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Girifl

Ailevi hiperkolesterolemi (AH), düflük dansiteli lipoprotein (LDL)
reseptör genindeki mutasyon sonucu oluflan, otozomal dominant geçiflli
bir hastal›kt›r (1). Homozigot AH 1/1 milyon s›kl›kta görülmekte olup a¤›r
hiperkolesterolemi, ksantomlar ve koroner arter hastal›¤›na ba¤l› mor-
talitenin s›kl›kla 30 yafl›ndan önce görülmesi ile karakterizedir (2).
Burada homozigot AH nedeniyle adolesan yaflta koroner arter hastal›¤›
geliflen ve bu nedenle baypas operasyonu yap›lan, sonras›nda LDL
aferez tedavisi uygulanan bir olgu, LDL aferezin etkinli¤ini tart›flmak
amac›yla sunulmufltur. 

Olgu sunumu

On üç yafl›nda k›z hasta, her iki el, dirsek, diz ve ayak bileklerinde
bulunan ksantomatöz deri lezyonlar› nedeniyle baflvurdu. Lezyonlar›n›n
ilk kez 5 yafl›nda bafllad›¤› ve son 2-3 y›lda art›fl gösterdi¤i ö¤renildi. Üç
kardefli sa¤l›kl› olan hastan›n ebeveynleri aras›nda birinci dereceden
akraba evlili¤i vard›. Ailede benzer flikâyet, erken kalp krizi geçirme
öyküsü yoktu. 

Fizik muayenede; vücut a¤›rl›¤› 41 kg (%25), boyu 152 cm (%25) idi.
Ekstremitelerin özellikle ekstansör yüzlerinde yayg›n ksantomlar ve her
iki göz kapa¤›nda ksantalezma d›fl›nda patolojik bulgu saptanmad›
(Resim 1). Laboratuvar incelemelerinde, hemoglobin 11.9 gr/dl, MCV 80
fl, hematokrit %35, lökosit 8300/mm3, trombosit 426.000/mm3, alanin
aminotransferaz 8 U/L, aspartat aminotransferaz 18 U/L, BUN 8 mg/dL,
kreatinin 0,5 mg/dL, kolesterol (K) 801 mg/dl, düflük yo¤unluklu lipopro-
tein (LDL)-K 706 mg/dl, çok düflük yo¤unluklu lipoprotein (VLDL)-K 23.8

mg/dl, yüksek yo¤unluklu lipoprotein (HDL)-K 70.8 mg/dl, trigliserid 119
mg/dl bulundu. Aile taramas›nda anne total-K 516 mg/dl, LDL-K 443
mg/dl, baba total-K 252 mg/dl, LDL-K 185 mg/dl olarak saptand›.

Prekordial bölgede egzersizle gelen gö¤üs a¤r›s› tarifleyen olgunun
ekokardiyografisinde koroner arter ç›k›fl›nda düzensizlikler ve aort
kapaklar›nda ksantomatöz de¤ifliklikler saptand›. Koroner anjiyografide
sol koroner arterin bifurkasyon bölgesi ve sol ön inen dal› üzerinde
yayg›n aterom plaklar›na uyan lezyonlar, %70’e varan darl›klar görüldü
(Resim 2). Bu nedenle ikili koroner baypas operasyonu yap›ld› ve ilaç
tedavisi olarak düflük kolesterollü diyet, antiagregan dozda salisilik asit,
atorvastatin 40 mg/gün, kolestiramin 24 gr/gün ve niacin 1.5 gr/gün
dozlar›nda baflland›. Üç ayl›k medikal tedavi ile kolesterol düzeylerinde
sadece %21 oran›nda düflüfl görülmesi üzerine LDL afereze baflland›.
Bu uygulama ile total-K düzeyinde %63’lük düflüfl sa¤land› (Tablo 1). 

