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Özet

Vohwinkel’s sendromu (keratoderma herediterya mutilans), karakteristik bal pete¤i görünümünde diffüz palmoplantar hiper-
keratoz, el ve ayaklar›n dorsal yüzünde y›ld›z fleklinde keratotik plaklar ve interfalangial eklemlerde konstriktif fibröz bantlar 
(psödoainhum) ile karakterize oldukça nadir görülen genodermatozdur. Skatrisyel alopesi, iktiyoziform dermatoz, iflitme azl›¤›, sa-
¤›rl›k, spastik parapleji, miyopati ve t›rnak anomalileri efllik edebilen di¤er bulgulard›r. Vohwinkel’s sendromlu birçok hastada psö-
doainhum ve keratoderman›n tedavisinde etretinat ve isotretinoin ile baflar›l› sonuçlar al›nm›flt›r. Bu makalede generalize iktiyozis,
diffüz palmoplantar keratoderma, psödoainhum, onikogrifoz, ektropion ve bilateral sensörinöral iflitme azl›¤› saptanan ve 35
mg/gün oral asitretin tedavisine oldukça iyi yan›t veren Vohwinkel’s sendromu olgusu sunulmaktad›r. (Türkderm 2009; 43: 180-2)
Anahtar Kelimeler: Vohwinkel’s sendromu, tedavi, asitretin

Summary

Vohwinkel's syndrome (Keratoderma hereditaria mutilans) is a rare genodermatosis consisting of hyperkeratosis of the palms
and soles with a characteristic "honeycomb" appearance, "starfish-shaped" keratotic plaques on the dorsum of hands and fe-
et and fibrous constricting bands (pseudoainhum) at the interphalangeal joints. Associated findings with the disease are cicat-
ricial alopecia, ichthyosiform dermatoses, acoustic impairment, deafness, spastic paraplegia and myopathy, and nail anomalies.
Etretinate and isotretinoin have been used successfully in several patients with Vohwinkel's syndrome to reverse both 
the keratoderma and pseudoainhum. In this report, we described a case with Vohwinkel's syndrome that presented with 
generalized ichthyosis, diffuse palmoplantar keratoderma, pseudoainhum, onychogryphosis, ectropion and bilateral 
sensorineural hearing loss and was successfully treated with acitretin, 35 mg/day orally. (Turkderm 2009; 43: 180-2)
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Girifl

Vohwinkel’s sendromu (VS) (keratoderma herediteria
mutilans), bal pete¤i görünümünde diffüz palmoplan-
tar hiperkeratoz, otoamputasyonla sonuçlanabilen
parmaklarda konstriktif fibröz bantlar (psödoainhum),
el ve ayak parmaklar› ekstansör yüzünde y›ld›z fleklin-
de hiperkeratoz ile karakterize oldukça nadir görülen
genodermatozdur. Genellikle otozomal dominant ka-
l›t›m göstermekle birlikte literatürde otozomal resesif
geçifl gösteren Vohwinkel’s sendromlu vakalar  da ra-
por edilmifltir1-3. Loricrin geninde ortaya ç›kan mutas-
yonlar sonucunda geliflen ve iktiyozun efllik etti¤i Ca-
misa tipi ve Connexin 26 genindeki mutasyonlar›n ne-
den oldu¤u, sa¤›rl›k ile seyreden VS olmak üzere (kla-

sik tip) iki tipi tan›mlanm›flt›r. Sistemik retinoidler  ikti-
yoz, keratoderma ve parmaklarda oluflan konstriktif
bandlar›n tedavisinde  oldukça etkilidir4-6. 
Bu makalede asitretin tedavisine oldukça iyi yan›t ve-
ren ve hem iflitme azl›¤› hem de iktiyozun efllik etti¤i
VS’li  bir olgu sunulmufltur.

