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Kresentik Glomeriilonefrit ve
C4d Pozitifligi ile Seyreden Bir IgA
Nefropatisi Olgusu

An IgA Nephropathy Case with
Crescentic Glomerulonephritis and
C4d Positivity: Case Report

OZET IgA nefropatisi diinyadaki en sik primer glomeriil hastaliktir. Bu hastalik klinik ve histopa-
tolojik 6zellikleri bakimindan biiyiik degiskenlikler gosterebilir. Klinik 6zellikleri asemptomatik
hematiiriden hizh ilerleyen glomeriilonefrite kadar degisebilir. Siklikla mikroskobik hematiiri, tek-
rarlayan makroskopi ataklar1 veya spontan diizelen akut bobrek yetmezligi seklinde gelisir. Mev-
cut klinik, ileride son dénem bobrek yetmezligine ilerleyebilir. Karakteristik patolojik bulgular,
immiin florasan incelemede gozlenen glomeriiler mezensial IgA ve kompleman C3 depolanmasidir.
Isik mikroskopisi ile goriintiilemede degisim genelde beklenmemekle birlikte kapiller hasara bagh
kresentik form segmental nekrotizan lezyonlar az sayida hastada tanimlanmistir. Klinigimize akut
renal yetmezlik, hipertansiyon, mikroskopik hematiiri, kol ve bacaklarda agr1 nedeniyle yatirilan
ve renal igne biyopsisi ile kresentik IgA nefropatisi tanis1 konulan olgu, litaratiirde nadir bildiril-
mesi nedeniyle sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Glomeriilonefrit, IGA; glomeriilonefrit

ABSTRACT IgA nephropathy, the most common form of primary glomerular disease in the world
is highly variable, both clinically and pathologically. Clinical features range from asymptomatic
hematuria to rapidly progressive glomerulonephritis. IgA nephropathy is most often associated
with microscopic hematuria or recurrent macroscopic hematuria and spontaneously resolving
acute renal failure can occur. The condition can sometimes lead to chronic kidney disease as well.
The characteristic pathologic findings by immunofluorescence microscopy of granular deposits of
IgA and complement 3 in the glomerular mesangium and little or no change by light microscopy,
a few patients have segmental necrotizing lesions with crescent formation due to extensive dis-
ruption of the capillaries. The case which was follows up our clinic as acute renal failure, hiper-
tension, microscopic hematuria, pain arms and legs had a diagnosis of cresentic form IgA
nephropathy by renal needle biopsy is presented in this article because of its rareness in the lite-
rature.
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im diinyada glomeriilonefritlerin en yaygin nedeni olan IgA nefro-

patisi, 1968 yilinda ilk kez Berger tarafindan bobrek mezensiumunda

IgA ve C3 birikimleri ile karakterize bir glomeriilopati olarak ta-
nimlanmistir.’ Glomeriilde gozlenen histopatolojik degisiklikler farklilik
gosterebilir. Bu, klinige asemptomatik hematiiriden, hizl ilerleyen glome-
rillonefrite kadar degisen bulgular ile yansiyabilir.
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IOLGU SUNUMU

Son 7 giindiir olan bacaklarda baslayip kollara ve
sirta yayilan agr1 nedeniyle klinigimize bagvuran
25 yasindaki erkek olgunun fizik muayenesinde;
TA:150/100 mmHg, Nb: 80/dk, ates 36.7°C, solu-
num sayis1 26/dk idi. Genel durumu iyi, fizik mua-
yene olagandi. 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, tire: 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.
GOz dibi muayenesinde; bilateral gérme tam idi,
grade 1 hipertansif retinopati bulgular: diginda fun-
dus patolojisine rastlanmadi. Renal USG’de bobrek
boyut ve parankim kalinlig1 normal, bobrek ekoje-
nitesi grade 0-1 artmis olarak rapor edildi. Hasta,
bu bulgularla akut renal yetmezlik ve hipertansi-
yon 6n tanilari ile dahiliye servisine yatirildi.

