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URBACH-WIETHE DISEASE: DEFINED FINDINGS
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OZET

Uirthach-Micthe savnlign, sevrek olarak goculen, autosomal resesit pegisl, den, oral
kavite, lannks ve w5 organlarda hivalin madde mbltrasyonu e karktenee b
savihkr Ba makalede  sundufomur  cocukluk cafdan mharen  wpik aes
Gzelliklert gosteren, farkl yaglardaks ug olgunon dealilimsel bakidannda, b sayn
Lkra goelemlenclulen degptk donemlere an bulgular saptanmigur, Olgulinmien
wifinda, bupune defan bddinden olpular meelenerek saynli e Dnelkee el
bulpular belirlenmmiste

Anahtar soecikles: Uthach-Waethe Savnlys, Lipod Protemons

SUMMARY

Lithach Wicthe disease 14 0 rare, autdsomal recedssive mhented disorder wlich s
charactenied by the deposinon of hyaline materal in the skin, oml caviry, larpnx
Phvsical examunanon of three cases, 4t different apes
presented i this wrucle, showed differeént skin Andinps of the disease but they all
had wpecal hoarséness. All reported cases of Urhach-Wisthe disense have been

and  visceral hssues
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LUrbach-Wiethe saynbi, seyrek olarak gomlen,
autosomal resesif gecish, den, oml kavite, lannks ve i
organlarda hivalin madde infilrasyonu ile kamktenze
bir sayalikor (1),

tarafindan dende hiperkerstoe ve arsl mukozada san

Ik kez 1908 wibnda Sicbeamann

beyae renklt bimkiny szlenen bir olgu animlanmusor
1929 wibnds Urbach ve Wiethe tarafindan khnik ve
histolojik ozelliklen tammlanmig olan by sindrom
"hpoidosis cuns et mucosae” olasak adlandinieg
ancak bu terminoloji 1932 nlinda Urbach tamifindan
dende lipid ve protein birtkimu belidendippnden “hipoid
proteinoss” olamk depistinlmisar (23 Sayrihk sikhkla
circukluk capinda ses kisiklign de baslamakradr, Turck
Denbihim kaynakeasmda bugiine defin oldukea az
sayida yayinhinmig olduju  ponilmektedie.  Urhach-
Wiethe savnliin tamst alan farkls vaglardaks G¢ olgunun
khinik ozelliklert irdelenmig ve bugune degin bildinlen
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examined and sssocuted findings hive bieen derermuried
Key words: Urhach Wiethe Dhaease, Lapend Protesnoss

olpulardan tlave bulpular belirlenmisar

OLGU 1

25 vasinda kadin olgu, ses hasiklign, dilinde bliyume
ve poz kapakiannds kabankbklar yakinmalin ile
Kinpimize bagvurmmusur.  Ovykastinden,  cocukluk
caftndan iobaren ses ksikbiom oldupu ve son aln
vildir dhilinde biviime ve goz kapaklannda kabarkhklas
oldugu ofrenilmisor,

Orzgecrmisinde ozellik: ammlanmavan olgunun sov
gecmisinde, anne ve babasinin tking dereceden akeaba

oldugu belirdenmistr.

Olgunun deribilimsel bakisinda her ta por kapa
finda cok sayida 2-3

2-3 mm'lik den renginde papulalar,
dil ust ve alt kismunda sar-beynz renkli papular ka-
rakrerde lezyonlar (Sekil 1a) e freniluma verlesmus san

renkl 2 adet papula sapranmusne. Aveica hastann her
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kr alt ekstremitesinde 1-2 em'lik atrofik sikatriksler
teshit editmigtr

Sistem sorgu ve mcelemelennde ses kisikhify mev-
cut olan olgunun  kulak burun bogaz bakisinda,
interaritencal bolgede ozellikle sagda san beyaz renklt
birikim belirlenmigtir. Kord vokaller normal olarak
degerendinlmugnr. Gozde yanma barma sikaven olan
alguda kseroftalmi saptanmistir: Norolojik muayencs:

normal olarak deferdendinlmsnr,

Yaplan laboratuar retkiklenmde s tvokimya
degerlens, urogram, hemopram  deperlen,
thizevlen, 24 saathk idrarda uroporfinn, koproporfinn
dizeylen

hormen

normal  degerlerde  bulunmustur,
bulgisavarl tomoprafisnde  bulgular normal  olarak

deferlendinlmigur.

