
üm dünyada glomerülonefritlerin en yaygın nedeni olan IgA nefro-
patisi, 1968 yılında ilk kez Berger tarafından böbrek mezenşiumunda
IgA ve C3 birikimleri ile karakterize bir glomerülopati olarak ta-

nımlanmıştır.1 Glomerülde gözlenen histopatolojik değişiklikler farklılık
gösterebilir. Bu, kliniğe asemptomatik hematüriden, hızlı ilerleyen glome-
rülonefrite kadar değişen bulgular ile yansıyabilir.
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Kresentik Glomerülonefrit ve
C4d Pozitifliği ile Seyreden Bir IgA

Nefropatisi Olgusu

ÖÖZZEETT  IgA nef ro pa ti si dün ya da ki en sık pri mer glo me rül has ta lık tır. Bu has ta lık kli nik ve his to pa -
to lo jik özel lik le ri ba kı mın dan bü yük de ğiş ken lik ler gös te re bi lir. Kli nik özel lik le ri asemp to ma tik
he ma tü ri den hız lı iler le yen glo me rü lo nef ri te ka dar de ği şe bi lir. Sık lık la mik ros ko bik he ma tü ri, tek-
rar la yan mak ros ko pi atak la rı ve ya spon tan dü ze len akut böb rek yet mez li ği şek lin de ge li şir. Mev-
cut kli nik, ile ri de son dö nem böb rek yet mez li ği ne iler le ye bi lir. Ka rak te ris tik pa to lo jik bul gu lar,
im mün flo ra san in ce le me de göz le nen glo me rü ler me zen şi al IgA ve komp le man C3 de po lan ma sı dır.
Işık mik ros ko pi si ile gö rün tü le me de de ği şim ge nel de bek len me mek le bir lik te ka pil ler ha sa ra bağ lı
kre sen tik form seg men tal nek ro ti zan lez yon lar az sa yı da has ta da ta nım lan mış tır. Kli ni ği mi ze akut
re nal yet mez lik, hi per tan si yon, mik ros ko pik he ma tü ri, kol ve ba cak lar da ağ rı ne de niy le ya tı rı lan
ve re nal iğ ne bi yop si si ile kre sen tik IgA nef ro pa ti si ta nı sı ko nu lan olgu, li ta ra tür de na dir bil di ril -
me si ne de niy le su nul du.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Glomerülonefrit, IGA; glomerülonefrit 

AABBSS  TTRRAACCTT  IgA nep hro pathy, the most com mon form of pri mary glo me ru lar di se a se in the world
is highly va ri ab le, both cli ni cally and pat ho lo gi cally. Cli ni cal fe a tu res ran ge from asym pto ma tic
he ma tu ri a to ra pidly prog res si ve glo me ru lo nep hri tis. IgA nep hro pathy is most of ten as so ci a ted
with mic ros co pic he ma tu ri a or re cur rent mac ros co pic he ma tu ri a and spon ta ne o usly re sol ving
acu te re nal fa i lu re can oc cur. The con di ti on can so me ti mes le ad to chro nic kid ney di se a se as well.
The cha rac te ris tic pat ho lo gic fin dings by im mu nof lu o res cen ce mic ros copy of gra nu lar de po sits of
IgA and comp le ment 3 in the glo me ru lar me san gi um and litt le or no chan ge by light mic ros copy,
a few pa ti ents ha ve seg men tal nec ro ti zing le si ons with cres cent for ma ti on du e to ex ten si ve dis-
rup ti on of the ca pil la ri es. The ca se which was fol lows up our cli nic as acu te re nal fa i lu re, hi per -
ten si on, mic ros co pic he ma tu ri a, pa in arms and legs had a di ag no sis of cre sen tic form IgA
nep hro pathy by re nal ne ed le bi opsy is pre sen ted in this ar tic le be ca u se of its ra re ness in the li te -
ra tu re.

KKeeyy  WWoorrddss::  Glomerulonephritis, IGA; glomerulonephritis
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OLGU SUNUMU
Son 7 gündür olan bacaklarda başlayıp kollara ve
sırta yayılan ağrı nedeniyle kliniğimize başvuran
25 yaşındaki erkek olgunun fizik muayenesinde;
TA:150/100 mmHg, Nb: 80/dk, ateş 36.7°C, solu-
num sayısı 26/dk idi. Genel durumu iyi, fizik mua-
yene olağandı. Laboratuvar tetkiklerinde; ESR: 87
mm/saat, CRP: 7.26 mg/dL, Hb: 10.3 g/dL, Htc:
%31, WBC: 8.9 K/uL, PLT: 290.000 K/uL, üre: 75
mg/dL, kreatinin: 4.9 mg/dL, Ca: 8.1 mg/dL, Fosfor:
5.4 mg/dL, Na: 139mg/dL, K:4.7 mg/dL, idrar dan-
sitesi > 1030, idrarda; eritrosit (3+), protein (3+)’di.
Göz dibi muayenesinde; bilateral görme tam idi,
grade 1 hipertansif retinopati bulguları dışında fun-
dus patolojisine rastlanmadı. Renal USG’de böbrek
boyut ve parankim kalınlığı normal, böbrek ekoje-
nitesi grade 0-1 artmış olarak rapor edildi. Hasta,
bu bulgularla akut renal yetmezlik ve hipertansi-
yon ön tanıları ile dahiliye servisine yatırıldı.

