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KISALTMALAR

PXE : Pseudoxanthoma elasticum
KVS : Kardiovaskiiler sistem
HDL : Yiiksek dansiteli lipoproteinler
LDL : Duigik dansiteli lipoproteinler
VLDL : Cok duigtik dansiteli lipoproteinler
KKY : Konjestif kalp yetmezligi
HE : Hemotoxylin eosin

ELN : Elastin

FIB-1 : Fibrillin 15

FIB-2 : Fibrillin 5

FIB-3 : Fibrillin 17

LOX : Lysyloxidase

T, : Triiodotironin

T, : Tetraiodotironin

ANA : Antintikleerantikor

VK : Viicut kitle indeksi

CPK : Kreatin fosfokinaz

LDH : Laktik dehitrogenaz
AST(SGOT) : Aspartat aminotransferaz
RIA : Radioimmunoassey

A-V blok  : Atrio-Ventriktler blok
SAB : Sol atrial boyut

tvs : Interventrikiiler septum
ADK : Arka duvar kalinlig:

SVC¢ : Sol ventrikiil ¢api

AoCa : Aorta kalsifikasyonu

AoB : Aorta boyutu

SCa : Septum Kkalsifikasyonu
MVP : Mitral valv prolapsusu

EF : Ejeksiyon fraksiyonu

SKB : Sistolik kan basinc

DKB : Diastolik kan basina

OKB : Ortalama kan basinci

EKG : Elektrokardiografi

EKO : Ekokardiografi



GIRIS VE AMAC

Son yillarda yapilan istatistiksel galigmalarda oltim sebebleri arasinda halen ilk
sirada yer alan ve ¢limlerin %50 den fazlasina yol agarak kargimiza gikan hastalik
grubu kardiovaskiiler sistem (KVS) hastaliklaridir.

Bu grub hastaliklardan olan koroner arter hastaliklari, iletim kusurlar: ve arteriyel
hipertansiyonun ortaya ¢kisinda en ¢ok suglanan faktor arteriosklerozdur.
Arteriosklerozla ilgili etyolojik ¢aligmalarda cins (erkek), yag ve genetik gibi
diizeltilemeyen faktorler yaminda diabetes mellitus, sigara, fiziksel aktivite azhg: gibi
duzeltilebilen faktorler risk faktorleri olarak kabul edilmektedir. Arteriosklerozun
kontrol altina alinabilmesi igin altta yatan diizeltilebilen ve dtizeltilemeyen risk
faktorlerinin bilinmesi gereklidir. Ancak non-spesifik elektrokardiografik degisiklikler,
iletim kusurlari, geng yaglarda ortaya g¢ikan koroner arter hastaligi ve sebebi
anlagilamayan kalp rahatsizliklar ile klinigimize bagvuran bir grub olguda bu risk
faktorlerinden hi¢ birinin bulunamamasi, ¢ok nadir rastlanan diger etyolojik
faktorlerinde aranmasi ve gozden kagirilmamasi geregini giindeme getirmektedir.

Bahsedilen risk faktorleri arasinda yer almamakla birlikte herediter bag ve destek
dokusu hastaliklar1 bunlardan biridir. Ozellikle pseudoxanthoma elasticum (PXE)un
koroner arter hastahif, iletim kusurlari, arteriyel hipertansiyon gibi KVS
hastaliklarinin etyolojisinde nadiren de olsa yer aldig: rapor edilmigtir. Herediter bag
ve destek dokusu hastaliklarinda major KVS tutulumu bulgular: Marfan
sendromunda aortik dilatasyon, aorta ve mitral kapak yetmezligi, Ehlers-Danlos
sendromunda arteriyel dilatasyon ve riiptiirti, mitral regurgitasyon osteogenesis
imperfectada aorta yetersizligi, cutix laxada pulmoner stenoz, PXE deki major KVS
tutulumu bulgular ise, koroner ve periferik arter hastalig: olarak bildirilmektedir.

PXE elastik dokunun nadir gortilen herediter bir hastaligi olup klinik olarak
kendisini deri, goz KVS tutulumu ile gostermektedir. KVS tutulumu bulgular: ise;
koroner arter hastaligi, periferik vaskiler hastaliklar, renovaskiiler hipertansiyon,
restriktif kardiomyopati, konjestif kalp yetersizligi, mitral kapak prolopsusu, mitral

darligi seklinde olgu raporlari halinde sunulmaktadir. Ancak KVS hastaliklar
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yakinmalar: ile bagvuran olgularda risk faktérii olarak aragtirilmig literatiir bilgileri
son derece kisithh ve yetersizdir.

Bu ¢aligmada koroner arter hastalig: tarusi ile takip edilen olgularda diizeltilebilen
ve duzeltilemeyen risk faktorlerinin hi¢ birini tagimayanlarda muhtemel bir risk

faktorti olarak PXE'nin sikliginin aragtirilmas: ve tartisiimasi amaglanmigtir.



GENEL BILGILER

Genel olarak morbidite ve mortalitenin 6nde gelen sebebleri arasinda yer almas:
nedeniyle KVS hastalhiklar ile ilgili epidemiyolojik caligmalar her an gtindemdeki
yerini korumaktadir (1).

KVS hastaliklarinin olugsmasina yol agan sebebler ve risk faktorleri ile bunlarin
onlenmesine yonelik koruyucu veya tedavi edici yontemler konusunda birgok
aragtirma yapilmaktadir.

Koroner arter hastali, iletim kusurlari, arteriyel hipertansiyon, konjestif kalp
yetersizligi gibi KVS hastaliklarindaki genel risk faktorleri konusunda yapilan
¢algmalarda bazi risk faktérlerinin 6zellikle kan yaglari, arteriyel kan basina ve sigara
kullaniminun koroner arterioskleroz ve koroner kalp hastalig geligimi ile ilgili oldugu
bir ¢ok ileriye doniik galigmayla kanitlanmustir (2,3,4).

Cins (erkek), ik, genetik faktorler, yag gibi diizeltilemeyen risk faktérlerinin
yanusira sigara, beslenme aligkanhklari yiiksek arteriyel kan basinci, serum total
kolesterol, trigliserid, kan glikoz diizeyi, fiziksel aktivite azlig1, icme sulariun sertlik
derecesi, alkol kullanim gibi dogrudan veya bir dereceye kadar kisinin aliskanliklari
ile baglantili risk faktorleri de vardir (5,6,7,8). Duzeltilebilir risk faktorlerinden sigara
kullarumu, hiperkolesterolemi ve arteriyel hipertansiyon birinci derecede risk
faktorlerinin klasik tgliisti olarak digerlerinden ayrilmaktadir (2,3,4,5). Fibrinojen
artigl, faktor VII aktivitesinde artig, kan viskozitesinde azalma, lipoprotein (a) plazma
dtizeyi artigi, insulin direnci, obesite (normal kilosunun % 30’undan daha fazla), A
tipi kigilik, emosyonel stres ile koroner kalp hastaliklar1 arasinda baglanti oldugu
gesitli calismalarda gosterilmigtir (6,7,9,10,11,12, 13,14).

Risk faktorleri Tablo 1'de 6zetlenmigtir.

Degisik risk faktorlerinin etkilesimi ya da bir arada bulunmasiyla, gelecekte
hastahfa yakalanma ihtimali ¢ok artmaktadir (5). bu nedenle risk faktorlerinin
saptanmasi1 ve kontrol edilebilecek olanlarin kontrol altina alinmasi, en azindan
hastaligin ilerlemesinin geciktirilmesi bakimindan énemlidir. Yapilan ¢ahgmalarda KVS

hastaliklarimin etyolojik sebepleri arasinda nadiren de olsa herediter bag ve destek
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Tablo 1. Koroner Arter Hastaliklar igin Risk Faktorleri

DUZELTILEMEYEN RISK FAKTORLERI
Yaglanma
Cins (erkek)
Genetik faktorler (aile hikayesi; anne baba veya kardeglerde 55

yagindan once kororner arter hastah@)

DUZELTILEBILEN RISK FAKTORLERI
Arteriyel hipertansiyon
Hiperkolesterolemi, dugtik HDL kolesterol seviyesi (35 mg/dl den
dugtk HDL kollesterol)
Sigara igme (gtinde 10 sigaradan fazla)
Glikoz intoleransi

DIGER FAKTORLER
Obesite (normal kilosunun %30'undan daha fazla)
Sedanter Yagsam
Oral kontraseptif kullanimi
Alkol
Fibrinojen artig1
Faktor VII aktivitesinde artis
Lipoprotein (a) artis1
Igme sularinin sertlik derecesi
A tipi kisilik
Emosyonel stres

2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,12,13,14)

dokusu hastaliklarinin da yer aldig bildirildiginden konu ilgi ¢ekici olarak

bulunmustur.
Herediter bag ve destek dokusu hastaliklar1 grubunda Marfan sendromu, Ehlers-
Danlos sendromu, cutis laxa, osteogenesis imperfecta ve pseudoxanthoma elasticum

(PXE) yer almaktadwr (7,15,16). Tablo 2’de bu hastaliklarin major KVS tutulumu
bulgular1 goésterilmektedir (7,15,16).



Tablo 2. Herediter Bag ve Destek Dokusu Hastaliklarinin
Major Kardiovaskiiler Sistem Tutulumu Bulgular

Hastalik Major KVS Tutulumu Bulgusu

Cutis laxa periferik pulmoner stenoz

Ehlers-Danlos sendromu Arteriyel dilatasyon ve rtiptiir, mitral
yetersizligi

Marfan sendromu Aortik dilatasyon, aorta ve mitral
yetersizligi

Osteogenesis imperfekta Aorta yetersizligi

Pseudoksantoma elastikum | Koroner arter hastaligi, periferik vaskiler
hastalhk

Bu hastaliklardan PXE erken arterioskleroz geligimi ile birlikte seyreden hastaliklar
grubunda da yer almakta olup (Tablo 3) KVS tutulumuna ait bulgular: olduk¢a 6nemli
klinik problemler olarak kargimiza ¢ikabilmektedir (7). Bu konudaki ¢aligmalar PXE ile
ilgili olgu raporlarindan ibarettir. Ancak KVS ile ilgili yakinmalarla bagvuran olgularda

risk faktorti olarak kabul edilip aranmamustir.

