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OLGU SUNUMU CASE REPORT

PSODOKSANTOMA ELASTIKUMDA SEREBRAL TUTULUM: OLGU SUNUMU

Eylem DEGIRMENCI, Cagdas ERDOGAN, Attila OGUZHANOGLU
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali, DENIZLI

OZET

Psodoksantoma elastikum (PXE), elastik liflerin progresif fragmantasyonu ve kalsifikasyonu ile karakterize, nadir goriilen
bir konnektif doku hastaligidir. Genellikle kutanéz, okiiler ve vaskiiler sistem tutulumu ile karakterizedir ve ndrolojik
komplikasyonlar siklikla vaskiiler yetmezlige ikincil gelisir. Kirk ii¢ yasinda, erkek hasta dizartri, ataksi ve gérme kaybi
nedeniyle klinigimize basvurdu. Muayenesinde bilateral aksillar bélge ve boyun bélgesinde gevsek deri ile gévdede atrofik,
soluk viyole makiiler lezyonlar izlendi. Fundus muayenesinde damarsal ¢izgilenmeler izlenen olgunun cilt biyopsisinde
orta ve derin dermiste, kalsifiye, dejenere elastik fibriller saptandi. Beyin manyetik rezonans goriintiilemesinde ise yaygin
beyaz cevher lezyonlar1 mevcuttu. Nadir goriilen hastaliklarin tanisimin akilda tutulmasi, tam ve tedavide gecikme
yasanmamasl, sistemik komplikasyonlarin azaltilmasi ve hatta dnlenmesi agisindan éneme sahiptir.

Anahtar Sozciikler: Psodoksantoma elastikum, serebral tutulum, iskemik inme.

CEREBRAL INVOLVEMENT IN PSEUDOXANTHOMA ELASTICUM: CASE REPORT

ABSTRACT

Pseudoxanthoma elasticum (PXE) is a rarely seen connective tissue disease which is characterized by progressive
fragmentation and calcification of elastic fibers. Generally it is characterized by cutaneus, ocular and vascular system
involvement and neurological complications are usually secondary to vascular insufficiency. 43 years old male patient had
a progressive dysarthria, ataxia and vision loss which started many years ago referred to our clinic. Loose skin was seen
on bilateral his axillar region and neck with atrophic, pale viola macular lesions on his body. There was “angiloid streaks”
on fundus examination and skin biopsy showed calcified degenerated elastic fibers on middle and deep dermis. Diffuse
white matter lesions were determined on cranial imaging. To keep in mind the diagnosis of rare diseases would be helpful
in early diagnosis and treatment, reducing and even preventing systemic complications.
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GIRIS

Psodoksantoma elastikum (PXE), elastik Ps6doksantoma elastikum tanili 100 hastanin
liflerin progresif fragmantasyonu ve kalsifikasyonu 17 y1l boyunca izlendigi bir ¢alismada sekiz hastada
ile karakterize, nadir goriilen bir konnektif doku iskemik inme gelistigi bildirilmistir (2).
hastaligidir. Genellikle kutanéz, okiiler ve vaskiiler Gronblad-Strandberg sendromu olarak da
sistem tutulumu ile Kkarakterizedir. Nérolojik adlandirilan PXE otozomal gecisli elastik doku
komplikasyonlar vaskiiler yetmezlik, multipl hastaligidir ve 16.kromozom (16p13.1) iizerinde
lakiiner infaktlar, anevrizmalar, subaraknoid ve bulunan ABCC6 geninin mutasyonu sonucu ortaya
intraserebral kanamalar ve ilerleyici mental cikar. ABCC6 geni proteinlerin ATP-baglayici kaskat
kayiplar seklinde siralanabilir. Hastaligin nérolojik ailesinin bir tiyesi olan multidrug-rezistans protein
komplikasyonlarindan sorumlu ana mekanizmalar 6’y1 (MRP6) kodlar. MRP6 normal fonksiyonunun
ise arterial dejenerasyon ve okluzyon, sistemik viicudun bazi spesifik bolgelerinde ekstraselliiler
hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastaliga ikincil matriks depozisyonu veya dongiisiinde kritik
gelisen serebral vaskiiler olaylardir (1-6). oldugu diisiiniilen bir transmembran tasiyicisidir.
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Psodoksantoma elastikum hastalarinda inme
riskinin ¢ ila altt kat daha fazla oldugu
bildirilmekle (3) birlikte ozellikle iilkemizde PXE
hastalarinda inme riski ile iligkili veri
bulunmamaktadir. Bu yazida tipik cilt bulgular
olmasina ragmen santral sinir sistemi tutulumuna
dair yakinmalarda basvuran bir olgu sunulacaktir.

