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Nadir Goriilen

Dejeneratif Elastik Doku Hastaliklari
Rarely Encountered

Degenerative Elastic Tissue Disorders

Dejeneratif elastik doku hastaliklan dermiste elastik doku azlidi ile seyreden ve nadir
gorilen bir grup heterojen hastaliktir. Bu hastalklar hakkinda bildiklerimiz, yapilan
yayinlarin azligi nedeniyle son derece sinirlidir. OrtUsen klinik ve histolojik &zellikleri
nedeniyle, hem dermatologlar hem de dermatopatologlar icin fani zorlugu yaratan
hastaliklardir. Cogunun bilinen efkili tedavisi yoktur. Bu makalede dejeneratif elastik
doku hastaliklar mevcut literatir isiginda gézden geciriimektedir.

Anahtar kelimeler: Elastik doku, dejeneratif hastaliklar, deri, dermis

Abstract

Degenerative elastic tissue disorders constitute a heterogenous group of rarely encountered
disorders characterized by reduced elastic tissue in dermis. Information on these disorders
is limited, owing fo a scant number of publications on the subject. Because of overlapping
clinical and histological features, these disorders are causes of diagnostic difficulty for both
dermatologists and dermatopathologists. There is no known curative therapy for most of
these disorders. This manuscript provides updated information on degenerative elastic
fissue disorders based on relevant available publications.

Key words: Elastic tissue, degenerative disorders, skin, dermis

Giris

Ekstraselller matriksteki elastik lifler
dermal bag dokusunun onemli yapisal
komponentleridir.  Bu lifler  derinin
elastisitesinden sorumludur (1,2). Papiller
dermiste oxytalan ve elaunin lifler dikey
dogrultuda bazal membrana baglanirlar ve
dermise dogru uzanarak bazal mambrana
paralel yatan elastik lif pleksusuna
baglanirlar (2).

Dejeneratif  elastik doku hastaliklar
dermiste elastik doku azlig ile seyreden
bir grup heterojen hastaliktir (3,4). Ortlisen
klinik ve histolojik 6zellikleri nedeniyle, hem
dermatologlar hem de dermatopatologlar
icin tani zorlugu vyaratan hastaliklardir
(3). Bu hastaliklar hakkinda bildiklerimiz,
yapilan yayinlarin azlii nedeniyle son
derece sinirlidir (1).

Neviis Anelastikus

Tanim: Nevis anelastikus (NA) elastik
doku parcalanmasi veya kaybi gdsteren

perifollikiiler papdullerle karakterize bir
elastik doku nevisudur (1,5).

Tarihge: ilk kez 1921'de Lewandowsky
tarafindan, elastik doku bozuklugu ile
karakterize bir konnektif doku nevisi
olarak tanimlanmis ve ‘nevis elastikus’
olarak isimlendirilmistir.  1961'de ise
Staricco ve Mehregan elastik doku kaybi
ile seyreden bu neviisi ‘nevis anelastikus’
olarak isimlendirmis, bdylelikle elastik
doku artisi gosteren konnektif doku
nevislerinden (elastoma) farkli bir antite
oldugunu vurgulamiglardir (1,5).

Epidemiyoloji: Su ana dek cok az NA
olgusu bildirilmistir. Gercek prevelans daha
yuksek olabilir (1).

Etyoloji ve Patogenez: NA'un hem
konjenital hem de akkiz alt tipleri
bildirilmistir. Konnektif doku nevusleri
gercekte konnektif doku hamartomlaridir
ve kollajen, proteoglikon veya elastik
doku komponentlerinin akiimilasyonu ile
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olusurlar. Bu nedenle NA'un bir konnektif doku neviisii olarak
siniflanmasi dogru olmayabilir (1).

Klinik: Lezyonlar ¢ok sayida, yuzeyi diz, pembe-kirmizi,
birkag¢ mm caph perifollikiiler papiillerdir. Plak olusturma
egilimi gosterirler (1,3,6-9). Ust gévdede, gégiis lizerinde ve
kollarda asimetrik gruplar halinde gézlenirler (1,3,5).

- Konjenital veya Edinsel

Govde ve Kollarda Perifollikular papuller
Multipl, asimetrik
Birka¢ mm... plaklar
Diz yuzeyli
Pembe-kirmizi
Histopatoloji
o Ust ve orta dermiste elastik lif kaybi
Sistemik bulgu yoktur.

Komorbiditeler: Ekstrakutandz belirti ve bulgu bildirilmemistir
(1).

Histoloji: Ust ve orta dermisde elastik liflerde temel olarak
kayip ve geri kalanlarda parcalanma gézlenir (1,3,6-9). Kollajen
liflerinde belirgin degisiklik bulunmaz (1).

Seyir ve Prognoz: Yillar icinde yeni lezyonlar olusabilir (1).

Ayirici Tani: Ayirici tanida mid-dermal elastolizisin perifollikler
varyanti, papuler elastoreksis ve kollajenoma diistinlmelidir (1).

Tedavi: Bilinen etkili tedavisi yoktur (1).
Papiiler Elastoreksis

Tanim: Papller elastoreksis (PE) dermal elastik liflerin
parcalanmasi ile karakterize, asemptomatik papdiller ile
seyreden nadir gorilen bir hastaliktir (1).

Tarihge: ilk kez 1987'de Bordas ve arkadaslari tarafindan neviis
anelastikusun bir varyanti olarak tanimlanmistir (10).