PSEUDOXANTHOMA ELASTICUM (PXE)

Gronblond Stranberg sendromu veya Sistemik Elastorrhexis diye de adlandirilan
PXE generalize, progressif, herediter bag ve destek dokusu hastaligidir. 1lk kez 1881
de Rigal tarafindan tarumlanmistir (8,17). Hastaligin PXE olarak adlandirilmasi, atipik
elastik liflerden dolay1 1896 yilinda Darier tarafindan yapilmugtir (18). Klinik olarak
karekteristik cilt lezyonlari, goz degisiklikleri ve yaygin damar lezyonlar1 seklinde
bulgular gosteren PXE bu bulgulardaki nisbi artiglara bagh olarak degisik klinik
tablolar cizerek inkomplet formlar halinde karsimiza ¢ikabilmektedir (8,19,20).
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Tablo 3. Erken Arterioskleroz Gelisimi Gortilen Hastaliklar

- Diabetes mellitus

- Hipertansiyon

- Familiyal hiperkolesterolemi

- Familiyal kombine (total) hiperlipidemi
- Familiyal disbetalipoproteinemi

- Hipotiroidizm

- Sistemik lupus erytematozus

- Werner sendromu

- Homosistinuri

- Kronik vitamin D intoksikasyonu
- Kronik bobrek yetersizligi

- Insulin direnci

- Kortizon kullanimi

- Pseudoxanthoma elasticum

)

Yapilan epidemiyolojik ¢aligmalarda, 30 yagindan énce ve baglangicta genellikle
cilt lezyonlar1 daha siktir (8,21). PXE'nin insidans: tam olarak bilinmemekle birlikte,
yaklagik olarak 160.000 de 1 oldugu ve kadin erkek oraninin 1/1 oldugu kabul
edilmektedir (8,18,21,22,23,24,25).

Altman ve arkadaglan (21) 1974 te 70.000 de bir Engelman ve Fliegelman (21)
1978 de 160.000 de bir oldugunu rapor etmiglerdir. Bununla birlikte kadinlarda daha
sik goruldiaglnt rapor eden aragtirmacilarda vardir (26). Temel belirtileri deri goz ve
kardiovaskiiler sisteme ait olan hastahk herhangi bir yagta gortilse de deri belirtileri
hayatin birinci veya ikinci dekadlarinda ortaya ¢ikmaktadir (25).

Olus mekanizmas: tartigmali olan hastalikta esas olarak elastik liflerin tutuldugu
ve elastik dokudaki temel bir bozuklugun yamsira kollagen degenerasyonunu
destekleyen aragtirmalar da vardir (17,18,22,24,25,27,28,29,30,31, 32). Elastik yapida
veya elastin metabolizmasinda bozulmalar oldugu gortsu yaygindir (8,17,18,22,25,28,
29,30,31,33,34,35). Elastaz inhibitori yetmezliginin bulundugu ve bunun elastik lifleri
yikan metabolik bir kusurla sonlandig1 dugtintilmektedir (17,26).

PXE elastik lifleri primer olarak tuttugu igin patolojinin elastik liflerle ilgili oldugu
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dtgtincesinden  hareketle yapilan molekiiler patolojik incelemelerde gen
mutasyonlarinin hastaliga yol agtig1 goériisi ortaya atilougtir (27,36).

Bag dokusunun organik temel komponentleri kollagen elastin ve
proteoglikanlardir; inorganik komponenti ise hidroksiapatit kristalleridir (27). Organik
esas komponentlerden biri olan elastin fibroblastlarca sentez edilmektedir (27).
Glisinden zengin (%33) olup, alanin, valin, 16sin, izolésin aminoasitlerini bol miktarda
ihtiva ederken prolinden fakir oldugu bilinmektedir (27). Tropoelastin denilen madde
72.000 dalton agirliginda 800 amino asitten olugmus a-helix yapisinda bir proteindir
ve tekrarlayan glisin boltimleri igerir (27). Dokuya gére 4-5 ile 1000 kadar tropoelastin
ozel baglarla bir araya gelerek elastini olusturur (27). Tropoelastinler arasinda 4 tane
lisin aminoasidinin biraraya gelmesiyle olusan desmozin adi verilen 6zel baglar
bulunmaktadir (27). Elastine flexibilite kazandiran baglarmn aldol, lizin ve desmozin
¢apraz kopriileri oldugu ve Cu'" a baglh bir enzim olan liziloksidazin inhibisyonunun
bu gapraz koprilerin olusumunu engelledigi tesbit edilmistir (27). Elastik fibrillerin
stirekli basinca maruz kalan organlarin duvarlarinda bu basinca karg1 koyup orgarun
bi¢imini esneyerek korumak gorevinden sorumlu fibriller olup elastin adi verilen
amorf bir madde ve bu maddeyle iliskide yada gomulmiig 10 nm ¢apli mikrofilaman-
lardan olugtugu elektronmikroskopik ¢aligmalarda gosterilmis ve bu mikrofilamanlarin
yapisindaki major komponentinde fibrillin denen sisteinden zengin btyiik molekiil
agirhkh ( ~350 k Da) kalsiyum baglayan bolgeler igeren ve 3 tipi bulunan polipeptitler
oldugu rapor edilmistir (27). Bu histokimyasal yapilarla ilgili genler tizerinde yapilan
c¢alismalarda; Elastin’in 7q 11,2, Fibrillin I'in 15q 15-21, Fibrillin II'nin 5q 23,3-31,2,
Fibrillin IlI'tin 17q kromozomlarinda bulundugu ve bu kromozomlarla ilgili
mutasyonlarin PXE a neden oldugu duginilmektedir ve aragtirmalar devam

etmektedir (27). Tablo 4 de PXE ile ilgili genler gosterilmektedir.
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Tablo 4. PXE ile Ilgili Genler

Gen Sembol Lokusu
Elastin ELN 7q 11,2
Fibrillin 15 FIB-1 15q 15-21
Fibrillin 5 FIB-2 5q 23,3-31,2
Fibrillin 17 FIB-3 17q
Lysyloxidase LOX 5q 23-31

(27)

Herediter konnektif doku hastahklarindaki mendelian katilm numaralar: ise Tablo
5’te gosterilmigtir.

PXE daki en carpica bulgulardan biri olan elastik yapidaki kalsifikasyon ise
fibrillinlerin epidermal biiyiime faktorti benzeri protein yapilann icindeki bir ¢ok
kalsiyum baglayan bolgelerin olduk¢a gtiglii kalsiyum baglama kapasitesine

baglanmaktadir (27).

Tablo 5. Herediter Bag ve Destek Dokusu Hastahklarindaki
Mendel Katilim Numaralar

Hastalik Mendel Kalhitim Nosu
Pseudoksantoma elastikum 177850
Cutis Laxa 219100
123700
Ehlers-Danlos I 130000
Sendromu II 130010
III 130020
v 130050
VI 225400
VI 130080
X 225310
Osteogenesis I 166200
Imperfecta  1II 166210
I 259420
v 166220
Marfan Sendromu 154700

(15)
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PXE da elastik dokuda yaygin bazofilik degenerasyon mevcut olup dermisteki
elastik liflerde bagtan basa fragmantasyon, irreguler kiimelesme ve granillerin
olugumu atilmig ytin “raveled wool” manzarasi seklinde goriilmektedir (16). Dejenere
doku etrafinda dev hticreler dikkati gekmekte siddetli dejenerasyonlarda dev hticreli
ttuberkuloid degisiklikler gortlebilmektedir (26). Karekteristik olarak fragmente elastik
liflerin kalsiyum igermesi rutin hematoxylin eosin (HE) boyasi ve kalsiyum spesifik
boyalarla gosterilirken, elektron mikroskopik c¢aligmalarda; etkilenmis sahalarda
kalsiyum hidroksiapatit kristalleri oldugu tesbit edilmis, ayrica ayni bolgelerde basta
hyaluronic asit olmak tizere mukopolisakkaritlerin arttigi tesbit edilmistir (8-37).
Belirtilen patolojilerin vasktiler yapilarin media ve intimasinda perikard ve
endokardda goztin bruch membraninda da oldugu bildirilmistir (8,18,19,21,222,23,24,
25,26,27,30,38,39). Resim 1 de PXE'li bir olgunun cilt biyopsi materyalinin goériintimu

gosterilmektedir.

Resim 1. PXE li bir olgunun cilt biyopsi materyalinin gériintimti (Arch Dermatol
124, 1559-64, 1988)

Herediter bir hastalik olan PXE nin 2 tip otozomal dominant 2 tip otozomal

resesif gekli oldugu bildirilmigtir (8,16,18,19,21,22,23,24,28,38,40). Tip [ dominant form
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en giddetli klinik seyir gosteren, deri vaskiiler ve g6z tutulumu ile karekterize olandir
(8,18,21,23,28). Tip II dominant formu ise tip I den 4 kez fazla goralmektedir. Fokal
cilt lezyonlari, ¢ekince stinebilen deri, hipermotil eklemler, ytiksek damak, %40
oraninda mavi sklera ile karekterize olup eklem ve deri bulgulariyla Ehlers-Danlos
sendromuna benzemektedir. Vaskiiler tutulumu ise daha azdir (8,16,18,21,28,41).
Resesif tip I ise dominant tip I’e benzemekte, orta siddette vaskiiler degisiklikler ve
lokalize degeneratif retinopati ile kendini gostermektedir (8,18,21,28). Resesif tip Il ise
generalize cilt degisiklikleri ihtiva ederken vaskiiler ve goz manifestasyonlarini nadiren
icermekle karekterize ve enaz gortlen tiptir (8,18,21,28). Bu herediter formlara
ilaveten giddetli cilt bulgular: ihtiva eden fakat g6z tutulumu, vaskiiler tutulum ve aile
hikayesi olmayan olgular ile dig travmalardan sonra ortaya gikabilen lezyonlarla gelen
olgular da bildirilmigtir (8,42). Elastik liflerin transepidermal eliminasyonu ile
karekterize bir hastalik olan perforan PXE da bulgular en sik gobek gevresinde (%89)
olmak tuzere boyun, koltuk alt, st kol, gogis, kasik ve sirtta lokalizedir
(16,42,43,44). Gobek ¢evresinde simnirlan belirgin, yumusak, kahverengi ve belirgin
olarak birarada toplanmig hiperkeratotik papiiller vertikoz plaklari olusturarak tipik
klinik goértntimi meydana getirmektedir (42,45). Perforan PXE de arteriyel
hipertansiyon, kladikasyo intermittens, pulsasyon azalmasi anjina pektoris gibi
vasktler hastahklar ve anjioid streak gortilebilmekte ve bu ozelligi ile otozomal

dominant tip I PXE ye benzemektedir (42).

