Awiliik Univ,Dig Tlck Fal3cey.
Cilt:9. Sayr2, Sayfa: 86-93.]1999

_ PAPILLON-LEFEVRE SENDROMU : PATOLOJIK, HEMATOLO HIK
MIKROBIVOLOJIK VE RADYOLOIK SONUCLARIN DEGERLENDiRiL';!vIESi
(IKi OLEU NEDENIYLE y*

Brof. Br. Zuhal KIRZIOGUG**

Dr. Nurdan GUNDOGDU***

Ars. Gor. Dt. Sera SINSEK ##**

BZET

Bapillon-licfiwne Sendromu (PLIS) otozoma] resesif
gegiisli ve milyonda 14 oraninda giriilen bir sendrorciic
Rapor edilen vakalmmm J1V tinde ebeveymlesin kan
akrabali§y tespit edilmistir. Sendromnn iki kawakteristik
ozellini ; ayne idleri , ayak tabanlarinda hiperkeratozis ve
yaygin periodontal atasmat kaybl ile karalgterize siit ve
daimi diglerim erken kaybidir,

Diglerinin  erken  kaybedilmesi  sikayet]eriiyle
miracaat edem 4 vc 5 yaglanndald iki kardes incelendi.
Hastalik PLS ofaraft teghis edildi, Hastalaréla A ve
ayalklammdaki deri bulgularindan delayr belirgin asn
stkayeti yoktu, Hastalardla patolojik , hematolojik ve
mikrobiyolajik tetikikler yapildi, sonuglar degerlendi filgi.

Anahtar Kelimeler : Po:ilon-lLefivie Seitironm

PATHOLOGHE ML, HEMATON QG CWT, |,
MICROBIOLEOGE AT AND RADIFOLOGICAL
EYALUATIEN 6K TWO PATIENTS WITH
PAPILLON-LEFEVRE SENIRODWE

SUMNRWRY

Papillon-Lefevre Syndrome (PLY) is considered 1o
be tramepniicd ys an autosomuall recessive trgit, The
syndrome is estimatedd to have a frequemcy of 1 to 4
million. Consanguinity between parents was reporied in
one-third of eases studied. PLS is mainly characterized by
hyperkeratiosis of the palms nnid soles and by extensive
periodomtal destruction , which causes early Joss ef the
primary and permanent teedh,

Twe patients were included in the study , who were
4 and 5 years old , were siblings, and complained early
loss of teeth. They were diagnosedi as PLS. There was no
pain in palms and soles in the patients because of skin
disease. Both patienis were examined pathologically |,
hemalologically and microbiologically. The results were
evauialed.

Key ¥Wonds : Papillon-l.cfevre Syndrome

GIRIS

Papillon-1 efevrc Sendromu (PLS), otozo-
mal resesif gegisli bir senchiomdur ve rapor edilen
olgularm W3 tinde ebeveynlerin kan mkrabali-
ginin oldugu tespit edilmigtiv.!® Hastalk avug
icleri ve ayak tabanlannda hiperkeratoz , yaygin
periodontal atasmam kaybi, sut ve daimi dislerin
etrafindgli: alveol kemigimim luzk ve siddeti
rezorbsiyonu  ile Karakterizedin® PLS" mum
gorillme eikl@ milyonda -4 olup, erkekler ve
bayanlar esit etkilenir /¢

PLS’ nun agz belirtileri palmar-plantar
hiperkcratozis ile aym zamanda goriiltr. Sl
digleni beklenem yagta birbirlerinim ardu sira siirer.
Mikrodomti, kok rezorbsiyonu ve itamamianma-
mis kok formasyonu ¢ok az olguda kaydedilme-
sine ragmen genelde disler normal form ve
yapidadir. Jik once stt diglenme tamamlanir,
digetleri iltihaph, odemli vc kirmizi ohip,derin
periodontal cepler ve yaygin kemik rezorbsiyonu
ile mzl ilerleyen periodontitis goriliir. Cigneme

dislerin maihiitesii nedeniyle agrlidir. Bélgesel
leifadenagetii gozlenmigtin. ™% 10 PLS" ma diger
hastaliklardam ayiran en Snerlli belirti hipermo-
bifite. migrasyon . kk rezorbsiyonu o©lmaksizin
digin diigmesidir. 4-5 yaslannda siit diglenii diger
veya mohilite sebebiyle c¢ekilir. Dissiz olan
cocukia discillenii normail saghgma kavosur. Daimi
dislerin strmesindem sonra hadise tekrar baslar.
13-15 yaglarma Kkadar tim  daimii  digler
kaybedilir. Radyografide alveoler kemigin
siddetii kaytm sebebiyle disier 'havadls ylizer gibi
goriilir, sirmemig digler anormal pozisyon
gasterir. 1416

