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arier hastalığı (DH), 1:50.000-100.000 oranında nadir görülen oto-
zomal dominant bir genodermatozdur.1,2 Epidermis, tırnak ve mu-
koz membranlarda keratinizasyon bozukluğu ile karakterizedir.

Aynı lokalizasyonu göstermesi nedeniyle DH’nın nedeninin bipolar afektif
bozukluk (BAB) ile ilişkili olduğu ileri sürülmüştür.3 Biz, nadir görülmesi
nedeniyle DH ile BAB birlikteliği gösteren, kutanöz lezyonların oral asitre-
tin tedavisine çok iyi yanıt verdiği bir olgu sunuyoruz.

OLGU SUNUMU

Otuz üç yaşında kadın hasta, sekiz yaşından beri var olan baş, kollar ve
gövdedeki kabarık ve kaşıntılı döküntüleri nedeniyle polikliniğimize baş-
vurdu. Şikayetlerinin güneş ışığı ve terleme ile arttığı, kışın ise hafifledi-
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ği öğ re nil di. Öz geç mi şin de 10 se ne dir BAB ol du -
ğu ve an ti dep re san te da vi al dı ğı, soy  geç mi şin de
an ne sin de de ben zer de ri lez yon la rı nın ol du ğu öğ-
re nil di. Ya pı lan der ma to lo jik mu a ye ne de yağ lı gö-
rü nüm de, sa rı-kah verenk li pa pü ler lez yon lar, yüz,
ku lak ar ka la rı, göv de, kol ve ba cak la rın flek su ral
böl ge le rin de da ha yo ğun yer leş mek te olup tüm
vü cu du kap lı yor du. Lez yon lar yer yer bir le şe rek
plak lar oluş tur muş tu (Re sim 1, 2, 3). Saç lı de ri de
yağ lı gö rü nüm de sku am lı plak la rı var dı. Oral mu-
ko za ve tır nak la rı do ğal dı. An ne si nin der ma to lo -
jik mu a ye ne sin de de ben zer bul gu lar mev cut tu.
Bi ze baş vur du ğu sı ra da dep re sif epi zod da olan
has ta nın psi ki yat rik mu a ye ne sin de BAB ta nı sı
des tek le ne rek, kul lan dı ğı an ti dep re san te da vi nin

de va mı öne ril di. Ol gu nun fo li kü ler ke ra to tik pa -
pül içe ren lez yo nun dan alı nan bi yop si nin his to -
pa to lo jik in ce le me sin de DH ile uyum lu ola rak
stra tum kor ne um da hi per ke ra toz, pa ra ke ra toz,
epi der mis te fo kal alan da akan toz, sup ra ba zal ay-
rış ma, ay rış ma al tın da ba zal ta ba ka da vil li ben ze -
ri ya pı lan ma, corps rond ve gra in hüc re le ri ile
der mis te pe ri vas kü ler or ta şid det te len fo si tik in-
fil trat iz len di (Re sim 4, 5). Has ta nın ru tin he ma -
to lo jik ve bi yo kim ya sal pa ra met re le ri ve
ab do mi nal ultrasonografisi nor mal sı nır lar için-
dey di.  Has ta ya gü neş ten ko run ma sı öne ri le rek 35
mg/gün oral asit re tin te da vi si baş lan dı. Te da vi ye
baş lan dık tan son ra ki üçüncü ay da lez yon lar da bü -
yük öl çü de iyi leş me sap tan dı (Re sim 6, 7).

TAR TIŞ MA

DH’nın ka rak te ris tik özel li ği, gö ğü sün ön böl ge si,
sır tın or ta kıs mı, saç sı nı rı gi bi se bo re ik böl ge ler de
ve flek su ra lar da yer le şen yağ lı, hi per ke ra to tik sert
pa pül ler dir. Lez yon lar ge nel lik le ka şın tı lı dır.4 Be-
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RESİM 1: Sırtta Darier hastalığına ait tipik lezyonlar.