Epidemiyoloji: Su ana dek 20'den az PE olgusu bildirilmistir
(6,7,11,12). Bu hastaligin nadir goruilmesi klinik bulgularin belli
belirsiz, selim seyirlive asemptomatik olmasinave klinisyenlerce
baska hastaliklarla karistirilmasina baglanmaktadir (9,12). PE
daha ¢ok kadin cinsiyette (%75) gorilmektedir (1,3). Baslangig
genellikle hayatin 1. veya 2. on yili icindedir (1,13). Ancak 45
yasta baslayan bir olgu da bildirilmistir (1).

Etyoloji ve Patogenez: Bir ailesel olgu bildirimi harig, su
ana dek yapilan tiim yayinlarda hastalik sporadik ve akkizdir
(1,3,14,15). Tipik olarak lezyonlar 6ncesinde o bdlgede travma,
lokal inflamasyon, infeksiyon veya akne oykisu yoktur
(1,3,6,11).

PE’'nin nozolojik siniflamasi konusu tartismalidir (14). Baz
otoritelerce ailesel PE, Buschke-Ollendorff sendromunun (BOS)
osteopoikilozis barindirmayan inkomplet abortif varyanti
olarak kabul edilmektedir (3,9,14). BOS, dissemine konnektif
doku nevisleri (genellikle elastomalar) ve osteopoikilozis
ile seyreden otozomal dominant bir genodermatozdur ve
LEMD3 gen mutasyonlari ile olusmaktadir (6,7,14,15). Klinik
olarak lezyonlar simetrik, biyuk, sarimsi, grube nodil ve

plaklardan olusur. Biyopside en karakteristik ozellik elastik
liflerde artistir (3,6-9). Bazi otoritelerce PE, BOS'un genomik
spektrumuna dahil olmayan farkli bir antite olarak kabul
edilmektedir (6,7,11,14). Bir calismada 2 PE hastasinda LEMD3
gen mutasyonlari gosterilememistir (14). Ancak PE'nin son
derece nadir goriilmesi nedeniyle hastaligin BOS ile iligkili
olup olmadigi konusu halen belirsizdir (14). Bazi otoriteler ise
PE'nin nevis anelastikusun veya eruptif kollagenomanin bir
varyanti oldugu gorisiini savunmaktadirlar (6,7,9,10,13,15).
Nevis anelastikus plak olusturma ve gogus 6n yiizde yerlesme
egilimi gosteren asimetrik perifollikiiler papdiller ile seyreden
ve agirlikh olarak konjenital olarak gorilen bir hastaliktir.
Histolojik olarak en temel degisiklik PE'de gozlenen elastik
liflerde parcalanmadan ziyade, belirgin elastik doku kaybidir
(6-9). Son olarak bazi otoriteler ise PE'yi reperatif bir bozukluk
olarak kabul etmektedirler (14).

Papuler Elastoreksis

Omuz ve Kollarda, simetrik
Nonfollikular paptller
1-5 mm., yuvarlak/ oval
Sert
Multipl, Gruplasmaz
Asemptomatik
Histopatoloji
Retikiler dermiste elastik
doku parcalanmasi (Belirgin!)

Klinik:Klinik olarak lezyonlarasemptomatik, sert, non-follikiler,
1-5 mm capl, ayrk, oval-yuvarlak cok sayida papdllerdir
(1,11,15). Gruplasma veya plak olusturma egilimleri bulunmaz
(11,15). Renkleri deri rengi, kremsi veya beyazimsi olabilir
(7,8,12). Lezyonlar simetrik olarak en sik g6giis, abdomen, sirt,
omuzlar, kollar ve bacaklarda yerlesmislerdir (1,3,11). Nadir
olgularda koltuk altinda, boyunda, ensede, oksipitoservikal ve
mandibular bolgelerde yerlesim bildirilmistir (11,12).

Komorbiditeler: Su ana dek sistemik tutulum veya eslik eden
birliktelik bildirilmemistir (1,11,15).

Histoloji: Biyopside retikiiler dermisde belirgin elastik doku
parcalanmasi ve elastik doku kaybi gozlenir (1,9). Nevis
anelastikusun aksine elastik doku parcalanmasi, elastik
doku kaybindan daha belirgindir (3,6-9). Hafif siddette
stperfisyel ve derin dermal perivaskiler lenfohistiyositik
infiltrasyon bulunabilir (1,9). Mid-dermisde fokal fibrozis
alanlar gozlenebilir ki bu bolgelerde kollajen lifler kalinlagmis,
homojenize olmus ve Obeklesmistir (1,11,14). Elektron
mikroskopide elastik dokuda belirgin azalma ve elastik liflerin
fibriler komponentinde belirgin artis saptanmaktadir (1,12).

Seyir ve Prognoz: Yillar icinde tedrici bir olusum fazindan
sonra lezyonlar stabil kalirlar ve spontan iyilesme gostermezler
(12).

Ayirici Tani: PE'nin ayirici tanisinda neviis anelastikus, papuler
akne skarlari, eruptif kollagenoma, dissemine lentikiler
dermatofibrozis (BOS), anetoderma, boyunun beyaz fibroz
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paptulozisi, psédoksantoma-benzeri papiller dermal elastolizis
ve mid-dermal elastolizis sayilabilir (1,3,6,7,12).

Tedavi: Etkilenen hastalara hastaligin selim seyri anlatiimalidir
(12). Hastah@in bilinen kuratif bir tedavisi yoktur (1,11).
Oral antibiyotik, oral izotretinoin, topikal tretinoin, topikal
benzoil peroksit tedavilerine yanit zayiftir (1,8,13). Bir olguda
intralezyonel triamsinolon asetonid tedavisine parsiyel yanit
bildirilmistir (1).