Olgu

K›rk üç yafl›nda erkek hasta, üç yafl›ndan itibaren ortaya
ç›kan avuç içi, ayak taban› derisinde kal›nlaflma ve tüm
vücutta yayg›n kuruluk yak›nmas› ile poliklini¤imize
baflvurdu. Bu yak›nmalar› nedeni ile uzun süre vazelin
ve salisilik asit ihtiva eden topikal ilaçlar kullanan hasta,
mevcut flikayetlerinde belirgin gerileme olmad›¤›n› ve
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zaman içinde el ve ayak parmak derisinde parmaklar› bo¤an, s›-
k›flt›r›c›, band tarz›nda sertliklerin efllik etti¤ini ifade etti. Özgeç-
miflinde hafif fliddette iflitme azl›¤› d›fl›nda belirgin bir özellik
yoktu. Soygeçmifl sorgulamas›nda ailenin di¤er bireylerinde
benzer deri bulgular›n›n olmad›¤› ancak k›z kardeflinde orta flid-
dette iflitme azl›¤› oldu¤u ö¤renildi. 
Dermatolojik muayenede alt göz kapa¤›nda ektropion, tüm
vücutta yayg›n iktiyozis, el dorsal yüzünde eritemli, skuaml›
psoriasiform plaklar, palmoplantar bölgede diffüz hiperkera-
tozis, her iki el 2. ve 5. parmakta ve sa¤ ayak 5. parmakta trans-
vers fibrotik bantlar, dizlerin ekstansör yüzünde simetrik yerle-
flimli eritemli zeminde üzeri beyaz skuamla kapl› psoriasiform
lezyonlar ve  ayak baflparmak t›rna¤›nda onikogrifoz tespit
edildi (Resim 1). Nörolojik bak›da efllik eden patolojik bir bul-
gu saptanmad› ve  di¤er sistemlere ait muayene bulgular› da
ola¤an olarak de¤erlendirildi. Göz hastal›klar› klini¤i konsül-
tasyonunda ektropiona ilaveten bilateral punktat stenoz tespit
edildi ve lokal anestezi alt›nda punktat dilatasyon yap›ld›. Ku-
lak burun bo¤az hastal›klar› klini¤i taraf›ndan de¤erlendirilen
hastada yap›lan odyometrik inceleme sonucunda bilateral sen-
sörinöral iflitme azl›¤› saptand›. El parmaklar›ndaki transvers
fibrotik bantlar nedeni ile plastik cerrahi taraf›ndan de¤erlen-
dirilen hastan›n sol el  2 ve 5. parma¤›ndaki fibrotik bantlar lo-
kal anestezi alt›nda gevfletildi. 
‹flitme azl›¤›n›n tespit edilmesi üzerine efllik edebilecek genetik
mutasyonlar aç›s›ndan t›bbi biyoloji bölümü ile konsülte edilen
hastan›n yap›lan genetik analizinde Connexin 26 (Cx 26) genin-
de (35 delG) heterozigot mutasyon saptand›. 
Olgunun tam kan say›m›, eritrosit sedimantasyon h›z›, idrar ana-
lizi ve rutin biyokimyasal de¤erleri normal s›n›rlarda idi. Akci¤er
grafisinde patolojik bulguya rastlanmad›. Gövde ön yüzündeki
iktiyoziform lezyondan al›nan biyopside hiperkeratoz, parake-
ratoz ve akantoz ile birlikte granüler tabakada kal›nlaflma izlen-
di (Resim 2).

Klinik ve histopatolojik bulgular eflli¤inde Vohwinkel’s sendro-
mu tan›s› alan hastaya sistemik tedavi olarak 35 mg/gün asitre-
tin, topikal olarak vazelin,  %10’luk üre ihtiva eden nemlendiri-
ci ve %5’lik vazelin salisile uyguland›. ‹kinci ay›n sonunda pal-
moplantar keratozik lezyonlar ve iktiyoziform lezyonlarda belir-
gin gerileme ile birlikte interfalangial eklem hizas›ndaki fibroz
s›k›flt›r›c› bantlarda gevfleme gözlendi (Resim 3). 