Bu ¢aligmamm amact, iki olgu nedeniyle
PLS'nun patolejik, hematolojik, mikrobiyolojik
ve radyolejjidc  bulgulane literatiir  bilgilen
isiinda  tekrar  degertendirmek,  periodontal
yikimmm azaltlmasn amaceyla uygulanabilecek
tedavileri tespit etmektir.
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OLGU 1

1-10-97 tarihinde ik bagvurusunda 4 yag 2
aylik erkek gocuk olan 6.U., siit diglerinin erken
dugmesii sikayetiyle klinigimize geldifinde hasta-
ﬁ& PLS teshisi konuldu. Aile hikayesinde O.40' 5

ardestem sonuncuydu. llk iic cocuk hastaliktan

gtkilenmedidii halde 4.kiz gocuk da hastaliktan
etkilenmisti. Gebelik, dogum sancedar . dogum
ve dofum kilosu normaldi. Anne ve babanin
birinei“derece kuzen oldu§u 6grenildi. O.U. 25
vagina gelince deri lezyonlammm basladi),
dermatolojistin  verdigi topikall keratolifik ve
antienflamatuar ilaglam diizemli kolllanmadig
ogeenildi. Dedi lezyonlanmim kigin dizelirken ,
yazin siddetlendidii belirtildi. Dental hikayede st
diglerinin normal kromoliejilk zamanda strdtgi |
iig yaginda ilk stirem disler daha Snce olmak iizere
disferin yavas yavag kaybedildigi 6grenildi.

Agiz igi muayenede sadece sof ait vc lst
siit ikinei azx dislerinin mevcut oldugu gorildi.
Diseti gevresinde siddetfi enflamasyon ve sislik
meveuttu. Disler som derece mobil ve digeti
gekilmesi oldugundam digler cekildi. Digsiz
alanda oral mukozada renk ve kivam nofmaldi.
(Resim 1))Ratlyografik rmuayenetie ssol adlt we fijét
ikinei stit azilar gevresinde siddetli kemik kaybi
vaedy ve dislee "yiizer™ goriintimdeydi. (Resim 2)

Resim 1 Olgu 1" in ilk afez. igi gdrinimi

Resim 2. Olgu 1"in panoramik radyogrami

KIRZIOGLY, 6UNBOG DU, SIMSEK

Avug igleni ve ayak tabanlarnda simetrik
hiperkeratoz olup, avug iglerindekii hiperkeratotik
lezyonlar ellerin; lateral ve dorsal yiizierine, ayak
tabanindakii lezyonlar ise ekstermal malleus ve
asil tendonu iizerine yayilmaktaydi. Dizier ve
dirseklerde de hiperkeratotik lezyonlar meveutiu
{Resim 3-5).

Resim 3. Olgu T in avug igi gorintimt

=

Resim 4. Olgu 1"in ayak taban gorintimi

Resim 5 : Olgu V' in diz kapaf goriintimt

8%



Atattirk Univ.Dig Hiek Fak Derg.
Cilt:9, Sayi2, Sayfai86-93,1999

1-10-97 tarihindekii ilk ziyaretten sonra
hasta randevelarnna gelmedi. Daha sonra: 5-4-99
tarihinde yeniden klinijimize hasvurdufunda
hasta 5 yas 8 aylikti. Kemik yast 3 yas 2 aylik,
kilosw 16 kg , boyu 107 cm” di. Cene alte lenf
nodiilleri belirgindii fakat diger lenf modiillerinde
herhangi bir bulgw yoktu. Kamunda herhangi bir
lezyona rastlanmadi,

Afiz igi muayenesinde sa§ ve sof iist birinci
biiytik aze digleri yemi sirmds, alt birinci biiyiik
aze digleri srmek tizereydi (Resim 8). Siirmiis
digler etrafindaltil cep derinligi 2 mm: idi. Siddetli
a1k kokusu vardi.