Hevin

CGioe kapafandan vapilan insizyonel bivopsi émefip-
min  histopatolojk incelemesinde  ortokeratoz  ve
papillamatozis  gosteren  epudermus tle ormli den
dokusunda papiller dermisi dolduran  hyalnleyms
amorf materyal wlenmignr. Yapian Masson tnkrom
ozel boyast e olumlu bovanma sonucu bu amorf
materyal hyalinize kollagen birkimu olarak deferlen-
dinlmisnr.

OLGU 2

¥ yagmda kiz olpu, ses kisiklis ve goz kapaklannda
kabankliklar yakinmalan ile klinifimize bagvurmustur.
Oykisunden, bebekliginde aplamada zamflk wmmm-
lanan olgunun, konusmaya basladiginda ses kisikhgnin
farkedildigi ve son uc wldir da goz kapaklannda
kabankliklar oldugu Gfrenilmistr.

Ozgecnuginde ozellik rammianmayan olgunun soy
pecmusninde, Gginct olgumuz olan dapisinda da benzer
vakinmalar oldugu ogrenilmustr.

Olgunun deribilimsel bakisinda her it goz kapa-
ginda gok sayida 2-3 mm'lik den renginde papulalar
(ekil 1k), dil alt arka kisrmuinda 1,5em  caph san beyaz
renkll papular karakterde: lezyon saptanmisnr Avoea
hastanin diz, dirsek ve bacak 6n kistmlannda biraraya
gelerek  plak  olugrurma  efiliminde  1-2 em’hk
hiperpigmantasyo alanlan tesbit edilmisur.
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Sistem sorgu ve incelemelennde ses kisikhim mev-
cut olan olgunun  kulak burun bopaz  bakismda,
hipeckinetik disfoni saptanmg, kord vokaller normal
olarak degeclendinlmiztir,. Goz bakisi ve nornlojik

truayenes: normal olarak degerlendinlmisar,

Yapilan laboratuar tetkiklennde runn bivokmya
deperlen, urogram, hemogram deferlen,  hormaon
dizeylert, 24 saatlik 1drarda ﬂr:}pﬂrﬁrm, koproporfitin
duzeylern normal  defederde  bulunmustur.  Beyin
bilgisayarh  tomografisi normal  olarak  degerlendi-

tilmigtir

OLGU 3

40 yvasncda erkek olpu, ses ksikhjy, pos l";;lrl-:.l.]i.];.!-
nnda ve viucudunda kabankbklar yakinmalan e kb-
nijnmize  Bagvurmugrur, Oykiistnden, gocukluk ¢a-
gindan wbaren ses kiskbinn oldugu ve otz ypldir
goz kapaklannda, 17 yildir kol ve bacaklarda, 5 vildir
sacht dende, 2 wildir da kolwk altannda ve pemul
bolgesinde piderek artan  Kabankliklar oldugu ogre-

nilmusne.

Ozgeenusinde Ozellik tnimlamayan olgunun soy
geemisinden ikina olpumuz olan yefeninde de benzer
vakinmalar  oldufe ve anne ve babasmun tkinc
dereceden akmba oldufu ogrendmusnr.

Olgunun denbiimsel bakisinda her ik oz kapa-
ginda gok sayida 2-3 mm'lik den rengmde papulalar,
sagh dende den renginde verrukoz lezyonlar (Sekil 1c),
el ve ayak dorsal kisimlannda biraraya gelerek plak
olusruran  kahverengl hiperkeratouk lezyonlar (Sekil
1d}, diz ve dirseklerde yer yer den renginde yer yer
kahverengt verrukoz lezyonlar (Sekil 2b), pubik ve
aksiller bolgelerde sammst renkl papula  plakian
S'E.Przl]mlﬁﬂf_

