
OLGU SUNUMU

(LDL), çok düşük yoğunluklu lipoproteinler (VLDL) 
ve şilomikronlar haline getirilmesinden de sorum-
ludur (3,4). Apo B, lipitlerin karaciğer ve enterosit-
ten, kanda trigliserit taşınmasından sorumlu olan 
lipoprotein komplekslerinin karaciğer ve bağırsak-
tan salgılanması için gereklidir (5).

Serumda apo B içeren lipoprotein yokluğu, jejunal 
enterositler içinde yağ birikimine, yağ malabsorb-
siyonuna ve yağların barsaktan transportunda 
ciddi yetersizliğe neden olması nedeniyle serum 
trigliserit ve kolesterol düzeyleri çok düşük sapta-
nır (4,5).

GİRİŞ

Abetalipoproteinemi çok nadir görülen (< 1/100.000) 

otozomal resesif kalıtılan bir hastalıktır (1). Kro-

mozom 4q23’de yer alan mikrozomal trigliserit 

transfer protein (MTTP) mutasyonu bu proteinin 

fonksiyon kaybı ve hastalığın klinik bulguların-

dan sorumludur (1,2). Endoplazmik retikulum 

enzim proteini disülfid ile bir heterodimer oluştur-

an MTTP’nin büyük alt birimini (894 amino asit 

içeren bir 97-Kda proteini) kodlayan bu gendeki iki 

mutasyon hastalığa neden olmaktadır (2). Ayrıca 

MTTP apoprotein B (apo B) ile plazmada yağların 

taşınabilmesi için düşük yoğunluklu lipoproteinler 

İletişim: Reyhan GÜMÜŞTEKİN • SBÜ Şişli Hamidiye Etfal Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İstanbul • E-Mail: reyhan.ka@hotmail.com 
Gümüştekin R, Urgancı N, Yılmaz B. A rare reason for chronic diarrhea; late diagnosed abetalipoproteinemia. The Turkish Journal of Academic 
Gastroenterology 2022;21:43-47. Doi: 10.17941/agd.1093483

Abetalipoproteinemi otozomal resesif geçişli, hayatın ilk yıllarında büyüme geriliği ve ishal ile seyreden lipoprotein metabolizma 

bozukluğuna bağlı bir hastalıktır. Büyüme geriliği ve aralıklı ishal yakınması ile 13 yaşında, geç tanı alan abetalipoproteinemili olgu 

nadir görülmesi nedeniyle sunulmuştur.
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tokrit testi pozitif olan olgunun, periferik yayma-
sında eritrositlerde yoğun akantositoz gözlendi. 
Lipid elektroforezinde şilomikron, çok düşük dan-
siteli lipoprotein seviyeleri ölçülemeyecek kadar 
düşük saptandı. Üst gastrointestinal endoskopide, 
tüm duodenum mukozası ödemli, düzensiz, beyaz 
görünümde (Resim 1) idi. Duodenumdan alınan 
biyopsi materyalinin histopatolojik incelemesin-
de, villuslarda enterosit sitoplazmasında belirgin 
vakuolizasyon ve lipid birikimi gözlendi (Resim 2). 
Histopatolojik tanı yaygın intraepitelyal lipid biri-
kimi gösteren duodenum mukozası olarak belirtil-
di. Bu bulgularla abetalipoproteinemi tanısı konu-
lan hastaya 800 Ü/gün E vitamini, 15000 Ü/gün A 
vitamini, 600000 Ü i.m D vitamini ve orta zincirli 
trigliserit içeren diyet başlandı. Takibinde hasta-
nın şikayetlerinde gerileme oldu, göz muayenesin-
de özellik saptanmadı, nörolojik muayanede hafif 
derin tendon reflekslerinde kayıp dışında özellik 
saptanmadı. Aileye önerilmekle birlikte mikrozo-
mal trigliserit transfer protein (MTTP) mutasyonu 
gönderilemedi. İshallerinde belirgin azalma göz-
lendi. Halen kilo almaya ve diyet tedavisine devam 
eden olgu aralıklarla izlenmektedir. Olgu sunumu 
için gerekli kişilerden yazılı onam alınmıştır. 

Abetalipoproteinemili hastalar çeşitli klinik bulgu-
larla başvurabilir. Heterozigot olgularda klinik ve 
laboratuvar bulgular görülmez. Homozigot olgu-
larda ise bulgular infantil dönemde başlamaktadır 
(6-8). Çocuklar genellikle doğumda asemptomatik 
olmakla birlikte infant döneminde büyüme-geliş-
me geriliği, ishal, steatore gibi gastrointestinal 
sistem bulguları gelişebilmektedir (9). Lipit ma-
labsorbsiyonundan dolayı serum lipit seviyeleri 
düşük saptanmaktadır (3). Geç çocukluk çağında 
veya adölesan dönemde, abetalipoproteinemi sap-
tanan hastalarda vitamin E ve beta-karoten gibi 
yağda çözünebilir vitamin eksikliğine bağlı ço-
cukluk pigmenter retinopatisi, ataksik nöropati, 
akantositoz ve hepatik steatoz, fibrozis ve siroz da 
görülebilmektedir (3,4,10).