Hastaya oral hijyen: egitimi verildi. Vertikal
boyutu korumak estetik ve fonksiyoms saflamak
tzere alt totall ve fst parsiyel protez yapilds
(Resim 73).

Hastamn | tiikiietik, kam, idrar, moobilite
sebebiyle gekilenlerdem dis histopatolojik ve
sulkustam  mikrobiyolojik tetkikleri yap:ild:
(Tablo EM).

Ciiriik risk faktérlerimim ve ¢iirlik hassasiyet
derecesinin Olgiilmesi amaen ile tikirik akig hize
ve tiikiie@im tamponlama kapasitesi ibgliriendi.
Tokiegk akis hize 048 mifdk ve tamponlama
kapasitesi 4,244-0.2 olarak bulundu.

Hastaya, tam: kam sayimi, idrar tahlili, re.
kreatinim, Ca, POl total protein alblimin. globi-
lin, alkalen fosfataz, trigliserid ve kolesterol
tetkikieri yaptirildi. Kam ve idrar tahlili sonuglan
normal sinielae igindeydi. Yalmz alkalen fosfataz
degesteri nowmalim dstindeydi. Yapilam konsiil-
tasyonda, by ytiksekligin blytme cagndaki co-
cuklarda goriilen alkalen fosfatazim fizyolojik
artisy olabilecedi disinildu,

Resim 6. Olgu 1" in ikinci ramdevusundaki afiz igi

goiriindmii.

KIRZIOGLU. BUNDOGHU, SIMSEK

Resim 7. Olgu 1" in alt ve Ust protezleri

Resim 8 Olgu 1™ in protezlerinin agiz ici gérinimi

Tablo 1. Hematolojil ve biyokimyasal tetkiKler.
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OLGU 2

O.U." num ablast G.U., 1-10-97 tarihinde
klinigimize ilk geldiginde 5 yas 10 ayhkn.
Kardesii gibi siit diglerini erken kaybetmig olup.
muayene sonucu hastaya PLS teghisi konuldu,
Aile hikayesinde G.U." num 5 Kardestem 4.'sii ol
du@u bgeenildi. Gebelik, dojum sancilan, dogum
ve dofum afiehis normaldi. Dental hikayede siit
dislerinia normal zamanda stirdii§li ve kiinige
gelmeden ii¢ yil Gnce tiim siit diglerini kaybettigi
bgrenildi. Ug yil 6nee karim bblgesinde olugan bir
sislik sebebiyle hastanede yatti§s fakat yapilan
tetkiklerde belirgim bir bulgu yakalanamadi§i
belietildi.

Az igi muayenede daimi birinci biyik
aztlar ve alt orta keserler meveuttu. Stirmiis digle-
rin etrafindakii disetinde enflamasyon ve sislik
vardi(Resim 9). Alt saf orta keserde daha fazia
olmak iizere diglerde mobilite vardi. Radyografik
muayenede birinci bliytik aze digleri ve ozellikie
alt sa§ orta keser dig cevresinde olmak Wuzere
siirmiis dislerin hepsinde siddetli kemik kaybi
mevcutiy (Resim 0.

et T SEt k-

Resim 9. Olgu 2" nin tilk agiz igi gorintimi

Resim 10. Olgu T nin panoramik radyogrami

KIRZiOGLY, OUINDOG DU, SIMSEK

Muayenede avug ici ve ayak tabanlarinda
hiperkeratozis vardi' (Resim 11,12). Hiperke-
ratozis’ in siddeti O.U" a gbre daha Iaffifti.

Hasta ikinci kez klinigimize geldiginde 7
yas 5 aylik, kemik yags ise 8 yas | ayhikti. Ust
orta Keserler ve alt yam keserler slirméig , {ist yan
keserler siirmek iizereydi(Resim3). Siddetli a§iz
kokuse vardi. Meveut dislerin hepsinde digetine
hafif basingta piiriilan eksuda gbziendi. Alt
kesiciler ve az: diglerinin gevresimdetkil cep derin-
ligi 6 mm~ dem fazlayds. Radyografide siddetli
vertikall ve horizontal kemik kaybr gozlendi.
Cene alte lenf bezleri O.U" ya gére daha belir-
gindi. Kanm ve koftwlk altinda bir lezyon gozlen-
medi. Kilosu 25 kg ,oyu 129 e’ di. Ikinei ke
geldiginde alinan madiyogramiardde sirmis digler
etrafinda siddetili kemik kaybr goziendi.