RESİM 3: Kol ve gövde ön yüzünde yaygın kahverengi hiperkeratotik pa-
püller.

RESİM 2: Bacak ön yüzünde ön yüzünde yaygın kahverengi hiperkeratotik
papüllerin yakından görünümü.



Filiz CANPOLAT ve ark. DARİER HASTALIĞI İLE BİPOLAR AFEKTİF BOZUKLUK BİRLİKTELİĞİ

Turkiye Klinikleri J Dermatol 2009;19(1)48

lir ti ler 6 ile 20 yaş la rı ara sın da baş lar, pü ber te de pik
ya par ve sık lık la ak ne ve ya se bo re ik der ma tit ile
ka rış tı rı la bi lir.5 Has ta lı ğı te tik le yen fak tö rün ne ol-
du ğu bi lin me mek le be ra ber pü ber te de se bum sa lı -
nı mı nın art ma sı ve bak te ri yel flo ra da ki
de ği şik lik le rin önem li rol oy na dı ğı dü şü nül mek te -
dir.4 Has ta mız da ol du ğu gi bi gü neş ışı ğı ve ter le me
ile şika yet ler ar ta bi lir. Bu na ne den ola rak da so lar
ha sa rın inf la mas yo nu in dük le me si gös te ril mek te -
dir.6 Has ta lar özel lik le flek su ral böl ge ler de ki se kon-
der en fek si yon ne de niy le kö tü ko ku dan şika yet çi
ola bi lir. Ol gu muz da ge ni tal ve ak sil lar böl ge le rin -
de be lir gin bir ko ku ya sa hip ti. 

DH’nda saç ge nel lik le nor mal ol mak la be ra ber,
saç lı de ri sık lık la ka lın, yağ lı sku am ve krut lar la
kap lan mış tır. Ol gu muz da da saç lı de ri de yağ lı sku-
am lı plak lar bu lun mak tay dı. Has ta la rın %95’in de
el ve ayak lar da punk tat, ke ra to tik pa pül ler şek lin -
de ak ral tu tu lum gö rü lür.7,8 Has ta mız da ise ayak ta-
ba nın da hi per ke ra toz dı şın da bir bul gu yok tu.
Tır nak tu tu lu mu, tır nak lar da fra ji li te, su bun gu al
hi per ke ra toz, splin ter he mo ra ji şek lin de dir. Ay rı ca
lon gi tü di nal be yaz çiz gi len me ola bi lir ve bu çiz gi -
le rin tır na ğın ser best ke na rı nı ke sen uç la rın da V
şek lin de oyuk lar gö rü lür. Sert da mak ta %15 ora-
nın da kal dı rım ta şı man za ra sı ve mu ko zal plak lar
şek lin de oral mu ko za tu tu lu mu ola bi lir.4 Ol gu -
muz da tır nak ve mu ko zal tu tu lum ol ma ma sı na rağ-
men an ne si nin el tır nak la rın da V şek lin de
tri an gü ler çen tik leş me mev cut tu. His to pa to lo ji sin -
de, en çok gö ze çar pan öze lik ler; hi per ke ra toz, pa-
ra ke ra toz ve akan toz dur. Ba zo fi lik nük le us lu,
akan to li tik dis ke ra to tik ke ra ti no sit ler “corps ronds”
ve sık lık la stra tum kor ne um da bu lu nan, pik no tik
nük le us lu hüc re ler “gra ins” ti pik tir. Ha i ley-Ha i ley
(HH) has ta lı ğı ve Gro ver has ta lı ğı (GH) gi bi di ğer
akan to li tik dis ke ra toz lar dan ayırt edil me li dir.7

DH’de spon gi oz  ve nük le er kı rın tı lar ol ma ma sı ile
GH’den; lez yo nun fo kal ol ma sı, şid det li la ku na ve -
ya bül oluş ma ma sı ve “corps rond” ve “gra in” hüc-
re le ri nin iz len me si ile HH’den uzak la şıl mış tır.9

Bi zim ol gu muz da da his to pa to lo jik gö rü nüm ta nı -
yı des tek le miş tir.

