Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 1997, 8: 53-57
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OZET

Bazal hiicreli nevoid sendrom (BCNS), karekteristik yiiz tipi, multipl neviis veya nevoid bazal hiicreli
karsinomlar ve iskelet anomalileriyle seyreden, otozomal dominant gegis gosteren, familial karakterli
herediter bir hastaliktir.

Poliklinigimize ¢enede sislik ve dis kenarindan akinti yakinmasi ile basvuran bir hastanin multipl
mandibuler kistlerinin tesbit edilmesi, operasyon sonrasi odontojenik keratokist tanisi almasi ve bazi
iskelet anomalilerinin olmasi nedeniyle BCNS diigtiniilerek aile taramast yapildi. Bir kiz kardesinde de
ayni kistik yapilarin ve iskelet anomalilerinin tesbit edilmesi nedeniyle BCNS 'nin diger stigmatlari
aranarak bulgular literatiir verileri isiginda tartisildi.

Anahtar Kelimeler: Bazal hiicreli nevoid sendrom, odontojenik kist

SUMMARY

BASAL CELL NEVOID SYNDROME

Basal cell nevoid syndrome (BCNS) is a rare familial disease which shows characteristic facial
appearance, multiple nevuses or nevoid basal cell carcinomas and skeletal anomalies. It has
autosomal dominant trait.

In this article, two cases of BCNS from same family were presented and their clinical findings were
discussed.
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GIRIS

Semptomlar eski Misir uygarhigindan beri bi-
linmesine ragmen ilk defa 1894'de Jarish ve
White tarafindan tarif edilmis, 1999 yilinda
Howell ve Caro tarafindan birlikte bulunmala-
rinin anlamli oldugu vurgulanmigtir. Bir yil
sonra 1960'da Gorlin ve Goltz multipl basal
cell epiteliomalar, ¢ene kistleri ve bifid kosta
anomallleri olarak hastalig1 bir sendrom sek-
linde tanimlanmislardir (5,6). Sendrom iizerine
yaptig1 ayrintili incelemelerden dolay1 Gorlin
sendromu olarak da bilinen hastalik Gorlin-
Goltz sendromu, basal cell nevoid sendrom,
nevoid basal cell karsinoma, herediter cutaneo-
mandibuler polioncozis gibi ¢esitli isimlerle de
anilir. Pozitif aile hikayesi BCNS'de titizlikle
arastirtlmasi gereken bir konudur. otozomal
dominant gegis gosteren hastaligin tiim birey-
leri hastalikli ebeveynlere sahip degildir. % 60
vakada yeni mutasyonlar neticesi olustugu
tahmin edilmektedir(6). Kompleks bir hamar-
toneoplastik malformasyon sendromu olarak
tanimlanan hastalik basal cell karsinomlu 200
hastada bir goriilmektedir (6).

BCNS 'li yetiskinlerde rastlamilan diagnos-
tik bulgular (6) :

I- % 50 ve daha fazla oranda goriilenler:
Genis oksipitofrontal cevre, hafif okiiler
hipertelorizm, multipl basal cell karsinom-
lar, maksilla ve mandibulada odontojenik
keratokistler (OK), ciltte epidermal kistler,
palmar veya plantar ¢ukurcuklar, kalsifiye
over kisti, kalsifiye falks serebri, kaburga
anomalileri, spina bifida okkiilta, parana-
zal siniis hiperpndmatizasyonlari.

2- % 49 - % 15 oraninda goriilenler: Tentori-
um serebelli kalsifikasyonu, petroklinoid
ligament, 4. metakarp kisalig1, kifoskolyoz
ve diger vertebra anomalileri, sakrum lum-
barizasyonu, pektus ekskavatum veya kari-
natum, kemiklerde psodokistik lezyonlar
(hamartomlar), strabismus.

3- % 14 ve daha nadir goriilen semptomlar:
Medullablastom, inguinal herni, menengi-
om, lenfomezanterik kist, kardiyak fibro-
ma, fetal rabdomyoma, ovarian fibrosarko-
ma, marfanoid biiyiime, korpus kallosum
agenezisi, yarik dudak-damak, polidaktili,
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minor bobrek anomalileri, erkeklerde
hipogonadizm, konjenital katarakt, glo-
kom, iris kolobomu, mental retardasyon-
dur.