Cilt bulgular: : Hastaligin major komponentlerinden olan cilt bulgulari nisbeten
ktgtk 1-3 mm boyutunda sarims: ksantomaya benzer papiiller olup ptrtikli saha
gorinimt vermekte ve bu yolunmus tavuk derisi “plucked chicken skin”,
goriniimine benzetilmektedir (8,15,18,19,224,25,30,38,42). Purtiukli, burusuk ve
gevsek deri gortiintimts portakal kabugunada benzetilmektedir (26,42). Primer lezyonlar
birbirleriyle birlesmeye meyilli olup genig plaklar olusturarak derinin sert gorintmlu
bir hal almasina neden olabilmekte ve bahsedilen btitiin bu deri lezyonlar1 daha cok
ytuz, boyun, koltuk alti kivrimi, karin alt kismi ve uyluk kisimlarini tutmakta, siklikla
fleksural ytzeylerde yerlesmektedir (8,18,19,21,22,25, 29,30,42). Nazolabial kivrim ve
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¢ene kivrimi goze garpacak sekilde ve onemli derecede belirginlegmis olabilir (8).
Karekteristik, abartil nazolabial katlanmalar av kopeginin yuziint hatirlatmaktadir
(16). Yumusak damak, dudak i¢ kismi, rektum, vagina gibi mukoz membranlar
tutulmug olabilir (16,18,22,26,30). Karin cildi  gebelikten sonra goézlenen linea
albicantese benzer gortinim alabilir (16). Bukltim yerlerinde ortaya ¢ikan sarkmalar
olabilir (8,26,46). Ender olarak deride kronik granulamatoz degisiklikler, bazan
kalsifikasyon gortlebilir (26,47,48). Bahsedilen bu lezyonlarin baslangic yaslar1 ise
degisik olabilmektedir (26). Cilt bulgular ile ilgili baz1 gorintimler Resim 2 ve 3 te

gosterilmektedir.

Resim 2. Boyunda karekteristik sarimsi ksantomaya
benzer paptllerle olusmus yolunmus tavuk
derisi gortintmi (Burton JL. Student notes
essentials of dermatology 3rd ed Churchill
Livinstone company, Edinburgh,1990,pp.90)

PXE de cilt bulgular olmaksizin goz, KVS tutulumu yada bunlarin degisik
varyasyonlar1 geklinde inkomplet olarak seyreden olgular literattirde rapor

edilmektedir (8,16,23,26,49). ‘ :
Goz bulgulan : PXE nin tipik g6z belirtisi anjioid streaktir (8,15,16,19,21,24,
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Resim 3. Koltuk altinda goze carpacak sekilde ve énemli
derecede belirginlesmig katlanmalar gorilmektedir.
(Lebwohl M. M.D. Mount Sinai Medical Center New
York NY 10029, 1993)

26,38,39,50,51,52). Anjioid streak fundusta damarlardan biraz genis kahverengimsi gri
cizgiler seklinde, optik diskten 1ginsal gekilde uzanan bilateral simetrik olugumlar olup
bruch membranin elastik tabakasindaki zayiflamalar ve pargalanmalar sonucu

olusmaktadir  (19,38,39,53,54,55,56,57,58,59).  Anjioid streak genellikle deri
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lezyonlarindan daha geg olugsmakta siklikla 3.-4. dekadlarda meydana gelmektedir (8).
Ancak hi¢ bir cilt bulgusu olmamasina ragmen anjioid streak goriilen vakalar da
vardir (8,16,23,40). Anjioid streak PXE igin oldukga ¢nemli bir bulgu olmasina ragmen
ozgul bir bulgu olmayip baghca Paget hastaligi ve orak hticreli anemi olmak tizere
akromegali, diabetes mellitus, abetalipoproteinemi, nérofibromatozis, hiperkalsinozis,
hiperfosfatemi, senil elastozis Ehlers-Danlos sendromu, Sturge-Weber sendromu,
tuberosklerozis, kursun zehirlenmesi, idiopatik trombositopenik purpura ve hipofiz
bezi bozukluklarinda da gorilebilmektedir (8,19,21,22,38,53,55,60,61,62,63). Resim 4

te angioid streak gortantumi gosterilmektedir.

Resim 4. PXE’li bir olguda anjioid streak gortintimi
(Lebwohl M. Halperin ]. Phelps RG: den
N.Eng ]J.Med. 329(17) pp.1238, 1993).

PXE de anjioid streakten ayri olarak retinal hemorajiler, korioretinal skarlar,
korioretinit, retinal pigment proliferasyonu, gorme kaybi gibi goz bulgular1 da

bildirilmistir (8,16,21,22,25,38,39). Bu bulgularin bazan anjioid streakten ©nce
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goruldiagu belirtilmistir (18). Literattrde aniden ortaya gikan tek tarafli gorme kayb
ile bagvuran PXE’li olgular bildirilmigtir (39,59,64).

PXE'DE KARDIOVASKULER SISTEM BULGULARI

Elastik dokudaki degisiklikler kan damarlarimin intima ve mediasinda, endokard
ve perikartta da gortlebilir (18,19,21,22,23,25,26,27,30,38,39,65). Media tabakasinda
kalsifikasyon olabilir (16,19,22,23,26). Arterlerin tutulmasina ait belirtiler genellikle
erigkin yaglarda ortaya ¢ikar (26). Hastaligin KVS bulgulari; periferik damar hastahg,
koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetersizligi, renovaskiiler hipertansiyon, restriktif
kardiyomyopati, mitral kapak prolapsusu ve mitral darhg olarak sayilabilir
(7,8,15,16,21,22,23,24,26,41,65,66,67,68,69,70,71,72,73,74,75,76, 77,78, 79,80,81,82). Bu
konuda ¢esitli aragtirmalar ve klinik ¢aligmalar mevcut olup; Mendelson ve arkadaglari
(23) tarafindan yapilan nekropsi ¢alhismalarinda misktler arterler ve endokarddaki
elastik liflerde dtizensizlik, parcalanma kiimelegsme ve kalsifikasyon tesbit edilmistir.
PXE’de vasktler tutulum sonucunda intermittens claducatio, kol ve bacaklar da
kollarda daha fazla olmak tizere nabazanin zayif alinmasi veya kaybi, cabuk yorulma,
serebrovaskiiler anormallikler, beslenme bozukluguna bagh bobrek yetersizligi, degisik
organlarda gozlenen kanamalar (mide, barsak kanamalari, suboraknoid kanama, retina
bobrek, uterus, mesane, burun ve eklem igi kanamalar) gozlenebilmektedir (19,25,30,
38,39,83,84,85). Cunningham ve arkadaglar1 (21) rekurrent gastrointestinal kanamanin
%14 olguda oldugunu bildirmiglerdir. Prick ve arkadaglari (22) tarafindan yapilan
otopsi ¢aligmalarinda bildirilen viseral damarsal degisiklikler; aortada elastikiyet kaybi
ve intima tabakasinda kalinlagma, jejunum ileum ve kolon damarlarinda biikiilme,
kivrilma, kahnlagma, liimende daralma seklindedir. Miuiskiler ve koroner arterlerdeki
histolojik degigiklikler internal ve bazen de elastik tabakadaki pargalanmalar ve
kalsifikasyonla baglamakta bunu yaygin ve yogun intimal noktalanma seklinde medial
kalsifikasyon takip etmektedir (22). Bu durum Monckeberg arteriosklerozundaki
morfolojik degigikliklerden ayirt edilememektedir ¢iinkt bu histopatolojik degisiklikler
hizh ilerleyen arteroskleroz ve klinik komplikasyonlar: ile PXE’de de gortlmektedir
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(22). X-Ray galismalarinda ise nadiren de olsa kalsifiye periferik arterlerin goruldugu
bildirilmigtir (22). PXE’deki KVS bulgular: Tablo 6 da ¢zetlenmigtir.