OLGU SUNUMU

Kirk ii¢ yasinda, erkek hasta dort yil 6nce
baslayan, ilerleyici seyreden dizartri, ataksi ve 20
yasindan sonra baslayan ilerleyici gorme kaybu ile
klinigimize basvurdu. Oykiisiinde bir y1l énce, bu
yakinmalarinin iizerine eklenen ani baslayan ve
yaklasik olarak bir hafta siiren dengesizlik
yakinmasinin ~ oldugu  ogrenildi.  Norolojik
muayenede direkt ve indirekt 151k refleksi her iki
gozde alimiyordu, diizeltilmis gorme keskinligi sag
gozde 0,1, sol gozde 0,05 olarak ol¢iildi. Goz dibi
incelemesinde her iki gézde damarsal ¢izgilenmeler
ve makiiler skarlar izlendi (Sekil 1).

Sekil 1. Goz dibi incelemesi; Her iki gozde damarsal
cizgilenmeler ve makiiler skarlar.

Serebellar muayenesinde dizarti, bilateral
dismetri ve disdiadokinezi saptanan olgunun
ylriyisi ataksik olarak degerlendirildi.
Ekstremitelerde kas gili¢siizliigli yoktu. Derin
tendon refleksleri alt ve st ekstremitelerde
hiperaktifti ve bilateral alt ekstremitelerde Aschil
klonusu mevuttu. Yiizeyel ve derin duyu
muayeneleri ise normaldi. Hastanin fizik
muayenesinde bilateral aksilla ve boyun boélgesinde
gevsek deri ile govdede atrofik soluk viyole
makiiler lezyonlar izlendi (Sekil 2). Soy gecmisinde
bir 6zellik saptanmadi. Kraniyal manyetik rezonans
goriintillemesinde (MRG) sentrum semiovale
diizeyinde ve periventrikiiler alanda beyaz cevher
lokalizasyonlarinda yaygin Kkonfliians gosteren,
kalloza septal hatta dik uzanimi bulunan lezyonlar
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Sekil 2. Fizik muayene; Bilateral aksilla ve boyun bolgesinde
gevsek deri ile govdede atrofik, soluk viyole makiiler lezyonlar.

izlendi. Pons inferioru kesiminde, sol korona
radiata diizeyinde, sol paraventrikiiler alanda, sag
talamus posterioru komsulugunda da milimetrik
boyutlu periferlerinde T2 FLAIR sekanslarda
hiperintens gliozis alani bulunan milimetrik
boyutlu kronik lakiiner enfarkt alanlar1 izlendi
(Sekil 3 ve 4). Bu hastalikta intrakranial
anevrizmalarin daha sik izlenmesi nedeniyle
planlanan beyin bilgisayarli tomografi (BT)
anjiografisi ise normal olarak degerlendirildi.

Sekil 3. Kraniyal manyetik rezonans goriintiileme; T2A FLAIR
sagittal kesitlerde kalloza septal hatta dik uzanimi bulunan,
periventrikiiler alanlarda beyaz cevher lokalizasyonlarinda
yaygin, yer yer konfliians gosteren lezyonlar.



Fundus muayenesinde damarsal cizgilenmeler
izlenmesi lizerine deri lezyonlarindan alinan
biyopsi 6érneginde, orta ve derin dermiste, kalsifiye
dejenere elastik fibriller saptand: (Resim 4) ve
olgumuz tipik g6z ve deri bulgulan ile PXE tanisi
aldu.

T2A

Sekil 4. Kraniyal manyetik rezonans goriintiileme;
transvers kesitlerde periventrikiiler alanlarda, solda korona
radiata diizeyinde, sol paraventrikiiler alanda, sag talamus
posterioru komsulugunda milimetrik boyutlu lezyonlar ve
hiperintens gliozis alan1 bulunan kronik lakiiner enfarkt alanlar1.

Kraniyal goriintiileme incelemeleri sonucunda
saptanan yaygin beyaz cevher lezyonlar1 ve kronik
lakiiner infarkt alanlarinin PXE'nin vaskiiler
tutulumuna bagh gelistigi dislniilerek takibe
alindi. Kigiik damar hastaliginin diger risk
faktorlerine  yonelik  tetkikleri ~ tamamlandi,
hipertansiyon, diabetes mellitus ve hiperlipidemi
saptanmadi. PXE'nin diger sistem tutuluslarina
yonelik, kardiyolojik, gastrenterolojik,
endokrinolojik ve ortopedik muayene ve
tetkiklerinde patoloji saptanmadi. Olgunun asil
yakinmalarindan biri olan bilateral gérme kaybina
yonelik intravitreal vaskiiler endotelyal biiyiime
faktorii antagonisti tedavisi acisindan goz
hastaliklar1 bélimiince degerlendirildi ve hastanin
genis makiiler skarlarinin olmasi nedeniyle uygun
bulunmadig1 belirtilerek izlem o6nerildi. Tim
sonuglari ile tibbi genetik hastaliklar boliimiince de
degerlendirilen hastaya bilgi verilerek izleme
alind.

TARTISMA

Psddoksantoma elastikum 1/100000 siklikta
goriiliir, genellikle otozomal resesif gecis (%90)
saptanmakla birlikte, otozomal dominant ve
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sporadik olgular da goriilebilir (4-7). Kadinlarda iki
kat fazla gorildigi bildirilmekle birlikte belirgin
bir cografi ve irk dagilimi tanimlanmamistir. ABCC6
(MRP6) transmembran transporter proteinini
kodlayan gendeki mutasyonun PXE'ye neden
olabilecegi bildirilmistir (5,6,8,9).