Bu olgu sunumunda; büyüme-gelişme geriliği, is-
hal yakınmaları ile başvuran ve nadir görülen abe-
talipoproteinemi tanısı ile izlenen adolesan olgu 
irdelenmiştir. 

OLGU SUNUMU

On üç yaşında erkek hasta; doğumdan itibaren 
yetersiz kilo alımı, büyüme geriliği, aralıklı ishal, 
iştahsızlık ve 3 gündür devam eden karın ağrısı 
nedeni ile getirildi. Anne babası akraba olmayan 
olgunun fizik incelemesinde vücut ağırlığı 25 kg 
(z skoru: -3.21) ve boy 130 cm (z skoru:- 3.51) idi. 
Karında distansiyon dışında diğer sistem bulgu-
ları normaldi. Laboratuvar incelemelerinde he-
moglobin 10.6 g/dl (N: 11 - 16), lökosit sayısı 6810/
mm3 (N: 4500 - 10500), nötrofil sayısı 3170/mm3 
(N: 1780 - 5380), trombosit sayısı 257000/mm3 (N: 
180 - 400000), uluslararası normalleştirilmiş oran 
(INR) 1.5 idi. Aspartat aminotransferaz (AST): 64 
IU/L (N: 0 - 40), alanin aminotransferaz (ALT): 61 
IU/L (N: 0 - 40), kolesterol 50 mg/dl (N : 45 - 182 
mg/dl) ve trigliserit 40 mg/dl (N: 32 - 99 mg/dl) 
idi. İmmünglobulin (Ig) A, M, G düzeyleri normal, 
doku transglutaminaz IgA ve IgG negatif saptan-
dı. Dışkının biyokimyasal incelemesinde yağ stea-

Resim 1  Duodenum mukozası ödemli, hiperemik, beyaz 
görünümde.
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Hastalar çoğunlukla büyüme geriliği, lipit malab-
sorbsiyonu bulgularıyla başvururlar (4). Doğumda 
genellikle asemptomatik olan olgular infant döne-
minde steatore ve batın distansiyonu gibi gastro-
intestinal bulgular ile başvurabilirler, sıklıkla da 
büyüme-gelişme geriliğine sekonder olarak tanı 
konulmaktadır (3). Olgumuz da literatür verileri-
ne benzer ishal ve karın şişliği ile getirildi. 

Çocukluk çağının ilerleyen dönemlerinde yağda 
eriyen vitamin eksikliği başta demiyelinizasyon 
olmak üzere çeşitli klinik nörolojik bulgulara ne-
den olmaktadır. En sık bildirilen klinik bulgu spi-
noserebellar ataksi, nöropati, miyopatidir (4,5-8). 
Vitamin E eksikliği daha geç dönemde nöromüs-
küler anormallik gelişmesine ve derin tendon 
reflekslerinin kaybına neden olur (8,10). Abetali-
poproteineminin göz bulguları; renk körlüğü veya 
retinitis pigmentosadır (9). E vitamini tedavisi ile 
lezyonlardaki ilerlemeler azalır (9). Kseroftalmi ve 
korneal ülserasyon ise daha çok A vitamini eksik-
liğine bağlıdır (1,4,5,8).

Bizim olgumuzda büyüme-gelişme geriliği ile dü-
şük serum kolesterol ve trigliserit düzeyleri görül-
mekle birlikte, kliniğimize başvurup tanı alana 
kadar herhangi bir tedavi uygulanmamasına kar-
şın derin tendon reflekslerinde hafif azalma dışın-
da patolojik bulgular saptanmadı. 

TARTIŞMA 

Abetalipoproteinemi nadir görülen, plazmada apo 

B içeren lipitlerin yokluğu ile karakterize metabo-

lik bir hastalıktır. Abetalipoproteinemi, doğum-

dan itibaren gözlenen ciddi yağ malabsorbsiyonu 

ve apo B içeren lipoprotein yokluğu ile ilişkilidir. 

İnce barsakta mikrozomal trigliserit transfer pro-

tein (MTTP) mutasyonuna bağlı olarak MTTP 

fonksiyon kaybı ve plazma apolipoprotein B ek-

sikliği hastalığın bulgularından sorumludur (2). 

Tüm dünyada 50’den fazla vaka bildirilmiştir (10). 

Literatürde ülkemizde az sayıda vaka bildirilmiş-

tir (4,11,12). Abetalipoproteinemili hastaların ço-

ğunluğuna 2. ve 4. dekadda tanı konulmakta olup, 

çok azına ilk dekadda tanı konulmaktadır (9). Er-

ken tanılı olguların tedaviye yanıtsızlığı nedeniy-

le veya geç bulgu vererek tanı alması geciken ve 

bu nedenle, uzun süre tedavi uygulanmayanlarda 

yağda eriyen vitamin eksikliği ve bunlara bağlı 

morbidite görülebilir (4). Serum kolesterol, trigli-

serid, fosfolipid düzeylerinin düşük olması, lipid 

elektroforezinde çok düşük yoğunluklu lipopro-

teinler (VLDL), düşük yoğunluklu lipoproteinler 

(LDL) ve şilomikron bandlarının görülmemesi ve 

eritrositlerde akantositoz varlığı ile tanı konulur. 

