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Homozigot Familyal Hiperkolesterolemi
(Tip lla): Kutanoz Ksantomlarla Seyreden Bir Olgu
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Abstract

Familyal hiperkolesterolemi, LDL (diisiik dansiteli lipoprotein)
hiicre membran reseptoriindeki defekt sonucu gelisen otozomal domi-
nant gecisli bir metabolizma hastaligidir. Heterozigot formu sik go-
riilmesine ragmen, homozigot formu ¢ok nadirdir ve tedavi edilmeyen
olgularda fetal seyreder. Klinikte yiiksek LDL ve total kolesterol
diizeylerine eslik eden eruptif, plantar, tiiberoz, tendindz ksantomlar
ve ksantalesmalar goriiliir.

Burada kutanoz ksantomlar, yiiksek kolesterol degerleri, aort
kapag1 regurjitasyonu ve tip Ila’ya uyan lipid profili ile homozigot-
familyal hiperkolesterolemi tanist konan 2.5 yasinda bir erkek hasta
sunulmaktadir.
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Familial hypercholesterolemia is an autosomal dominant trait
metabolic disorder caused by a defect in the LDL (low density
lipoprotein) cell membrane receptor. The homozygote form is very
rare in contrary to the heterozygote form and may be fatal while left
untreated. Clinical picture consists of eruptive, plantar, tuberous,
tendinous xanthomas and xanthelasmas that accompany high LDL
and total cholesterol levels.

Herein we report a 2.5 year old boy manifesting with cutaneous
xanthomas, high cholesterol levels, aortic valve regurgitation and
diagnosed as type I homozygote familial hypercholesterolemia.
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amilyal hiperkolesterolemi ¢ocukluk ¢agin-

da sik karsilagilan, otozomal dominant ge-

cigli bir lipoprotein metabolizma bozuklu-
gudur. Heterozigot formu oldukca sik goriiliirken,
homozigot formu milyonda bir goriiliir ve tedavi
edilmeyen olgularda genellikle 20 yasindan once
Olimlere neden olan koroner arter hastaliklar1 geli-
sir." Olgumuz cocuklarda goriilen ksantomlarin
hayati tehdit edebilen lipidozlarin énemli bir bulgu-
su oldugunu vurgulamak amaciyla sunulmustur.

Olgu Sunumu
2.5 yasinda erkek hasta dizlerde ve inter-
gluteal bolgede 1 yildir devam eden ¢ok sayida
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sar1 kabarikliklar nedeniyle poliklinigimize bas-
vurdu. Bagka bulgusu olmayan hastanin 6zge¢cmi-
sinde bir ozellik yoktu. Soyge¢cmisinde anne ve
babanin akraba oldugu, annesinin dayisinda ve
cocuklarinda da ayni sikayetlerin bulundugu 6g-
renildi. Sistemik muayenede hepato-splenomegali
ve kardiyovaskiiler tutulumu diisiindiirecek bir
bulgu saptanmadi.

Dermatolojik muayenede her 2 dizde asemp-
tomatik, boyutlar1 0.3-0.6 cm arasinda degisen,
cok sayida yaygin yerlesimli sar1 papiiller ile
intergluteal bolgede lineer goriiniimde diiz sari
plak izlendi (Resim 1,2). Lezyondan yapilan bi-
yopsinin histopatolojik incelenmesinde, retelerde
hafif uzama ve epitelden bir zon ile ayrilan icinde
ve cevresinde histiyositlerin bulundugu nodiiller
saptand1 (Resim 3).

Laboratuvar tetkiklerinde hastanin ve ailesinin
lipid profili incelendi. Hastanin total kolesterol ve
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Resim 1. Dizlerde ¢ok sayida sar1 papiiller.

Resim 2. Intergluteal bolgede diiz-sar1 renkli lineer plak.