VAKA RAPORLARI

VAKA 1 : 19 yasinda erkek hasta. Mart
1994'de 4 yildir alt ¢enede sislik ve agiz iginde
dis kenarindan akint1 yakinmasi ile basvurdu.
Muayenede, solda angulus mandibuladan men-
tuma dogru uzanan 3x2 cm’lik kitle yaninda
gingivadan birinci premolar dis medialinden
piiriilan akint1 geldigi tesbit edildi. Ortopanto-
mografik ve BT incelemesinde ¢ikmamis kanin
disi de kapsayan angulusa 2 cm mesafeden
mentuma dogru uzanan ve lezyon kenarlarinda
kortikal erozyona neden olan kistik yapi
goriildii (Resim 1). Ayrica her iki tarafta molar
disler ve ramus bolgesinde iki kistik yap1 daha
saptandi.  Operasyona  alman  hastanin
medialdeki kisti ve bir yil sonra da sol molar
ramus bolgesindeki kisti total olarak ¢ikarildi.
Epitel artigi birakmamak igin kavite duvarlari
turlandi. Cikmamig kanin ve molar disler
alindi. Her iki kistin histopatolojik tanis1 OK
olarak alindi. Hastada 61 cm oksiputofrontal
cevre, diisiik oksiput, belirgin supraorbital
kenar, sagda 6-7, solda 4-5 kostalarda bifid
kosta ve sekil anomalileri (Resim 2), hafif
skolyoz, pektus ekskavatum deformitesi, plan-
tar gukurcuklar, falks serebri kalsifikasyonu,
sella tursika kopriilesmesi, her iki el
bagparmak distal falangial eklemde ankiloz,
marfanoid bilylime ve bas-boyun bdlgesinde
multipl nevoid lezyonlar tesbit edildi. Hastanin
ailesi tarandiginda bir kiz kardesinde de OK
saptandi.

VAKA 2 : 16 yasinda bayan hasta. 1 no'lu
hastanin kiz kardesi. Aile 5 ¢ocuklu olmasina
ragmen sadece bu iki kardesin tipleri arasinda
karakteristik benzerlikler tesbit edildi. 57 cm
oksiputofrontal ¢evre, genis supraorbital kenar,
alt ve iist ¢cenede multipl kistler tesbit edildi.
Maksillada sagda ve solda iki adet ¢ikmamis
kanin dis ¢evre kistik yapi ile birlikte ¢ikarild.
Ayrica mandibulada mentum-angulus arasin-
daki bir adet kist operasyonla alindi. Histopa-
tolojik tan1 OK olarak geldi (Resim 3). Hastada
ayrica sol 3-4 kostada bifid yapi, pektus
ekskavatum deformitesi, falks serebri kalsifi-
kasyonu ve plantar gukurcuklar saptandi.



Resim (1) : Birinci vakaya ait sol mandibuladaki
kistik lezyonun radyolojik goriiniimii
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Resim (2) : Birinci vakaya ait kosta anomalilerinin
rodyolojik goriinimi
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Resim (3) : Ikinci vakaya ait mandibula yerlesimli
kistik yapinin patolojik gériinimii

TARTISMA

BCNS'nin bes o©Onemli komponenti oldugu
bildirilmistir. Bunlar; cilt belirtileri, iskelet
anomalileri, oftalmolojik belirtiler, norolojik
belirtiler ve seksiiel anomalilerdir (12). Odon-
tojenik dokulardan odontogenezis sirasinda
farklilasma sonucu ortaya ¢ikan odontojenik
keratokistler BCNS 'de en sik goriilen bulgu-
dur. Browne, BCNS 'nin degisik sekillerde ola-
bilecegini, bunlardan OK 'in en fazla goriilen
belirti olmasi dolayisiyla tiim OK vakalarinin
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aslinda BCNS olarak tanimlanabilecegini iddia
etmektedir (3). lki hastamizda da OK tesbit
ettik. En cok alt cenede molar ramus bolge-
sinde daha sonra maksiller molar bolgede sik
olarak  gorilen OK'nin enamel epiteli
artiklarindan olustugu disiiniilmektedir (1,2,-
3,6,8,10). Tek kistlerin erkeklerde, BCNS ve
multipl kistlerin kadinlarda ve daha geng yasta
goriildiigiine dair yayimnlar mevcuttur (2,3,14).
Radyolojik olarak dis kokii ile birlikte
radikiiler kist olarak veya kistin kendisi
seklinde primordial kist halinde karsimiza
¢ikmaktadir (10). Konvansiyonel grafilerden
ziyade panoromik mandibula grafisi ve
kortikal kemik erozyonu agisindan da
tomografi ile degerlendirilmelidir (10). BCNS
'li hastalarda multilokiiler yerlesim gosteren bu
kistler anteroposterior yonde geliserek agn,
gcenede deformite, agiz igine fistiilizasyon,
parestezi gibi belirtiler verirlerse de bazen gok
biiyilk hacimlere ulasmalarina ragmen sessiz
kalabilirler (2,3,6,8,10,16). Nadiren kemik
korteksi perfore ederek yumusak dokulara
yayilim ve patolojik fraktiirler de goriile-
bilmektedir (14). Degisik yazarlar tarafindan
%6-60 oranlarinda degisen niiksler bildiril-
mektedir (1,2,4,6,7,8,13,16). Niikslerin coklu-
gundan en fazla epitel artiklann ve satellit
mikrokistler  su¢lanmaktadir  (7,10,13,16).
Bugiin i¢cin en fazla tercih edilen tedavi
yontemi radikal eniikleasyon ve kavitenin
turlanmas1 olarak Ozetlenebilir (4,14,15).
Niikslerin ¢oklugu nedeniyle BCNS 'nin bir
komponenti oldugu diisiiniilen OK vakalarinda
en az 5 yil takip onerilmektedir (11,12).