Olgunun erkek olmasi hipertansiyon ve mik-
roskobik hematiirisinin saptanmas1 nedeniyle, ay1-
ric1 tanida 6ncelikle hizli ilerleyen glomeriilonefrit
diistintilerek bobrek biyopsisi yapildi. Hastaya 5 mg
amlodipin baglands, ditirez 500-1000 cc/giin civa-
rindayd:. Hastanin diiirezi giderek azald: ve tire-
kreatinin degerleri (iire: 84 mg/dL, kreatinin: 6.1
mg/dL) 4. giin sonunda artig gosterdi. Bunun iize-
rine hastaya hemodiyaliz tedavisi uygulandi. Renal
biyopsi materyalinin IF tetkikinde; fibrinojen(-),
1gG(-), IgA(++), IgM(-), C3(+/-), Clq(-), Kappa ()
ve Lambda (+) gozlendi. Biyopsi materyalinin his-
tolojik ve histokimyasal (HE, PAS, MT, MS, Kongo
red) incelemesi sonucu; “izlenen yaklagik 13 glo-
meriliin 1'i global sklerotik, 6 glomeriilde seliiler
kresent, 1 glomeriilde fibroz kresent varlig: izlendi
(Resim 1, 2). Diger glomertillerde hafif hiicre ar-
tim1 ve mezansial matriks artis1 mevcut, interstisi-
umda hafif fibrozis ve yangisal mononiikleer hiicre
infiltrasyonu mevcut, tiibiiler yapilarda yer yer at-
rofi dikkat cekmekte ve izlenen damar yapilari ola-
gan. Histolojik ve IF bulgular esliginde olgunun
“6ncelikle Henoch Schonlein vaskiiliti agisindan
arastirilmasi, bu olasilik ekarte edildigi takdirde
olgu IgA nefropatisi olarak kabul edilebilir” sek-
linde yorumlandi. Bunun iizerine pulse 1g/giin kor-
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RESIM 1: Kresentik glomertil, global skleroz ve minimal tubuler atrofi [Peri-
odik asid schiff (PAS), X200].

RESIM 2: Glomeriillerde fokal mezensial C4d (+)'igi (immiinohistokimya C4d.
X200).

tikosteroid tedavisi uygulandi. Ug giin pulse tedavi
sonrast 1 mg/kg/giin idame tedaviye gegildi. Siklo-
fosfamid 1000 mg/giin uygulanarak hastaya es za-
manli plazmaferez yapildi. Dort giin st iiste
plazmaferez yapildiktan sonra, giin asir1 bir hafta
ve sonrasinda haftada iki giin olmak tizere toplam
15 giin plazmaferez uygulandi. Idame kortikoste-
roid tedavi ile izlenen hastanin idrar ¢ikig: artarak
2500 cc/glin’e ulast1. Hasta, 4 kez hemodiyaliz son-
ras1 diyalizsiz izleme alind1. Bu dénemde ayric: ta-
niya yonelik testler tamamlandi. ASO, RF, ANA,
p-ANCA, c-ANCA, anti-dsDNA, anti-GBM, hepa-
tit testleri negatif, kompleman diizeyleri normal s1-
nirlarda tespit edildi. Baslangicta 8 g/giin proteiniiri
tedavi sonrasi 1.5 g/giin’e geriledi. Ure: 248 mg/dL,
kreatinin: 4.3 mg/dL olarak tespit edildi.
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IgA nefropatisi, genellikle yavas seyirli bir hasta-
Liktir.? Fakat tam konulduktan sonra olgularin
%15’1 10 y1lda, %20’si 20 yilda kronik bobrek yet-
mezligi ile sonuglanir. IgA nefropatisinin etiyopa-
togenezi tam olarak anlagilamamigtir. Karakteristik
patofizyolojik bulgular (glomeriiler mezensiumdaki
IgA ve C3 depolanmasi) hastaligin dolagimdaki im-
miinkompleksler tarafindan kompleman kaskatinin
aktivasyonu sonucu gelistigini desteklemektedir.>*
IgA antikorlar: kompleman sistemini klasik yoldan
aktive edemezken, ¢aligmalar alternatif yoldan ak-
tive edebildigini gostermektedir.’ Yine son yapilan
calismalarda kompleman kaskadinin lektin yolu ile
aktivasyonu sonucu gelisen IgA nefropatisinin daha
ciddi klinik ile prezente oldugu gosterilmis ve glo-
meriiler depositlerin C4d boyanmasi lektin yol ak-
tivasyonun bir gostergesi olarak kabul edilmigtir.>
Bu nedenle C4d boyanan biyopsi 6rneklerinde son
donem bobrek yetmezligine gidisin daha hizh ol-
dugu gosterilmigtir.*> Glomeriiler mezengiumda de-
polanan IgA subtipi, mukozal immiin sistemden
koken alan polimerik IgA1°dir.° Sitokinlerin de IgA
nefropatisi patogenezinde IgA tiretimini artirarak
rol oynayabilecegi one siiriilmektedir.” IgA nefro-
patisinde, kemik iliginde IgA iiretiminin arttig1 ko-
nusunda genel fikir birligi vardir.”® Mezengiumdaki
IgA’lar muhtemelen dolagimdan kaynaklaniyor. Bu
hipotez, IgA nefropatili renal transplant alicilarin-
daki yiiksek rekiirrens ve IgA nefropatili vericiden
bobrek nakli olan hastalarda IgA depositlerinin
kaybolmasi ile desteklenmektedir.” IgA nefropatili
hastalarin yarisinda serum IgA seviyesi artmistir.
Fakat bu artis hastaligin patogenezinde rol oyna-
maz. Onemli derecede artmig IgA seviyeleri, IgA
nefropatisi olmayan AIDS olgularinda da gozlene-
bilir. Fakat IgA muhtemelen bobrekteki bir intren-
sek defektten ziyade, sistemik bir anormallige bagh
olarak depolanmaktadir.