Hastamim tiikiirtik, kan. idrar ve suikustan
mikrothiyoliajilk tetkikler yapiidi(Table 1ih).

Ciiriik risk faktorierimim ve gurik hassasiyet
derecesinin &igtilmesi amacu ile tikirik 3‘@? Rizi
ve tiikiiriiiim tamponlama kapasitesi belirlendi.
Tukintlk akes hize 136 mifdic ve tamponlama
kapasitesi 5,94+0.2 olarak bulundu.

Hastaya, tam kam sayimi, idrar tahiiii. ure,
kreatinin, Ca. PO0),. total protein, albuwmin,
globiilin, alkalen fosfataz,. trigliseridi ve kolesterol
tetkiklenii yaptirildi. G.U" da beyaz kiire Ihaffifce
ytiksektii  (11.100/mm"). Bunum disetindeki
enfeksiyona bafl: olabilecedi distinildii. Yine bu
hastada hemoglobin ve hematokrit deferlerinde
nefmale gbre azalma vardi. Hematolojii uzman:
ile kensiille edildi. Hastaya demir eksikligii tanisi
kenularak, tedavi uygulanmaya baglandi. G.U’
aun beyaz kiire ve hemoglobim disinda yapilan
diger tetkiklenii normaldi. Yaputan konsiltasyonda
heti iki hastadaki alkalen fosfataz yiiksekligimin .
bilyiime cadindakii gocuklarda gorilem alkalen
fostatazim fizyolojik artise olabilecedii diisiintldu.

Resim 11. Olgu 2" nin aveg ich gorintimé
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Resim 12. Olgu 2" nin ayak tabany gérintimt

Resim 13, Olgu 2" nin ikinei randevusundaki afiz g
gOrtiniimi

Hastaya oral hifyem efitimil verildi. Profes-
yonel dis temizfi§i yapild:. Vertikal boyutu koru-
mak,. cifneme fonksiyonunu ve estetigi safilamak
amacryla alt list parsiyel protez yapildi{Resim
14,15y Hasta rutin kontrollere gagrildi.

Histopatolojiki tetkikier icin O.U" num agn
molilite sebebiyle gekilem siit molar digleri %18’
luk formoll iginde Atatiitk Universitesi Tip
Fakiiltesi Patelojii ABD' na gGnderitdi. Hazirla-
nam dig kesitlenii H.E. ile boyandi. Foto§raf
atasmandn mikroskop ile (Olympus-BX-50) kesit-
lerin 40, 100,200 ve 400 bilyiitme ile ftotograflar
alindy. Histopatolnjiki tetkik sonueunda kok ueun-
da ve kik beyunea sement ve deatini kapsayan
dilzensiz kok rezorbsiyomlian g8rildi. Rezorbsi
yonun o|madds kisimlarda dentin, sement ve
semente yapigik periodontal membran masmaldi.
(Resim 16, ’?%

KIRZIOGLU, OUNDOGDU. SIMSEK

Resim 14. Olgu 2" nim alt ve st protezleri

Resim 15. Olgu T’ nim protezlerinin agiz i¢i goriintimi

Resim /16. :Olgu 1" e ail  siit 'molar diste, kék ucunda
diizensiz sekildekii patolojik rezorpsiyon (H.E. X 40)
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Resim: 17. Olgu I'e ait siit molar diste serment ve denlini
kapsayan diikensiz sekildeki verorpsiyon alanlari (H.E. %
400))