Tablo 6. PXE'de Kardiovaskiiler Sistem Bulgular:

- Koroner arter hastalig
- Anjina pektoris
- Miyokard infarktiisi
- Kardiak iletim bozukluklari
- Ani 6lim
- Mitral kapak prolapsusu

- Periferik damar hastaliklar:
- Pulsasyon zayiflamasi veya alinamamasi
- intermittan kladikasyo

- Konjestif kalp yetersizligi
- Arteriyel hipertansiyon
- Mitral kapak prolapsusu
- Mitral darhk
- Bobrek yetersizligi (iskemi sonucu)
- Serebrovaskiiler anormallikler
- Degisik organlarda goriilen kanamalar
- Mide, barsak kanamalan
- Subaraknoid kanama
- Eklem i¢i kanama
- Burun kanamas:
- Retina, bobrek, uterus, mesane vb. organlarda kanama

(7,8,15,16,17,21,22,23,24,41,65,66,67,69,70,71,72,73,74,75,76,77,78,79,80,81,82)

Diger Bulgular : PXE’de cilt, g6z, KVS bulgularina ilave olarak diger bulgular da
mevcut olup: yumusak doku kalsifikasyonu, opasiteler, pulmoner nodtller Wolff ve
arkadaglan (22) tarafindan ayrica Mamtara ve Cope tarafindan (22) rapor edilmistir.
Pulmoner bulgularin, alveoler ktigitk kanamalar, kiigiik kan damarlarindaki dejeneratif
degismeler ve interalveoler septumda hemosiderin birikimi ve kalsifikasyonlar sonucu

olustugu bildirilmigtir (22). Munyer ve Margilus (22) tarafindan internal karotis
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arterinde, Kito ve arkadaglar1 (22) tarafindan spinal arterde anevrizma taramlanmustir.
Messis ve Budzilovich (39) subaraknoid ve intraserebral kanama, kortikal atrofi,
demans ve Korsokoff benzeri bir psikozu PXE'nin nérolojik komplikasyonlar: olarak
rapor etmigler ve bunlarin hepsini vaskiiler tutuluma baglamiglardir. Igbal ve
arkadaglar1 (86) PXE’de noérolojik komplikasyonlar olarak serebrovaskiiler yetersizlik,
laktiner infarkt ve anevrizma, subaraknoid ve intraserebral kanama, psigik-mental
bozukluk ve kortikal atrofi goriilebilecegini bildirmektedirler. Literatiirde PXE ile
birlikte romatoid atrit, otoimmun tiroid hastaigina bagh hipotiroidi, akut myelositik
l6semi ve trombositoz goriildtgi olgu raporlar: halinde bildirilmistir (49,52,87,88,89,
90). Ayrica Crespi ve arkadaglari (91) ile Irani ve arkadaglari (72) bobrekteki
damarlarda kalsifikasyon saptadiklar1 PXE’li olgular bildirmektedirler. Prick ve
arkadaglar1 (92) tendonlarda kalsifikasyon, vertebralarda displazi, uzun kemiklerde
fibroosseous metaplazi, karotis arterlerinde Kkalsifikasyon bulgularinin PXE’nin
radyolojik isaretleri oldugunu rapor etmiglerdir.

PXE igin spesifik diagnostik bir test yoktur (19,22). Fakat deri biyopsilerindeki
histopatolojik bulgular karekteristiktir ve tani koydurucudur (24,38,93). Tipik deri
lezyonlar1 olan olgularda lezyondan eksizyon biyopsisi, deri lezyonu bulunmayan
ancak anjioid streak tesbit edilmis yada diger risk faktérleri olmadig: halde KVS
tutulumu bulgulan ile klinige bagvuran olgularda normal goriiniimlii koltuk alt:
kiviimindan alinan cilt biyopsilerindeki karekteristik histopatolojik degismelerle
tan1 konulabilmektedir (24,38,93).

Bu galigmada inkomplet formda olabilecegi dusiintlerek belirgin bir risk faktoru
bulunmayan ve KVS yakinmalari ile gelen olgularda cilt, g6z muayenesi ve

histopatolojik incelemeler ile risk faktérii olarak PXE nin aragtirilmasi planlanmustir.
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GEREC VE YONTEM

HASTALARIN SECIMI

1994 y1h igerisinde Gaziantep Universitesi Tip Fakdltesi ve Cukurova Universitesi
Tip Faktltesi Hastaneleri'nin kardioloji ve acil tinitelerine bagvuran yaglar 32-53
(ortalama 42,6+5,5) arasinda 27 si erkek toplam 45 olgu tizerinde ¢alisma
yurtitilmagttr. Cahgmaya alinan olgular garpinti, nefes darligi, gogius agnsi,
ayaklarda siglik, hipertansiyon hikayesi, bayilma ¢abuk yorulma, ¢ksiiriik gibi KVS
hastaliklar1 yakinmalariyla bagvuran ve klinikte koroner arter hastalifi tamsi almug
ancak herhangi bir risk faktorii saptanamanug olanlar arasindan segilmigtir. Olgularin
benzer yerlesim bolgelerinden olmasina ve benzer diyet algkanliklarina sahip

olmalarina 6zen gosterilmigtir. Olgularin 6zellikleri Tablo 7 ve 8 de gosterilmistir.

YONTEM

Gahgmaya alinan olgularin 6ykiileri ahmip KVS hastaliklarinin olugmasina yolagan

risk faktorleri sorgulandiktan sonra ayrintili sistemik muayeneleri yapildu.

Kisilik Tipleri :

Olgular kigilik tiplerine gére A ve B olarak iki gruba ayrildi. Saldirgan, agin
yarigmact kigilik ozellikleri 6n planda olan, telagh, gergin yapida, stirekli calisma
gereksinimi duyan, otoriter egilimli, sorumluluklarin1 paylagmaktan hoglanmayan,
depresyona egilimli ve kendisine ilgisi az olanlarin A tipi kigilik yapisina, bunun tersi
ozellige sahip olan ihtirassiz, rahat, telagsiz kisilerin ise B tipi kigilik yapisina sahip

olduklar1 kabul edildi (94-95).

Viicut Kitle Indeksi :

Olgularin viicut kitle indeksi (VKI) Diinya Saghk Orgiitii'nce tavsiye edildigi
sekilde olgildi. Agirlik (kg)/boy (m?) cinsinden hesaplanarak normal kilosunun %30
undan daha fazla kiloya sahip olanlar ¢aligmaya alinmadi (96).
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Fiziksel Aktivite :

Olgularin fiziksel aktivite dereceleri 1-inaktif olanlar, 2-arasira aktif olanlar 3-
hafif derecede aktif olanlar 4- orta derecede aktif olanlar 5- agir fiziksel aktivite
gosterenler ve 6- ok agir fiziksel aktivite gosterenler olmak tizere toplam 6 kategori
tizerinden degerlendirildi (97). Yatak veya sandalye istirahati yapmak zorunda olup
temel gereksinimleri i¢in yardima ihtiya¢ duyanlar inaktif kabul edildi. Evde istirahat
eden ve temel gereksinimlerini kargilayabilenler arasira aktif kabul edildi. Tam giin
olmayan (8 saatten daha az) ve efor gerektirmeyen iglerde galigabilen ve diger saatler
evde istirahat edenler hafif derecede aktif kabul edildi. Tam giin efor gerektirmeyen
yada hafif derecede efor gerektiren islerde ¢aliganlar orta derecede aktif, tam giin orta
derecede efor gerektiren iglerde calisanlar agir, tam giin agir derecede efor gerektiren

iglerde ¢ahganlar ise gok agur fiziksel aktivite gosterenler olarak kabul edildi.

Arteriyel Kan Basma Olgiimleri :

Erka marka Sfigmomanometre ile 15 dakikalik dinlenme periyodunu takiben yatar

pozisyonda ve sag koldan olgtilerek degerlendirildi (98).

Biyokimyasal, Hormonal ve Serolojik Tetkikler :

Tam kan sayimu ve eritrosit sedimentasyon hiz1 klasik yontemler ile, kan tre
azotu, aghk kan gekeri, serumda kreatinin total kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol,
LDL kolesterol, aspartat aminotransferaz (AST), kreatinin fosfokinaz (CPK),
laktikdehidrogenaz (LDH), sodyum, potasyum, kalsiyum fosfor, hemoglobin A,
degerleri Bechman marka oto analizériin syncron CX5 clinical system tipi ile ticari kit
(Bechman instruments inc USA) kullarilarak tesbit edildi (99-100).

Antinikleer antikor (ANA) indirek floresan antikor yéntemiyle Behring marka
flugnost ticari isimli ANA kiti kullarularak kit prosedurtindeki tavsiye edilen sekilde
tesbit edildi (101).

Serbest triiodotironin ve serbest tetraiodotironin hormonlar1 LKB marka 1275 mini
gamma modeli Gamma-Counter cihazinda coated titp yontemiyle DPC marka T,

TKT35”, T, TKT45 isimli kitler ile radioimmunoassey (RIA) yoéntemiyle ¢alisildi.
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Hastalarin telekardiografi ve 12 derivasyonlu elektrokardiografileri gelilip en az

iki uzman hekim tarafindan degerlendirildi.

Ekokardiografik Inceleme:
Bir kardioloji uzmarunca Toshiba SSH 160 A model ekokardiografi cihaz1 ve 2,5

mHz frekansh transduser kullarularak yapildi. Iki boyutlu M-Mode élgtimleri Teicholtz
yontemi ve formiiltt komputarize edilmis olan ekokardiografik incelemeyle yapild

(102,103,104).

