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Ektodermal Displazi Deri Frajilite Sendromu
Ectodermal Dysplasia Skin Fragility Syndrome

Ektodermal displazi-deri frajilite sendromu (EDDFS) 1997 yilinda Mc Grath farafindan
tanimlanmig, nadir gérilen otozomal resesif gecisli bir genodermatozdur. Plakofilin
1 (PKP1) fonksiyon kaybi mutasyonu sonucu olusmaktadir. PKP1 desmozom, hicreler
arasi adezyon kompleksinin yapisal bir komponentidir. Aynica desmozomal baglantilar
olmayan baz hicre tiplerinde nUkleer protein olarak bulunur. Deride PKP1 ekspresyonu
sadece suprabazal keratinositler ve kil follikOIUnUNn dis kdk kilifiyla sinirhdir. PKP1'deki
fonksiyon kaybi mutasyonu; yaygin deri frgjilitesi, mindr fravmayla bll, erozyon olusumu,
agrili fissurlerin eslik ettigi fokal keratoderma, alopesi ve tirnak distrofisine yol agar. Bazi
hastalarda hipohidroz eslik edebilir. EDDFS artik epidermolizis bulloza simpleksin spesifik
bir suprabazal formu olarak kabul edilmektedir. Burada 20 yasinda bir EDDFS olgusu
bildiriimektedir.

Anahtar kelimeler: Plakofilin, akantoliz, desmozom, ektodermal displazi, keratoderma,
bul

Abstract

Ectodermal dysplasia-skin fragility syndrome (EDSFS) is a rare autosomal recessive
genodermatosis first described in 1997 by Mc Grath. EDSFS results from loss of function
mutations in plakophilin-1 (PKP1). PKP1 is a structural component of desmosomes, cell-
cell adhesion complexes. It is also found as a nuclear protein in several cell types that are
lack of desmosomes. In skin, however, PKP1 expression is confined mainly to suprabasal
keratinocytes and the outer root sheath of hair follicules. Loss of function mutation
in PKP1 leads fo extensive skin fragility, bullae and erosions following minor trauma,
focal keratoderma with painful fissures, alopecia, and nail dystrophy. In some patients
hypohidrosis may also be seen. EDSFS is now considered as a specific suprabasal form of
epidermolysis bullosa simplex. In this report we describe a 20 year old EDSFS case.

Key words: Plakophilin, acantholysis, desmosome, ectodermal dysplasia, keratoderma,
bullae

Giris fissrlerin eslik ettigi fokal keratoderma,
alopesi ve tirnak distrofisine yol acar (4).

Ektodermal displazi-deri frajilite sendromu
(EDDFS), Plakofilin 1 (PKP1) fonksiyon kaybi
mutasyonu sonucu olusan nadir goriilen
otozomal resesif bir genodermatozdur (1).
Epidermolizis biilloza tani ve siniflamasi
icin yapilan 3. Uluslararasi Konsensus
Toplantisi'nda epidermolizis billoza
simpleksin spesifik suprabazal bir formu
olarak siniflanmistir (2). ilk olarak 1997
yilinda Mc Grath ve ark. tarafindan; deri
frajilitesi, travmayla erozyon, bil olusumu,
kisa, seyrek saclari olan 6 yasinda bir erkek
¢ocuktatanimlanmistir (3). PKP1; desmozom,
hiicreler arasi adezyon kompleksinin yapisal
bir komponentidir. PKP1'deki fonksiyon
kaybi mutasyonu vyaygin deri frajilitesi,
mindr travmayla bil, erozyon olusumu, agrili

Bazi hastalarda hipohidroz eslik edebilir
(5). Burada 20 yasinda bir EDDFS olgusu
bildirilmektedir.

Olgu

Yirmi yasinda erkek hasta el ayasi ve ayak
tabaninda kalinlasma ve catlaklar olusmasi,
seyrek, cansiz, kirilgan, kivrintih saclar,
tirnaklarda sekil bozuklugu, travmaile deride
ici su dolu kesecikler ve soyulmalar olusmasi
sikayetiyle bagvurdu. Anamnezinden anne-
babasinin akraba olmadiklari, kardeslerinde
benzer bir sikayetin bulunmadigr 6grenildi.
Annesi hastanin dogumda kizarik oldugunu,
travma ile kolay deri hasarlanmasinin
dogumdan; avug ici, ayak tabanindaki
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kalinlasma ve tirnak bozukluklarinin 3-4 yasindan beri
bulundugunu ifade etti. Hasta, havanin cok sicak oldugu
zamanlar disinda terlemesi olmadigini ifade etti.