DH’nın di ğer me di kal prob lem ler le iliş ki si
ge nel lik le göz len mez. Fa kat ba zı ai le ler de BAB,
men tal re tar das yon, şizof re ni, re kür ren dep res -

yon, in ti har gi ri şi mi ve epi lep si gi bi nö rop si ki yat -
rik bo zuk luk lar la bir lik te li ği bil di ril miş tir.4,10 Ol-
gu muz da da psi ki yat rik mu a ye ne so nu cun da BAB
ol du ğu  tes pit edil miş tir. Na dir ola rak skol yoz,
kon je ni tal hid ro nef roz, spi na bi fi da, re nal ve tes-
ti kü ler age ne zi ve at na lı böb rek ile bir lik te lik ler
bil di ril miş tir.11,12 DH kro nik gi diş li ol ma sı na rağ-
men önem li bir komp li kas yo nu yok tur. Lo ka li ze
ve ya yay gın vi ral en fek si yon lar, der ma to fi toz ve
bak te ri yel en fek si yon lar gi bi de ri nin se kon der en-
fek si yon la rı en sık göz le nen komp li kas yon lar dır.11

Ol gu muz da her han gi bir komp li kas yon göz len -
me miş tir.

DH’na ne den olan gen, sar ko/en dop las mik re-
ti ku lum kal si yum ATP az-2 (SER CA-2) pom pa sı nı
kod la yan 12q23-24 kro mo zo mu üze rin de ki
ATP2A2 ge ni dir.13 SER CA-2 epi der mal hüc re adez-
yo nu ve di fe ran si as yo nun dan so rum lu dur.13,14 SER -
CA-2’de gö rü len bir ano ma li hüc re içi sin yal
sis te min de de ği şik li ğe ne den ola bi lir ve des mo zo -
mal kom po nent le rin sen te zi ni ve ile ti mi ni et ki le -
ye bi lir.15 Bu nun so nu cun da has ta lı ğın esas ne de ni
olan to no fi la ment-des mo zom komp lek sin de ge li -
şim ku su ru olu şur ve epi der mal hüc re le rin bağ lan -
tı la rı nın kop ma sıy la akan to liz, ha ta lı ke ra tin leş me
ve ay rış ma gö rü lür.16 Son se ne ler de ya pı lan araş tır -
ma lar la BAB ile DH’da mu tas yo na uğ ra yan ge nin
ay nı ol du ğu gös te ril miş tir.3,17

Bu bir lik te li ğin ne den le ri ba zı hi po tez ler le
açık lan ma ya ça lı şıl mış tır. 

1. Afek tif bo zuk luk, kro nik de ri has ta lı ğı na
kar şı bir psi ko lo jik re ak si yon ola bi lir ve alt ta ya tan
ge ne tik bağ lan tı ile iliş ki si yok tur (Re ak tif hi po tez). 

2. Da ri er mu tas yo nu nun ken di si afek tif bo zuk-
lu ğa yol açı yor ola bi lir (Ple it ro pi hi po te zi). 

3. Afek tif has ta lık için ay rı bir gen var dır ve
DH ge ni ile ge ne tik bir bağ lan tı ola bi lir (Bağ lan tı
hi po te zi).18

BAB ken di ni hem ma nik hem dep re sif epi zod-
lar la gös te rir. Ge nel lik le ön ce dep res yon la baş lar.
Ço ğu has ta da hem ma nik hem dep re sif dö nem ler
gö rül me si ne rağ men %10-20 has ta da yal nız ca ma -
nik dö nem gö rü le bi lir.1 Ol gu muz da da ilk dep res -
yon dö ne min den son ra ma nik atak lar ve za man
za man nor mal duy gu du ru mu gö rül müş ol sa da bi -



ze baş vur du ğu sı ra da dep re sif dö nem dey di. DH
olan ai le ler de BAB bir lik te li ği bil di ril miş se de has-
ta mız da ol ma sı na rağ men, an ne sin de her han gi bir
psi ki yat rik ra hat sız lık gö rül me miş tir.