Anjiografik inceleme:
6F pigtail kateteri kullanularak judkins teknigine gore sag ve sol koroner anjiografi

ve sol ventrikiilografik inceleme yapildi (105),

OLGULARA KORONER ARTER HASTALIGI TANI VE CALISMAYA ALMA
KRITERLERT

i) Gogus agnisi nedeniyle acil poliklinige bagvuran ve klinige yatirilan, 12
derivasyonlu elektrokardiografisinde akut miyokard infarkttisti paterni bulunan, serum
CPK, AST ve LDH degerleri akut miyokard infarkttisii ile uyumlu olan olgular;

ii) Anjinal goglis agris1 tanimlayan ve 12 derivasyonlu elektro kardiografisinde
eski miyokard infarkttisti paterni tagiyan yada koroner by-pass operasyonu gegirmis
olan olgular;

iii) Anjinal goglis agris1 tamumlayan fakat elektrokardiografisinde iskemi ve
gecirilmis miyokard infarkttisii paterni bulunmayan ancak koroner anjiografisinde
koroner arter hastahg patolojisi tesbit edilmis olan olgular koroner arter hastaligi
tarusy aldilar.

iv) Klinik olarak paroksismal nokturnal dispne, boyun venoéz dolgunluk,
akcigerde raller, kardiomegali, S, galop ritmi ventz basincin 16 cm H,O tzerinde
olmasi, hepatojuguler reflti, pretibial 6dem, gece oksurigii, efor dispnesi,
hepatomegali, plevral effuzyon, solunum vital kapasitesinde azalma, tagikardi olarak

bildirilen Framingham major ve minor kalp yetersizligi kriterleri esas alinarak iki
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major veya iki minor, bir major kriter tagiyanlar ilaveten ekokardiografik
degerlendirmede ejeksiyon fraksiyonu %50'nin altinda olanlarda konjestif kalp
yetersizlifi oldugu kabul edildi (7,8,15). Bu olgulardan birlikte koroner arter hastalig1
olanlar (ilk 3 kritere gore) ¢alismaya alindi,

v) 12 derivasyonlu elektrokardiografisinde atrioventrikiiler tam blok, ikinci derece
atrioventrikiiler blok, semptomatik ventrikiiler prematiire vuru, supraventrikler
tagikardi ve hizh ventrikiiler cevabl atrial fibrilasyon tanimlanan olgular iletim kusuru
tarus: ile takip edildi, Bu olgulardan ilk 3 kritere gére koroner arter hastaligi olanlar

calismaya alindilar.
HISTOPATOLOJIK INCELEME

Cahgma kapsamindaki olgularimizin PXE yoniinden histopatolojik tamsimn
konulabilmesi i¢in sag axiller bolge kivrimu derisinden 4 mm boyutlarinda biyopsi
ornekleri alinarak 5 cc lik agz1 kapal sigelerde %10 luk formol soltisyonu iginde -4°C
de takibe alindi. Parafin bloklardan elde edilen 4-5 p kahinligindaki kesitler
hemotoxylin eosin, von-Kossa, von-Gieson elastik von-Gieson boyalar ile boyanarak

151k mikroskobunda iki uzman patolog tarafindan degerlendirildi (19,24).
patolog g
CALISMADAN DISLAMA KRITERLERI

Olgularin secimi sirasinda sigara igme hikayesi olanlar alkol alma ahgkanhg
olanlar, kendisinde kan glikoz dtizeyi veya hemoglobin A,. dtizeyi yiiksekligi yada
soygegmiginde diabetes mellitus hikayesi olanlar, hiperkolesterolemisi yada
hipertrigliseridemisi olanlar, serbest triiodotironin (serbest T,) ve serbest
tetraiodotironin (serbest T,) hormon seviyeleri ytiksek olanlar, antintikleerantikor
(ANA) pozitifligi olanlar, normal kilosunun %30 undan daha fazla kiloya sahip olanlar
galigma kapsamina alinmamugtir. Cins (erkek) duizeltilemeyen risk faktorleri arasinda
yer almasina ragmen PXE'nin goriilme sikhiirun cins farki gozetmemesi ve higbir risk
faktorii saptanamayan olgu sayisinin azhg dolayisiyla erkek hastalar galisma kapsamu

disinda tutulmamugtir.
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Caligma kapsamina alinan olgulan 27’si erkek toplam 45 hasta olusturdu.
Bunlardan gogitis agrisi sikayeti ile bagvuran 16’s1 erkek toplam 28 hastanun yaglar: 33
ile 51 (ort: 43.5 + 4.6) arasinda konjestif kalp yetmezligi semptomlar1 ve gogtis agrisi
sikayeti ile bagvuran 4’t erkek toplam 7 hastarun yaglarinin 34 ile 53 (ort: 43.1+7.4)
arasinda oldugu tesbit edildi. Arteriyel hipertansiyon ve gogiis agris1 gikayetleri ile
bagvuran 4t erkek 5 hastamin yaglar1 33 ile 50 (ort: 40.4+6.9), iletim kusurlar
semptomlar: ile bagvuran 3't erkek toplam 5 hastanin yaslar ise 32 ile 47 (ort:

39.6£5.7) arasinda bulundu. Caligmaya alinan erkek ve kadin olgularimizin ézellikleri

BULGULAR

Tablo 7 ve Tablo 8 de gosterilmigtir.

Tablo 7. Caligmaya Ahnan Erkek Olgularin Ozellikleri

Olgu | Yag | Bagvuru Sikayeti Kisilik | Fizik Aile Nag Oykasa Tam
No Tipi Aktivitesi | Oykasa
1 47 Gogis agnsi, A 2 + Isosorbit dinitrate | Stabil Anjina Pektoris
koroner by-pass Dipyridamole
operasyonu dykis
2 41 Gogas agns: B 3 + fsosorbit dinitrate | Stabil Anjina Pektoris
Acetylsalicylic
acid
3 32 Bagagnsi, A 5 - Amitriptyline Arteriyel Hipertansiyon
Bagdonmesi Supraventrikiler
Tagikardi
4 40 Nefes darhigs, B 2 - Captopril Digoxin | KKY, Stabil Anjina
¢arpint, gabuk Furosemide pektoris
yorulma, gbgus
agnsi
5 45 Gogus agnisi B 4 - Isosorbitdinitrate | Miyokard infarktasa
Dipyridamole
6 44 Goglis agns), B 3 - Digoxin, Miyokard infarktasit
carpinti nefes darhigy Enalapril KKY
Furosemide
7 53 Gogus agns, B 2 + Isosorbitdinitrate | Miyokard infarktasn
garpinti nefes Digoxin KKY
darhg, sksurak, Furosemide
balgam ¢ikarma Aminophylline
8 34 Gogiis agnsy, A 3 - Digoxin KKY Stabil Anjina
garpinti, ¢abuk Furosemide Pektoris
yorulma
9 33 Gogs agnsi A 4 - Isosorbit dinitrate | Miyokard infarktiisa
Acetylsalicylic
acid
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Olgu | Yas | Bagvuru Sikayeti Kigilik | Fizik Aile flag Oykasa Tam
No Tipi Aktivitesi | Oykasa
10 38 Gogus agnsy, B 4 - Nicardipin Stabil Anjina Pektoris
hipertansiyon Trimetazidine Arteriyel Hipertansiyon
oykasi, basagns
11 38 Gogas agnsi A 4 - TrimetazidineAce | Stabil Anjina Pektoris
tylsalicylic acid
12 51 Gogis agns) B 4 + - Miyokard infarktist
13 42 Carpint A 4 - Digoxin Atrial Fibrilasyon
14 46 Gogs agns: 5 + {sosorbit dinitrate | Miyokard infarktiisa
i Dipyridamole
15 48 Gogiis agns), B 4 - fsosorbit dinitrate | Miyokard infarktisa
garpint
16 45 Gogus agnsi, B 4 - Reserpin Arteriyel Hipertansiyon
hipertansiyon Stabil Anjina Pektoris
dykusq,
17 51 Gogas agnsi A 4 + Isosorbit dinitrate | Stabil Anjina Pektoris
18 50 Gogus agnsi, 3 - Verapamil Arteriyel Hipertansiyon
hipertansiyon Stabil Anjina Pektoris
oykasa,
19 49 Gogls agnsy, B 4 - Isosorbit dinitrate | Unstable Angina
pectoris
20 41 Bagdonmesi, goz A 5 + Amitriptyline Atrio-ventrikaler
kararmas, gabuk paracetamol tamblok
yorulma
21 42 Goglis agnisi B 4 - Acetylsalicylic Stabil Anjina Pektoris
acid
22 39 Gogus agrisi B 4 + Tenoktil Stabil Anjina Pektoris
23 41 Gogus agnisi B 4 - - Stabil Anjina Pektoris
24 48 Gogas agns: B 3 + Isosorbit dinitrate | Stabil Anjina Pektoris
Dipyridamole
25 36 Gogs agnsi, A 5 + Nitrendipin Arteriyel Hipertansiyon
hipertansiyon Stabil Anjina Pektoris
sykusa
26 43 Gogas agnsi, B 2 + fsosorbit dinitrate | Miyokard infarktasa
Acetylsalicylic
acid
27 41 Gogus agns, A 4 + Naproxen Stabil Anjina Pektoris

Olgularimizin 6zellikleri incelendiginde 24’1 erkek toplam 40 tanesinin bagvuru

sikayetleri arasinda en sik gogus agris1 olmas: dikkati gekmektedir. Olgularin KVS e

ait yakinmalar:1 ve bulgular: Tablo 9 da 6zetlenmistir.
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Tablo 8. Kadin Olgularin Ozellikleri

Olgu | Yag | Bagvuru Kigilik | Fizik Aile flag Oykasa Taru
No Sikayeti Tipi Aktivitesi | Oykastt
1 42 Gogls agnsi A 2 + Isosorbit dinitrate Unstable Angina pectoris
Acetylsalicylic acid
2 36 | Gogis agnsi A 2 - Indomethacine Miyokard infarktiisa
paracetamol
3 48 Gogtis agnsi B 2 - - Miyokard infarktisa
4 39 Gogus agrist A 4 + Amitriptyline Stabil Anjina Pektoris
Tenoktil
5 43 Gogas agnist A 3 - fsosorbit dinitrate Unstable Angina Pectoris
Amilodipin Ventrikiler fibrilasyon
6 34 Nefes darlig, A 3 - Digoxin, KKY Stabil Anjina
garpint, Gogits furosemide Pektoris
agnsi captopril
7 47 Bagdonmesi, A 3 - Amitriptyline Atrio-ventrikaler tam
bayilma blok
8 36 Bagddnmesi, A 4 - Mianserin Atrio-ventrikaler tam
bayilma blok
9 48 | Nefes darhg, B 2 - fsosorbit dinitrate | KKY Stabil Anjina
garpint, gbgis Digoxin Pektoris
agrsi Triamterene
10 33 Carpinti, B 4 - Verapamil Arteriyel Hipertansiyon
hipertansiyon propaphenon Stabil Anjina Pektoris
hikayesi, gogus
agris
11 40 Gogis agns B 3 + Isosorbit dinitrate Unstable Angina Pectoris
12 49 Nefes darhg, B 2 + KKY Stabil Anjina
garpinti, ¢abuk Pektoris
yorulma, gogus
agrnis
13 42 Gogus agnis B 3 - Naproxen Stabil Anjina Pektoris
14 50 Gogts agnsi B 3 + tsosorbit dinitrate Stabil Anjina Pektoris
15 46 Gogis agnsi, B 2 - Dipyridamole Miyokard infarktoisi
koroner by-pass
operasyonu
Oykﬁsil
16 39 Gogis agnsi, A 3 + - Stabil Anjina Pektoris
17 43 Gogs agnsi, B 2 + Indomethacine Stabil Anjina Pektoris
mianserin
18 48 Gogus agns, B 2 - - Stabil Anjina Pektoris
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Tablo 9. Kardiovaskiiler Sisteme ait Yakinmalar ve Bulgular