) Mikeobiyoleojik tetkik icin disler diikiriikten
izole edildikten sonra diseti olugundam steril
paper pointlerle dorder adet Grnek alindi. Bu
orneklerden birer tanesi hasta baginda anaerob
kiymalt buyyom igerisine atilde ve agzi sikica
kapatilde. ikinei orneklerdem direkt mikroskobik
inceleme igin ikiger adet lam {izerine suviidy.
Diger trneklerdem de ikiser adet kanli agar Ve
gikolatamsi agara ekimler yapildi. Ornekier
bekletilmeden laboratuara getirildi. Kanli V&
gikolatamsi afarin birer tanesi anaerob kiltir icin
Anaerob Gas Pak kavanoz (Oxoid) igine
konularak : digier plaklar (aerob kuitir igin) v
anaerob kiymali buyyon da oldufu gibi 37
%" de 24-72 saat  siire ile inkiibasyona bira-
kildi. Inkiibasyondam sonra kiymali buyyondan
kanly adarlara pasajlar yapilarak anaerob sub
kiiltiirler elde edildi. Tum kiltirlerdem iiretilen
mikroorganizmalar mikroskobik goriinim, [bo-
z_ﬁﬁt’ﬁg Bzellikleri, kolomi yapse ve gesitli biyo-
dmyasal bzellikleri yoniinden incelenerek iden-
tifiye edilmeye gahisildi. Identifikasyonda ayrica
Anaefob API 200 A(Bio Merieux) ve Non
fermentative AP 20 NE (Bio Merieux) kille-
finden de yaraelanildr. Direkt mikroskobik ince-
leme Igin hazirlanan siriintiler de gram boyast
ile bayanarak immersiyon objektifinde deger-
lendirildi. Bu deferlendirmeler sonucunda Olgu
I'de:  Bifidobacterium  spp,. A israelii, A,
peaslundi . Bacteriodes, Aa. FEusobacterium,

KIRZIOGLU, ciNpodine!, SIMSEK

Peptostrepto- coccus ve Olgm ' de Clostridia
spp.. A. Israelii, A. Neaslundii, Bifidobacterium,
Aa, Peptostrep- tococcus izole edilidi.

TARTISMA

Som yillarda, gesitli aragtirmaciiar tarafindan
PLS olarak adlandimfanm bir cok atipik vaka
supylmustur575 Bu vakalar geg baglayam PILS,
hafif klinik belirtiler gosterem PLS ve PLE mun
Kismii  belirtilerini icerem farkllt tipier olarak
bildieilmigtir.

PES" lu iki olgu, hastaligom tipik kiinik
bzelliklerinii sergilemektedir. Bunlar avug igi V@
avak tabamlamimim hiperkeratozisi siit ve daifii
dislerin erken kaybima yol agam , alveoler keriik
kaybi ile birlikte yaygm periodontitistir. ARne V&
babanin yakin akraba olusu, sagiikic gorimémde
olmalam: ve hastaligmm ailevii hikayesinin olmayisi
hastalifin  otozomal resesif gegis g@gtéﬁii?iﬁi
dustindirmektedin. Be durum kond ile gl
literatiirlerle uyum gostermekesdirio*

PLS’ nin etyelejii vc patogenezi tam olarak
bilinmemektedir. Onceleri , PLS" num ektoderm
ve mezodermdeki herediter defekt ile ilgili
oldugy dugunilmekteydi. "¢ Som willardin , PLS’
Rwh baglamasy ve ilerlemesinden sorumlu Ug
fakton jleri siirlmiistiir. Birincisi ; Actinobacillus
actinamyecetemeomitans(Aa), spiroketler, Cap-
necytophage, Bakterioides gingivalis gibi perio-
dontal cepler ve plakta virulam gram (-} anaerobik
patojenlesin meveudiyetidir. Lokotoksin, kolloje-
ez endotoksin , epiteliyotoksin ve fibroblast
inhibe edici fakton gibi pelk cok virulam fakior
bakteriyalnjjk: olarak meydana getirilir ve buniar
aptibiyotiklerle tedavi edilebilin. '% ilinuisii .
hiicrelerin migrasyonunda azalma ile birlikte,
poliefid kemotaktik, fagositik ve bakterisidal
aklivitelerinde bozulmadir2® Uglincisii ; plazma
hiicrelesinim  dejeneratif  de@isikligi, serum
immunoglobulinlerinde  ylikselme, monositik
fonksiyonlarim azalmasy, yardimen ve baskilayici
T-hiicreleninim oraninda azalma, patojenlere karg:
lenfositiesin azalmasim igine alan, immim meka-
Rizmalatdaki defektin sorumliu oldufu gosteril-
mekded it Preus 19 vinulpm  organizemaliamm
direnci azalimasy sonueu siddetli periodontal yi-
kima peden oldugunu, boylece epitelyal alan-
larda bazukluk erfaya giktigimn belirtmistir. Aym
arastiriel, hastala® bu tip bakterilerle enfekte
olmatid, zaman periodontal yikimun olugmaya-
cagin, ve hastaligin Meleda hastalign olarak teghis
edilecedinii agikiamisie. Calismamizda gozlenen
Baciericides, Aa ve Fusebaeterium literatiirde soz
edilen mikroprganizmalara benzerdir!s4
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Digi destekleyen  dokularm yikamn, perio-
dontal ligamentteki kollajenolitik aktivitenin,
lonksiyonel dengesizligs ile \('mu(!l']mllgl iler
striilmugt ir. ?¢

