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Olgu 1Olgu 1

22 d  b  22 yașında bayan 
Birkaç haftadır 
dönem dönem
İdrar renginde 
koyulașma 
Bașağrısı șikayeti ș ğ ș y
ile bașvuruyor



Ö i  Ö llik BUN 45 /dlÖzgeçmiș: Özellik 
yok

BUN:45 mg/dl
Kreatinin:1,5 mg/dl

TA:160/90 mm Hg
Albumin:3,5 g/dl
Hb:12,5 (g/dL)

Pretibial ödem+
Diğer sistem 

BK:8500 (U/L)
Plt:252 (x10³/µL)

muayeneleri doğal
( µ )

İdrar: protein:150
mg/dlg
Eritrosit:350 /HPF
Lökosit:5/HPFLökosit:5/HPF



Hastada hangi tetkikler istenilmeli?



USGUSG
İdrar sedimenti
24 saatlik idrar protein
GFHGFH
C3, C4
Hepatit markerları
ANA  DsDNA  pANCA  cANCAANA, DsDNA, pANCA, cANCA
İdrar kültürü



Hastada



USG: NormalUSG: Normal
İdrar sedimentinde dismorfik eritrosit, 

i i  il di ieritrosit silendiri+
24 saatlik protein 1,5 gr/günp , g g
Kreatinin klerensi: 45 ml/dk
H tit l jil i tifHepatit serolojileri negatif
C3:65 (72-156 mg/dl)   C4: 25 (20-50 ( g ) (
mg/dl)
ANA antiDsDNA  cANCA  p ANCA( )ANA,antiDsDNA, cANCA, p ANCA(-)
İdrar kültürü (-)



Hastadaki pozitif bulgularHastadaki pozitif bulgular
HTHT
Hematüri
Eritrosit silendiri
HipoalbuminemiHipoalbuminemi
Ödem
Nonnefrotik proteinuri
BFT bozukluğuBFT bozukluğu
C3 düșüklüğü



Ön Tanı nedir?Ön Tanı nedir?



Nefritik SendromNefritik Sendrom



Nefritik Sendrom Nefritik Sendrom 
HTHT
Ödem
Hematüri

Nonnefrotik proteinuri
Oliguri
BFT bozukluğuBFT bozukluğu



Nefritik SendromNefritik Sendrom

P t t t k k l G d t  Post streptekokal 
Glomerulonefrit

Goodpasture 
sendromu

Ig A nefropati
HSP

Anti- GBM GN
ANCA GN

MPGN 
Post infeksiyöz 

Mikroskopik 
polianjinitisPost infeksiyöz 

mezengiproliferatif 
glomerulonefrit

p j
Wegener
Churg Straus glomerulonefrit

Lupus Nefrit
Churg-Straus 
sendromu



Olguda yapılacak tetkik nedir?



Renal BiyopsiRenal Biyopsi



Ișık mikroskopiIșık mikroskopi

Mezengial hücre ve matrix artışı, 
proliferasyon, lobulasyon +p y y



İmmun Floresanİmmun Floresan

GBM ve kapiller duvar boyunca izole C3 birikimi



Elektron mikroskopiElektron mikroskopi

Subendotelyal ve bazal membran boyunca elektron 
dens materyal birikimi



Tanı nedir?



Membranoproliferatif 
Glomerulonefrit (MPGN) tip 2 Glomerulonefrit (MPGN) tip 2 
(Dens Depozit Hastalığı)



MPGNMPGN
Mezengiokapiller veya lobular Mezengiokapiller veya lobular 
glomerulonephrit
I fl öImmun floresana göre
◦ İmmun kompleks 
◦ Kompleman

İmmun kompleks aracılıp
Klasik kompleman yolağı ( n veya düșük C3, düșük C4) Tip 1

Kompleman aracılıKompleman aracılı
◦ Alternatif kompleman yolağı (düșük C3, normal C4) Tip 2

Smith RJ, et al. J Am Soc Nephrol 2007; 18:2447.



Etyolojiy j
• Primer

• Sekonder
• Otoimmun hastalıklar– SLE, Sjogren, RA
• Enfeksiyon–HBV, HCV, SBE, Sunt, kronik visseraly , , , ,

abse, HIV, schistosomiasis, malaria vs
• Trombotik microangiopati –Tx glomerulopati, AFS, 

TTP/HUS, skleroderma
• Diğer– lipodistrofi, KLL, melanom, alpha-1-

i i  k ikliği NHLantitrypsin eksikliği,NHL

Brenner and Rector's The Kidney 8 th ed



Elektron mikroskopi sınıflamaElektron mikroskopi sınıflama
Tip 1: Mezengium ve subendotelyal p g y
İK birikimi