Erkek | Kadin | Toplam %

Stabil Anjina pektoris 15 10 25 55,5
Unstable Angina pectoris 1 3 4 8,8
Miyokard infarkttsii 8 3 11 24,4
Koroner by-pass operasyonu Oykiisi 1 1 2 4,4
Arteriyel hipertansiyon 5 1 6 13,3
Paroksismal nokturnal dispne tarifi 4 3 7 15,5
Efor dispnesi tarifi 7 5 12 26,6
Gece Oksuragi tarifi 4 3 7 15,5
Netim kusuru 6 8 14 31,1
Boyunda vendz dolgunluk 4 3 7 15,5
Akcigerde raller 4 3 7 15,5
Kardiomegali 9 5 14 311
S, galo ritmi 4 3 7 15,5
Klik ve/veya ufiirim - - - -
Venoz basman 16 cn H,0 Gizerinde 4 3 7 15,5
olmasi

Hepatomegali 4 3 7 15,5
Hepatojuguler reflii 4 3 7 15,5
Pretibial 6dem 4 3 7 15,5
Plevral effuzyon 3 1 4 8,8

Olgularin klinik degerlendirilmeleri sonucunda koroner arter hastalig: ile iligkili
bulgulardan bagka PXE yi destekleyecek angioid streak, retinal hemorajiler,
korioretinal skarlar, korioretinit, retinal pigment proliferasyonu, gorme kaybi gibi goz
bulgularina ve yolunmus tavuk derisi gértintimt, btiklim yerlerinde sarkmalar,
ksantomaya benzer sarimsi paptller gibi cilt bulgularina rastlanilmadi. flave olarak
iskelet deformitesi, purpura ve eklem gevsekligi (laksity) tespit edilemedi.

Olgulanin klinik takipleri sirasinda gtinliik oniki derivasyonlu elektrokardiografi
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kayitlar1 alinarak degerlendirildiginde en dikkate deger bulgular; iskemik kokenli
oldugu kanaatine varilan ST ve T dalgas1 anormallikleri ile sol ventrikiil hipertrofisi

bulgulari olmustur. Elektrokardiografilerin degerlendirme sonuglarn Tablo 10 da

sunulmaktadir.
Tablo 10. Olgularda Elektrokardiografik Ozellikler
Erkek % | Kadin % | Toplam %
PR uzamas: (30,20 sn) 7 25,9 - - 7 15,5
QT uzamasi ()0,43 sn) 2 7,4 3 16,6 5 11,1
dtizeltilmig
Sol ventrikiiler 9 33,3 5 27,7 14 31,1
hipertrofisi voltaj kriteri
Prematiire atrial vuru - - - - - -
Prematiire ventrikiiler 2 7,4 5 27,7 7 15,5
vuru
Atrial fibrilasyon 1 3,7 - - 1 2,2
Ventrikiiler tagikardi 1 3,7 - - 1 2,2
Supra ventrikiiler 1 3,7 - - 1 2,2
tagikardi
Ventrikiiler fibrilasyon - - 1 5,5 1 2,2
ST ve T dalgast 22 81,4 15 83,3 37 82,2
anormallikleri
2.-3. derece A-V blok 1 3,7 2 11,1 3 6,6
Dal bloklan 8 29,6 1 5,5 9 20

Olgularin serumlarinda aghk glikoz dtizeyi, total kolesterol ve kolesterol esterleri,
trigliserid, hemoglobin A,C tayini, ayrica antintikleer antikor, serbest triiyodotironin
ve serbest tetraiyodotironin hormonlar1 analizleri risk faktorleri agisindan belirlendi
ve normal smurlar iginde bulundu, Olgulardan akut/subakut miyokard infarkttsii
tanisi ile izlenen 8 i erkek toplam 11 olgunun biyokimyasal analizleri sonucunda
serum kreatin fosfokinaz (CPK) (total), aspartat amino transferaz (SGOT) ve laktik
dehidrogenaz (LDH) enzim dizeyleri klinik degerlendirmelerle uyumlu bulundu.
Olgtlebilen degerler Tablo 11 de 6zetlenmistir.
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Tablo 11. Olgularin Ortalama Biyokimyasal Hormonal ve Serolojik Degerleri

Erkek (ort + SD) | Kadin {ort £ SD) | Toplam (ort + SD)
Serum glikozu (aghk)(mg/dl) 85,8 £ 11,1 77,5 + 8,1 82,4 + 10,7
Serum total kolesterolit (mg/dl) 177,2 + 12,8 176,9 + 14,5 177,1 + 13,3
Serumda HDL (mg/dl) 43,5 + 5,4 50,8 + 5,8 46,4 + 6,6
Serumda LDL (mg/dl) 106,5 + 11,7 98,0 + 12,5 103,1 + 12,6
Serumda VLDL (mg/dl) 27,1 5,9 28,0 £ 5,0 27,4 + 5,5
Serumda LDL/HDL oramu 2404 1,9 +0,3 2,2 +04
Serumda Trigliserid (mg/dl) 135,5 £ 29,5 140,2 + 25,0 137,4 + 27,6
Serumda hemoglobin A,C (%) 4,6 + 0,5 4,9 + 0,6 4,7 + 0,6
Serumda kalsiyum (mg/dl) 9,8 +0,4 9,8 +0,3 9,8+ 04
Serumda fosfor (mg/dl) 3,2+0,2 3,2+02 3,2+0.2
Serumda sodyum (m.mol/L) 140,5 + 2,6 140,0 + 2,1 140,3 + 2,4
Serumda potasyum (m,mol/L) 4,0 £ 0,2 3,9+0,2 3,9 +0,2
Antintikleer antikor - - -
Serbest T, 2,504 2,6 + 0,4 25+04
(triiyodotironin)(ng/dl)
Serbest T, 1,2 £0,2 1,2 £ 0,2 1,2 £ 0,2
(tetraiyodotironin)(ng/dl)
Serumda CPK (IU/L) 191,7 + 116,1 159,8 £ 82,2 179,0 £ 104,1
Serumda SGOT (IU/L) 56,5 £52,9 48,4 + 46,3 53,3 + 50,0
Serumda LDH (IU/L) 314,2 + 165,1 291,1 + 158,0 305,0 + 160,9

Olgularin ekokardiografik degerlendirmesinde; konjestif kalp yetersizligi tanusi ile
izlenen koroner arter hastalikhi 4'ti erkek toplam 7 olgunun ejeksiyon fraksiyonunlar
%50 nin altindaydi. 5 erkek olguda aortada kalsifikasyon, 9’u erkek 14 olgu da sol
ventrikdl hipertrofisi, 6's1 erkek 12 olguda sol atrial genigleme 10'u erkek 16 olguda
anormal sol ventrikul diastolik duvar hareketi ve 5'i erkek 11 olguda interventrikiiler

septum kalinlagmas: saptandi. Olgularin ekokardiografik o6zellikleri Tablo 12 de

ozetlenmektedir.
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Tablo 12. Olgularin Ekokardiografik Ozellikleri

Erkek Kadin Toplam Normal
(ortxSD) (ort£SD) (ort+SD) Degerler
SAB (mm/m®) 19,0 £ 3,4 18,0 + 4,0 18,6 + 3,6 12 - 22
IVS (mm) 10,1 + 1,7 10,2 + 2,0 10,1 + 1,8 6 -11
ADK (mm) 10,5 + 2,8 10,2 + 2,8 10,4 + 2,8 6 -11
SVC (mm/m?) 28,9 + 4,1 28,9 + 4,1 28,9 +4,1 19 - 32
EF (%) 58,0 £ 6,0 58,7 £ 6,8 58,3 + 6,3 53 - 77
AoB (mm/m?) 19,2 + 1,0 17,1 + 1,5 18,4 + 1,6 12 - 22
AoCa 5 olgu - 5 olgu -
SCa - - - -
MVP - - - -

IVS : Interventrikiiler septum,
EF : Ejeksiyon fraksiyonu,

AOB : Aorta kokt boyutu (capy),
SCa : Septum kalsifikasyonu,

SAB : Sol atrial boyut,

ADK : Arka duvar kalinligs,

SVC : Sol ventrikiil ¢ap1 (diastol),
AoCo : Aorta kalsifikasyonu,
MVP : Mitral Valv prolapsusu.

Toplam 45 olgudan 18'i erkek 30 olgunun koroner anjiografisi ¢ekildi ve koroner
okluzyon saptandi. Anjiografik degerlendirmede stabil ve unstable angina pectoris
tanist konulan ve iskemik elektrokardiografi paterni bulunmayan 5’i erkek 8 olguda
koroner okluzyon saptanmasi dikkati ¢ekmekteydi.

Olgularin klinik ozelliklerine ait 6zet bilgiler Tablo 13 te gosterilmektedir.