LDL aferez ifllemi kaskad filtrasyonu yöntemiyle yap›ld›. ‹fllem
s›ras›nda olgumuza premedikasyon uygulanmadan, direkt damara giril-
di (mediflon iv cannula 14x2.1x45 mm, India). Hastadan al›nan plazma,
plazma pompas›ndan geçirilerek, plazma ay›rac›na (Evaflux 5A20,
Plazma fraksinatörü, Kuraray Co. Ltd, Japan) aktar›ld›. Plazma
ay›rac›n›n yüzey alan› 2 m2, koruyucu materyali polikarbonat reçine,
etken uzunlu¤u 280 mm, dolum hacmi 140 ml idi. Plazma ay›rac›nda yük-
sek molekül a¤›rl›kl› maddeleri içeren plazma bölümü ayr›larak hastaya
kapal› sistemde geri verildi. 

Tart›flma

Ailevi hiperkolesterolemi otozomal dominant geçiflli, LDL reseptör
genindeki mutasyonlara ba¤l› geliflen kal›tsal bir hastal›kt›r. Heterozigot

Yaz›flma Adresi/Address for Correspondence: Dr. Esma Alt›nel, Dr. Sami Ulus Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi, 
Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar›, Ankara, Türkiye Tel: +90 312 305 60 00 Faks: +90 312 317 03 53 E-posta: esmaaltinel@yahoo.com

Baflvuru Medikal tedavi ile Aferez Aferez Aferez sonras› 
de¤erleri de¤iflim oranlar›, % öncesi sonras› düflüfl oranlar›, %

Total-K (normal de¤er 125-205 mg/dl) 801 21.4 ↓ 630 230 63.5

LDL-K (normal de¤er 68-136 mg/dl) 706 21.9 ↓ 552 201 63.6

VLDL-K (normal de¤er 1-23 mg/dl) 23 86 ↑ 43 11 74.5

HDL-K (normal de¤er 37-70 mg/dl) 70 25.8 ↓ 52 17 67.4

Trigliserid (normal de¤er 39-120 mg/dl) 119 10 ↑ 131 56 57.3

Düflüfl oran›(%)=(1-(aferez sonras› kolesterol de¤eri/aferez öncesi kolesterol de¤eri))x100 (3)
HDL - yüksek yo¤unluklu lipoprotein, K - kolesterol, LDL - düflük yo¤unluklu lipoprotein, VLDL - çok düflük yo¤unluklu lipoprotein

Tablo 1. Baflvuru kolesterol de¤erleri, üç ayl›k medikal tedavi ve LDL aferez uygulamas› ile kolesterol düzeylerindeki de¤ifliklikler

Anadolu Kardiyol Derg 
2008; 8: 223-32

Olgu Sunumlar›
Case Reports 231



ve homozigot olmak üzere iki formu vard›r. Heterozigot formda total-K
düzeyi 2-3 kat artmaktad›r ve 50 yafl civar›nda koroner arter hastal›¤›
geliflmektedir. Homozigot formda ise, total-K düzeyi 4-6 kat artmakta ve
genellikle 500 mg/dl üzerinde olup koroner arter hastal›¤› 5-30 yafllar
aras›nda ortaya ç›kmaktad›r (2, 4). Olgumuzda kolesterol düzeyinin 500
mg/dl üzerinde olmas›, ksantomlar›n 5 yafl›nda geliflmesi, ailede 1.
dereceden akrabal›k olmas› ve ebeveynlerde hiperkolesterolemi bulun-
mas› nedeniyle homozigot AH tan›s› konulmufltur.

Ailevi hiperkolesterolemi tedavisinde bafllang›çta kolesterolden fa-
kir diyet, egzersiz program›, statinler ve di¤er kolesterol düflürücü ilaç-
lar uygulanmaktad›r. Ancak bu tedavilere yan›t azd›r, çünkü LDL-K dü-
flürücü ilaçlar genellikle hepatik LDL reseptör say›s›n› art›rarak etki
göstermektedir (5). Porto-kaval flant operasyonu ve karaci¤er trans-
plantasyonu gibi çeflitli alternatif tedaviler de denenmifltir, ancak tatmin
edici sonuçlar al›namam›flt›r (6). Günümüzdeki standart tedavi LDL afe-
rezdir. Bu yöntemle geçici olarak LDL-K düzeylerinde %50’nin üzerinde
düflüfl sa¤lanabilmekte ve ateroskleroz geliflimi geciktirilebilmektedir.
Aferez sonras› kolesterol düzeyleri tekrar artmaya bafllar ve 12-14
günde tedavi öncesi düzeye döner. Bu nedenle 1-2 hafta aral›klarla
tekrarlanmal›d›r. LDL aferezle koroner arter hastal›¤› geliflme riskini
art›ran LDL, lipoprotein-a gibi yüksek molekül a¤›rl›kl› maddeleri içeren
plazma bölümünün seçilerek azalt›lmas› ya da tamamen ortadan
kald›r›lmas› sa¤lan›r (3, 7). Kalp koruyucu kolesterol olan HDL’de de
düflme olabilmektedir. Olgumuzda aferez sonras› total-K ve LDL-K’de
%63, HDL-K’de %67 oran›nda düflüfl gözlenmifltir (Tablo 1). Ksantomlar
ise lipid düflürücü tedavi ile gerileyebilmekte, ancak nadiren tamamen
kaybolmaktad›r (8). Olgumuzda ilk aferez sonras› ksantomlarda k›smi bir
yumuflama gözlenmifltir. 