Olgunun erkek olması hipertansiyon ve mik-
roskobik hematürisinin saptanması nedeniyle, ayı-
rıcı tanıda öncelikle hızlı ilerleyen glomerülonefrit
düşünülerek böbrek biyopsisi yapıldı. Hastaya 5 mg
amlodipin başlandı, diürez 500-1000 cc/gün civa-
rındaydı. Hastanın diürezi giderek azaldı ve üre-
kreatinin değerleri (üre: 84 mg/dL, kreatinin: 6.1
mg/dL) 4. gün sonunda artış gösterdi. Bunun üze-
rine hastaya hemodiyaliz tedavisi uygulandı. Renal
biyopsi materyalinin IF tetkikinde; fibrinojen(-),
IgG(-), IgA(++), IgM(-), C3(+/-), C1q(-), Kappa (-)
ve Lambda (+) gözlendi. Biyopsi materyalinin his-
tolojik ve histokimyasal (HE, PAS, MT, MS, Kongo
red) incelemesi sonucu; “izlenen yaklaşık 13 glo-
merülün 1’i global sklerotik, 6 glomerülde selüler
kresent, 1 glomerülde fibröz kresent varlığı izlendi
(Resim 1, 2). Diğer glomerüllerde hafif hücre ar-
tımı ve mezanşial matriks artışı mevcut, interstisi-
umda hafif fibrozis ve yangısal mononükleer hücre
infiltrasyonu mevcut, tübüler yapılarda yer yer at-
rofi dikkat çekmekte ve izlenen damar yapıları ola-
ğan. Histolojik ve IF bulguları eşliğinde olgunun
“öncelikle Henoch Schönlein vasküliti açısından
araştırılması, bu olasılık ekarte edildiği takdirde
olgu IgA nefropatisi olarak kabul edilebilir” şek-
linde yorumlandı. Bunun üzerine pulse 1g/gün kor-

tikosteroid tedavisi uygulandı. Üç gün pulse tedavi
sonrası 1 mg/kg/gün idame tedaviye geçildi. Siklo-
fosfamid 1000 mg/gün uygulanarak hastaya eş za-
manlı plazmaferez yapıldı. Dört gün üst üste
plazmaferez yapıldıktan sonra, gün aşırı bir hafta
ve sonrasında haftada iki gün olmak üzere toplam
15 gün plazmaferez uygulandı. İdame kortikoste-
roid tedavi ile izlenen hastanın idrar çıkışı artarak
2500 cc/gün’e ulaştı. Hasta, 4 kez hemodiyaliz son-
rası diyalizsiz izleme alındı. Bu dönemde ayrıcı ta-
nıya yönelik testler tamamlandı. ASO, RF, ANA,
p-ANCA, c-ANCA, anti-dsDNA, anti-GBM, hepa-
tit testleri negatif, kompleman düzeyleri normal sı-
nırlarda tespit edildi. Başlangıçta 8 g/gün proteinüri
tedavi sonrası 1.5 g/gün’e geriledi. Üre: 248 mg/dL,
kreatinin: 4.3 mg/dL olarak tespit edildi.
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RE SİM 1: Kre sen tik glo me rül, glo bal skle roz ve mi ni mal tu bu ler at ro fi [Pe ri -
o dik asid schiff (PAS), X200].

RE SİM 2: Glo me rül ler de fo kal me zen şi al C4d (+)’li ği (İmmü no his to kim ya C4d.
X200).



TARTIŞMA
IgA nefropatisi, genellikle yavaş seyirli bir hasta-
lıktır.2 Fakat tanı konulduktan sonra olguların
%15’i 10 yılda, %20’si 20 yılda kronik böbrek yet-
mezliği ile sonuçlanır. IgA nefropatisinin etiyopa-
togenezi tam olarak anlaşılamamıştır. Karakteristik
patofizyolojik bulgular (glomerüler mezenşiumdaki
IgA ve C3 depolanması) hastalığın dolaşımdaki im-
münkompleksler tarafından kompleman kaskatının
aktivasyonu sonucu geliştiğini desteklemektedir.3,4

IgA antikorları kompleman sistemini klasik yoldan
aktive edemezken, çalışmalar alternatif yoldan ak-
tive edebildiğini göstermektedir.5 Yine son yapılan
çalışmalarda kompleman kaskadının lektin yolu ile
aktivasyonu sonucu gelişen IgA nefropatisinin daha
ciddi klinik ile prezente olduğu gösterilmiş ve  glo-
merüler depositlerin C4d boyanması lektin yol ak-
tivasyonun bir göstergesi olarak kabul edilmiştir.5