Tip 2: (Dense Deposit hastalığı)p ( p ğ )
Bazal membran boyunca dens 
materyal birikimimateryal birikimi

Tip 3: Subendotelyal, subepitelyal ve 
mezengial İK birikimmezengial İK birikim

Brenner and Rector's The Kidney 8 th ed



İmmun floresan sınıflamaİmmun floresan sınıflama

Bomback AS Nat Rev Nephrol. 2012 Nov;8(11):634-42



KlinikKlinik
İdiyopatik tür 8 30 yaș arasıİdiyopatik tür 8 – 30 yaș arası

Erișkinde genellikle Tip 1 ve kriyoglobunemi 
veya HCV ilișkiliy ș

i i  Hipokomplemantemi yaygın bulgu

NS (1/2), (1/4) nefritik sendrom, (1/2) BFT 
bozukluğu veya hematüribozukluğu veya hematüri

uptodate



Kötü prognozKötü prognoz
Nefrotik sendromNefrotik sendrom
Kreatinin yüksekliği
HT
Biyopside kresent varlığıBiyopside kresent varlığı
Tubulointerstisyel hasar

Little MA, et al. Kidney Int 2006; 69:504.



Tip 2 (DDD)Tip 2 (DDD)
GBM’da elektrondens materyal birikimiGBM da elektrondens materyal birikimi

C3 +  Ig yokC3 + , Ig yok

Transplant sonrası  % 80 100 nüksTransplant sonrası  % 80-100 nüks

C3 N f i ik f k ö  (% 80)  dü ük C3C3 Nefritik faktör (% 80) ve düșük C3

Ağır kompleman düșüklüğü kötü prognoz

Brenner and Rector's The Kidney 8 th ed



TedaviTedavi
ACE/ARBACE/ARB
Dipiradomol ?
Idiopatik Tip 1 MPGN
◦ NS veya progresif renal fonksiyon kaybında y p g y y
◦ Siklofosfamit veya
◦ MMF ile düșük doz steroid  en az 6 ay (2D)◦ MMF ile düșük doz steroid  en az 6 ay (2D)

KDIGO. Kidney Int Suppl 2012; 2:209.



Tedavi
Non nefrotik proteinuri+ kreatinin, 
GFR, KB normal,
◦ ACEI
NS+normal kreatininNS+normal kreatinin
◦ 1 mg/kg prednol /12-16 hafta
◦ Yanıt varsa doz azaltarak 6-8 ay devam
◦ Proteinuri %30’dan az azalırsa tedaviyi kesy
Kreatinin yüksek ± NS ± HT

1 /k  d l◦ 1 mg/kg prednol
◦ Yanıt yoksa 2 mg/kg siklofosfamit  3-6 ay
◦ Yanıt yoksa rituksimab?

uptodate



DDD Tedavi

Dense Deposit Disease Focus Group. J Am Soc Nephrol. 2007;18(9):2447‐56. 



Olgu 1 tedaviOlgu 1 tedavi
ACE inhb  dipiridamol ve ACE inhb, dipiridamol ve 
asetilsalisilik asit tedavisi bașlanıp 
takibe alındı
Faktör H ve C3 Nefritik faktör 
bakılması planlandı



Olgu 2Olgu 2
30 yașında erkek  y ș
2 haftadır  baș ve eklem ağrısı  
Özgeçmiș: 10 yıl önce diș tedavisi Özgeçmiș: 10 yıl önce diș tedavisi 
Enfeksiyon: yok
İl  k llİlaç kullanmıyor
Soygeçmiș: Baba hepatit tedavisi 
görüyor



TA:150/90 mm Hg BUN: 40 mg/dlTA:150/90 mm Hg

Gö  k kl d  

BUN: 40 mg/dl
Kreatinin: 1,3 mg/dl
Alb i  3 8 /dlGöz kapaklarında 

bifüssür ödem+
Albumin: 3,8 g/dl
AST: 45 (U/L)
ALT  40 (U/L)

Kc kot altı 2 cm 
palpabl

ALT: 40 (U/L)
Hb:13,5 (g/dL)

palpabl

Diğ  i t  

BK:7800 (U/L)
Plt:245 (x10³/µL)

Diğer sistem 
muayeneleri doğal

İdrar: protein:100
mg/dl
Eritrosit:50 /HPF
Lökosit:3/HPF



Hastada hangi tetkikler istenilmeli?



