomatozis ve akral keratoz veya
d. Palmoplantar keratoz, 6 veya daha fazla

2. Biri makrosefali veya Lhermitte-Duclos hastalığı olması gereken, 2 veya daha fazla majör kriter veya
3. Bir majör ve üç minör kriter veya
4. Dört minör kriter

Bir ailede Cowden tanılı bir birey olması halinde işlevsel tanı

1. Bir patognomonik kriter veya
2. Minör kriterlerin eşlik ettiği veya etmediği herhangi bir majör kriter veya
3. İki minör kriter veya
4. Bannayan-Riley-Ruvalcaba sendromu hikayesi

hi perp las tik, le i omiyo ma toz, nö ro ma toz, ade no ma -
toz tip te ve hat ta has ta mız da ol du ğu gi bi miks (ade-
no ma töz ve hi perp las tik) tip te de gö rü le bi lir.

Me me kan se ri CS’ye en sık eş lik eden kan ser
ti pi dir. CS’de me me kan se ri ge liş me ris ki %25-50
ve or ta la ma ta nı ya şı 38-46 yıl ara sı dır.1,3 CS’de
ikin ci en sık gö rü len kan ser ti pi ti ro id kan se ri dir
ve ge liş me ris ki %3-10 ola rak ra por edil mek te dir.
Ti pik ola rak fol li kü ler, na di ren ise pa pil ler ti ro id
kar si no mu şek lin de dir.1,3 En do met ri yal ade no kar -
si nom gö rül me ris ki ise yak la şık ola rak %5-10’dur.8

CS’ye eş lik ede bi len di ğer kan ser ler; re nal hüc re li
kar si nom, sku a moz hüc re li kar si nom, ba zal hüc re -
li kar si nom, me la nom, mer kel hüc re li kar si nom ve
tri ki lem mo mal kar si nom dur.2 Has ta mı zın ola sı ma-
lig nan si açı sın dan ya pı lan ta ra ma la rın da her han gi
bir pa to lo ji ye rast lan mamıştır.

CS yük sek ma lig nan si ris ki ne de ni i le ömür
bo yu iz lem ge rek ti ren bir has ta lık tır. Me me ve ti-
ro id mu a ye ne si ni içe ren fi zik mu a ye ne ve der ma -
to lo jik mu a ye ne nin yıl lık tek ra rı önem ta şı-
mak ta dır. Dü zen li mu a ye ne ler 18 ya şın dan iti ba -
ren baş la ma lı dır. İlk mu a ye ne de ba zal bir ti ro id
ul tra so nu ya pı lır ve yıl lık tek rar edi lir. Has ta 
ken di ken di ne ay lık me me mu a ye ne si yap ma lı -
dır.1

CS na dir gö rü len ve ma lig nan si ris ki yük sek
bir sen drom ol du ğun dan ta nı sı ve ya kın ta ki bi
önem ta şı mak ta dır. Bu sen drom tıp kı bi zim ol gu -
muz da ki gi bi ilk ola rak mu ko ku ta nöz bul gu lar la
or ta ya çı ka bi lir. Böy le bir du rum da ola sı ma lig ni -
te le re yö ne lik sis te mik araş tır ma la rın ya pıl ma sı
has ta la rın ya şam sü re si ni ve ka li te si ni ar tır mak açı-
sın dan önem li dir.
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