IgA nefropatisi, Asya’da glomertiler hastalik-
lara bagli yapilan biyopsilerde %40 oraninda tespit
edilirken, bu oran Avrupa’da %20, Amerika’da %10
civarindadir. Beyazlarda daha yayginken siyahlarda
nadirdir. Neredeyse biitiin ¢aligmalar erkeklerde
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daha sik oldugunu gostermektedir. Bu oran 2:1’den
6:1’e kadar degismektedir. IgA nefropatisi tiim yas
gruplarinda goriilebilir, fakat yagsamin ikinci ve
ti¢lincii dekadinda en yaygindir. %80 hasta tan1 al-
diginda 16-35 yaglar1 arasindadir. Hastalik 10 yasin
altindaki ¢ocuklarda sik degildir.

IgA nefropatili hastalarin en belirgin klinik
ozellikleri hematiiri ve proteiniiridir. Tekrarlayan
gros hematiiri ataklar1 genellikle iist solunum yolu
enfeksiyonu ve daha az siklikla gastrointestinal en-
feksiyonlar ile iligkilidir ve genellikle enfeksiyonun
ilk 48-72 saati icinde ortaya cikar. Ataklar arasinda
¢ogu hasta mikroskobik hematiiri ve proteiniiri ile
seyreder. %30-40 hasta asemptomatiktir ve iirinaliz
sonrasi proteiniiri ve hematiiri tespit edilebilir. Orta
diizeyde bir proteiniiri vardir, nefrotik diizeyler sik
degildir ve sadece %5 hastada gozlenir. Nefrotik dii-
zeyde agir proteiniirili hastalar, diffiiz proliferatif
glomertiler lezyonlar ve minimal degisim ile birlikte
IgA depozitlerine sahiptirler. Kan basincinda yiik-
selme, serum kreatinin artmasindan 6nce nadir ge-
lisir. Hipertansiyon akselere seyrederek hizla bobrek
fonksiyonlarin bozulmasina yol agabilir.’® Kronik
bobrek yetmezligi nadir gézlenir ve IgA nefropatili
olgularda her yil %1-2 oraninda goriiliir. Bobrek
yasam siiresini anlamli olarak etkileyen faktorler
baslangi¢ serum kreatinini, interstisyel fibroz ve glo-
meriiloskleroz varligi, baslangictaki diyastolik kan
basinc ve izlemdeki sistolik kan basincidir.!!

IgA nefropatisinin kresentik form ile prezente
olmas1 sik goriilen bir durum degildir. Biz bu olgu
sunumunu, kresentik glomeriilonefrit nedenlerin-
den birinin de IgA nefropatisi olabilecegini vurgu-
lamak amaciyla yaptik. Bununla beraber diger
vaskiilitik glomeriiler hastaliklarda uygulanan pulse
steroid + siklofosfamid + plazmaferez tedavisinin bu
hastalikta da uygulanabilecegini gostermek istedik.
Ayrica son yillarda IgA nefropatili hastalarda prog-
nozun belirleyicilerinden olan C4d boyamanin po-
zitif saptanmasi da ilgi ¢ekiciydi. Hastamizda oral
prednizolon ve 21 giinde bir uygulanan siklofosfa-
mid tedavisi ile kreatinin degerleri gerileyerek en
son 3.2 mg/dL’ye ulasti. Mevcut tedaviyi 6 aya ta-
mamlayarak takibe almay: diistiniiyoruz.
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