Apo B içeren tüm lipoproteinler serumda düşük 

saptanır (4,5). 

Resim 2  A. Duodenum villus döşeyici epitelinde intrasitoplazmik yağ vakuolizasyonu (H&E, x20). B. Duodenum villus dö-
şeyici epitelinde intrasitoplazmik yağ vakuolizasyonu, H&E,X40. C. Duodenum villus döşeyici epitelinde intrasitoplazmik yağ 
(PAS negatif) vakuolizasyonu, (PAS, X40).

A B C
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doz vitamin E (2400 - 12000 IU) replasmanının, 
nörolojik komplikasyonların gelişimini geciktir-
diği veya engellediği ayrıca nöropatiyi durdura-
bildiği bildirilmektedir (1). Vitamin A (100 IU/kg/
gün - 400 IU/kg/gün) ve vitamin D (1000 mg/gün) 
yanı sıra folat ve demir desteği unutulmamalıdır 
(1). Yağda çözünen vitamin düzeylerinin toksisite-
lerinden kaçınmak için kan düzeyleri aralıklı öl-
çülmelidir. Prognozu etkileyen faktörler arasında; 
tanı yaşı, erken tedavi başlanması, karaciğer, kalp 
ve kas tutulumu bulunmaktadır (6). Erken yaşta 
tanı, fenotipin daha ağır ve prognozun daha kötü 
olduğunu gösterir (9).

Yağda eriyen vitaminler yüksek dozda başlanmaz 
ise ilk dekatta nörolojik ve göz komplikasyonları-
nın gelişebileceği bildirilmektedir (6). Bizim olgu-
muzun diyetine yağda eriyen vitaminler eklendi ve 
orta zincirli yağ asidi ağırlıklı beslenmesi düzen-
lendi. 

Abetalipoproteinemi, nadir görülür. Erken tanı ve 
uygun tedavi ile yağda eriyen vitaminlerin eksik-
liğine bağlı komplikasyonların gelişmesi önlenebi-
lir. Bu nedenle kronik ishal yakınması ile başvu-
ran olgularda ayırıcı tanıda abetalipoproteinemi 
yer almalı ve plazma lipid düzeyleri ve lipid elekt-
roforezi ve endoskopi ile histopatolojik ince bağır-
sak incelemesi yapılmalıdır.

Çıkar Çatışması: Yazarlar herhangi bir çıkar 
çatışması olmadığını beyan ederler. Ayrıca bu ça-
lışmada herhangi bir kişi, kurum veya kuruluştan 
finansal destek alınmamıştır.

Abetalipoproteinemili hastaların bir kısmında ka-
raciğerde yağlanma, hepatomegali bildirilmiştir 
(10). Karaciğer enzimlerinde yükselme, karaciğer-
de yağlanma ve santral obezite MTTP gen mutas-
yonuyla ilişkilidir (1). Karaciğer hastalığının siro-
za ilerlemesi ve nakil gereksinimi nadirdir (4,8). 
Olgumuzun fizik muayenesinde hepatosplenome-
gali saptanmadı, tetkiklerinde karaciğer enzim 
düzeyleri normal ve batın ultrasonografide karaci-
ğer parankimi normal saptandı. 

Periferik yaymada görülen akantositoz tanı koy-
mada oldukça yararlı ve en erken laboratuvar bul-
gusudur (1). Periferde eritrositlerin %50 veya daha 
fazlası akantosit şeklinde görülür (1). Anemi hemo-
lize bağlı olarak ortaya çıkar (1,8). Bizim olgumuz-
da da eritrositlerde yoğun akantositoz izlendi.

Abetalipoproteinemili hastalara benzer şekilde 
kanda düşük kolesterol düzeyleri ile birlikte stea-
tore, çölyak hastalığında da görülmektedir (9). Bu 
olgularda endoskopi yapılarak ince bağırsak muko-
za biyopsilerinin incelenmesi önemlidir. Olgularda 
morfolojik olarak villus yapısı normal olmakla bir-
likte, enterositlerde yağ vakuolleri görülmektedir 
(3,10). Olgumuzun ince bağırsak biyopsisinde de 
villusları doğal, ancak enterositlerde yağ vakuol-
leri görüldü.

Abetalipoproteinemi tedavisinde yüksek protein, 
düşük yağ diyeti (~15 g/gün), yağda çözünen vita-
min desteği, uzun zincirli yağ asitlerinin sınırlan-
dırılması, orta zincirli trigliseridlerden zengin bes-
lenme önerilmektedir (3,4,6). Uzun süren yüksek 
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