Hastalar, kalsifiye olmaya meyilli anormal
elastik fibrillerin varligt nedeniyle daha ¢ok
arteriyel okluziv kiigciik damar hastalifina bagh
olarak; ortaya ¢ikan deri lezyonlari, gorme kaybj,
kardiyovaskiiler sistem yakinmalari,
gastrointestinal  sistemde ciddi  kanamalar,
intermitant kladikasyo sikayetleri ve ndrolojik
komplikasyonlar ile doktora bagvururlar (1,2).

Olgumuz progresif seyreden dizartri, ataksi ve
20 yasindan sonra baslayan ilerleyici gorme kaybi
ile bagvurmustu. Fundus muayenesinde damarsal
cizgilenmeler saptandi. Bu lezyonlar optik diski
cevreleyen ve retinal damarlar altinda uzanan gri
kirmizi1 kestane renkli lineer cizgiler seklinde
izlenirler ve retina pigment epiteli ile choroidea
arasinda uzanan Bruch membraninin, elastinden
zengin dis  tabakasinin  yirtilmalann  ve
kalsifikasyonu  neticesinde  olusurlar  (2,3).
Damarsal c¢izgilenmeler PXE yam sira Paget
hastaliginda (osteitis  deformans), Marfan
sendromunda ve Ehlers-Danlos sendromunda
goriilebilir (6). Olgumuzda bu hastaliklara yonelik
yapilan ortopedik degerlendirmede herhangi bir
patoloji saptanmamusti.

Olgumuzda ahnan cilt biyopsisi 6rneginin
patolojik incelemesi de PXE ile uyumlu bulunmustu.
Psodoksantoma elastikum  olgularinda  deri
lezyonlar siktir ve ortalama 20-25 yaslar1 arasinda,
hastaligin erken déneminde goriliir. Deri, genel
olarak gevsek ve kirisik bir goriinimdedir (4,7).
Olgumuz, deri lezyonlarinin ne zaman basladigini
tam olarak hatirlayamamaktadir. Lezyonlar, siklikla
antekiibital ve popliteal fossa ile inguinal bolge ve
periumblikal alanlarda birka¢ milimetre capinda
sarims1 papiiller seklinde izlenir (6,7). Daha az
siklikla ise yiiz, dudak, oral mukoza, yumusak
damak ve burun mukozasi tutulabilir.

Kardiyovaskiiler sistem bulgulari, géz ve deri
bulgular1 kadar semptomatik olmayabilir. Klinik
olarak, koroner arter ve periferik biiyiik arterlerde
internal ve eksternal elastik laminanin birlikte
etkilenmesi sonucu angina pektoris ve intermitant
kladikasyo goriilmesi yani sira mide mukozasindaki
ince duvarli damarlarda sadece internal elastik
membranin dejenerasyonu sonucu hematokezya
veya melena saptanabilir (2,6,7,9). Olgumuzun
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angina pektoris, hematokezya veya melena
yoniinde bir bulgusu yoktu.

Bu olgularda norolojik komplikasyonlar
vaskiiler yetmezlige sekonder olarak gelisir.

Arteriyel dejenerasyon ve okliizyon sonucu veya
indirekt olarak sistemik hipertansiyon veya
kardiyovaskiiler hastaliga bagh olarak olusur.
Psodoksantoma elastikum, iskemik inme ve beyaz
cevher lezyonlarinin yaygin olmayan bir nedenidir
ve 65 yas altt PXE olgularinda, kiiciik damar

hastaligina  bagh  iskemik  serebrovaskiiler
hastaligin genel popiilasyona gore ii¢ kat fazla
gelistigi ~ bildirilmistir ~ (2). Yapilan kranial

gorintilleme incelemeleri sonucunda olgumuzda
saptanan yaygin beyaz cevher lezyonlar1 ve kronik
lakiiner infarkt alanlarinin PXE'nin vaskiiler
tutulumuna bagh gelistigi diistintilmiistiir.

Psddoksantoma elastikumun serebral
tutulumuna  bagh  intrakranial = anevrizma,
intrakranial ve subaraknoid kanamanin yani sira
olgumuza benzer sekilde multiple lakiiner
lezyonlar1 da olan olgular bildirilmistir (2,3,10,11).
Ancak, bu olguda hastaligin ektraserebral belirti ve
bulgularinin uzun yillardir var olmasi ve hatta
ilerleme gdstermesine ragmen tani ancak serebral
belirti ve bulgular ortaya ¢iktiktan sonra
koyulmustur. Noroloji pratiginde olduk¢a nadir
gorilen inme nedenlerinden PXEnin akilda
tutulmasi tani ve tedavide gecikme yasanmamasi,
sistemik komplikasyonlarin azaltilmasi ve hatta
onlenmesi agisindan dneme sahiptir.
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