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Koroner Anjiografiyi Takip Eden Bir Kolesterol Kristal Embolisi

Sendromu Olgusu

Cholesterol Crystal Embolism Following Coronary Angiography: A Case Report

Metin Demir, Giilden Yiirtiyen, Ciineyt Miderrisoglu, Hayri Polat

Kolesterol kristal embolisisi sendromu (KES) giniimiizde damar igi giri-
simlerin ve trombolitik ajanlar, heparin gibi tedavilerin sik kullaniimasiyla
beraber sikligi artan ve son donem bobrek yetmezliklerinin %3'ten fazlasi-
nin etyolojisinde yer alabilen bir sendromdur. Diyabetik, hipertansif, siga-
ra kullanan erkek hastalarda daha ok goriiliir. Temel patogenez damar igi
girisimlerden sonra yerinden oynayan ve distal arteryel dolasima katilan
kolesterol kristallerinin endarterlerde yaptigi inflamatuar ve obliteratif
prosestir. Sik etkilenen organlarin da bobrek, cilt, gastrointestinal sistem,
ekstremiteler, oldugu diistiniltrse klinikte kotiilesen hipertansiyon, cilt-
te purpura, ekimoz, karin agrisi, kilo kaybi, bobrek fonksiyon testlerinde
bozulma siklikla gozlenir. Bizim olgumuzda da yapilan koroner anjiografi
sonrasl, sag ayak basparmaginda gangren, bobrek fonksiyonlarinda bozul-
ma, hipertansiyonda kétiilesme gelismisti. Yapilan Doppler USG'de trom-
boemboli saptanmayan hastada KES olasiligi dusiintldi. Bobrek biyopsisi
ile de tanisi dogrulanan hastaya steroid ve iloprost tedavisi uygulandi.
Her iki alt ekstremite distalindeki lezyonlarinda progresyon gézlenmeyen
hastanin akut bobrek yetmezligi tablosu, baslangicta hemodiyaliz ihtiyaci
olmasina ragmen tedavi sonrasi giderek diizeldi.

Anahtar Kelimeler: Koroner anjiografi, kolesterol embolisi, damar ici
girisim

Cholesterol embolism is a syndrome that is increasing in prevalence with
intravascular diagnostic interventions, and which may be an etiologic
factor in more than 3% of end-stage renal diseases. It is detected more
frequently in diabetic, hypertensive male patients who smoke. Therapeu-
tic approaches include the use of thrombolytic agents and heparin. The
fundamental pathogenesis is the inflammatory and obliterative process of
cholesterol crystals which separate from their site and join the distal arte-
rial flow after intravascular interventions. In the clinic, symptoms such as
accelerating hypertension, purpura and ecchymosis, abdominal pain, loss
of weight, and failure in renal-function tests are frequently observed, as
the kidneys, skin, gastrointestinal system and extremities are the most af-
fected organs. Our patient developed gangrene in the right toe, failure in
renal-function tests, and acceleration in hypertension after a cardiac an-
giogram. When a thromboembolism was not detected by venous doppler
ultrasonography, the patient was diagnosed with a cholesterol embolism.
Steroid therapy was initiated when the patient’s diagnosis was confirmed
by renal biopsy. The acute renal failure improved after therapy, and those
manifestations on the distal lower limb did not progress.
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Giris

Klinik pratigimizde kullandigimiz tani ve tedavi metodLari ile bunlarin efektiviteleri artmaktadir.
Bunlardan birini de diinyada mortalite nedenleri arasinda hala birinci sirada gelen kalp damar has-
taliklari tanisi ve tedavisinde onemli yer tutan damar ici girisimler olusturmaktadir. Bizim vakamiz-
da bahsi gecen KES de bu tani ve tedavi metodLari ile sikligi giderek artan bir mortalite ve morbidite
nedenidir. KES etyolojisinde sadece bu girisimler degil koroner arter bypass cerrahisi, kardiyopul-
moner resisitasyon, antikoagtilan ve trombolitik tedavi, travma da bulunmaktadir (1).Trombolitik
ajanlar ile ilgili en uygun mekanizma; trombolitik ajanlarla koruyucu trombin pihtisinin ¢6ztinmesi
ve subintimal kanama nedeniyle kolesterol kristallerinin sertlesmesidir (2, 3). Antikoagulan tedavi
olgularin %16'sindan sorumludur (4). Nadiren de olsa spontan olarak ortaya cikabildigine dair veriler
bulunmaktadir (4-6). En sik femoral arter yolu ile yapilan koroner anjiografilerden sonra gortlur (1).