Tart›flma

Vohwinkel’s sendromu, ilk defa 1929 y›l›nda birbirlerinden ba-
¤›ms›z olarak Vohwinkel ve Wigley taraf›ndan tan›mlanan, de-
formite b›rakan ve mutilasyonla sonuçlanabilen palmoplantar
keratoderma ile karakterize genodermatozdur1-7. Simetrik yerle-
flimli, bal pete¤i görünümünde diffüz palmoplantar hiperkera-
toz, el ve ayak parmaklar› ekstansör yüzünde y›ld›z fleklinde ke-
ratotik plaklar ve distal interfalangial eklemler hizas›nda fibröz
s›k›flt›r›c› bantlar (psödoainhum) ile karakterizedir1,2.
El ve ayak parmaklar›nda özellikle de 5. parmakta yo¤un hiper-
keratozun neden oldu¤u konstrüktif fibrotik bantlar›n iskemik
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Resim 1. Tedavi öncesi klinik görünüm Resim 3. Tedavi sonras› klinik görünüm

Resim 2. Gövde ön yüzündeki iktiyoziform lezyondan al›nan
biyopsi materyalinin histopatolojik de¤erlendirmesinde
hiperkeratoz, parakeratoz ve akantoz izlenmekte (Henatok-
silen-eozin, orjinal büyütme X 10)



