
SUMMARY

Cholesterol Embolism

Cholesterol emboli are a common complication of advanced
atherosclerotic disease. Cholesterol crystals dislodged from
plaques through the circulation until they become trapped in
smaller vessels, which leads to ischemia and infarction. Histo-
logical conf›rmation is made by biopsy of the target organs,
which include kidneys, muscle, and skin. 

A 71 year old woman admitted to our clinic with pain and
black discoloration of left toes and right foot fingers. Her past
medical history includes congestive heart failure. Severe aor-
tic stenosis detected by echocardiography. Although she had
atrial fibrillation, no atrial thrombus was detected. The
appearance of the patient’s necrotic lesions was typical for
cholesterol embolism. No other spesific causes for this picture
was found. Clinical and laboratory findings differential diag-
nosis of the patient will be presented in this report.
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Kolesterol embolisi, ilerlemifl aterosklerotik hastal›klar-
da görülen bir komplikasyondur. Aterosklerotik plaklar-
dan kopup dolafl›ma geçen kolesterol kristalleri, küçük
damarlara oturarak iskemi veya infarkta neden olurlar
(1). Klinik tan› genelde zordur ve kesin tan› s›kl›kla
postmortem incelemede konur. Bu yaz›da, klini¤imize
ayak parmaklar›nda ani geliflen nekrozlar nedeniyle ya-
t›r›lan ve ay›r›c› tan›s›nda kolesterol embolisi düflünü-
len, özellikle klinik görünümü ile tipik olan bir olgunun
(Resim 1), tan›s› seyrek konulan ama gerçekte o kadar
seyrek olmayan bir tabloyu ay›r›c› tan›s› ile birlikte sun-
may› amaçlad›k.  

OLGU

71 yafl›nda kad›n hasta; bir ay önce sol ayak bafl parma¤›nda,
bir hafta sonra da sa¤ ayak parmaklar›nda morarma, siyah-

laflma ve a¤r› flikayetiyle 26.10.2001 tarihinde SSK Göztepe
Hastanesi ‹ç Hastal›klar› Klini¤ine baflvurdu ve septik emboli
tan›s›yla yat›r›ld›. Özgeçmiflinde;1999’da kalp yetersizli¤i ta-
n›s› mevcuttu. Sigara hiç kullanmam›fl ve hipertansiyonu
yoktu. Düzensiz diüretik kullan›yordu. Romatizmal ve iske-
mik kalp hatal›¤›na yönelik öykü ve intravenöz ilaç kullan›m
öyküsü yoktu. Soygeçmiflinde özellik yoktu.

Fizik muayenede: KB 130/80 mmHg, nab›z 92/dk aritmik,
atefl 36.7°C, fluur aç›k, genel durum orta, pupillalar izokorik,
skleralar normal, konjonktivalar soluk, deri nemli, derialt› ya¤
dokusu normal ve turgor azalm›fl olarak de¤erlendirildi. Kalp
sesleri aritmik ve aort oda¤›nda daha belirgin 3/6 sistolik ejek-
siyon üfürümü duyuldu. Akci¤er bazallerinde inspirasyon son-
ras› ince raller duyuldu. Hepatomegali, splenomegali, assit
saptanmad›. Sol ayak bafl parmak plantar ve lateral yüzde,
ikinci ve beflinci parmak plantar yüzde, sa¤ ayak ikinci, dör-
düncü, beflinci parmak plantar yüzde ve ikinci parmak dorsal
yüzde daha belirgin nekrotik lezyonlar görüldü. Pretibial ve
ayak s›rt›nda ödem vard›. Sa¤ ve sol a. dorsalis pedis ve a. ti-
bialis posterior pulsasyonlar› normal olarak palpe edildi. 

Laboratuvar tetkiklerinde; lökosit 7400/mm3, Hb: 8.0 g/dl, Hct
% 26.8, MCV 68 f/l, trombosit 410.000/mm3, üre 51 mg/dl
(10-50 mg/dl), kreatinin 1.2 mg/dl (0.5-1.2 mg/dl), SGOT 14
U/L (0-46 U/L), SGPT 12 U/L (0-46 U/L), t. protein 5.9 g/dl
(6.4-8.3 g/dl), alb. 2.6 g/dl (2.5-3.5 g/dl), kolesterol 128 mg/dl
(120-200 mg/dl), trigliserid: 99 mg/dl (60-150 mg/dl), HDL-
kolesterol: 35 mg/dl (45-65 mg/dl), LDL-kolesterol: 73 mg/dl
(66-178 mg/dl), demir 16 ug/dl (50-150 ug/dl), TIBC 132
ug/dl (200-450 ug/dl), CRP 4.39 mg/dl (0.0-0.8 mg/dl), RF
694 IU/dl (0-20 IU/dl), ESR 92 mm/saat (0-15 mm/saat), C3
97.7 mg/dl (79-152 mg/dl), protrombin zaman› 12.7 sn (12-17
sn), aPTT 25 sn (26-40 sn), HbsAg (-), anti HCV (-), anti HIV
(-), tam idrar tetkiki normal bulundu. Periferik yaymada
normokrom mikrositer, poikülositoz mevcut, lökosit formülü
normal, trombositler küme yapm›flt›. Teleradyografide kardi-
yotorasik oran kalp lehine artm›fl, EKG’de aks normal, atriyal
fibrilasyon, kalp h›z› 80/dk, non spesifik ST-T de¤ifliklikleri
vard›. Ekokardiyografide aort ve mitral kapaklarda dejeneratif
de¤ifliklikler, sol ventrikül hipertrofisi, ileri aort darl›¤›, 2.
derece mitral yetersizlik vard›, EF % 60, vejetasyon ve trom-
büs görülmedi. Abdominal ultrasonografide karaci¤er ve da-
lak boyutlar› normal s›n›rlarda olup bat›n içinde serbest s›v› ve
kitle saptanmad›.                                         