LDL kolesterol diizeyleri yiiksek, trigliserid diizeyi
normal bulundu (Tablo 1). Tiroid ve karaciger
fonksiyon testleri ile aclik kan sekerinde patolojik
degerlere rastlanmadi. Ekokardiyografik inceleme-
de aort kapaginda regurjitasyon saptandi.

Hastaya lezyonlarin ¢ok erken yasta goriil-
mesi, total kolesterol ve LDL kolesterol diizeyle-
rinin yiiksek, trigliserid diizeyinin ise normal si-
nirlarda bulunmasi ile homozigot familyal hiper-
kolesterolemi tip Ila tanist konuldu. Ailesi ise
heterozigot familyal hiperkolesterolemi tip Ila
olarak degerlendirildi. Hasta Cocuk Hastaliklari
Metabolizma Boliimii ile konsiilte edildi, diisiik
yagh diyetler, omega 3 ve askorbik asit ile takibe
alindi.
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Tartisma

Familyal hiperkolesterolemi (FH) dogumda
veya erken ¢ocukluk doneminde goriilen ve derma-
tolojik bulgusu ekstremiteler, kalga ve ellerde sari-
portakal renkli, superfisyal ksantomlar olan me-
tabolik bir hastahktir."” FH’de plazmada total ve
LDL kolesterol diizeyleri yiiksek, HDL kolesterol
diizeyi genellikle ortalamanin altinda bulunur.
Trigliserid diizeyleri tip Ila’da normal, tip IIb’de
ise yiiksektir.’ Hastalikta primer defekt LDL hiicre
membran reseptoriindeki bozukluktur. Buna bagh
olarak karaciger LDL’e baglanan kolesterolii te-
mizleyemez. LDL katabolizmasinin
plazmada LDL konsantrasyonunun artmasi ile
sonuclanir.* Heterozigot form ilk dekatta semp-
tomsuz olup ksantomlar ikinci dekatta gelisir ve
angina pektoris nadir goriiliir. Homozigot FH’li
hastalarda ise ksantomlar en ge¢ 5 yasina kadar
goriiliir ve kolesterol seviyeleri 700-1200 mg/dL
arasinda degisir.” Aort, aort kapag ve koroner

azalmasi

Resim 3. Retelerde hafif uzama ve histiyositlerden olusan
nodiiller (Hematoksilen-Eosin, 40X).

Tablo 1. Hasta ve ailesinin kolesterol ve trigliserid
diizeyleri.

Hasta  Anne Baba Normal

(mg/d) (mg/d) (mg/d) (mg/d)
Total Kolesterol 890 348 258 130-200
HDL Kolesterol 23 45 61 35-55
LDL Kolesterol 873 314 210 <155
Trigliserid 55 98 40 50-200
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damarlarda erken oliimlere neden olan ateroskleroz
ile angina pektoris ve myokard infarktiisii goriiliir.”
Homozigot FH’i tanisi; LDL kolesterol diizeyinin
%500 mg’dan yiiksek olmasi, ilk dekatta ksantom-
larin gériillmesi, anne ve babada hiperkolesterolemi
saptanmasi, LDL reseptorlerindeki gen mutasyon-
larinin DNA analizleri ile gosterilmesi ve bu tipe
ozgii intertrijinoz ksantomlarin varhg ile konulur.®
FH’i1 de bilier siroz, myeloma, serebrotendindz
ksantomatozis ve beta sitositerolemi ile ayirici ta-
niyla gidilmelidir.”

2.5 yasindaki hastamiz 1.5 yasinda dizlerde ve
intertrijindz alanda ortaya ¢ikan ksantomlar, yiik-
sek kolesterol diizeyleri, aort kapaginda regiirji-
tasyon ve tip Ila’ya uyan lipid profili ile homozigot
FH’nin tipik klinik ve biyokimyasal bulgularini
gostermektedir. Cocuklarda ksantomlarin erken
farkedilmesi yasam sansin1 arttirabileceginden
biiylik onem tagimaktadir.
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