Perifollikiiler Elastolizis

Tanim: Perifollililer elastolizis (PFE) kil follikilleri etrafinda
elastolizis ve balon-benzeri protriizyon ile karakterize elastolitik
hastaliktir1.

Tarihge: 1968de Varadi tarafindan oOncelikle perifollikiler
makdiler atrofi olarak tanimlanmis, daha sonra ise ismi yine
Varadi tarafindan PFE olarak degistirilmistir (1).

Epidemiyoloji: Su ana dek cok az sayida olgu bildirilmistir
(1). Bayanlarda 4. dekadda ortaya c¢ikmaktadir (1,3). Bazi
olgularin yanlislikla Schweninger-Buzzi anetodermasinin
non-inflamatuvar formu olarak siniflandigr distintilmektedir

(1.

Etyoloji ve Patogenez: Patogenezde Staphylococcus
epidermidis’in elastaz Ureten varyantlar suglanmaktadir
(1,16). Lezyonel kil follikiillerinden elde edilen S. epidermidis
elastazi, tavsan derisinde in vivo ve selektif olarak elastik
lifleri parcalayabilmektedir. Bir elastaz enziminin 40 kD
oldugu tahmin edilmekte ve bu ufak molekiil hasarsiz follikl
duvarindan disari sizabilmektedir (1).

Perifolliktler Elastolizis

Boyun, Kulak loplari, Kollar, Sirt, Govdede
Perifollikular paptller

1-4 mm., yuvarlak/ oval

Gri, Beyaz

Burusuk, Balon benzeri protriizyonlar
Histopatoloji

Kil follikulleri etrafinda elastoliz

Sistemik tutulum yoktur.

Klinik: Ufak, 1-4 mm capli, gri-beyaz, burusuk, oval-yuvarlak
perifollikliler papdllerle karakterizedir (1,3,16). En sik boyun,
kulak loblari, kollar, sirt ve Ust gévdede eritemsiz lezyonlar
olarak gozlenir (1,3,16,17). Kil follikilu etrafinda balon-benzeri
cikinti gozlenebilir (1).

Komorbiditeler: Bilinen sistemik tutulumu yoktur (1). PFE,
akne lezyonlarina eslik edebilmekte veya Oncesinde akne
oykisu bulunabilmektedir (17).

Histoloji: Kil follikullleri etrafinda selektif ve tama yakin elastik
doku kaybi gézlenir(1,17). inflamasyon, vaskiiler tutulum veya
kollajen kaybi bulunmaz (1).

Ayirial Tane: Klasik ve perifollikiiler anetoderma, mid-dermal
elastolizis ve papiiler elastoreksis diistintlmelidir (1).

Tedavi: Bilinen etkili tedavisi yoktur (1).

Anetoderma

Tanim: Anetoderma (makdler atrofi) basingla ice dogru
fitiklasan ufak atrofik papullerle ve histolojik olarak elastik doku
kaybui ile karakterize hastaliktir (1,18).

Tarihge: 1892'de Jadassohn tarafindan tanimlanmistir. 1884'te
Pellizzari benzer bir hastaligi farkli bir isimle tanimlamistir (1).

Epidemiyoloji: Gercek prevelans bilinmemektedir. Degisik
adlar altinda birkag yiiz olgu bildirilmistir. Diger elastik doku
hastaliklarinin bir kisminin da yanlislikla anetoderma olarak
siniflandirldigi  distinilmektedir (1). Kadinlarda daha sik
gorilmektedir (1,19,20). Hem c¢ocuk hem de yetiskinlerde
gozlenebilmektedir (1,20,21). Konjenital olgular bildirilmistir
(22,23). Sekonder anetoderma daha ¢ok 20-40 yas arasi
kadinlarda g6zlenmektedir (1,20,24).

Siniflama: Tarihsel olarak primer anetodermalarin 2 klinik alt
tipi bulunmaktadir: Schweninger-Buzzi tipi (6ncesinde eritem
yok) ve Jadassohn-Pellizzari tipi (6ncesinde makdiler eritem
veya papuler Urtiker var) (1,17,25,26). Primer anetoderma
terimi atrofinin normal deride olustugu, sekonder anetoderma
terimi ise atrofinin inflamatuvar dermatoz lzerinde olustugu
olgular tanimlamak icin kullanilmaktadir (1,3,19,26-28). Her 2
tip de sistemik hastaliga eslik edebilmektedir (1,29,30).

Etyoloji ve Patogenez: Etyolojide infeksiydz ve otoimmiin
faktorler ileri strilmustiir (18,25,28,31). Genetik faktorlerin
onemli olabilecegini distindlren otozomal dominant veya
resesif gecisli ailesel olgular da bildirilmistir (20-23,27,31,32).
Bag dokusu hastaliklari ile iliskili anetodermada elastik dokunun
mikrotrombozlarlaolusaniskemisonucundayikimisuglanmaktadir
(25,30,32-36). Anetoderma lezyonlarinda elastolizisden MMP 2 ve
MMP 9 overekspresyonunun sorumlu olabilegi diisiiniilmektedir
(18,37,38). Metaloproteinaz ve metaloproteinaz inhibitorleri
arasindaki dengesizligin anetodermaya neden olabilecegi
ileri strilmustur (1,18,19,32,33,39). Konjenital olgularda ileri
stirllen baska bir hipotez ise elastik dokunun Uretiminde (elastin
sentezinde) bozukluktur (21,22).

