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Olgu Sunumu / Case Report

Birt-Hogg-Dube Sendromu
Birt-Hogg-Dube Syndrome

6z

Birt-Hogg-Dube sendromu fibrofolikiilomalar, anjiyofibromlar,
fibroepitelyal polipler ve trikodiskomalar da dahil olmak iizere
birgok karakteristik deri bulgusu iceren bir sendromdur. Otozo-
mal dominant gegislidir. Ayni zamanda akciger kistleri, spontan
pnémotoraks ve bobrek tiimérleri gibi ekstrakutanéz bulgular da
icerir. Sistemik tutulum nedeniyle erken tani ve tedavisi 6nemli-
dir. Burada Birt-Hogg-Dube sendromu tanist alan 53 yagindaki
bir erkek hasta sunuldu.
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ABSTRACT

Birt-Hogg-Dube syndrome is characterized by cutaneous findings,
including fibrofolliculomas, angiofibromas, fibroepithelial polyps,
and trichodiscomas. It is an inherited autosomal dominant disor-
der. This syndrome also includes extra-cutaneous findings, such as
pulmonary cysts, spontaneous pneumothorax, and renal cancer.
Because of the systemic involvement, early diagnosis and treat-
ment are important. Here, we report the case of a 53-year-old man
diagnosed as having Birt-Hogg-Dube syndrome.

Keywords: Trichodiscoma, Birt-Hogg-Dube syndrome, fibrofol-

liculoma

Girig

Birt-Hogg-Dube sendromu (BHDS) klinik olarak fibrofolikiiloma, trikodiskoma, akciger kistleri, spontan pnémotoraks
ve bébrek tiimérleri ile klinik karakterize otozomal dominant bir sendromdur. Bu sendroma follikiilin (FLCN) genindeki

mutasyonlar neden olur. Burada Birt-Hogg-Dubé sendromlu 53 yasinda erkek bir olguyu sunuyoruz.
Olgu Sunumu

Elli ti¢ yasinda erkek hasta poliklinigimize yiizde ve boyunda yag bezesi sikayeti ile bagvurdu. Hastanin 6zgeg¢misinden
bilinen vertigosu, servikal spondilozu ve hipertansiyonu oldugu égrenildi. Soygecmisinde ise annede bobrek hastalig
(tam olarak tanisini bilmiyor), babada ise akciger kanserinden 6liim Sykiisii vardi. Erkek kardesinde de benzer lezyonlarin
mevcut oldugunu ifade ediyordu. Dermatolojik muayenesinde boyunda ¢ok sayida, yanaklarda ve alinda daha az sayida
olmak iizere yaygin beyazimsi, kubbe seklinde birka¢ milimetre ¢aplarinda papiiller goriildii (Resim 1a-c). Hastanin yapi-
lan sistemik muayenesi, hemogram ,biyokimya, tam idrar ve gaita tetkikleri dogaldi. Hastanin deri lezyonlarindan biyopsi
alind1 ve histopatolojik olarak trikodiskoma ile uyumlu idi (Resim 2, 3). Hastanin deri biyopsisi sonucunun trikodiskoma
ile uyumlu olmasi nedeni ile Birt-Hogg-Dubé sendromu diisiiniilerek ileri aragtirma yapilmasina karar verildi. Hastanin
sistemik tutulum agisindan yapilan tetkiklerinde, torako-abdomino-pelvik tomografisinde bening renal kistler disinda
bulguya rastlanmadi. Hasta takibe alind: ve benzer sikayetleri olan kardesi de tani ve tarama amagcli klinigimize cagirildi.

Tartigma

1977 yilinda ilk olarak Birt ve ark. (1) tarafindan tanimlanan Birte-Hogg-Dubé sendromu(BHDS) otozomal dominant
kaliim gosterir. Bu sendroma 17. kromozomun p11.2 bélgesinin 14. ekzonunda yer alan follikiilin (FLCN) geninde
meydana gelen coklu mutasyonlarin neden oldugu saptanmistir. Follikiilin proteininin tiimér supresor fonksiyonunu
oldugu tahmin edilmektedir ancak heniiz dogrulanmamigur. Klinik olarak gériilen tiimérler bunu destekler niteliktedir.
Sendromun tanisinin ¢ogu zaman konulamadigi tahmin edilmekte olup bu nedenle insidansi belirlenememistir. Diinyada
FLCN mutasyonlari igeren yaklasik 200 aile bildirilmistir (2, 3).
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Resim 2. Histopatolojik incelemede atrofik epidermis
altinda, iki taraftan ince uzun folikiiler epitel tarafindan
cevrelenmis kubbe seklinde bir kistik lezyon. Kist ser-
best kil saftlari ve lameller keratin iceriyor. Hematoksi-
len Eosin x40

Birt-Hogg-Dube sendromu genellikle hayatin ticiincii deka-
dinda baslayan yiiz ve govde iist kisminda ortaya ¢ikan deri
renginde, asemptomatik, solid, yumusak, 2-4mm, kubbe
seklinde papiiller ile karakterizedir. Kulak tutulumu BHDS
icin oldukea spesifikti. BHDS'de deri tutulumunun klasik
triadi fibrofolikiilomalar, trikodiskoma ve akrokordonlari ice-
rir. Bunlarin diginda her zaman olmamakla beraber anjiyofib-
romlar, lipomlar, anjiyolipomlar, oral polipler ve kollojenoma
gibi deri tiimorleri de goriilebilmektedir (4). BHDS nin diger
stk goriilen deri dist klinik bulgular: akciger kistleri, spontan
pnomotoraks ve bobrek tiimoérleridir (4).