Oykiileri, fizik muayeneleri, serum analizleri, elektrokardiografi, ekokardiografi
ve koroner anjiografi bulgularimin degerlendirilmesi sonucunda 27’si erkek toplam 45
olguya koroner arter hastali§1 tarus: konuldu, 8'i erkek 11 olguda miyokard infarktisi
151 erkek 25 olguda stabil angina pectoris, 1'i erkek 4 olguda unstable angina pectoris
olmas: dikkati gekmekteydi, 45 olgunun 4't erkek 7 sinde KKY tablosu saptanirken
6’s1 erkek 14 olguda da iletim kusuru tespit edildi.
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Tablo 13. Olgularin Klinik Ozellikleri

Ozellikleri Erkek Kadin Toplam

Yas (yil) (ort+SD) 42,8 + 5,6 2,3+ 54 42,6 + 5,5
VK! (kg/m?)(ort+SD) 26,7 + 1,4 26,0 + 1,7 26,4 + 1,6
Semptom suresi (ay) 22,8 + 16,4 10,1 £ 7,7 17,7 + 14,9

(ortxSD)
SKB (mm/Hg) (ort+SD)

141,8 + 18,8 120,8 + 11,6 133,4 + 19,2

DKB (mm/Hg) (ort+SD) 80,9 + 13,3 71,1 + 12,5 77,0 £ 13,7
OKB (mm/Hg) (ort+SD) | 101,2 + 14,6 87,6 + 11,8 95,8 + 15,0
Kardiomegali (%) 33,3 27,7 31,1
Pozitif EKG (%) 92,5 94,4 93,3
Pozitif EKO (%) 66,6 50,0 60,0
Pozitif Anjiografi (%) 66,6 66,6 66,6

SKB : Sistolik kan basina,
OKB : Ortalama kan basing,
EKO : Ekokardiografi

VKI : Vicut kitle indeksi,
DKB : Diastolik kan basina,
EKG : Elektrokardiografi,

Histopatolojik inceleme igin olgularn sag axiller bolge kivrimundan alinan biyopsi
materyellerinin hemotoxylin eosin, von Gieson, von-Kossa ve elastik von-Gieson
boyalari ile boyanmasindan sonra yapilan degerlendirmede PXE i¢in karekteristik olan

elastik liflerde pargalanma ve kalsiyum depozisyonu saptanamadi.
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TARTISMA

KVS hastaliklarinin olugmasina yol acan sebepler ve risk faktorleri ile bunlarin
onlenmesine yonelik koruyucu ve tedavi edici yontemler konusunda yapilan
cahsmalar yogun ilgi cekmeye devam etmektedir,

Koroner arter hastahigindaki risk faktérleri konusunda yapilan calismalarda,
ozellikle kan yaglari, arteriyel kan basina ve sigaramin koroner arterioskleroz ve
koroner kalp hastahigi gelisimi ile ilgili oldugu gosterilmistir (2,3,4,5). Cins, wk,
genetik faktorler, yas gibi duzeltilemeyen risk faktorlerinin yani sira sigara, alkol,
beslenme aligkanliklari, arteriyel kan basinci, serum kolesterol, trigliserid ve glikoz
diizeyleri, hiperinsulinemi, sedanter hayat, i¢me sularimun sertlik derecesi gibi
dogrudan yada bir dereceye kadar kisinin aligkanlhklar: ile baglantili duzeltilebilir risk
faktorleri bildirilmistir (5,6,7,8).

Arteriosklerozun dolayisiyla koroner kalp hastaliklarimin kontrol  altina
alinabilmesi igin altta yatan dtizeltilebilen ve duzeltilemeyen risk faktorleri de
aranmalidir (5).

Degisik yakinmalarla bagvuran ve sonugta koroner arter hastalif: tesbit edilen bir
grup olguda klasik risk faktorleri tesbit edilememistir. Bu durum olgu raporlan
seklinde nadir gortldtgt bildirilen diger faktorlerinde aranmas: geregine dikkatleri
cekmektedir.

Klasik risk faktorleri arasinda yer almamakla birlikte herediter bag ve destek
dokusu hastaliklarindan PXE nin koroner arter hastalig, aritmiler, arteriyel
hipertansiyon, konjestif kalp yetersizligi gibi KVS hastaliklarinin etyolojisinde nadiren
de olsa yer aldig bildirilmigtir (7,8,19,23,39,41,65,66,71). Ancak KVS hastaliklar:
yakinmalariyla basvuran olgularda risk faktorii olarak PXE nin aragtirilmasi ile ilgili
literatiir bilgileri son derece kisitli ve yetersizdir. Bu nedenle ¢alismamizda koroner
arter hastali§ tarus: ile takip edilen risk faktérleri saptanamayan olgularda cilt
muayenesi, gbz muayenesi ve karekteristik histopatolojik incelemelerle risk faktori
olarak PXE nin arastirilmasi hedeflenmistir.

Degisik KVS hastaliklar1 yakinmalari ile bagvuran olgularda hemen hemen mevcut
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buttin kardiovasktler tarmi yontemleri kullanildigindan ve tami kriterleri iyi tarif
edildiginden koroner kalp hastalig1 tanisi konusunda bir kugskumuz yoktur.

Yaygin, ilerleyici herediter bag ve destek dokusu hastaligi olarak tanimlanan PXE
nin cilt lezyonlarinin degisik klinik tablolar halinde kargimiza ¢ikacag bildirilmektedir
(8,19), Bu lezyonlar nisbeten kiigtik 1-3 mm boyutunda sarimsi, ksantomaya benzer
paptller olup purtalla deri goérintumi vermekte ve yolunmusg tavuk derisi
goruntmiine benzetilmektedir (8,15,18,19,24,25,30,38,42). Purtiiklt, burusuk ve gevsek
deri gortiniumii portakal kabuguna da benzetilmektedir (26,42). Cilt lezyonlarinin daha
¢ok ytiz, boyun, koltuk alti kivrimi, karin alt kismi, uyluk kisimlarina yerlestigi
bildirilmektedir (8,18,19,21,22,25,29,30,42). Baz1 olgularda nazolabial kivrim ve ¢ene
kivriminin goze carpacak sekilde belirginleserek av kopegi yliziine benzer gértiniime
neden oldugu yazilmustir (16), Biikliim yerlerinde sarkmalar ve karin cildinde Linea
albicantes’e benzer gortintimler, deride kalsifikasyonlar oldugu olgu raporlar1 halinde
bildirilmistir (8,16,26,46,47,48).

Galismamizda olgularin cilt muayeneleri dikkatli ve ayrintih olarak yapilmig
olmasina ragmen PXE ile uyumlu lezyon saptanamamugtir. Ancak cilt lezyonlarinin
bulunmamas: olgularda PXE olmadiginin kesin delili olarak kabul edilmemelidir.
Cunktt PXE nin degisik klinik tablolar gizerek inkomplet formlar halinde kargimiza
gikabilecegi ‘literattirde rapor edilmistir (8,16,23,26,49). Herhangi bir cilt lezyonu
saptanamamig ve klinige KVS hastaliklar1 yakinmalarn ile bagvuran ve sonugta PXE
tanis1 konulmug olgu raporlar literatiirde mevcuttur (19,24).

PXE nin karekteristiklerinden birinin de goéz tutulumu oldugu ve tipik goz
bulgusunun anjioid streak oldugu ve olgularin %87 sinde gortildugt bildirilmektedir
(8,15,16,19,21,22,24,25,38,50,51). Anjioid streakin genellikle deri lezyonlarindan daha
ge¢ olustugu, siklikla 3.-4. dekadlarda meydana geldigi bildirilmektedir (8). Ayrica
retinal hemorajiler, korioretinitler korioretinal skarlar, retinal pigment proliferasyonu
gorme kayb gibi goz bulgularida rapor edilmigtir (8,16,21,22,25,38, 39). Literatiirde
ani tek tarafh gorme kaybi ile bagvuran PXE li olgular bildirilmistir (39,59,64).

Olgularimizin fundoskopik muayenelerinde anjioid streak ve diger goz bulgulariru

tesbit edemedik, ayrica gorme kaybr tarif eden olgumuz yoktu. Goz bulgusu
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saptamamis olmamiz bizi PXE den uzaklagtirmamigtir. Cinki literatiirde KVS
hastaliklar1 yakinmalari ile bagvuran ve sonugta PXE tamisi konulmus ancak anjioid
streak tesbit edilmemis olgu raporlar: vardir (17,22,41,42). Ayrica anjioid streakin PXE
tanisina onemli ol¢tide katkida bulunmasina ragmen sadece PXE ve diger herediter
bag ve destek dokusu hastaliklarinda degil diabetes mellitus, akromegali,
hemokromatozis, abetalipoproteinemi,  hiperkalsinozis,  hiperfosfatemi,
norofibromatozis senil elastozis, Sturge Weber sendromu ve tuberosklerozda da
bulunabilecegi dikkat cekicidir. Bu ytizden olgularimizda g6z muayenesi sonuglarim
dikkate almadan histopatolojik inceleme sinirlarimizi daha genis tuttuk.

PXE nin KVS tutulumu koroner arter hastalifi, periferikdamar hastaliklari,
konjestif kalp yetersizligi renovaskiiler hipertansiyon, mitral valv prolopsusu, mitral
stenoz olarak bildirilmektedir (17,21,22,23,24,41,65,66). Ayrica damarlarin tutulumu
sonucu degisik organlarda gorilen kanamalar ve serebrovaskiiler anormallikler
bildirilmektedir (19,25,30,38,39,83,84,85). PXE li hastalarin %70 inde konjestif kalp
yetersizligi meydana geldigi ve bunun sebeblerinin multifaktoriyel olup miyokard
iskemisi, arteriyel hipertansiyon, mitral valv prolopsusu, mitral stenozu ve direkt
endokardial tutulumdan olustugu bildirilmistir (39). Bizim olgularimizdan ise 41
erkek toplam 7’sinde konjestif kalp yetersizligi vardi. Bu olgulardan 2 erkek hastada
konjestif kalp yetersizligi miyokard enfaktiisiinden sonra gelismisti. Diger 5'inde ise
anjinal goglis agrisi sikayeti vardi.