Boyun, Ust gévde ve ekstremite proksimali
Primer Anetoderma; ~ Normal deride
Sekonder Anetoderma; inflamatuar dermatoz lizerinde
Nonfollikular atrofik lezyonlar
5-25 mm., keskin sinirli
Burusuk, gevsek, ¢cokiik, balonlasmis
Multipl, Daginik
Histopatoloji
Papiller ve retikiiler dermiste elastik

Doku kaybi

Klinik: Cok sayida yuvarlak, ayrik, non-follikiler, 5-25 mm, keskin
sinirll, burusuk, gevsek, deriden ¢okmus veya disari balonlasmig
gorinimli  makdllerle seyreder (1,3,28,40,41). Palpasyonla
lezyonlar ice dogru fitiklasir (1,28). Bazi hastalarda ylizlerce lezyon
bulunabilir (1,20). Lezyonlar genellikle boyun, Ust govde ve
proksimal ekstremitelere yerlesirler (1,20,28,33,40).
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Komorbiditeler: Ekstrakutandz elastik doku tutulumu
bildirilmemistir (1). Primer anetodermanin pozitif antiniikleer
ve antifosfolipid antikorlarina, prematiriteye, Sjogren
sendromuna, SLE'ye ve duisiik serum a-1-antitripsin seviyelerine
eslik ettigine dair yayinlar bulunmaktadir (25,29,30,32,34-
36,42-47). Anti-fosfolipid antikorlar pozitif olan hastalarda SLE
veya anti-fosfolipid sendromu olsun olmasin anetoderma riski
yuksektir (46). Bir seri SLE hastasinda anti-fosfolipid antikor
pozitif olanlarin %15'inde anetoderma gozlenirken, anti-
fosfolipid antikor negatifolanlardaanetodermagézlenmemistir
(30,34,46,47). Sekonder anetoderma nedenleri arasinda
bocek isiriklar, Urtikarya pigmentoza, frengi, akne, varisella,
Lyme hastalig, lepra, kutandz tlberkdilozis, HIV infeksiyonu,
lenfoproliferatif hastaliklar, Langerhans hicreli histiyositozis,
SLE, primer hipotiroidizm, Graves hastaligi, Addison hastaligi,
sarkoidozis, Sjogren sendromu, liken planus, prurigo nodiilaris,
pilomatrikoma, nodiiler amiloidozis, stillik tedavisi, kursun EKG
plakalari, hepatit B asisi, kronik perles, molluskum kontagiozum,
konjenital melanositik neviis, plazmositom, Schwannoma,
juvenil ksantogranuloma ve generalize graniiloma anndlare
yer almaktadir (1,18,19,24,25,28,29,31-33,36,39,42,43,45,48-
54).

Histoloji: Papiller ve retikller dermisde elastik doku kaybi
bulunur (1,29,40). Mid-retikller dermis de tutulabilir (1,29).
Elastofagositoz bulunabilir (1,18,20,33). Isik ve elektron
mikroskopisinde papiller ve derin retikiiler dermisde geri
kalan elastik liflerde parcalanma gozlenir. Jadassohn-
Pellizzari tipinde ve bazi erken Schweninger-Buzzi
olgularinda perivaskiiler lenfohistiyositik veya notrofilik
infiltrat bulunabilir. Elastinin baglayici proteini olan dezmozin
lezyonel deride azalmistir (1).

Seyir ve prognoz: Lezyonlar stabildir, ancak zaman icinde
yenileri olusabilir (20).

Ayiricl Tani: Tim elastolitik hastaliklar distintlmelidir (1).

Tedavi: Aspirin, aminokaproik asit, fenitoin, dapson, vitamin
E, niasin, penisilin, kolsisin, hidroksiklorokin tedavilerine
kisa donemde degisken yanitlar bildiren az sayida olgu
raporu bulunmaktadir (1,25,47). Genel olarak bu tedavilerin
uzun donem sonuglar yiz guldirict degildir1. Kriyoterapi
tedavisine parsiyel yanit bildirilmistir (20).

Akkiz Kutis Laksa

Tanim: Akkiz kutis laksa (AKL) dermal elastik doku kaybi ile
seyreden gevsek sarkik deri kivrimlari ile karakterize, asik ylizIi
taz1 goriinimine yol acan ve sistemik tutulum riski tastyan
elastolizis hastahgidir (1,40,55,56).

Tarihge: 1966'da Marshall, Heyl ve Weber kutis laksanin akkiz
ve genetik tiplerini ayiran ve halen de kabul edilen bir siniflama
yapmiglardir (1,57).

Epidemiyoloji: AKL daha ¢ok yetiskinlerde goriilen nadir bir
hastaliktir (1). Her yasta gorilebilmekle birlikte, en sik 2. ve 3.
dekadda ortaya cikar (58). Cinsiyet ve irk ayirimi gostermez
(1,57,59). AKL konjenital kutis laksadan daha nadir gorulur (60).

Etyoloji ve Patogenez: AKLda elastik doku kaybinin
alfa-1-antitripsin gibi serum elastaz inhibitorlerinin az
sentezlenmesine  bagh  olabilecegi  dusiinilmektedir
(1,27,61). Ek olarak notrofil (serine elastaz) veya monosit-

makrofajlardan  (metalloelastaz) ekstraselller matrikse
salinan proteolitik elastazlar da elastolitik aktiviteden
sorumlu olabilir (1,27,59,60). Yine ek olarak lezyonel deride
dermal fibroblastlarda elastolitik aktivite artmis ve elastin
gen ekspresyonu azalmistir (1). Serum bakir (lizil oksidaz
kofaktorli) seviyesinde azalma, elastik lif sentezindeki
azalmadan sorumlu olabilir (1,27,62). Nadir olarak plazma
hicre diskrazili ve multipl myelomlu hastalarda elastik lifler
Uzerinde IgG, bir blefarokalazi hastasinda ise IgA birikimi
bildirilmistir ki immunolojik mekanizmalarin da elastolizisden
sorumlu olabilecegini diistindiirmektedir (1,58,59,61,63). AKL
olusumunda genetik yatkinlk da suclanmaktadir ki elastin ve
fibulin-5 genlerindeki mutasyonlar inflamasyon sonrasinda
AKL gelisiminden sorumlu olabilir (62, 64).