hasara yol açmas› sonucu oluflan otoamputasyonlar hastal›¤›n
seyri esnas›nda görülebilmektedir7. ‹ktiyozis, t›rnak distrofileri,
alopesi, onikogrifoz, nörolojik anomali ve iflitme azl›¤›  hastal›-
¤a efllik edebilen di¤er  bulgulard›r1-9.
Literatürde VS’li olgular›n ailelerinde de iflitme azl›¤› rapor edil-
mifltir. Vohwinkel yay›nlad›¤›  ilk hastan›n ailesinde benzer flekil-
de iflitme azl›¤› tan›mlam›flt›r7. Olgumuzda saptanan palmop-
lantar diffüz hiperkeratoz, el ve ayak parmak ekstansör yüzün-
deki hiperkeratoz, psödoainhum, iktiyoz, onikogrifoz ve  bilate-
ral sensörinöral iflitme azl›¤› VS’nin klinik özelliklerini tafl›mak-
tayd›. Ayr›ca olgunun k›z kardeflinde de  benzer flekilde orta flid-
dette iflitme azl›¤› ve bilateral sensörinöral iflitme kayb›n›n sap-
tanmas› VS tan›s›n› destekleyen di¤er bir bulgu idi.
‹ktiyozun efllik etti¤i VS’de kornifiye hücre zarf›n›n bir kompo-
nenti olan lorikrin’i kodlayan gende mutasyonlar saptanm›flt›r.
Connexin’ler gap junction bloklar›n› infla eden ve hücreler ara-
s›ndaki küçük moleküllerin geçiflini düzenleyen ve kolaylaflt›-
ran plazma membran kompleksleridir. Birçok sendromik ve
non-sendromik kal›t›msal sa¤›rl›k tablosunda  Cx26 mutasyon-
lar› gösterilmifltir. ‹flitme azl›¤›n›n efllik etti¤i VS’de de bu lo-
kusda GJB2 geni ve D66H’de heterozigot mutasyonlara rast-
lanm›flt›r. Yap›lan çal›flmalarda Cx26’daki spesifik mutasyonla-
r›n iç kulak fonksiyonlar›na ek olarak epidermal diferansiyas-
yonu da bozabildi¤i kan›tlanm›flt›r6,7,10,11. Olgumuzda iflitme az-
l›¤›n›n efllik etmesi üzerine yap›lan genetik analizde Cx26’da
(35delG) heterozigot mutasyonun  saptanmas› VS tan›s›n› des-
tekleyen bir baflka bulgu idi. 
VS’de  histopatolojik bulgular nonspesifik olup, hiperkeratoz,
akantozis ve granüler tabakada kal›nlaflma gözlenmektedir1.
Vohwinkel  palmoplantar keratodermas›n› (PPK) özellikle erken
dönemde ve hastal›¤›n di¤er klinik belirtileri tam oturmadan,
di¤er PPK formlar›ndan ay›rdetmek güç olabilir. Herediter kera-
toderma ile birlikte parmaklarda konstriktif bandlar ve otoam-
putasyonlar›n  efllik edebildi¤i Mal de Meleda, Olmsted sendro-
mu, Greither-Sybert keratodermas›, ve Gamborg-Nielsen kera-
todermas› ay›r›c› tan›da düflünülmelidir4. 
Genellikle do¤umdan hemen sonra veya birkaç ay içerisinde or-
taya ç›kan ve otozomal resesif kal›t›m gösteren Mal de Meleda
diffüz, simetrik PPK, el ve ayak s›rtlar›na daha sonra da ekstre-
mite distallerine yay›lan eldiven çorap tarz›nda eritem ve hiper-
keratoz ile karakterizedir. Yüksek damak, pitted keratoderma,
korneal anomaliler, subungal hiperkeratoz ve psödoainhum efl-
lik edebilen di¤er bulgulard›r. Extremitelerdeki tipik da¤›l›m
flekli (eldiven-çorap) ve h›zl› progresyon göstermesi ay›rt edici
özellikleri olup, alopesi, sa¤›rl›k, iktiyoziform dermatozlar gibi
di¤er bulgular›n olmamas› ile VS’den ayr›l›r12. 
El ve ayak dorsal yüzeyine taflan ve mutilasyona yol açabilen
PPK ile seyreden Olmsted sendromu a¤›z, göz, burun çevresi
ve genital bölge gibi periorifisiyel alanlarda yerleflen karakte-
ristik hiperkeratotik lezyonlar›n görülmesi ile di¤er PPK form-
lar›ndan ayr›l›r13. 
Greither-Sybert keratodermas› oldukça nadir görülen  ve eks-
tansör yüzeylerin de belirgin olarak tutuldu¤u herediter PPK ti-
pidir. Aflil tendonunun tutulmas› karakteristik olup psödoain-
hum ve parmaklarda otoamputasyonlar geliflebilir ve di¤er he-
rediter PPK’lardan farkl› olarak genellikle 8-10 yafllar›nda bafl-
lang›ç göstermektedir13.

Palmoplantar bölgeye s›n›rl› hiperkeratoz ve efllik eden knuck-
le padlar ile karakterize Gamborg-Nielsen keratodermas›, Mal
de Meleda’n›n bir formu olarak kabul edilmekle birlikte hasta-
l›¤›n seyri esnas›nda parmaklarda a¤›r mutilasyonlar da görü-
lebilmektedir12,13.
Tedavide kullan›lan topikal keratolitikler ve nemlendiriciler k›s-
men yararl› olsalar da genellikle yetersiz kalmaktad›r. Oral reti-
noidler palmoplantar keratoderma ve iktiyoziform lezyonlar›n
tedavisinde faydal› olduklar› gibi otoamputasyonlar›n geliflimini
de engelleyebilmektedir. Konstrüksiyon oluflturan bantlar›n ser-
bestlefltirilmesi için cerrahi müdahaleye ihtiyaç duyulabilir 1,2,8,14,15. 
Olgumuz, ulafl›labildi¤i kadar› ile ve internet ortam›nda yap›lan
tarama sonuçlar›na göre, Türkçe yay›nlanan online dermatoloji
dergilerinde tan›mlanan ilk vaka olmas› ve oldukça nadir görül-
mesinin yan›s›ra erken tan› ve tedavi ile hastal›¤›n seyri esnas›n-
da geliflebilecek otoamputasyonlar›n ve parmaklarda fonksiyon
kayb›na neden olan kal›c› deformitelerin önlenebilirli¤inin vur-
gulanmas› amac› ile sunulmufltur.