Mevcut ekokardiyografi bulgular›yla infektif endokardit için
yüksek riskli grupta yer alan hastaya periferik emboli bulgula-
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r›, yüksek sedimentasyon ve anemi ile birlikte ön planda in-
fektif endokardit düflünülerek kan kültürü al›nd›ktan sonra
ampisilin 12 g/gün+gentamisin 3 mg/kg/gün, diüretik ve
asetilsalisilik asit ile tedaviye baflland›. Emboli ay›r›c› tan›-
s›nda infektif endokardite ba¤l› septik emboli, sol atriyal
trombustan kaynaklanan periferik emboli, periferik arter has-
tal›¤›, antifosfolipid sendromu, vaskülitler, kriyoglobülinemi
ve kolesterol embolisi olabilece¤i düflünülerek gerekli tetkik-
ler yap›ld›.   

Protein C, protein S, antitrombin III düzeyleri normal de¤erler
aras›nda geldi, faktör V Leiden mutasyonu saptanmad›. Anti-
kardiyolipin IgM 17.3 MPLU/ml (0-10 MPLU/ml), an-
tikardiyolipin IgG 5.8 GPLU/ml (0-18 GPLU/ml), ANA (-), c-
ANCA (-), p-ANCA (-), anti dsDNA (-), kriyoglobulin (-).
Hastan›n ateflinin olmamas› ekokardiyografide vejetasyon ve
trombüs görülmemesi, kan kültürlerinin steril kalmas› infektif
endokardit ön tan›m›zdan uzaklaflt›rd›. Bu bulgular› ile hasta-
da kolesterol embolisi olabilece¤i düflünüldü. Fakat, biyopsi
önerisi kabul edilmedi ve hasta kendi iste¤i üzerine taburcu
edildi.

TARTIfiMA

Bu hastada ayak parmaklar›nda nekroz oluflumuna yol
açabilecek patolojiler aras›nda ön planda düflünülecek
olanlar; infektif endokardite ba¤l› septik emboli, sol
atriyal trombustan kaynaklanan periferik emboli, per-
iferik arter hastal›¤›, antifosfolipid sendromu, vaskül-
itler, kriyoglobülinemi ve kolesterol embolisidir. Ekoda
tespit edilen ileri derecedeki aort darl›¤› infektif endo-
kardit için major predispozan faktörlerden biridir. Has-
tan›n yafl›n›n ileri olmas› dolay›s› ile atefl beklendi¤i
kadar yükselmeyebilir. Ancak, ekoda kapaklarda veje-
tasyonlar›n bulunmamas›, lökositozun olmamas›, tekrar-
lanan kan kültürlerinde üreme olmamas› bu tan›y› des-
teklemeyen bulgulard› (2).

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda sol atriyal trombus geli-
flimi ve daha sonra bu trombustan kopan parçalar›n se-
rebral ve periferik arterlerde tromboembolik kompli-
kasyonlar yapmas› seyrek olmayan tablolardan biridir.
Ancak, hastam›zda üç kez yap›lm›fl olan ekokardiyogra-
fik incelemelerin hiç birinde sol atriyal trombus lehine
bulgu saptanmad›. Transözofageal eko ile özellikle sol
atriyal appendiksteki trombuslar›n daha hassas olarak
tespiti mümkündür, ama bu ifllem hastam›za genel duru-
munun izin vermemesi nedeniyle yap›lamad› (3).

Periferik arter hastal›¤› ilerleyen yaflla s›kl›¤› artan bir
durumdur. Ayak parmaklar›nda nekroza kadar giden
iskemik de¤ifliklikler görülür. Ancak, bizim hastam›zda
öyküde aral›kl› topallama (klodikasyo intermittans)
olmamas›, periferik nab›zlar›n normal olmas› bu tan›dan

uzaklaflt›rmakta idi (4).