Akkiz Kutis Laksa

Yiiz, Kulak loplari.... Sefalokaudal ilerleme
Baslangic; Eritemli plaklar (inflamatuar faz)
Yavas gelisme siireci
Sarkik ve gevsek deri kivrimlari
‘Asik YUzlu Tazi' gorinimd

Histopatoloji
Elastik fibrillerde fragmantasyon
Notrofilik veya lenfositik infiltrasyon
Elastofagositoz
Papiller ve retikiiler dermiste elastik doku kaybi

Sistemik tutulum olabilir

(Pulmoner, Vaskiiler, Kardiyak..)

Klinik: Olgularin yaklasik vyarisinda deri gevsekligi
oncesinde eritemli plaklarla seyreden bir inflamatuvar faz
bulunur (1,27,60,62,64). AKL 6ncesinde bocek isingi, drtiker,
Urtikeryal vaskiilit, ekzema, eritema multiforme, granuloma
annulare, sarkoidozis, amiloidozis veya Sweet sendromu gibi
hastaliklar tanilandiriimis olabilir, (27,55-57,65). Hastalik yillar
icinde sinsi sekilde ortaya ¢ikabilir (1,27,62). Lezyonlar sarkik,
gevsek deri kivrimlandir (1,59). Klasik olarak yiiz ve kulak
loblari 6nce tutulur ve hastalik sefalokaudal dogrultuda
yayginlasir  (1,27,57,60,62). Blefarokalazi, kulaklarda ve
cenede sarkma, nazolabial oluklarda belirginlesme ile
karakterize prematir olarak yaslh yliz gorinimi bulunur
(27,55,57). Lokalize abdominal tutulum bildirilmistir (59). El
ayasl ve ayak tabanini tutan izole raporlar mevcuttur (1,65-
67). Tutulum derecesi bolgesel deri alanlarindan yaygin
deri alanlarina ve sistemik tutuluma (pulmoner, vaskiiler,
kardiyak, gastrointestinal ve genitolriner) dek degiskenlik
gosterebilir ~ (1,27,40,55,57-59,67). Kutanéz  lokalize
varyantlar, generalize varyantlardan daha nadirdir (59).
Generalize AKLda sistemik tutulum riski daha yuksektir (65).
Amfizem, bronsiektazi, 6sefagus dilatasyonu, divertikuller,
hiatal ve inguinal herniler, rektal prolapsus, sistosel, uterus
prolapsusu, aort anevrizmasi ve mitral valv prolapsusu
saptanabilir (27,55,56,58,59,63-65).

Komorbiditeler: AKL otoimmiin ve lenfoproliferatif bir cok
hastaliga eslik edebilmektedir (plazma hiicre diskrazisi, multipl
myelom, kutandz B hiicreli lenfoma, anjiyosentrik T hucreli
lenfoma, agir zincir depo hastalidi, ¢dlyak ve Duhring hastalg,
mastositozis, interstisyel granilomatéz dermatit, sarkoidozis,
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amiloidozis, nefrotik sendrom, romatoid artrit, sistemik lupus
eritematozus, nekrobiyozis lipoidika, penisilin, D-penisillamin
veya INH tedavisi, Borrelia burgdorferi infeksiyonu (Lyme
hastaligi), Toxocara canis parazitozisi, Onchocerca volvulus
parazitozisi, sifiliz, varikoz venler, Wilson hastaligi, alfa-1-
antitripsin eksikligi) (1,55,56,58,59,61-65). Marshall sendromu
pediatrik olgularda Sweet sendromunu takiben olusan ve
alfa-1-antitripsin eksikliginin eslik ettigi AKL'y1 tanimlamaktadir
(1,62).

Histoloji: Hastaligin 4 histolojik fazi oldugu distinilmektedir
(1). Evre I'de elastik liflerde hafif fragmentasyon, kisalasma
veya dejenerasyon gozlenir (1,55,63). Evre II'de nétrofilik
veya lenfositik infiltrasyon bulunur (1). Evre lll'de histiyositler
agirhktadir ve elastofagositoz goézlenir (1,56). Evre IV'te
ise elastik doku papiller ve retikller dermisde tama yakin
kaybolmustur (1,40,58,59). Epidermis ve deri ekleri normaldir1.
Papiller dermal fibrillin azalmis, oxytalan ve elaunin lifler
kaybolmustur (1,55). Elektron mikroskopi ¢alismalarinda elastik
liflerde kayip ve geri kalanlarda parcalanma saptanmaktadir.
Kollajen lifler etkilenmemistir (59,63).

Seyir ve Prognoz: Erken baslangicl olgularda prognoz, gec
baslangi¢h olgulara gore daha iyidir (62). 20 yastan buyuk
yetiskin hastalarda gorilen AKLda sistemik elastolizis riski
(barsak divertikili, inguinal ve hiatal herniler, aort ruptird,
amfizem, kor pulmonale) yiksektir (1,55,57). Kardiyovaskiler
ve pulmoner tutulumu olan sanssiz hastalarda 6lim riski
%100’lere yaklagsmaktadir (1).