Yasla birlikte siklig artar (7). Hipertansiyon, diyabet, aort anevrizmasi ve aterosklerotik hastalk
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risk faktorleridir (7).

i¢c Hastaliklar Klinigi, istanbul, Tiirkiye

Yazisma Adresi

Address for Correspondence:

Metin Demir, istanbul Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi, i¢ Hastaliklari Klinigi, istanbul, Tiirkiye
Tel.: +90 505 796 94 56

E-posta: dr_metindemir@hotmail.com

Kan akiminin fazla olmasi nedeniyle bobrekler en sik etkilenen organdir. Kolesterol kristalleri
bobrekte arkuat ve interlobuler arterlere oturup arteryel okluzyona sebep olur (8, 9). Okluzyon
distalinde enfarktlar olusur (8, 9). Tetikleyici faktor ile hastaligin ortaya ¢ikisi arasinda 1-4 hafta
zaman vardir (10, 11).
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KES tedavisi semptomatik olmaktan oteye cok fazla gecememektedir. Tanisinin da zor konulmasi
tedaviye alinan yanitlari olumsuz yonde etkilemektedir. Gecici diyaliz, hipertansiyon ve diyabetin
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kontrol, sigaranin birakilmasi, bazi merkezlere gore steroidLer
ve son donem bobrek yetmezligi gelisenlerde siirekli dializ olarak
ozetlenebilir (13, 17).

Olgu Sunumu

Altmis bes yasinda erkek hasta, ayak parmaklarinda morarma ve
siddetli agri sikayeti ile hastanemize basvurdu 12 yil 6nce sereb-
rovaskiiler iskemik hastalik gecirme oykisi olan hasta, bagvuru-
sundan once sol tarafli plejisinin hafif sekelli olmasi nedeniyle
baston degnegi ile kendi isini kendi gorir durumdaymis. Hiper-
tansiyon disinda kendisinin bildigi sistemik bir hastalik oykisu
olmayan hasta hastanemize basvurmadan 1 ay once akut anterior
miyokard infarktiisii gecirmis. ilki miyokard infarktiisii aninda ve
ikincisi ilk koroner anjiografiden 4 giin sonra olmak tizere 2 kere
koroner anjiografi yapilan hastada 3 damar hastaligi tespit edilmis
ve 2 damara (LAD ve RCA) stent uygulanmis. Koroner anjiografiden
3 hafta sonra, dzellikle sag ayak on planda olmak tizere her iki aya-
ginda agri ve morarma sikayeti gelisen hasta, anjiografisnin yapil-
digi merkeze basvurmus ve orada bilateral alt ekstremite arteryal
ve vonoz dopplerleri yapiimis. Arteryal doppler sonucu, arterlerde
akim tim lumeni doldurmakta ve bilateral ana femoral arterde
nonstenotik kalsifiye milimetrik plaklar saptanmistir. Venoz dopp-
lerde ise sag ana femoral vende grade 1 valviiler yetmezlik disinda
bulgu saptanmamistir. Koroner anjiografi yapilan dis merkezde ge-
nel durumu giderek kotilesen hasta hastanemize yonlendirilmis.
Hastanemiz acilinde tre178 mg/dL, kreatinin 6,9 mg/dL, sodyum
136meq/dL, potasyum 4 meq/dL, kalsiyum 7,4meq/dL, lokosit sa-
yimi milimetrekiipte 15600, hemoglobin: 10,6 g/dL, hematokrit
%30, ortalama eritrosit hacmi 78 fl, trombosit sayisi milimetrekiip-
te 302000, notrofil orani %80 eozinofil sayisi milimetrekiipte 4300
saptanmis. Hasta akut bobrek yetmezligi tanisi ile takip ve tedavi
amaciyla servise interne edildi.