Cilt belirtileri BCNS 'li hastalarda 6nemli bir
yer tutar. Vakalarin yaklagik %15'i puberteden
once cilt belirtileri gosterirler. Hastalarda bir-
kac taneden binlerceye kadar degisen miktarda
basal cell karsinomlar goriilebilir. Periorbital
bolge, gbz kapagi, burun, molar bolge, list
dudak ve boyunda daha c¢ok, abdomen ve alt
ekstremitelerde nadiren goriiliir. Lezyon koyu
kirmizidan kahve rengine kadar degisen sekil-
lerde izole veya gruplar halinde bulunabilir (6).
Lezyonlar neviisleri, cilt lekelerini ve heman-
jiomlar1 taklit edebilir. Boyutlar1 1-10 mm
arasinda degisen nevoid lezyonlara giines
1s18ina maruziyetle yenileri eklenebilmektedir.
Ancak diger basal cell karsinomlu hastalardan
farkli olarak BCNS 'de giines gérmeyen yer-
lerde bile belirtiler bulunabilir (6). BCNS 'li
hastalarin radyasyona daha hassas oldugu, bu



nedenle radyoterapinin kontrendike oldugu
bildirilmigtir (11,14). Adolesan donemden
sonra lezyonlarda  agresivite  gorildiigi
belirtilmektedir. Agresivite kriterleri ; lezyo-
nun ¢apinda bilylime, iilserasyon, kanama ve
kabuklanma olarak 6zetlenebilir. % 50 vakada
yiizde ve gévdede 1-2 cm ¢apinda epidermoid
kistler ve %65 vakada palmar veya plantar
cukurcuklar goriilmektedir (6). Neoplastik cilt
belirtileri mevcudiyetinde periyodik olarak 3-6
aylik muayeneler tavsiye olunur. Lezyonlardan
biiyiime, iilserasyon ve kabuklanma gosteren-
lerin ¢ikarilmas1 tavsiye edilmektedir (6).
Birinci hastamizin bas-boyun bélgesinde 3-4
mm c¢apinda muhtelif nevoid lezyonlar tesbit
ettik. Bunlardan alinan émeklerin histopatolo-
jik incelenmesinde basal cell karsinom tesbit
edilmedi.

Karekteristik yiiz tipi hastalarin yaklagik % 70
'inde goriilir.  Bu kismen oksipitofrontal
cevrenin 60 cm'nin {istiinde olmasi seklinde ta-
rif edilen kafatasinin g¢evresel genisligi ile
karakterizedir (6). Hastalarimizin birinde 61
cm olarak tesbit ettik. Bunun yaninda
biparietal sislik, belirgin supraorbital kenar,
genis nazal kok, diigiikk oksiput, hafif hiper-
telorizm, mandibulanin uzamasi ve alt dudagin
sarkiklig1 bildirilmistir (6). Nadir olarak konje-
nital katarakt, glokom, iris kolobomu, yarik
dudak-damak goriilmektedir.