Ayirial tani: AKLnin ayirnca tanisinda postinflamatuvar
elastolizis ve kutis laksa, anetoderma, mid-dermal elastolizis
ve granllomatdz gevsek deri distntlmelidir (1). Tedavi:
Bilinen etkili ve ilerlemeyi durdurucu tedavisi yoktur
(1,57). Dapsonun (rtikeri durdurabildigi, ancak hastalik
ilerlemesine etkisinin bulunmadigi bildirilmistir (1,58,65).
Fiziksel, psikososyal ve sosyal iyilesmeyi saglamada en
iyi yaklasim lezyonlarin Plastik Cerrahi Bolimiince eksize
edilmesi ve derinin onarilmasidir (57-59). Blefaroplasti ve yiiz
germe (ritidektomi) operasyonlari yapilabilir (27,55,57,61).
Ancak rekiirans 6nemli bir sorundur ve cerrahi 6ncesi altta
yatabilecek hastaliklarin saptanmasi ve uygun tedavisi
rekiiransi engelleyebilir (27,61).

Boyunun Beyaz Fibroz Papiilozisi

Tanim: Beyaz fibroz papllozis (BFP) boyuna sinirli papler
erupsiyonla seyreden ve histolojik olarak fibrozis ve dermal
elastik doku kaybi ile karakterize hastaliktir (1).

Tarihge: ilk kez 1985te Shimizu, Nishikawa ve Kimura
tarafindan yasli Japon hastalarda tanimlanmistir (1).

Epidemiyoloji: Japon olgularin %81'i erkek hastalardir.
Ancak Bati Avrupa ve Orta Doguda daha cok bayanlar
etkilenmektedir (1). Cinsiyet ayirnmi gostermemektedir (68,69).
Hastalik genellikle orta yash ve yash hastalarda (yas raniji:
39-80, ortalama yas 62 yil) goriilmektedir (1,70). Su ana dek
50'den az olgu bildirilmistir (68). Asemptomatik seyir nedeniyle
prevelansin bildirilenden daha fazla oldugu distnilmektedir
(1,70).

Etyoloji ve patogenez: Nedeni bilinmemekte, ancak intrinsik
veya ekstrinsik (UV ile iliskili) yaslanmanin bir bulgusu oldugu
distnilmektedir (1,3,17,69,71).

Beyaz Fibroz Papulozis

Boyunda simetrik

Nonfollikular papuller

2-3 mm., yuvarlak/ oval

Daginik, soluk beyaz renkli
Multipl
Asemptomatik

Histopatoloji
Papiller ve Mid-Retikiiler dermiste elastik
Kalinlagmis kollagen 6bekleri (Fibrozis)
Elastik doku kaybi olabilir
Sistemik tutulum yoktur

Klinik: Cok sayida (genellikle birka¢ tane ila 100 arasinda),
boyun yerlesimli, asemptomatik, simetrik, non-follikiler, 2-3
mm capli, yuvarlak-oval, ayrik, soluk-beyaz paptillerle seyreder
(1,17,69,71). Gévdenin (st 1/3'Gnd tutan olgular da bildirilmistir
(1,70). Kaldinm tasi manzarasi bulunmaz (68).

Komorbiditeler: Ekstrakutandz tutulum bildirilmemistir (1).

Histoloji: Epidermisde genellikle degisiklik yoktur, ancak bazi
olgularda melaniniceriginde azalma bildirilmistir (1). Papiller ve
mid-retikiler dermisde kalinlasmis kollajen dbekleri (fibrozis)
en temel degisikliktir, ancak papiller ve retikiler dermisde
elastik doku kaybi da bulunabilir (1-4,40,68,70-72). Oxytalan ve
elaunin lifler 6zellikle kaybolmustur. EM'de elastik doku azlig
ve geri kalan elastik liflerde ufalma ve parcalanma gozlenebilir

(1.

Seyir ve prognoz: Lezyon sayisi zaman icinde artabilir.
Spontan remisyon bildirilmemistir (71).

Ayirici tani: Ayirici tanida anetoderma, perifollikiiler elastolizis,
psodoksantoma elastikum, psodoksantoma elastikum-
benzeri papiller dermal elastolizis, dermatofibrozis lentikilaris
disseminata ve akkiz konnektif doku nevisi distnalmelidir
(1,71).

Tedavi: Bilinen etkili tedavisi yoktur (1,71).

Psodoksantoma Elastikum-Benzeri Papiller Dermal
Elastolizis

Tanim: Psddoksantoma elastikum-benzeri papiller dermal
elastolizis (PXE-PDE) klinik olarak PXE'ye benzer papdillerle
seyreden ve papiller dermisde tama yakin elastik doku kaybr ile
karakterize akkiz non-inflamatuvar hastaliktir (1,72,73).

Tarihge: ilk kez 1992'de Rongioletti ve Rebora tarafindan
tanimlanmistir (1,72). Yakin zamanda PXE- PDE ve BFP'in
benzer hastalik spektrumuna dahil olduklari ve fibroelastolitik
paplilozis olarak  gruplanabilecegi ileri  sUrilmusttr
(1,2,17,40,69-72).