Darsekten vapilan  insizyonel bivopsi érneginmn
histopatolojik incelemesinde ortokeratoz, fokal para-
keratoz ve papillamatozis posteren epidermus tle ortilia
deri dokusunda papiller dermiste damarlann ve den
cklennin ctrafinda amorf homojen eozinofilik madde
binkimu sapranmus, vapian Gzel boyama yontemlen ile
olumlu boyanma sonucu bu amorf materyal hyalin-
lesmuy  kollagen binkimu olamk  degerlendinlmisur
(Sekil 2b)
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Schkal La) Bermnc algunan dilide san-bevar renkl papn ey olponun pos ’-I[".||."-|'=|--I 2- 5 'Lk ders renged

i | (R
I'\I|||'_|_J_!_|: ) Weunce olganun sigh densmde vermukoz 1rterkda Dararays |,-;|.!| rok plak oluesouean kaheoreag

bk ratertik leeyirnlas

Sekil 2. ) Ugiincii olgunun dirsefinde verrukoz lezyonlar b) Uguncu olgunun histopatolojk incelenmesinde dermste A

’ ; ; L 2 WA
poznf hivalinlesmis materyal Binkmmi (PAS x40
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TARTISMA

Ganumuze degn gopunlufu Avrupa kokenlt olmak
urere 300 dolavlannda Urbach-Wiethe saynbin olan
cilgu bildinbmugur. Sayriifin patogenezr hakkinda ik
larkl: vorum yapilmakiadir, Bazt amasnemaclar sayn-
bkta 1zlenen plikoprotan binkimumin izezomal depo
savribklanina benzer gekilde bir yada daha fazla enzim
ditekune bagh oldugunu dusunmektedir. Bae arasnr-
macilar 1se kollagen séntezandeki merabalik bir bo-
vukluk Yapilan

wnmunolistolojk: cahsmalar dermusde 1zlenen up 1

lrhlu{;ullu tlen surmektcdir

Rollpenin vernm, bazal memmands elenen tp IV
kollagen ve lamminin aldipam postermusnr. Yapilan an
vttty calismialarda fibroblast kiltarlerinde m-RNA du-
zuylent olgulmisg ve bu ikt mayor bazal membean pro

termneleks artis belielenmmsur (2447,

Savihk penelbkle cocukluk cafnnda ses kisikhi ile
baglamakiadie (5-7). Zamanka lannks, farmks, dil; yanak
v dudak mukoeas) ratalmakia ve serr san bevaz renkl
lnnkim idenmektediy, Dilde buvume ve palpasyonia
serthk hissedilinektedir. Benger degiskbkler labia ve
v mukozasingda da pehisehilmekeedir (43 Lannks
el golunem sikintsna, faanks ve dzefagus
neden  olabidmekedr  (8)
{ Meulasmuzda da bulpular cocukluk cainda ses kask-

ttplumu desfapye

I de baglanug, dilde buyvime  daha ilen vaglarda fack

echlmisnr

Yigamun ik wllannda,  Secllikle
chstremitelerde pustula, bulla ve hemoragk krustalar
pehsmekte ve lezvonlar verlennde sthatmks brakarak
wilesmekredis (6), Daha den vaslarda, dermusde hivalin
madde binkimine bagh, ozelhkle vuzde aksillada wve
skeotumda olmak Uzere papul ve plak kamkiennde

Vi ve

lepvonlar  tzlenmektedin. Sarminmeve maruz  kalan
sanlarda, Bzelikle diz, dirsek ve ellerde verrukes
lexvonlar gorulebilmekte hatta zamanls den rengm ko-
vulasmakia ve yavgin hiperkeratoms gelisebilmekredir
(6,9-11). Binna olpumuzda govdede sadece atrofik
sikatriks alantan beliclennus olmakls bulidte, buniar
cocukluk cagmda gecinlmis travmalann acdindan pe-
lismustr. Ucuneu olpumuzda tlen vas bulgulan olan el
we ayak dorsal kisimlannda kahvereng hiperkenitoz
posteren papular lesyonlar, diz, dicsek vo sach dende
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verrukoz lezyonlar, aksilla ve pubk balgede sarims:
renkli papula plaklan wlenmisur.