Bizim olgularimizda da oldugu gibi hastalar
genellikle uzun boyludur. Marfanoid bir yapi
sergilerler. Iskelet anomalileri siktir. % 85
vakada falks serebri kalsifikasyonu rapor
edilmigtir (6,15). Normal popiilasyonda % 4
oraninda goriilen sella tursika kopriilesmesi bu
hastalarda %60-80 oraninda goriilmektedir. 1.
olgumuzda bu kopriilesme tesbit edilmistir.
%60 vakada bifid kosta, servikal kosta gibi
kaburga anomalileri, % 30-40 vakada kifoskol-
yoz ile birlikte pektus karinatum veya ekskava-
tum deformitelerine rastlanmaktadir. Her iki
hastamizda da kosta anomalileri, bifid kosta ile
birlikte pektus ekskavatum saptanmistir. Gor-
lin sendromlu hastalardan alinan fibroblastlar
invitro ¢alismalarda asetylamino-fluoren ile
normal kisilere gore daha fazla malign
transformasyon gostermektedir (Elejalde testi).
Bu test ¢ene kistlerinde BCNS agisindan diag-
nostik olarak kullanilabilir (6). Degisik aragtir-
macilar BCNS °li hastalarda x-ray, ultraviole,
mitomisin C gibi ajanlarla tahrip edilen lenfo-
sitlerde DNA harabiyetinin daha fazla oldugu-
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nu gozlediler. Bazi ¢alismalarda kist sivilarin-
da asit fosfataz gibi oksidatif enzimlerin
miktarinda artis oldugu, bazi ¢ahismalarda ise
yiiksek prostaglandin seviyesinin kemik re-
zorbsiyonu ve basal cell karsinomlara yol agti-
g1 iddia edildi (6).

Otozomal dominant bir genin kontrolii altinda
bulunan BCNS 'de iki travma hipotezi ©ne
siiriilmektedir. Dominant gen ve radyasyon.
Aile hikavesi olmayan bir yeni doganda genis
bas gevresi, kaburga ve vertebra anomalileri
halinde sendrom hatirlanmah, pozitif aile
hikayesi durumunda ise minor stigmatlarin
aranmasina ge¢ilmelidir.

KAYNAKLAR

1. Angelopoulou EK, Nikolatou O: Odonto-
genic keratocysts: Clinicopathologic study
of 87 cases. J Oral Maxillofacial Surg 48:
593, 1990

2. Brannon RB: The odontogenic keratocyst.
a clinicopathologic study of 312 cases.
part 1: clinical features. Oral Surg Oral
Med Oral Pathol 42:54, 1976

3. Browne RM: The odontogenic keratocyst;
clinical aspects. Br Dent J 128: 225, 1970

4. Forssell K, Forssell H, Kahnberg KE:
Recurrence of keratocysts. a long term
follow up study. Int J Oral Maxillofac Surg
17: 25, 1988

5. Gorlin RJ, Goltz RW: Multiple nevoid
basal cell epithelioma jaw cysts and bifid
rib. New Eng J Med 262: 908, 1960

6. Gorlin RJ: Nevoid basal cell carsinoma
syndrome. Medicine 66: 98, 1987

7. Haring JI, Van Dis ML: Odontogenic
keratocyst. a clinical radiographic and
histopathologic study. Oral Surg Oral Med
Oral Pathol 66:145, 1988

8. Irvine GH, Bowerman JE: Mandibular
keratocysts: surgical management. Br J
Oral Maxillofac Surg 23: 204,1985

9. Kamiya Y, Narita H, Yamamato T, et at:
Familial odontogenic keratocysts. Int J
Oral Surg 14:73, 1985

10. Larsen PE, Hegtvedt AK: Odontogenesis
and odontogenic cysts and tumors. In:
Orolaryngology Head and Neck Surgery.
Cummings CW, Fredrickson JM, Harker
LA, Krause CJ, Schuller DE (eds). St
Louis, Mosby, 1992. p: 1414.



11.

12.

13.

McLoughlin PM, Dickenson AJ, Avery BS:
Gorlin's syndrome and Von Reckling-
hausen's disease occurring in one family.
BrJ Oral Maxillofac Surg 29:189, 1991
Mustaciuolo VW, Brahney CP, Aria AA:
Recurrent keratocysts in basal cell nevus
syndrome. review of the literature and
report of a case. J Oral Maxillofac Surg
47: 870, 1989

Pindborg JJ, Hansen J: Studies on odonto-
genic cyst epithelium II. Clinical and
roentgenographig aspects of odontogenic
keratocysts. Acta Pathol Microbiol Scand
58:283, 1963

57

14.

15.

16.

Woolgar JA, Rippin JW, Browne RM: The
odontogenic keratocyst and its occurrence
in the nevoid basal cell carsinoma synd-
rome. Oral Surg Oral Med Oral Pathol
64:727, 1987

Woolgar JA, Rippin JW, Browne RM: A
comparative histological study of odonto-
genic keratocysts in basal cell naevus
syndrome and control patients. J Oral
Pathol 16:75, 1987

Zachariades N, Papanikolau S, Trianta-
Pllou D: Odontogenic keratocysts: review
of the literature and report of sixteen
cases. J Oral Maxillofac Surg 43:177,
1985