Antifosfolipid sendromu; lupus antikoagülan› ve/veya
antikardiyolipin antikorlar gibi antifosfolipid antikorla-
r›n saptand›¤›, vasküler tromboz, tekrarlayan abortuslar,
trombositopeni ve nörolojik bozukluklarla seyreden bir
tablodur. Bu sendromda ço¤unlukla venöz trombozlar
görülür. Arteriyel tutulumun bizim hastam›zdaki gibi
ayak parmaklar›nda olmas› mutad olmay›p, serebral, re-
tinal ve mezanter tutulum daha s›kt›r. Hastam›zda 17.3
MPLU/ml bulunan antikardiyolipin IgM titresinin 10
MPLU/ml’nin üstünde olmas› pozitif laboratuvar bulgu-
su olarak kabul edilir. Ancak, lupus antikoagülan testi-
nin pozitif olmas› ve antikardiyolipin IgG de¤erlerinin
de yükselmesi beklenir. Klinik ve laboratuvar bulgular›
ile hastam›z antikardiyolipin sendromu için tipik bir
hasta kabul edilemez (5).

Vaskülitler heterojen bir grup olup, sistemik belirti ve
bulgular yan›nda fokal nekrozlarla da karakterize ola-
bilir. Büyük ve orta çapl› arterlerin vaskülitinde ayak
damarlar›nda oklüzyon nedeniyle iskemik de¤ifliklikler
olabilir. Palpabl purpura, abdominal belirti ve bulgular,
hipertansiyon, antinötrofil sitoplazmik antikor (ANCA)
pozitifli¤i gibi özelliklerin bulunmamas› periarteritis
nodozadan, akci¤er tutulumunun olmamas›, cANCA ne-
gatifli¤i, idrar sedimetinin normal olmas› ve proteinüri
olmamas› Wegener granulomatozundan uzaklaflt›r›yor-
du. Tan›mlanan özellikler nedeniyle Henoch Schoenlein
purpuras› ve di¤er vaskülit tipleri de olas› tan›lar içinde
yer alm›yordu (6).

Kriyoglobülinemi, so¤ukta presipite olan immünglo-
bülinlerin varl›¤›yla karakterize olan, küçük damarlarda
hasar ve purpura ile kendini belli eden nadiren nekroz-
larla da seyredebilen bir hastal›kt›r. Hastam›z›n öykü-
sünde Raynaud fenomeninin olmamas›, deride ülseras-
yonlar veya renal tutuluma ait belirtiler olmamas›, plaz-
mada kriyoglobülin testinin negatif olmas› kriyoglobü-
linemi olas›l›¤›ndan da uzaklaflt›rmakta idi (7).

Kolesterol embolisi ile ilgili afla¤›da verilecek olan bil-
giler ›fl›¤›nda de¤erlendirildi¤inde hastam›z›n baz› özel-
liklerinin bu tabloya uydu¤u görüldü. Aterosklerotik
damar hastal›¤›n›n, öyküde bulunmamakla birlikte bu
yafltaki, özellikle dejeneratif kardiyovasküler hastal›k
bulgular›n›n da oldu¤u bir hastada mevcudiyetini kabul
edebiliriz. Ayak parmaklar›ndaki lezyonlar›n görünümü
literatürde kolesterol embolisi için tipik kabul edilen
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görüntülerlerle ayn› idi (Resim 1).

Kolesterol embolisi tipik olarak 50 yafl›n üzerinde vas-
küler veya valvüler aterosklerotik hastal›¤› olan kifliler-
de ortaya ç›kar (1). Plaktan kopan kolesterol kristalleri
küçük damarlara otururlar ve çevreleri makrofajlar ve
multinükleer yabanc› cisim dev hücreleri ile sar›l›r.
Zamanla konsantrik hücre halkalar› ve eozinofilik
ekstrasellüler materyalden ibaret intimal kal›nlaflma
bunlar›n yerini al›r. Hücresel proliferasyon ve fazla eks-
trasellüler matriks yap›m›n›n nedeni bilinmemesine
ra¤men, kolesterol kristalleri yabanc› cisim reaksiyo-
nuna yol açar. Sonunda, kan damarlar›n› döfleyen en-
dotelyal hücreler hasarlan›r. Hasarlanm›fl endotelyal
hücreler trombositlerin ve p›ht›laflma zincirinin aktivas-
yonuna neden olur. Bu olay› s›ras›yla, medial hücrelerin
migrasyonu ve proliferasyonu izler. Vasküler reaksiyo-
nun bafllamas›nda kompleman arac›l›kl› inflamatuvar
cevab›n rol oynamas› muhtemeldir. Reaksiyon koleste-
rol kristallerinin y›k›lmas›na yol açmaz. Bu nedenle,
hücresel proliferasyon vasküler lümen tam t›kan›ncaya
kadar devam eder. Bir miktar rekanalizasyon olabilir.
Fakat, tipik olarak damar irreversibl biçimde hasarlan›r.