Yuz paket/yil sigara igen hastanin fizik muayenesinde suuru agik,
pasif, koopere, oryante,arteryel tansiyon180/100, nabiz sayisi 80/
dk ve ritmik idi. Solunum sesleri bronkovezikiiler, ral ve ronkus
yok. Kalp oskultasyonunda S1, S2 dogal, ek ses ve iiftirim yok. Ba-
tin rahat, rebond ve defans yok. Hepatosplenomegali yok. Bilateral
dorsalis pedis ve tibialis posterior nabizlari alinan hastanin,sagda
on planda olmak uzere her iki ayak distalinde morarma tespit
edildi. Laboratuar incelemelerinde sedimentasyon 115/2 sa, C
reaktif protein 3,3, lokosit sayisi milimetrekiipte 30100, notrofil
orani %74, mutlak eozinofil sayisi 2350, hemoglobin 9,4 gr/dL, he-
matokrit %26 ortalama eritrosit hacmi 81 fl, ve trombosit sayisi
milimetrekiipte 302000,glukoz 178 mg/dL, kreatinin 7,4 mg/dL,
tire 190 mg/dL, sodyum 136 mEq/I, potasyum 4,7 mEq/It, kalsiyum
7,3 mg/dL, laktat dehidrogenaz 300 mg/dL saptandi. Dahiliye ser-
visinde giinde 4 kez yapilan seker takiplerinde aclik kan sekerleri
200 civarinda saptanan hastanin HbA1c degeri 6 gr/dL saptandi.
Lipid profilinde LDL 113 mg/dL, trigliserit 240 mg/dL, HDL 18 mg/
dL, olarak tespit edildi. Tam idrar tetkikinde eser miktarda pro-
teintiri mevcuttu. Dansite 1009, pH:6,5 hemoglobiniiri diizeyi de
semikantitatif olarak 2 pozitif olarak raporlandi. Kreatinin klirensi:
3 mL/dk olarak bulundu. Yapilan renal ultrasonografide bilateral
grade 1 nefropati saptand. Bilateral alt ekstremite doppler ultra-
sonografide aterom plaklari disinda bulguya rastlanmadi.

Hastanin invaziv vaskdler girisim sonrasinda ani olarak renal fonk-
siyonlarinin bozulmasi, alt ekstremite arteryal sistem muayene-
sinde ve radyolojik incelemesinde ciddi patolojik bulgu olmadan

parmak uclarinda siyanotik goriinim olmasi nedeniyle kolesterol
kristal embolisi ontanisi konuldu. Vaskulitik etyolojinin ekartasyo-
nu icin ENA profili, ANCA diizeyleri olctildi. PR3 ANCA diizeyi 58
RU/mL (0-20 RU/mL) saptandi. Borek tutulum da olan hastaya We-
gener granilomatozisi agisindan kontrastsiz toraks ve paranazal
sinls bilgisayarali tomografileri cekildi. Kulak burun bogaz ve goz
hastaliklar konsultasyonlari istendi. Tim goriintiileme ve konstil-
tasyonlar Wegener graniilomatozisini dislatacak nitelikteydi.

Etkilenen parmak ucundan punch biyopsi yapilarak, patolojik
olarak da taninin desteklenmesi istendi ancak hasta islemi kabul
etmedigi icin yapilamadi. Hastanin retinal incelemesinde patoloji
tespit edilmedi. Haftada 3 kere olmak tizere diyaliz programina
alinan hastanin klinik takibinde direncli hipertansiyonu vardi. Bu
durum da tamimizi destekler nitelikteydi. Hastanin tedavisinde
antihipertansif (diltiazem 60 mg 2x1, doksazosin 4mg 2x1, alfa-
metildopa 30mg 3x1) antiagregan (100mg asetilsalisilik asit), anti-
lipemik (20 mg atorvastatin) ve pentoksifilin 800mg3x1 kullanildi.
Kalp ve damar cerrahisinin onerisi olarak iloprost tedavisi verilmek
uzere koroner yogun bakim tinitesinde takibine baslandi. Bu sira-
da nefroloji ile konsulte edilen hastaya KES ontanisi dustintldigu
icin metilprednizolon sabah 40 mgi.v., aksam 20 mg i.iv. basland.
Hastanin yatisindan beri mevcut olan siddetli ayak agrilari algo-
lojinin de onerisi ile opioid analjezikler ile zorlukla azaltiliyordu;
steroid tedavisinden sonra ayak agrilari dizeldi.

Diger taraftan taninin dogrulanmasi icin de bobrek biyopsisi ya-
pildi. Bobrek biyopsi materyali Cerrahpasa Tip Fakltesi patoloji
anabilim dalinda degerlendirildi. Biyopsi raporunda orta capli
birka¢ arter limeninde cevresinde multiniikleer dev hiicrelerin
izlendigi kismen rhomboid sekilde bosluklarla oblitere goriiniim
(kolesterol embolisi) oldugu belirtildi. Boylece doku tanisi ile de
on tanimiz dogrulanmis oldu. Hastamiz yaklasik 3 ay hastane-
mizde tedavi gordii. Bu sire icerisinde immobilizasyona bagli kas
glicstizligu gelisen hastanin rehabilitasyonu ve fizyoterapisi basla-
tildi. Diyaliz ihtiyaci ortadan kalkti. Tedavi sonrasi hastanin biyo-
kimyasal tetkiklerinde tire77 mg/dL, kreatinin1,7 mg/dL, kreatinin
klirensi 34 mL/dk olarak saptandi. Nefroloji poliklinigi tarafindan
takibe alindi. Hastanin tedavi sonrasi ayak parmak lezyonlari da
Resim 1'de gosterilmistir.