Te da vi de sı cak tan ve gü neş ışı ğın dan ka çın ma
ve emol yen kul la nı mı ge nel öne ri ler ara sın da dır.5

To pi kal te da vi de an ti sep tik ler, re ti no id ler ve %15-

flu o ro u ra sil kul la nıl mak ta dır. Sis te mik ola rak ve ri -
len re ti no id ler le (asit re tin, isot re ti no in) %90 has ta -
da iyi so nuç lar alın dı ğı bil di ril miş tir.7 Ba zı has ta lar
yal nız ca yaz ay la rın da olu şan alev len me le ri ön le -
mek için oral re ti no id le re ih ti yaç du yar lar.5 Ru beg -
ni ve ark. DH olan genç kadın has ta da te da vi den
ön ce ol ma ma sı na rağ men, oral isot re ti no in son ra sı
afek tif de ği şik lik ler ve dep re sif semp tom la rın ol du -
ğu nu be lirt miş ler dir. İsot re ti no i nin dep res yon ve in-
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RESİM 4: Stratum korneumda hiperkeratoz, parakeratoz, epidermiste fokal
alanda akantoz, suprabazal ayrışma, ayrışma altında bazal tabakada villi
benzeri yapılanma, dermiste perivasküler orta şiddette lenfositik infiltrat izlen-
mekte (HE, x 100).

RESİM 5: Epidermiste suprabazal akantoliz, diskeratotik hücreler, corps
rond(ok başı) ve grain hücreleri (ok) dikkati çekmektedir. HEX200.

RESİM 6 A,B: Asitretin tedavisi ile lezyonların üç ay sonraki görünümü.

A

B
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ti har gi ri şi mi eği li mi ne ne den ola bi le ce ği ni dü şü ne -
rek te da vi yi kes miş ler ve 15 gün son ra semp tom la -
rın dü zel di ği ni ra por et miş ler dir. Bu yüz den Da ri er
has ta la rın da re ti no id kul la nır ken dik kat li ol mak ge-
re kir. Ay nı va ka da to pi kal tak ro li mus ile re mis yon
sağ lan mış tır.10 Na di ren kul la nı lan di ğer oral te da vi -
ler ara sın da oral pred ni zo lon, sik los po rin, oral kon t-
ra sep tif ler, esan si yel yağ asit le ri yer alır. Oral
te da vi ye ce vap alın ma dı ğı du rum lar da la zer ve der-
mab raz yon gi bi cer ra hi te da vi ler de ne ne bi lir.8

Ol gu mu za DH ta nı sı, ti pik kli nik gö rü nüm ve
spe si fik his to pa to lo jik bul gu la rın tes pi ti ne de niy le

ko nul du. Has ta mı zın lez yon la rı nın yay gın ol ma sı
ne de niy le asit re tin 0.5 mg/kg/gün doz la baş lan dı.
Te da vi yi bı rak ma sı nı ge rek ti re cek her han gi bir yan
et kiy le kar şı la şıl ma dı. Üç ay son ra ki kon tro lün de,
pa pü ler lez yon la rı nın de ri se vi ye si ne in miş ol du ğu
gö rül dü.

Ol gu muz da ol du ğu gi bi cid di lez yon la rı olan
has ta la rın na dir gö rül me si, BAB ile bir lik te li ği nin
ge ne tik ola rak ka nıt lan mış ol ma sı na rağ men çok
na dir gö rül me si ve sis te mik asit re tin te da vi si ne iyi
ce vap ver me si ne de niy le ol gu ola rak bil di ril me si
uy gun bu lun muş tur.
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