Alt ve ost oz kapaginda wlenen ‘boncuk tanest’
gorunumunde papulalar (blephaross synmontiformis)
kirpikledn total alarak dekifmesine ve fonksiyon kay
bina bagh komneal ulserasvona sebep olalulmekiedie
Benzer gekalde sagh den tutulumunda sikatrisyel sag
kaybr wlenmektedic (3,6). Uguncu olpumuzda sagh
dende vernikor lezyonlar izlenmekle birlikte stkutrsyel

sag kavbiszlenmengti

Dental anomaliler, yvinelevia paronns, mrokeanyal
kalstikasvon ve opdepst bu sindromada dslenen diger
|'Iu||:ul|-.1rdtr Kardmak, endoknn ve ur[rgcnllnl AR
liler wlenmekle herltkre bo smdeasmun bae pargustm
oldugu agik degldie. Saynbk erken enghan doneme ka
dar progresit sevichdie (3). Urbach-Wiethe saynlipindda

poeleneblenen bulgular Talilo Pde Gzetlenmistic

Fhstopatalopk  kamktenstdder, yvenl  lezyonlarda
kapiller damarlar geveesinde vogun sekilde, daha ceki
lezvonlards se papiller dermisde penty bantlar oluagr-
ran, eknn bezleny, sac rollikuller, sebase bezler ve i
diren
eozmofihk, hyabn benzen binkimdie. Hiyalin benzen

erektor  pili kaslanm geveeleven  amjorf
maddemin wengindeki  plikoprotem, PAS (Perndic
Aad-Schift) bovasi ile goglu olumly bovanma poster-
mektedir (12). Hiztopatolojik mecleme yapndmuz th
olpumuzds da caynbgm upik histopatolojik ozellikler

belrlenmustr,

Papiller dermiste hivalin benzed madde binkim
izlenen entropoietik protoportfirva’da binkun daha az
ve fokal verlesiml olup mukoza tumlumu igermemek-
tedis Ksantomatoeis ve amioidosis dle anmer tam
mstopatoiopk olarak vapilmakadio Enskn dénemde
liken amiloidoris, mikstodem ve liken miksadematoszos
aving tamda dugunilmes) gereken difier saynliklardar
(10,1314,

Olpulanmiz dolaysiyla, Turk Denbilim yazininda
sevrek olarak bidinlen bu saynlikda ihskili ranimlanan
tum bulpular pizden gecirlmistir. Gomldugi gibt yay-
gin hivalin madde nfiltrasyonu ile ortya gikan bu say-
rilik oldukea degisik bulgularda kendini gosterebilmek-
tedie. Hivalin binkimun ardinda bir enzim defekunin m:
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yoksa kollagen sentesindelks metabolik bir bozuklugun
mit oldugunun ortava pkanlmasmmda katke saglavabal-
mek icm pereklt alt vapiva salip ve 11 desteklenen
arastirma metkeslerme vada laboratsarlara gereksimim

duvulmakradie. (Manaklann saglanmasyla Glkemizde

belidencbilen nadir olpulann sadece bulpulanmn irde-
lenerek  sunulmast ‘degl, saynlik vada sindromlarin
patafizvolojik  mekantzmalannin anhalibilmesinde
onemll asamalar saglavabilecck arssurmalar yapilarak

venler ortava kovmak miimkin olalalecektir,

Tablo T. Urbuch-White savalgimda pozlenebilen hulgpulae (1-14)

afthamada zayafhk
sex kistkhn
.HH]IH'HLIH ‘i‘-lhllﬂlhi
dastay
kspecaytcami
D1 posteriors ve frenilum infiltrasyonuna baglh;
vl alistada boseulduk
konugmada worluk
il hareketlesnde kesitlilik
Stensen Kanalimim obstnksivanuna bagly
tekearkivan piron
Drent bulgular;

vagarniu dyallanmda;
b den vaglarda,

olusturan papul ve plaklar

sagh den rutulumuna bagly alopes ve diffur sag kayiy
Tirnak geligim anomalileri
Dental anomaliler;

ust ey e, ai v keaer dislerde aplus, hipoplan
Naralojik rutoluma bagly

t'.rli_lrpiﬂ

davranss boruklublan

bellekie wralma

seka penlyn

agriva duyarsizlik

e hozuklugu

poe sinplomlan

hipogonadizm

Dudak mukozasi, pingiva, vumugak damak, fannks, epiglot, anepiglottik kavom ve vokal kord infiltrasyonuna bagli;

orellikle yur ve distal ckstremurelerde skarnks hirakarak malesen pustula, bulla ve hemorapk krustalis
dernuste livalin madde binbamne bagh  ozelbikle varde, akallads ve skromumda san babmumo reopindy gorunum

orelbble dee, dirsek, el ve avak pba surmunmeve marnz kalan alanlagds bazen den reaginde kovulasma ve vaygin
hiperkermtoman eshk edetnldifs vernikoz leryonlar
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