Yapilan dermatolojik muayenesinde palmar ve plantar
alanlarda yeryer derinfissirlerin bulundugu, plantar alanlarda
daha belirgin kirli sari renkli hiperkeratoz gozlendi (Resim 1).
Tim el ve ayak tirnaklarinda subungual hiperkeratoz, sari
diskolorasyon ve distal distrofi saptandi (Resim 2). Saclarin
kisa, seyrek, cansiz, kirlgan ve kivrintili oldugu izlendi.
Kaslarin seyrek oldugu, kirpiklerin bulunmadigi, genital
bolgedeki seyrek terminal killar disinda kalan tim vicutta
terminal killarin bulunmadigi gozlendi. Keilitis ve perioral
fissurler izlendi (Resim 3). Derisinin kserotik oldugu, gévde ve
ekstremitelerde yaygin ylizeyel erozyonlar, krutlar bulundugu
izlendi (Resim 4). Sol pretibial alanda iki adet intakt bl
saptandi (Resim 5). Oral mukoza normal olarak degerlendirildi.
Hastanin rutin kan tetkiklerinde bir anormallik saptanmadi.
Sag pretibial bolgesindeki erode lezyondan alinan punch
biyopsinin histopatolojik incelemesi: Epidermiste akantoz,
retelerde uzama ve fokal parakeratoz mevcuttur. Bazal
membran intakttir. Keratinositler arasi intersellller araliklarda
genisleme, akantoliz ve spindz tabakada ayrismis tek tek
keratinositler izlenmistir. Yiizeyel dermiste vaskularite artisi ve
perivaskiler lenfositten baskininflamatuar hiicre infiltrasyonu
vardir. Derin dermiste tek tiik ekrin glandlar izlenmistir. Kil
folliktlt izlenmemistir seklinde sonuclandi (Resim 6). Kil
mikroskobisi normal olarak degerlendirildi. Yapilan g0z,
kardiyoloji ve dis konstltasyonlarinda patoloji saptanmadi.
Hastaya mevcut klinik ve histopatolojik bulgularla EDDFS
tanisi konuldu.

Tartisma

Ektodermal displazi-deri frajilite sendromu son zamanlarda
tanimlanmis deri, sa¢ ve tirnaklari etkileyen otozomal
resesif bir genodermatozdur. Desmozomlarin ilk kalitsal
dermatozudur (3). ilk olarak 1997 yillinda plantar alanlarda
biller, kisa, seyrek saclar, distrofik tirnaklar, deri frajilitesi,
travmayla olusan bil ve erozyonlar saptanan 6 yasinda
bir erkek ¢ocukta tanimlanmistir (3). Bu zamana kadar
dinyanin cesitli bolgelerinden benzer klinik anormallikler
gosteren 12 olgu bildirilmistir. EDDFS, Plakofilin 1 adh

Resim 1. Seyrek, cansiz, kivrintili saclar, keilitis, perioral
fissiirler

proteini kodlayan PKP1 geninde fonksiyon kaybi mutasyonu
sonucu olusmaktadir. PKP1 desmosomal kadherinleri
keratinlere baglayan desmozomal plagin bir parcasidir.
Desmozomlarin mekanik butinlik ve kalsiyum stabilitesini
saglamaya yardimcr olur (6,7). PKP1, epidermiste ozellikle
de suprabazal hicreler ve kil folltkilinin dis kék kihfinda
eksprese olur (8). PKP1a ve PKP1b olmak lizere 2 izoformu
tanimlanmistir (9). PKP1a desmozomlar ve nukleusta, PKP1b
ise sadece nukleusta eksprese olur (10). EDDFS'li hastalarda
tanimlanmis bulgular; deri frajilitesi, alopesi, palmoplantar
keratoderma, hipohidroz, tirnak distrofisi ve keilitistir.
Kasinti, bliyime geriligi, lens anormallikleri, astigmatizm ve
dis curlkleri gibi daha nadir anomaliler de bazi olgularda
bildirilmistir  (4,5,9). Deri biyopsisinin  histopatolojik
incelemesinde hiperkeratoz,  akantoz,  genislemis
interselltler araliklar, akantolitik ve diskeratotik keratinositler
go6zlenir (9,11). Elektronmikroskobik incelemede sayica
azalmis kiicik desmozomlar saptanir. Akantoliz olmasina
ragmen ayrisma desmozomal plaktadir. Desmozomlarin
keratinositlerden ayrilmasiyla tek tek bagimsiz akantolitik
hiicreler olusur (9). Ayirici tanida dislnilmesi gereken
Naxos ve Carvajal sendromu gibi desmozomlarin diger
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Resim 2. Plantar hiperkeratoz, fissiirler