Deri ve sistemik tutulumun ¢esitliligi nedeniyle Avrupa Birt-
Hogg-Dubé Konsorsiyumu (European Birt- Hogg-Dube
Consortium) tarafindan hastaligin tanisi icin bazi kriterler

Emiroglu ve ark. Birt-Hogg-Dube Sendromu

Resim 3. Diizensiz demetler seklinde diizenlenen artmis
fibriler kollajen, sayica artmis yildiz seklindeki fibrob-
lastlar ve miisin6z stroma. Hematoksilen Eosin x100

onerilmigtir. Birt-Hogg-Dubé sendromu tanisi konulabil-
mesi icin hastalarin agagidaki kriterlerden 1 major veya 2
minor kriteri kargilamasi gerekir. Bunlar: Major kriterler 1)
Yetiskinlikte olusan en az bir tanesi histopatoloik tani almig
sayist 5 fibrofolikiiloma veya trikodiskoma 2) FLCN genin-
de mutasyon. Minor Kriterler: 1) Cok sayida akciger kistle-
ri (bilateral ve bazal yerlesimli + spontan pnémotoraks) 2)
Bobrek kanseri (50 yas oncesi veya multifokal, bilateral veya
miks kromofob, onkositik histopatoloji) 3) Birinci derece
akrabalarda Birt-Hogg-Dubé sendromu (5). Sonu¢ olarak
yetiskinlikte olusan en az bir tanesi histopatolojik tan1 almus,
en az 5 adet trikodiskoma sistemik hicbir bulgu eslik etmeksi-
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zin Birt-Hogg-Dubé sendromu tanisi koydurmaktadir. Bizim
hastamizda da histopatolojik olarak da dogrulan multipl tri-
kodiskomalar mevcuttu.Aile &ykiisii olmakla birlikte kardesi
muayeneye ¢agirildi ancak gelmedi. Bening renal ksitler digin-
da sistemik bulgu izlenmeyen hasta uzun siireli takibe alind1.

Birt-Hogg-Dube sendromlu hastalarda saglikli popiilasyona
gore bobrek tiimérii riski 16 kat, spontan pnémotoraks riski
ise 50 kat artmigtir. Pnémotoraks muhtemelen akciger kistleri
ile iligkilidir (6). leri yas ve erkek cinsiyette bobrek tiimorii
riski artarken, spontan pnomotoraks riski yas ile azalmakeadir
(7). Bu nedenle takipteki hastalarda renal tiimériin erken ta-
nust agisindan yapilacak olan rutin goriintiileme tetkiklerine
40 yasindan itibaren baglanabilir (7).

Birt-Hogg-Dube sendromlu hastalarda daha az siklikla intes-
tinal polipler, tiroid nodiilii, tiroid kistleri, parotid onkosi-
tom, paratiroid adenom, koroidal melanom, koryoretinopati
de goriilebilir (8).

Hastalarin yaklagik %80’ninde izlenen karakeeristik deri lez-
yonlari olan trikodiskoma ve fibrofolikilloma genellikle 35
yasindan sonra ortaya ¢ikar ve sendromun en 6nemli ipucu-
dur (9). Asemptomatik seyirli, deri renginde kubbe seklinde
olan, bas boyun ve govdenin tist kismini siklikla tutan bu lez-
yonlar baska bircok tiimérle karigabilmekeedir. Mikst ekto-
dermal ve mezodermal orjinli bu tiimérlerin ayirici tanisinda
multipl fasyal papiillerin goriildigii diger kalitsal hastaliklar
on plandadir. Bu epitelyal lezyonlar trikilemmomalarin go-
riildiigii Cowden sendromu, trikoepitelyomalarin gorildiigi
Brooke-Spiegler sendromu ve Rombo sendromu, bazaloid
folikiiler hamartomlarin gériildiigii bazaloid folikiiler hamar-
tom sendromu ve anjiofibromlarin goriildiigii tiiberoskleroz-

dur (9, 10).
Sonug

Olgumuzun nadir goriilen bir sendrom olmasi agisindan bil-
dirimi 6nemli olup, bu tiir sendromlarda deri bulgularinin
taninmasinin sistemik tutulumun takibi ve 6zellikle maligni-
telerde erken taniy1 kolaylagtirma agisindan 6nemlidir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu calismaya katilan hastadan

alinmugtir.
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