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» 16y E,

»Boy kisaligi nedenic -ile ‘basvurusunda
hepatosplenomegali saptanmasi nedeniyle
tarafimiza yénlendirilmis.

\



Sikayet:

» Aktif yakinma yok.

Ozgecmis:
» Tekrarlayan akciger enfeksiyonu nedeniyle
hastaneye yatis 6ykusl mevcut.
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Soygecmis

» Anne: 48 yasinda, hepatit C tasiyicisi,G5P5Y4
» Baba: 49 yasinda,saglikli

» Akrabalik (+);Kuzen evliligi(+)

» Kardesler:

18 yasinda kiz kardes, sag saglikl

14 vyasinda ‘erkek kardes, HSM(+),Colyak
nastaligi(+)

10 yasinda erkek kardes, sag saglikl
6 aylik kardes olimu (hidrosefali)
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Fizik muayene

» VA:35,8kg (-2,52 SDS)
Boy:141cm (-2,63 SDS)
W/H:%98
» KC 3 cm palpabl(+)
» Dalak 3 cm palbabl(+)
» Dinlemekle apekste 276 )sistolik Gfirim(+)
» Diger sistem-muayeneleri olagan
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Laboratuvar tetkikleri

Glukoz: 95 mg/dlI T.prot: 8.04 g/dlI Alb: 4.2 g/dI

BUN: 15.9 mg/dl T. Bil: 1.3 mg/dlI D.Bil: 0.2 mg/dI
Kre: 0.39 mg/dl AST: 39 U/L GGT: 26 U/L

UA: 1.7 mg/dI ALT: 29 U/L ALP: 119 U/L
Na*: 138 mmol/L K*: 4.5 mmol/L Cl: 102 mmol/L
Hgb: 9.9 g7/di WBC: 4.200/mm3 Plt: 148.000/mm?3

PZ:13.8:sn aPTZ:32.9 sn INR:0.8




Laboratuvar tetkikleri

Blyiime gelisme geriligi nedeniyle yapilan
tetkiklerinde:
» TFT:Normal
» Diskida yag/rediuktan madde: Negatif/Negatif
» Colyak antikorlarr;

Doku transglutaminaz IgA:57(+)

Antigliadin TgA(+) 1gG: (+)
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Laboratuvar tetkikleri

Hepatosplenomegali nhedeniyle yaptlan
tetkiklerinde:

» Colyak antikorlari:
Doku transglutaminaz IgA:57(+)
Antigliadin IgA(+) 1gG:(#)

» TORCH Serolojisi: Negatif

» Hepatit Serolojisi: Negatif

» Salmonella Serolojisi:Negatif

» Brucella Serolojisi:Negatif

» Kala azar Serolojisi:Negatif
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Laboratuvar tetkikleri

Hepatosplenomegali nhedeniyle yaptlan
tetkiklerinde:

» Alfa 1 antitripsin:Normal

» Seruloplazmin:Normal

» Tandem MS:Normal

» Kan-ldrar aminoasitleri:Normal

» Idrar organik asitleri:Normal

» Kemik-iligi aspirasyonu:Depo hucresi??
M EKOQ: 1.2 Mitral yetmezlik
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Laboratuvar tetkikleri

Hepatosplenomegali nhedeniyle yaptlan
metabolik tetkiklerinde:

» Nieman Pick A-B gen mutasyonu: Negatif
saptand..

» Lokosit Ici Lizozomal Enzim Aktivitesi

Glukoserebrozidaz (Gaucher): 7.46 (Normal)

Sfingomyelinaz (Niemann Pick Tip A-B): 4.61
(Normal)
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Laboratuvar tetkikleri

Tekrarlayan akciger enfeksiyonu ' gecirme
oykiisii nedeniyle yapilan

» Ter testi:66/31
» CFTR gen mutasyonu: Negatif
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Radyoloji

Abdomen-pelvik USG:

» Karaciger tvu:147 mm ile yas grubunma goére artmis
boyutlarda, dizgun konturludur.~Parankim ekojenitesi
homojen ve normaldir. Fokal yer kaplayici olusum
saptanmamistir.

» Safra kesesi duvar kalinhgi ve transvers capi normaldir.
Tas saptanmamistir. Intra-ekstrahepatik safra yollari
olagandir-

» Dalak ~tvu:200 mm ile yas grubuna goére artmis
boyutlarda,’homojen olarak izlenmektedir.