Epidemiyoloji: PXE-PDE yash bayan hastalari (63-80 yas)
etkileyen nadir bir hastaliktir (1,4,68,70,72-75). Su ana dek
50den az hastada bildirilmistir (4,68,72). Ancak hastaligin
asemptomatik olmasi, gercek prevelansin daha yiiksek
oldugunu distindiirmektedir (70).
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Etyoloji ve Patogenez: Nedenibilinmemekle birlikte UV hasari,
intrinsik yaslanma, anormal elastogenez veya artmis elastik
yikim ile iligkili olabilecegi diistiniilmektedir (1,2,70,72,73,75).
Ancak hastalarda uzun sireli glineslenme, inflamasyon veya
kimyasal maruziyeti 6ykusi genellikle bulunmaz (1). Hastaligin
koltuk altr ve kasik gibi bolgelerde de gorilebilmesi ekstrinsik
yaslanma hipotezini desteklememektedir (68). Hastalikta
elastin ve fibrillin-1 ekspresyonunun azalmasi nedeniyle
intrinsik yaslanma da suclanmistir (2,17,69,72,76). Ancak
intrinsik yaslanma hipotezi hastaligin her 2 cinsiyette neden
gorilmedigini aciklayamamaktadir (1,72). Etyopatogenezde
matriksi parcalayan metalloproteinazlar da suclanmistir (68,76).
Sigara icimi ile iliskisi tartismalidir(70). Su ana dek genetik
yatkinlik hipotezini destekleyen bir ailesel olgu bildirilmistir
(2,68).

Psodoksantoma Elastikum Benzeri Papiller Dermal Elastozis

Yasli bayanlar

Supraklavikular, ense, boyun, sach deri, aksillar, ingtinal,
submammar, antekubital

Nonfollikular papiller
Multipl, 2-3 mm.
Sari veya deri rengi
‘Kaldirim tasi goriinimd’ veya ‘yolunmus tavuk gorinimu

/

Asemptomatik veya kasintili
Histopatoloji

Epidermal atrofi

Papiller dermiste bant seklinde elastik doku kaybi
Sistemik tutulum yoktur

Klinik: Cok sayida, asemptomatik veya kasintili, sar veya
deri rengi, 2-3 mm capli; non-follikiiler kaldinm taslarina
benzeyen paplillerle karakterizedir (1-4,40,70,75). Simetrik
olarak supraklavikiler bodlge, ense ve boyun yanlari, skalp,
antekibital bolge, koltuk altlan, karin alt kismi, kasik ve
meme altlarinda gozlenirler (1,2,4,68,70,75). Lezyonlar
yolunmus tavuk gorinimi yaratabilirler (77). Kaldinm tasi
manzarasl, anetodermada oldugu gibi ufak herniasyonlardan
kaynaklanmaktadir (1). Hafif kasinti yakinmasi bulunabilir
(70).

Komorbiditeler: PXE'un aksine sistemik tutulum yoktur
(1,4,72). Linear fokal elastozise eslik eden bir PXE-PDE olgusu
bildirilmistir (76).

Histoloji: Epidermal atrofi ve papiller dermisde bant
seklinde elastik doku kaybi ile karakterizedir (1,2,4,40,70-
72,74-77). Papiller dermiste elastik liflerde belirgin azalma
veya tam kayip bulunur ve melanofajlar da gozlenebilir (68).
Elastik liflerde 6beklesme ve parcalanma da gozlenebilir
(1,4). Retikiler dermisde genellikle degisiklik yoktur, ancak
cok hafif elastik doku azalmasi bulunabilir (1). Lezyonel
deride elaunin ve oxytalan liflerinde kayip ve perilezyonel
deride elastik liflerde fibriler ve graniler dejenerasyon
gorilebilir (1,4,68,70,74). Elastofagositoz bildirilmemistir

(1). Ancak elastik doku hasarinin onarilma sirecine ikincil
olarak sub-papiller bolge ve mid-dermisde fokal elastozis
gozlenebilmektedir (17,70,76). Elastotik degisikliklerin yasa
bagh elastolitik hasarin aktif onarim sirecini temsil ettigi
dusunulmektedir (1,17,70). IHK boyamada papiller dermisde
fibrillin-1, fibrillin-2 ve mikrofibrille iliskili glikoprotein 1 ve 4
kaybi bulunmaktadir (1,70,76).

Seyir ve Prognoz: Hastalik stabil veya progresif seyredebilir
(75). Aylar-yillar icinde yeni lezyonlar olusabilir (1).

Ayirici tani: Ayirici tanida PXE, BFP, geg baslangicli fokal dermal
elastozis, Gst dermal elastolizis ve tip Il mid-dermal elastolizis
disunilmelidir (1,2,4,40,68,70,72,75,76).

Tedavi: Topikal tretinoinin etkili olmadigi bildirilmistir (1,68,75).
Su ana dek bilinen etkili tedavisi yoktur (2,4,75). Glnesten
korunma onerilebilir (75).

Mid-Dermal Elastolizis

Tanim: Mid-dermal elastolizis (MDE) yiizeyinde ince kirigiklik
barindiran makiil ve plaklarla karakterize, histolojik olarak mid-
retikiler dermisde fokal elastik doku kaybi gésteren hastaliktir
(1,2,40,78).

Tarihge: ilk kez 1977de Shelley ve Wood tarafindan
tanimlanmustir (1). Her ne kadar ilk olguda non-inflamatuvar bir
dermatoz olarak bildirildi ise de yakin zamanli veriler hastaligin
inflamatuvar bir nedeni bulunabilecegini disiindirmektedir
(1,41,78-81).

Epidemiyoloji: Genc¢ veya orta yash (30-50 yas) bayan
hastalarda gorilen nadir bir hastalktir (1,3,78,79,82). Erkek
hastalar da etkileyebilmektedir (1,83). Su ana dek yaklasik 80
olgu bildirilmistir (40,82,84).