Literatürler, kolesterol embolisinin beklenenden çok da-
ha s›k oldu¤unu göstermektedir. Moolenar ve ark.’n›n
yapt›¤› bir çal›flmada, s›kl›¤› milyonda 6, buna karfl›l›k
otopsi incelemelerinde % 0.3-0.4 olarak rapor etmifl-
lerdir (1). Bu majör uyumsuzluk, tan›n›n s›kl›kla gözden
kaçt›¤›n› göstermektedir.

Risk faktörleri; ileri yafl, erkek cinsiyet, hipertansiyon,
diabetes mellitus, sigara ve aort anevrizmas›d›r. Presi-
pite eden faktörler; antikoagülan, trombolizis, invaziv
damar giriflimleri ve vasküler cerrahidir. Embolizas-
yonlar›n klinik bulgular› vasküler prosedürden haftalar
hatta aylar sonra bile görülebilir. Olgular›n üçte ikisinde
kesin bir neden tan›mlanamaz. En s›k kaynak abdomi-
nal aortad›r. Böbrek ve yumuflak ayak dokusu en fazla
etkilenen yerlerdir (8-12). Kutanöz bulgular hastalar›n %
35-50’sinde bildirilmifltir. Livedo retikülaris, gangren,
siyanoz, ülser, nodül ve purpura fleklinde olabilir. Tipik
olarak bir veya iki distal alt ekstremite tutulabilir. Pem-
be-mavi ayak sendromu görülebilir. Ani bafllang›çl›, kü-
çük, so¤uk, siyanotik ve a¤r›l› olup genellikle ayak bafl
parma¤›nda görülür. Distal arter pulsasyonlar› genellik-
le palpe edilir. A¤r› ve miyalji s›kt›r. Etkilenen di¤er
bölgeler; kalça, s›rt›n ve kar›n›n alt bölgeleridir. Ekstra-
kutanöz bulgular refrakter hipertansiyonla birlikte akut
veya progresif böbrek yetersizli¤ini içerebilir (13). Kar›n
a¤r›s›, bulant›, kusma, ishal, gastrointestinal kanama
olabilir. Daha az s›kl›kla intestinal infarkt ve perforas-
yon geliflebilir ve nadir olarak hepatit ve pankreatit gö-
rülebilir. Geçici iskemik atak, serebral infarkt, amarozis
fugaks, paralizi, mental durumda de¤ifliklikler ve nö-
rolojik fonksiyonlarda bozukluk görülebilir. Di¤er sis-
temik bulgular renal iskemi ve infarkt, atefl ve kilo kay-
b›d›r.

Tan›s› zordur. Çünkü, embolizasyon rasgele ve de¤iflik
yay›l›mdad›r. Trombotik arteryel veya septik embolik
t›kanma, vazospastik bozukluklar ve vaskülitler gibi bir
çok baflka bozuklu¤u taklit edebilir. Histolojik tan›m-
lama  böbrek, kas, cilt gibi hedef organ biyopsisi ile ya-
p›l›r. Cilt biyopsi materyalinde dermal arteriyollerde ko-
lesterol yar›klar› görülür. Eozinofilik materyal birikimi
veya yabanc› cisim dev hücre reaksiyonu vard›r. Damar
duvar›nda intimal fibroz ve s›kl›kla eski lezyonlar›n
oluflturdu¤u daralmalar görülür. Fibrin trombüsler de
görülebilir.

Tedavi yaklafl›m› doku iskemisinin geliflmesini ve baflka
emboli olmas›n› durdurmak fleklindedir. Etkili bir

Resim 1. Hastam›z›n her iki ayak dorsal ve plantar yüzdeki lez-
yonlar.
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tedavisi yoktur. Antikoagülandan kaç›n›lmal›d›r. Anti-
koagülan koruyucu de¤ildir ve embolizasyonu bafllata-
bilir, hatta art›rabilir. HMG-CoA redüktaz inhibitörleri
ateromatöz pla¤› stabilize edebilir veya geriletebilir (14).
Antiplatelet ajanlar›n ve pentoksifilinin etkisi yoktur,
steroid tedavisi tart›flmal›d›r (15-18). Cerrahi ve invaziv
giriflimlerden mümkün oldu¤unca kaç›n›lmal›d›r (16).
Kolesterol embolisinin prognozu kötüdür. Bir y›ll›k
mortalitesi % 64-80 aras›ndad›r. Ölüm nedenleri genel-
likle kardiyak hastal›klar, aort anevrizma rüptürü, san-
tral sinir sistemi ve gastrointestinal iskemiyle ilgilidir.
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