LDL aferezin yan etkileri nadirdir. 34 hasta üzerinde yap›lan bir
çal›flma sonucu en s›k görülen yan etkiler halsizlik (%1.5), bulant›-
kusma (%1.2), hipotansiyon (%0.73) ve gö¤üs a¤r›s› (%0.58) olarak
raporlanm›flt›r (9). Olgumuzda afereze ait yan etki gözlenmemifltir. 

Sonuç

Homozigot AH’de erken yaflta koroner arter hastal›¤› riski nedeniyle
erken tan› ve tedavi çok önemlidir. Yüksek LDL-K düzeyleri birçok olgu-
da diyet ve ilaç tedavisi ile kontrol alt›na al›namamaktad›r. LDL aferez
etkin ve pratik bir yöntemdir. Tedaviye ateroskleroz geliflmeden olabil-
di¤ince erken dönemde bafllan›lmas›, koroner arter hastal›¤› riskinin
azalt›lmas›nda son derece önemlidir. 

Kaynaklar

1. Mahley RW, Weisgraber KH, Farese R. Disorders of lipid metabolism: 
primary disorders of hyperlipidemia. In: Larsen P, editor. Williams Textbook
of Endocrinology, 10th edition. Philadelphia: Saunders; 2003. p. 1668-77. 

2. Goldstein JL, Brown MS. Familial hypercholesterolemia. In: Scriver CR,
Beaudet AL, Sly WS, editors. The Metabolic Basis of Disease. 6th edition.
New York: McGraw-Hill Book Co; 1989. p. 1215-51.

3. Bosch T, Lennertz A, Schmidt B, Fink E, Keller C, Toepfer M et al. DALI
apheresis in hyperlipidemic patients: Biocompatibility, efficacy and 
selectivity of direct adsorption of lipoproteins from whole blood. Artificial
Organs 2000; 24: 81-90.

4. Gürkan F, Ülgen MS, Haspolat K. Ailevi homozigot hiperkolesterolemili
olgular ve kardiyovasküler de¤erlendirme. Dicle T›p Dergisi 2000; 27: 35-40.

5. Makino H. Harada-Shiba M. Long-term effect of low-density lipoprotein
apheresis in patients with homozygous familial hypercholesterolemia. Ther
Apher Dial 2003; 7: 397-401.

6. Bilheimer D. Portocaval shunt and liver transplantation in treatment of
familial hypercholesterolemia. Artheriosclerosis 1989; 9: 1158-63.

7. Thompson GR. LDL apheresis. Atherosclerosis 2003; 167: 1-13.
8. Bhatnagar D. Diagnosis and screening for familial hypercholesterolemia:

finding the patients, finding the genes. Ann Clin Biochem 2006; 43: 441-56.
9. Sachais BS, Katz J, Ross J, Rader DJ. Long term effects of LDL apheresis

in patients with severe hypercholesterolemia. J Clin Apher 2005; 20: 252-5.

Resim 1. Olgumuzdaki ksantalezma ve ksantomlar Resim 2. A-Sol koroner arter ç›k›fl›nda aterom pla¤› ve darl›k.
(B)- Aortik kapakta lipid birikimine ba¤l› flekil bozukluklar›

Olgu Sunumlar›
Case Reports

Anadolu Kardiyol Derg 
2008; 8: 223-32232