Etyoloji ve Patogenez: MDE (rtiker, solar Urtiker, atopik
dermatit, grantloma anniilare, Sweet sendromu, pitiriazis
rozea, UV maruziyeti veya meme biyitme ve silikon
implantlarinin uygulanmasi gibi inflamatuvar durumlardan
sonra olusabilir (1,37,40,41,79,80,82,85,86). Lezyonlarin guines
goren yerlerde veya solaryum sonrasi olusmasi ve yas grubu,
MDE'in giines etkisi ile olusan idiosinkratik bir reaksiyon
oldugunu dusiundirmektedir (1,2,37,38,40,78). Lezyonel
deriden kilture edilen fibroblastlarda elastin mRNA seviyesi
%80 azalmis ve elastolitik aktiviteleri 2 kat artmistir (1). IHK
calismalarda elastin hasari varken fibrillinin hasar gormedigi
bildirilmistir (1,38,78,83,84). UVA'nin elastaz, katepsin G ve
MMP 9 sentezini artirdigi bilinmektedir (1,79,83). MDE'de
lezyonel deride MMP 1, MMP 9 ve MMP 12 ekspresyonlarinin
arttigy, TIMP 1 (tissue inhibitor of metalloproteinases 1)
seviyesinin ise azaldigi bildirilmis, MDEin MMP ve MMP
inhibitorleri arasindaki dengesizlikten kaynaklanabilecegi
ve elastofagositozdan CD34 (+) dendritik fibroblast veya
CD68 (+) histiyositlerin sorumlu olabilecedi ileri strilmustar
(37,38,78,83,84). MDE'nin otoimmiin bir hastalik oldugu daileri
strilmektedir, ancak su ana dek dermoepidermal bileskeye
veya dermal komponentlere yonelik sirkiile otoantikorlar
saptanmamistir (84).
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Middermal Elastolizis

Geng ve orta yasli bayanlar
Boyun, govde, Ust ekstremite, yliz
Baslangig; Eritemli papdil ve plaklar
Persistan retikiler eritem
Telenjiektaziler
ince kingikliklar
Asemptomatik
Histopatoloji
Mid-retikiiler dermiste bant
tarzinda elastik doku kaybi
Sistemik tutulum yoktur
Birliktelikler; Otoimmun hastaliklar

Klinik: MDE genellikle simetrik olarak boyun, govde ve (st
ekstremitelerde, nadirolarak daytzde goriiliir (1,38,40,78,81-
84). Olgularin %50'sinde dncesinde lezyonel deride yanma
veya Urtiker olusumu gosteren eritemli papul ve plaklar,
persistan retikiler eritem ve telenjiektazi gdzlenir (1,3,68,84).
Lezyonlar iyilesirken yerlerinde keskin sinirli, ylizeyinde deri
cizgilerine paralel ince kingiklik barindiran asemptomatik
makaller birakirlar (tip 1) (1,3,38,40,68,80,82-84). Perifollikiler
umbilike papdller (tip Il) de bulunabilir ve deriye portakal
kabugu gorinimi verebilir (1,3,40,68,72,82-84). Glinese
maruz bolgelerde retikller eritemle seyreden tip lll varyanti
da tanimlanmis, ancak su ana dek 4 olgu bildirilmistir (81-
84).

Komorbiditeler: Ekstrakutandz tutulum bildirilmemistir (1,41).
Ancak MDE, anetodermada oldugu gibi SLE, Hashimoto tiroiditi,
Graves hastaligi, romatoid artrit gibi otoimmuin hastaliklara
eslik edebilmektedir (1,38,41,58,81,84,85). Generalize MDE
ile iyilesen bir nefrojenik fibroze edici dermopati olgusu
bildirilmistir (86). Hastalarda ANA, anti-fosfolipid ve diger
otoimmiin antikor pozitiflikleri bulunabilmektedir84. Sigara
icimi, oral kontraseptif kullanimi, hemodializ, astim, protein S
eksikligi, uterus kanseri, yalanci pozitif Borrelia serolojisi, HIV
infeksiyonu, Keutel sendromu ve kalp pili implantasyonuna
eslik eden olgular bildirilmistir (38,81-83).

Histoloji: Bircok olguda H & E ile boyanmis preperatlarda
spesifik bulgu goriilemez, elastik boyalarla ise tek degisiklik
mid-retikliler dermiste bant tarzi elastik doku kaybidir
(1,3,4,79,82). Papiller ve alt retikiler elastik lifler normaldir
(1,81,82,84). Perifollikiiler olgularda dahi perifolliktler
elastik doku degisiklikleri bulunmaz (1,82). inflamatuvar
lezyonlarda perivaskiler lenfosit, monosit veya notrofil
infiltrasyonu ve elastik liflerin multintkleer dev hiicrelerce
fagositozu gozlenir (1,38,82,84). EM calismalarda dejenere
elastik liflerin makrofajlarca fagositozu, bozuk elastik lif
yapilanmasi, yogun maddenin irregiler kiimelenmeleri
gozlenir (1,79,81).

Seyir ve Prognoz: Lezyonlar stabil olabilir veya aylar icinde
genisleyebilirler (1,79).

AyiriaTani: MDE'ninayiricitanisindaanetoderma, perifollikiler
elastolizis, postinflamatuvar elastolizis ve kutis laksa ve akkiz
kutis laksa dustintlmelidir (1,79).

Tedavi: Ampirik tedavi seceneklerine yanit parsiyeldir ve
genellikle kolsisin, topikal tretinoin, oral ve topikal steroidler,
klorokin, klofazimin, dapson veya vitamin E hastalik
seyrini etkilememektedir (1,79,80,84). On aylk slrecte
hidroksiklorokine parsiyel olumlu yanit gézlenmis ve hastaligin
ilerlemesini durdurabildigi bildirilmistir (84).
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