Portal Sistem Doppler USG: Normal




Endoskopi:17/07/13

» Colyak antikorlarinin pozitifligi nedeniyle endoskopi yapildi.

» Patoloji:
» 1- Duodenum 2.kisim

COLIAK HASTALIGI iLE UYUMLU BULGULAR (MARSH TiP 3C)
DUODENUM, ENDOSKOPIK BIYOPSI

» Ek inceleme sonucu:PAS boyamasinda epitelyal anomali izlenmedi
» Ek inceleme sonucu:Masson boyamasinda Giardia izlenmedi.
» Ek inceleme sonucu:CD3 boyasinda intraepitelyal lenfositozis var.

» 2-Bulbus

COLIAK HASTALIG! IL.E UYUMLU BULGULAR (MARSH TiP 3C),
BULBUS, ENDOSKQPIK BIYOPSI

» Ek inceleme sonucu:PAS boyamasinda epitelyal anomali izlenmedi
» Ek inceleme sonucu:Masson boyamasinda Giardia izlenmedi.
» Ek inceleme sonucu:CD3 boyasinda intraepitelyal lenfositozis var..




|zlem:

» Colyak hastaligi tanisi
alan hastaya glutensiz
diyet baslandu.




|zlem:

» Izlemde hastanin yapilan tetkiklerinde

Lipid profili:
Trigliserid:91 mg/dL
T.kolesterol:37 mg/dL
LDL:43 mg/dL
HDL:<2 mg/dL
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|zlem:

HDL dusik olmasi nedeniyle istenilen

» Apolipoprotein B: Normal
» Apolipoprotein A: <3 mg/dL
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Hastadaki Patolojik Bulgular:

» BUyume gelisme geriligi

» Hepatosplenomegali

» Sari-turuncu tonsiller

» Colyak hastaligi

» Pansitopeni

» HDL dusuklagu

» Apolipoprtotein A dusukligu
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Sari—-turuncu tonsiller




Iedddds

» Bu bulgularla 6n planda hastada Tanaier
hastaligr dusunuldu.

» ABCAT gen mutasyon-analizi icin kan 6érneqi
vurt disindaki merkeze gonderildi.
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ABCA1 gen mutasyonu

E:frgn/ Nucleotide change state Codon Amino acid change
EX 2 -76 from ATG, GGG>GG homo.
EX 2 - 18 from ATG, C>G homo.
IVS2 IVS2-50 T>C homo.
EX 4 c.164 A>G homao. CAT>CGT His55Arg
EX 8 c.765 C>T homo. GCC>GCT Ala255Ala
IVS32 IVS32+30 G>T homo.
IVS40 IVS40-130G>C homo.
IVS41 IVS41+146 C>T homo.
EX 44 c.5921 G>A homo. AGA>AAA Arg1974Lys
VS48 IVS48+86 C>A homo.

3’'UTR 3’UTR+39 G>A homo.




Tangier Hastaligi

» Dokulardaki kolesteroliin HDL partikiliine
aktarilamamasi sonucu;

Karaciger
Dalak Képuk hicreleri
Kemik iligi %

Intestinal epitel
Kolesterol

Fibroblastlar ve noronlarda } esterleri
birikir




Tangier Hastaligi




Tangier Hastaligi

» OR
Heterozigot:

» Klinik bulgu yok / plazma HDL-C %50 ¥

Homozigot:

» Cocukluk déneminde baslayan bulgular

» <100 vaka tanimlanmis

\



Tangier Hastaligi
Laboratuvar

» Plazma
- LDL V¥
> HDL-C WV / @ (<10 mg/dL)
- TGN/ M (300-400 mg/dL)
- Apo A-l ¥V

» Trombaositopeni (30 000-120 000/mm3)  (%93)
» _Hemolitik anemi (erit membrani C Vv, fosfatidil kolin A)

eriferik yaymada stomatositler (%60)
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Tangier Hastaligi
Klinik

» Lobule, sari-turuncu tonsiller
» Hepatosplenomegali

» Erken yasta koroner arter hastaligi
» Norolojik bulgular

o Periferal néropati

o Motor zayifhk

o Pitozis

o Okuler motor palsi

o Kas atrofisi

o Azalmis derin tendon refleksleri




Tangier Hastaligi

Tedavi

» Etkin tedavi yok

» Dusuk yag icerikli beslenme

» Kolesterol ester transport
inhibitorleri i '

protein