Carlborg ve arkadaglari (23) PXE'li 29 olgunun 15inde anjina pektoris rapor
etmiglerdir. Literatirde PXE li hastalarda prematiire koroner arter hastaligi, anjina
pektoris, miyokard enfaktiisti, ani 6liim, restriktif kardiomiyopati gibi klinik tablolarin
oldugu bildirilmektedir (17,19,23,39,41,65,69,71,72). Bizim olgularimizin ise 23’1 erkek
toplam 40 inda gogls agrist sikayeti vardi ve bunlarin 15’i erkek 25’inde stabil
anjina pektoris, 1'i erkek toplam 4'tinde unstable angina pectoris 8 erkek toplam
11'inde ise akut/subakut miyokard infarktiisii tablosu vardi.

Lebwohl ve arkadaslar1 (24) M-Mode echocardiography ile yaptiklari incelemelerde
14 PXE li olgunun 11 inde (%71) mitral kapak prolapsusu tesbit etmiglerdir. Ayrica
PXE de mitral kapak prolapsusu prevalansinin %42-92 arasinda degistigi rapor
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edilmektedir (24). Biz, mitral kapak prolapsusu saptanan ancak bagka kardio vaskiiler
problemi olmayan olgular1 ¢alisma kapsamina almadik. Ctankt klasik risk faktorleri
saptanamamis koroner arter hastaligl olan olgularda PXE'nin risk faktorit olarak
arastirdmasini amaglamigtik.

Fong ve arkadaslar1 (39) konjestif kalp yetersizligi tesbit ettikleri PXE’li olgularin
ekokardiografik incelemelerinde atrial ve ventrikiiler endokardial kalsifikasyon
tarumlamuglardir. Ayrica Challenor ve Collegues (39) restriktif kardiyomyopati
gelismig PXE'li olgularda endokardial kalinlagma, anormal sol ventrikil diastolik duvar
hareketi ve atrial genigleme tesbit ettiklerini rapor etmektedirler. Olgularimizin
ekokardiografik degerlendirilmesinde ise 5 erkek olguda aortik kalsifikasyon, 6'si
erkek toplam 12 olguda sol atrial genisleme, 10'u erkek toplam 16 olguda anormal sol
ventriktil diastolik duvar hareketi, 9'u erkek toplam 14 olguda sol ventrikil
hipertrofisi, 5i erkek toplam 11 olguda interventrikiiler septumda kalinlasma ve 4'ti
erkek toplam 7 olguda ejeksiyon fraksiyonunun %50 nin altinda oldugunu tesbit ettik,
Bu bulgular her ne kadar KVS tutulumu olan PXE’li olgularin ekokardiografik
degerlendirilmesiyle ilgili literattir bilgileri ile uyumlu goriilse de kesin tani igin
spesifik degerleri yoktu. Ctinka aymi bulgular diger etyolojik nedenlere bagl kronik
sag ve sol ventrikul sistolik ytiklenmesi, arteriyel hipertansiyon, miyokard infarktiisii
ve iskemisi ayrica iletim kusurlar1 olgularimin klinik seyri sirasinda gozlenebilen
bulgularla da uyum gostermekteydi.

Koroner arter hastahg tarusi ile takip ettigimiz risk faktorleri bulunmayan 27'si
erkek toplam 45 olgunun 11’inde akut/subakut miyokard infarktiisti, 4tinde unstable
angina pectoris, 25‘inde stabil anjina pektoris, 5inde iletim kusuru tesbit ettik. Bu
olgulardan 7 sinde konjestif kalp yetersizligi 6’sinda ise arteriyel hipertansiyon vardir.

Literattirde degisik klinik tablolarda KVS tutulumu olan olgularin bildirilmesini
dikkate alarak bizde degisik klinik tablo arzeden koroner arter hastalig tamsi almis
olgular ¢aligma kapsamina aldik. Degisik klinik tablolarda olgu olmasimin PXE’nin
saptanma ihtimalini artiracagi dustincesindeydik.

Literaturde, histopatolojik incelemede elastik dokuda yaygin bazofilik

dejenerasyon, dermisteki elastik liflerde fragmantasyon, irregiiler kiimelesme ve
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graniillerin olugumu ile atilmug ytn “raveled wool” manzarasi, dejenere doku
etrafinda dev hitcreli tiberkuloid degisiklikler ve kalsifikasyon olmasinin tamu
koydurucu oldugu bildirilmektedir (8,16,19,24,26,72,93). Olgularimizin hepsinde
histopatolojik inceleme yapilmgtir. Ancak hi¢ bir olguda tarif edilen bulgulara
rastlanilmamuigtir.

Cahsma olgulanimizda PXE ile ilgili cilt, goz ve histopatolojik bulgular1 tesbit
edememis olmamuz koroner arter hastaliklarinda PXE nin onemli bir risk faktort
olmaktan ¢ok sporadik bir antite olabilecegini diisiindirmektedir. Ancak ileri

calismalarin konuya daha fazla 151k tutabilecegi inancindayiz.
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SONUCLAR

1) Caligmadan elde edilen sonuglar, kardiovaskiiler risk faktorii saptanamamus
koroner arter hastaligy olan olgularda PXE'nin unutulmamasi gereken bir risk faktorii
olabilecegi tezini desteklemesede konuyla ilgili yapilacak ¢ok merkezli genis

calismalara ihtiya¢ vardir.

2) Nadir oldugu bildirilmesine ragmen inkomplet klinik formlar1 dikkate
abndiginda PXE'nin gergek sikhigiun, klinik bulgular ile degil, ancak genis
histopatolojik incelemeler sonucunda tespit edilebilecegi diigtincesindeyiz. Olgu sayisi
arttikca ve degisik cografik bolgelerden olgular ¢alismaya istirak ettikce sonucun

degisebilecegi beklenebilir.

3) PXE tarusi konulan olgularin kargimiza kardiovaskiiler tutulumla gelebilecegi

g6z ard1 edilmemelidir.

4) Bu ¢aligmanin sonuglar kardiovaskiiler sistem hastaliklariyla herediter bag ve
destek dokusu hastaliklar1 arasindaki iligkiye dikkatlerin gekilmesi bakimindan énemli

olabilir. Caligmanin bu konuda gikilan ilk basamak oldugu distinlebilir.
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OZET
KORONER ARTER HASTALIGINDA PSEUDOXANTHOMA ELASTICUMUN
YERI VE ONEMI

Pseudoxanthoma elasticum (PXE) oldukg¢a nadir rastlanilan (toplumdaki siklig
160.000 de 1) genetik gecisli bir bag dokusu hastahigidir. Ancak bu hastalikta 6zellikle
resesif PXE geni tagiyan heterozygot tasiyicilarda, tarif edilen klinik tablo ile her
zaman kargilagilmayabilir. Hastaligin inkomplet formlarinin toplumda beklenilenden
cok daha fazla olabilecegi mumkindiir. PXE’li hastalarda ¢ok degisik kardiovaskiler
anormallikler olgu takdimleri seklinde tarif edilmesine ragmen, kardiovaskiiler
problemi olan hastalar arasindaki gergek sikligi hakkinda literatirde yeterli bilgi
yoktur. Bu yiizden galismamizda herhangi bir kardiovaskiiler risk faktorti olmaksizin
erken koroner arter hastalif1 olan olgularda PXE'nin bir risk faktort olup olmayacag:
aragtiridmigtir.

Bu amag igin erken koroner arter hastaligi olan yaslari 32-53 arasinda 45 hasta
(27E, 18K) galismaya alinmustir. Obesite, diabetes mellitus ve hiperlipidemisi olanlarla
sigara igenler ¢aligmaya alinmamustir. Koroner arter hastaligi tanisi elektrokardio-
grafik, ekokardiografik ve anjiografik incelemeler sonucunda konulmugtur. Her
hastadan normal gérinimli olan aksiller bolgeden 4mm capinda punch biyopsiler
alinmig ve hematoxylin eosin, elastik doku (von Gieson) ve kalsiyum (von Kossa)
boyalar: ile boyanmustir.

Sonugta; hi¢ bir olguda PXE de tarif edilen cilt lezyonlarina rastlanmamug, oktler
fundus incelemesi sonucunda angioid streakler saptanamanustir. Patolojik incelemede
PXE yi destekleyen internal elastik laminada kalsifikasyonlar gibi bulgular tespit
edilememistir.

Bu bulgular PXE nin erken koroner hastaliklarda ¢nemli bir risk faktoérti olmaktan
¢ok sporadik bir antite olabilecegini ortaya koymaktadir. Ancak ileri ¢aligmalar konuya

daha fazla agiklik getirebilir.
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SUMMARY
PSEUDOXANTHOMA ELASTICUM AS A CORONARY RISK FACTOR

Pseudoxanthoma elasticum (PXE) is a rare inherited connective tissue disorder
with the insidence of 1/160.000. However the disease of full clinical expressions
may not always be presented particularly in heterozygous carriers of a recessive
PXE gene. It is possible that incomplet forms of disease may have present more
than expected in commune. Although various cardiovascular abnormalities were
defined in cases with PXE, literature knowledge on that real incidence of PXE
among cases with cardiovascular disease is limited. So we currently focused on
whether PXE is a risk factor in cases with premature coronary disease without any
other risk factors.

Fortyfive patients (27M,18F) with premature coronary disease aged between
32-53 years were taken for the investigation of PXE in our study. The patients
having classical risk factors such as diabetes mellitus, hyperlypidemia, obesity
smoking, and the other were excluded. Diagnosis of coronary artery disease was
based on the criteria of electrocardiographic, echocardiographic and angiographic
examinations. Punch biobsy samples in the diameter of four millimeters were taken
in normal appearing axiller skin in each patient. The samples were stained with
hematoxylin-and eosin, elastic tissue (von Gieson), and calcium (von Kossa) stains.

There was no apparent cutaneous lesions of PXE in those cases. No angioid
streaks were found in evaluation of ocular fundus. We found no histologic proof
such as calcification of internal elastic lamina suggesting PXE on pathologic
examination.

These results confirm that PXE is likely to be in sporadic entity otherwise it
is difficult to consider that PXE is a significant risk in earlier coronary disease.

However further investigations will contribute much in this subject.
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