Tartisma

Bu makalemizde; glinimizde uygulama sikligi giderek artan
koroner anjiografik girisimlerden sonra progresif olarak bozu-

Resim 1. Hastanin sag ayak basparmaginda gangren gortiniimu



lan bobrek fonksiyonlari, doppler ve fizik muayene ile uyumsuz
olarak alt ekstremite distalinde gozlenen siyanotik gortinim
varhginda hekimlerin aklina getirmesi gereken, mortalitesi ve
morbiditesi ylksek bir hastalik olan kolesterol kristal embolisi
sendromundan bahsettik. Bizim olgumuz da literatiirde bahse-
dilen yas ve cinsiyet grubuna uygundu. Gegirilmis iskemik sereb-
rovaskiiler hastalik, kronik iskemik kalp hastaligi ve hipertansi-
yon Oykust olan hastaya koroner anjiografi yapildiktan 3 hafta
sonra ayak parmaklarinda agri ve morarma sikayeti baslamisti.
idrar miktari normal olmasina ragmen dis merkezde yapilan
tetkiklerinde anjiografi oncesi ve sonrasi degerleri karsilastiril-
diginda bobrek fonksiyonlarinda ani bozulma oldugu gorildi.
Hastamizin bulgular literatiirde belirtildigi gibi islemden 3 hafta
sonra gelismisti (7). Literatiirde gecen ekstrarenal tutulumlar cilt,
ekstremiteler, retina, merkezi i sinir sistemi ve gastrointestinal
sistemdir (18). Bizim olgumuzda her iki alt ekstremite tutulumu
vardi ancak goz muayenesi normaldi. Diger sistemler de etkilen-
memisti.

KES'e ait laboratuar bulgulari normokrom normositik anemi, l6ko-
sitoz, eozinofili, sedimentasyon ve CRP yiiksekligi ile hipokomple-
mentemidir (5, 14, 19). Cesitli calismalarda eozinofilinin hastalarin
yaklasik olarak %25-75'inde goruldigi belirtilmistir (5, 20). Bizim
olgumuzda da hipokomplementemi disinda bu laboratuar bulgu-
lari mevcuttu.

KES kesin tanisi cilt, bobrek, kas veya tutulan diger organlari bi-
yopsisi ile konur. PR3 ANCA dizeyini yiksek saptadigimiz hasta-
mizda kesin tani amaciyla bobrek biyopsisi yapildi. Biyopsi sonucu
KE ile uyumlu geldi. Bu sekilde olasi bir Wegener Graniilomatozis
tanisi da dislanmis oldu.

Tedavi secenekleri kisitli olan KESte literatiirde cok cesitli te-
davilerden bahsedilmektedir. Elinav ve ark.’lari (21) 4 vakalik
KE serisinde iloprost tedavisi uygulamislardir. Distal iskemi %75
vakada gerilemis. Bobrek fonksiyonlari hicbir hastada kotiles-
memis ayni zamanda vakalarin %25’inde diizelme gostermis-
tir. Biz de olgumuza kalp damar cerrahisi ile konsulte ederek
iloprost tedavisi uyguladik. Ayni zamanda asetil salisilik asit
ve statin tedavisine devam ettik. Eozinofilinin eslik ettigi bazi
olgularda kortikosteroid tedavisinin etkili oldugu bildirilmistir
(22, 23). Biz de olgumuza 10 giin siireyle Tmg/kg dozunda me-
tilprednizolon tedavisi uyguladik. Steroid tedavisinden sonra
agrilari geriledi. Bobrek yetmezligi nedeniyle de hemodiyaliz
uygulanan hastanin bobrek fonksiyonlari dizeldi, diyaliz ihti-
yaci ortadan kalkt.

Sonug

Ortalama yasam siiresinin uzamasi, aterosklerozlu yash bireylerin
sayisinda artis, koroner anjiografi gibi vaskiler cerrahi grisimlerin
uygulanmasindaki artis, akut myokard infarktisinde tromboli-
tik tedavi kullaniminin artis gostermesi ve ayrica o6zellikle atrial
fibrilasyondaki 6nemi nedeniyle antikoagulan kullaniminin artisi
gibi nedenler dolayisiyla hekimlik hayatimizda daha cok kolesterol
kristal embolisi olgular ile karsilasacagimizi diisiiniiyoruz. Ozgiin
bir tedavisi olmayan KESte ozellikle risk faktorlerinin daha hasta-
lik ortaya ¢ikmadan ortadan kaldiriimasi en etkili tedavi olarak
goziikmektedir.

Demir ve ark. Kolesterol Kristal Embolisi Sendromu

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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