Kaynaklar

1. Stevens HP, Kelsel DP, Leigh IM: The inherited keratodermas of
palms and soles. Fitzpatrick’s Dermatology in General medicine. Ed.
Freedberg IM, Eisen AZ, Wolf K,Austen KF, Goldsmith LA, Katz ZI,
Fitzpatrick TB. 6. bask›. Newyork, The Mc Graw-Hill 2003;505-15.

2. Krol AL: Keratodermas. Dermatology. Ed. Bolognia JL, Jorizzo JL,
Rapini RP. Edinburgh, Mosby Company 2003; 809-21.

3. Vijaikumar M, Thappa DM, Jeevankumar B. An Indian case of kera-
toderma hereditarium mutilans (Vohwinkel's syndrome) associated
with ichthyosiform dermatosis. J Dermatol 2001;28:560-3. 

4. Ali MM, Upadya GM. Variant of Vohwinkel's syndrome. Indian J
Dermatol Venereol Leprol 2006;72:449-51.

5. Atabay K, Yavuzer R, Latifo¤lu O, Özmen S. Keratoderma heredi-
tarium mutilans (Vohwinkel syndrome): an unsolved surgical mys-
tery. Plast Reconstr Surg 2001;108:1276-80.

6. Takahashi H, Yamamoto AI, Kishi A, Ohara K, Lizuka H. Loricrin ge-
ne mutation in Japanese patient of Vohwinkel’s syndrome. J Der-
matol Sci 1999;19:44-7.

7. Maestrini E, Korge BP, Ocano-Sierra J et al. A missense mutation in
connexin 26, DHH6, causes mutilating keratoderma with sensori-
neural deafness (Vohwinkel’s syndrome) in three unreleated fami-
lies. Hum Mol Genet 1999;8:237-23.

8. Parlak AH: Palmoplantar keratodermalar. Pediyatrik Dermatoloji.
Ed. Tüzün Y, Koto¤yan A, Serdaro¤lu S. ‹stanbul, Nobel Kitabevle-
ri 2005; 212-24.

9. Peris K, Salvati EF, Torlone G, Chimenti S. Keratoderma hereditari-
um mutilans (Vohwinkel's syndrome) associated with congenital
deaf-mutism. Br J Dermatol 1995;132:617-20.

10. Soils RR, Diven DG, Trizna Z. Vohwinkel’s syndrome in three gene-
ration. J Am Acad Dermatol 2001;44:376-8.

11. Maestrini E, Monaco AP, McGrath JA et al. A molecular defect in lo-
ricrin, the major component of cornified cell envelope, underlies
Vohwinkel’s syndrome. Nat Genet 1996;13:70-7.

12. Baysal V, Erdem C, Alan H. Mal de Meleda; A Report of  Three Ca-
ses. Turk J Dermatopathol 1996;4:170-2.

13. Judge MR, Mclean WHI: Disorders of keratinization. Rook’s Textbo-
ok of Dermatology. ED. Burrns T, Breatnach S, Cox N, Griffiths C. 7.
Bask›.Oxford, Blackwell Publishing Company 2004;34:79-104. 

14. Camisa C, Rossana C.  Variant of keratoderma hereditaria mutilans
(Vohwinkel's syndrome). Treatment with orally administered isot-
retinoin. Arch Dermatol 1984;120:1323-8. 

15. Goldfarb MT, Woo TY, Rasmussen JE. Keratoderma hereditaria mu-
tilans (Vohwinkel's syndrome): A trial of isotretinoin. Pediatr Der-
matol 1985;2:216-8. 

Ceyhan ve ark.
Vohwinkel Sendromu 

Türkderm
2009; 43: 180-2182

www.turkderm.org.tr