Bu nedenle C4d boyanan biyopsi örneklerinde son
dönem böbrek yetmezliğine gidişin daha hızlı ol-
duğu gösterilmiştir.4,5 Glomerüler mezenşiumda de-
polanan IgA subtipi, mukozal immün sistemden
köken alan polimerik IgA1’dir.6 Sitokinlerin de IgA
nefropatisi patogenezinde IgA üretimini artırarak
rol oynayabileceği öne sürülmektedir.7 IgA nefro-
patisinde, kemik iliğinde IgA üretiminin arttığı ko-
nusunda genel fikir birliği vardır.7,8 Mezenşiumdaki
IgA’lar muhtemelen dolaşımdan kaynaklanıyor. Bu
hipotez, IgA nefropatili renal transplant alıcıların-
daki yüksek rekürrens ve IgA nefropatili vericiden
böbrek nakli olan hastalarda IgA depositlerinin
kaybolması ile desteklenmektedir.9 IgA nefropatili
hastaların yarısında serum IgA seviyesi artmıştır.
Fakat bu artış hastalığın patogenezinde rol oyna-
maz. Önemli derecede artmış IgA seviyeleri, IgA
nefropatisi olmayan AIDS olgularında da gözlene-
bilir. Fakat IgA muhtemelen böbrekteki bir intren-
sek defektten ziyade, sistemik bir anormalliğe bağlı
olarak depolanmaktadır.

IgA nefropatisi, Asya’da glomerüler hastalık-
lara bağlı yapılan biyopsilerde %40 oranında tespit
edilirken, bu oran Avrupa’da %20, Amerika’da %10
civarındadır. Beyazlarda daha yaygınken siyahlarda
nadirdir. Neredeyse bütün çalışmalar erkeklerde

daha sık olduğunu göstermektedir. Bu oran 2:1’den
6:1’e kadar değişmektedir. IgA nefropatisi tüm yaş
gruplarında görülebilir, fakat yaşamın ikinci ve
üçüncü dekadında en yaygındır. %80 hasta tanı al-
dığında 16-35 yaşları arasındadır. Hastalık 10 yaşın
altındaki çocuklarda sık değildir.

IgA nefropatili hastaların en belirgin klinik
özellikleri hematüri ve proteinüridir. Tekrarlayan
gros hematüri atakları genellikle üst solunum yolu
enfeksiyonu ve daha az sıklıkla gastrointestinal en-
feksiyonlar ile ilişkilidir ve genellikle enfeksiyonun
ilk 48-72 saati içinde ortaya çıkar. Ataklar arasında
çoğu hasta mikroskobik hematüri ve proteinüri ile
seyreder. %30-40 hasta asemptomatiktir ve ürinaliz
sonrası proteinüri ve hematüri tespit edilebilir. Orta
düzeyde bir proteinüri vardır, nefrotik düzeyler sık
değildir ve sadece %5 hastada gözlenir. Nefrotik dü-
zeyde ağır proteinürili hastalar, diffüz proliferatif
glomerüler lezyonlar ve minimal değişim ile birlikte
IgA depozitlerine sahiptirler. Kan basıncında yük-
selme, serum kreatinin artmasından önce nadir ge-
lişir. Hipertansiyon akselere seyrederek hızla böbrek
fonksiyonların bozulmasına yol açabilir.10 Kronik
böbrek yetmezliği nadir gözlenir ve IgA nefropatili
olgularda her yıl %1-2 oranında görülür. Böbrek
yasam süresini anlamlı olarak etkileyen faktörler
baslangıç serum kreatinini, interstisyel fibroz ve glo-
merüloskleroz varlığı, baslangıçtaki diyastolik kan
basıncı ve izlemdeki sistolik kan basıncıdır.11

IgA nefropatisinin kresentik form ile prezente
olması sık görülen bir durum değildir. Biz bu olgu
sunumunu, kresentik glomerülonefrit nedenlerin-
den birinin de IgA nefropatisi olabileceğini vurgu-
lamak amacıyla yaptık. Bununla beraber diğer
vaskülitik glomerüler hastalıklarda uygulanan pulse
steroid + siklofosfamid + plazmaferez tedavisinin bu
hastalıkta da uygulanabileceğini göstermek istedik.
Ayrıca son yıllarda IgA nefropatili hastalarda prog-
nozun belirleyicilerinden olan C4d boyamanın po-
zitif saptanması da ilgi çekiciydi. Hastamızda oral
prednizolon ve 21 günde bir uygulanan siklofosfa-
mid tedavisi ile kreatinin değerleri gerileyerek en
son 3.2 mg/dL’ye ulaştı. Mevcut tedaviyi 6 aya ta-
mamlayarak takibe almayı düşünüyoruz.
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