Siklik nétropeni, lésemi, histiocytosis -X |
hypophospleatasia, akrodinya ve Takahara's send-
romu gibi, oral belirtileri olan hastaliklar:
pericdontitis, erken dis kayh ve hematolojik
bulgular ile birliktedir. PLS : avug i¢leri ve ayak
tabanlarimin hiperkeratozisi ile onlardan farklidir.
Mal de Meleda, Unn-Thost Sendromu gibi hasta-
bklarda da, avug icleri  ve ayak tabamindaki
hiperkeratotik lezyonlar, kasik ve koltuk aldarn-
da da gérifieilir. /\ynca hu sendromlarda digsel
problemlerde yoktur. 2

Sloan ve ar kad'lglarl” ccplerden alinan
dental plak smearlarinda pram (<) ¢omakeik ve
spiroketler gormiislerdir. Capnocytophage’va ait
mikroorganizmalan  kiiltirden izole etmemis-
lerdir. Avm yazarlar;, gekilen dislerin histopato-
lojik incelemesinde apikal bidlgede normal se-
ment ve yapisik periodontal ligament, geri kalan
bitlgede rezorpsiyan gézlemiglerdir.

Calismammzdaki PLS’ lu hastalara ait dis-
lerin histopatolojik incelenmelerinde, kékiin bazi
alanlarmda ve apikal bélgede, sement ve dentini
icine alan patolojik rezorpsiyon alanlar gozlendi.

Lundgren ve arkadaglarii®, caligmalarinda
periodontal lezyondaki, PLS' na spesifik bir
mikrof]ora varlhifin desteklemediklerini ileri siir-
diiler. PL.S hastalartnda rastlanan agin periodontal
harabiyetin, virulan mikroflora haricinde, muhie-
mclen konakgr hassasivetinden dolayr oldugunu
belirtmiglerdir.

PLS’ nun tedavisinde, gesitli yazarlar, fark-
Ir tedavi yontemleri uygulamigtir. Bunlar, Tetra-
siklin, Ertromisin, Meftranidazol, Amoksisilin+
Klavulanik asit gibi antibiotiklerin belli siire ve
dozda verilmesidir. Keratolilik lezyonlarm
tedavisinde de , Etretinate’ i etkili oldugu rapor
edilmigtir 213 lag tedavisi yamnda hastalarda
dis temizligi, diglerdeki plagin uzaklastinimasi,
periodontal ceplerin antiseptik scliisyonlarla irri-
gasyonu ve oral hijyen egitimi verilmesi, sallanan
diglerin cekilerek, ¢ekim yert ivilegtikten sonra
tam protezlerin yapilmas: tavsiye edilmistir.

Calismannzdaki hastalar lac tedavisini red-
dettiklerinden, sadece crat hijyen ¢gitimi verildi,
mevcut dislerin temizlifi vapildi. Cene gelisimi,
estetik ve gignemeye yardimer olmak amaciyla
parsiyel protezler yapilarak hastalar ¢y
araliklarla kontrale ¢agnildi. €ral fonksivon ve
cutelifin devami, acrmal psikolojik  fizyolojik
biiyiime ve ¢ocuk hastalarin geligimi igin hasta-
lamin takibinin ve prolez yapiminn gerekli oldugu
diisiinilmektedir.

KIRZIOGLU. GUNDOGDY. $IMSEK

‘Teyekkiir

Mikrobiyoloji ve palalaji ile itpili calismalarimiza
yurduner olan sayu Prof. Dr.Adunet Avsldiz’ a - Dog. Dr
Cemal Criindogdu’ya ve Arg.Gor. Nunet Yigi’' e wyelur
ederiz.
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