Resim 3. Tirnaklarda sari diskolorasyon ve distrofi



Atalay ve ark. EDDFS. Turk ] Dermatol 2014; 2: 114-7 [ .

kalitsal bozukluklarinda kardiyomyopati izlenirken EDDFS'de
bulunmamaktadir (Tablo 1). PKP1 kalp kasinda eksprese
olmadigindan EDDFS'de kardiyak patoloji gelistirme riski
olmadigi disiintilmektedir (9). Desmoplakin ve plakoglobin
genlerinde defektler sonucu olusmus klinik olarak EDDFS'ye
benzer olgular bildirilmistir. Desmozomal proteinlerde
mutasyonlar sonucu olusmus hastaliklarda keratoderma,
alopesi gibi bulgular izlenebilmesine ragmen deri frajilitesi
EDDFS'nin belirgin 6zelligidir (11). Erken dénemde deri
frajilitesi ve bl olusumuyla karakterize Porfiria ve Kindler
sendromunda ise fotosenisitivite, skar olusumu, atrofi ve

Resim 5. Sol pretibial alanda intakt biiller

Resim 6. interselliiler araliklarda genisleme (kirmiz1 oklar),
Resim 4. Sirtta yiizeyel erozyonlar ve krutlar akantolitik hiicreler (siyah oklar) (H&E, x40)
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Tablo 1. Ektodermal displazi-deri frajilite sendromu ayirici tani

117

EDDFS Akantolitik Deri frajilite- Carvajal Naxos sendromu
ektodermal yiinsii sa¢ sendromu
displazi sendromu
Deri frajilitesi, + + + + S
travmayla biil olusumu
Hipotrikoz + - +/- = =
Hipohidroz + - - - -
Hipodonti/oligodonti | - - - + -
Yiinsii sa¢ - + + + +
Tirnak distrofisi + + + + +
Perioral fissiirler + + + + -
PPK* Diffiiz PPK + Fokal/diffiiz PPK | Striate PPK Diffiiz NEPPK***
CMP** - - - Cocuk hasta Adolesan hasta
Dilate CMP Sag ventrikiil CMP Aritmi
Defektif protein plakofilin 1 plakoglobin desmoplakin Desmoplakin Plakoglobin, desmokolin 2
Akantoliz + + + + -
*Palmoplantar keratoderma, **Kardiyomyopati, ***Non-epidermolitik palmoplantar keratoderma

sklerodermoid degisiklikler izlenmektedir (5). Spesifik bir
tedavisi bulunmamaktadir. Epidermolizis billozadakine
benzer olarak travma ve infeksiyonlardan korunma seklinde
bir yaklasim izlenebilir (12). Turkiye'den bidirilen 6 yasindaki
erkek cocukta dogumda generalize eritem, erozyonlar, minor
travmayla deride soyulma, yazlari giines temasiyla kotilesen
bil olusumu, hipohidroz, palmoplantar keratoderma,
seyrek, kivrintili, kuru saclar, perioral fissurler, keilitis ve
diyare tariflenmistir (4). Olgumuzda ise diyare disindaki tim
bulgular bulunmaktaydi. Nadir gortlen bir sendrom olmasi
dolayisiyla travmayla erozyon, bil olusumu, palmoplantar
keratoderma, tirnak distrofisi, hipohidroz, seyrek ve kivrintili
saclar bulgulariyla basvuran hastalarda EDDFS tanisinin
akilda bulundurulmasi amaciyla gerektiginin hatirlanmasi
amaciyla olguyu sunmayi uygun bulduk.
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