USGUSG
İdrar sedimenti
24 saatlik idrar protein
GFHGFH
C3, C4
Hepatit markerları
KriyoglobulinKriyoglobulin
ANA, DsDNA, pANCA, cANCA
İdrar kültürü



HastadaHastada



USG: Hepatomegali, böbrekler normal 
boyut ve konturdaboyut ve konturda
İdrar sedimentinde dismorfik eritrosit, 

i i  il di ieritrosit silendiri+
24 saatlik protein 1,1 gr /günp g g
Kreatinin klerensi: 65 ml/dk
Anti HCV+ HCV RNA:1 000 000 IU/LAnti HCV+ HCV RNA:1.000.000 IU/L
C3: 58 (72-156 mg/dl)      C4: 15 (20-50 
mg/dl)mg/dl)
ANA,antiDsDNA, cANCA, p ANCA(-)
Kriyoglobulin (-)
İdrar kültüründe üreme yokİdrar kültüründe üreme yok



Hastadaki pozitif bulgularHastadaki pozitif bulgular
HT
Hematüri
ÖdemÖdem
Nonnefrotik proteinuri
BFT bozukluğu
Eritrosit silendiriEritrosit silendiri
AST, ALT yüksekliği

ğC3, C4 düșüklüğü
Anti HCV ve HCV RNA+t  CV ve CV 
Hepatomegali



Ön Tanı nedir?Ön Tanı nedir?



Nefritik SendromNefritik Sendrom



Olguda yapılacak tetkik nedir?



Renal BiyopsiRenal Biyopsi



Ișık mikroskopisindeIșık mikroskopisinde

Mezengial hücre ve matriks artışı,
lif l b l +proliferasyon, lobulasyon +



İmmun floresanİmmun floresan

Kapillar duvar boyunca segmental C3 ve Ig G birikimi



Elektron mikroskopiElektron mikroskopi

Subendotelyal ve mezengial elektron dens materyal birikimi



Tanı nedir?Tanı nedir?



HCV ilișkili GlomerulonefritHCV ilișkili Glomerulonefrit



HCV ilișkili GlomerulonefritHCV ilișkili Glomerulonefrit
Mix krioglobunemiMix krioglobunemi
MPGN
Membranöz nefropati
PANPAN
Nadir
◦ FSGS
◦ Proliferatif glomerulonefritProliferatif glomerulonefrit
◦ Fibriler
İmm notaktoid GN◦ İmmunotaktoid GN



HCV ilișkili MPGN Tip 1



Hepatit C ilișkiliTip 1MPGN Hepatit C ilișkiliTip 1MPGN 
Hepatit C’nin keșfine kadar  çoğu MPGN Hepatit C nin keșfine kadar  çoğu MPGN 
idiopatik olarak düșünüldü

Kriyoglobunemi ile ilișki

Ülke ve coğrafya

10-15. yılda gelișiry g ș

Ekstrarenal semptomlarEkstrarenal semptomlar

uptodate



TedaviTedavi
Evre 1 2 KBH HCV’nin peg IFN + ◦ Evre 1,2 KBH HCV’nin peg IFN + 
ribavarin
◦ Evre 3,4,5 KBH, GFH’na göre Peg 

IFN 

Fabrizi F, et al. Kidney Blood Press Res. 2012;35(6):687-93.



İmmunsupresifİmmunsupresif
Nefrotik sendrom◦ Nefrotik sendrom
◦ Progresif böbrek hastalığı
◦ Krioglobunemi alevlenmesi
◦ Iv kortikosteroid (0 5-1 gr ıv 3 gün) veya◦ Iv kortikosteroid (0.5-1 gr ıv 3 gün) veya
◦ Plazmaferez (3 lt ile haftada 3 kez 2-4 

h ft )hafta)
◦ Rituksimab (375 mg/m2 haftada bir 4 

f )hafta)
◦ Siklofosfamid (2 mg/kg/gün 2-4 ay)

KDIGO. Kidney Int Suppl 2012; 2:209.



Olgu 2 tedaviOlgu 2 tedavi
Hastada evre 2 KBH olduğu içinHastada evre 2 KBH olduğu için
HCV’ye yönelik peg IFN ve ribavarin 
verilirken
ACE inb bașlandı  takibe alındıACE inb bașlandı, takibe alındı



Olgu 3Olgu 3gg
40 yașında erkek 

1 haftadır idrar renginde 

k l   b  ğkoyulașma ve baș ağrısı

Özgeçmiș: Sık boğaz enf Özgeçmiș: Sık boğaz enf 

10 gün önce tonsillit geçirmișg g ç ș

İlaç kullanmıyor

Soygeçmiș:Özellik yok



BUN 42 /dlTA:155/85 mm Hg
Tonsiller hipertrofik

BUN:42 mg/dl
Kreatinin:1,4 mg/dlp

Pretibial ödem+
Diğer FM doğal

Albumin:3,6 g/dl
Hb:13,5(g/dL)Diğer FM doğal
BK:6700 (U/L)
Plt:168 (x10³/µL)( µ )
İdrar: protein:150 
mg/dlg
Eritrosit:100 /HPF
Lökosit:3/HPFLökosit:3/HPF



Hastada hangi tetkikler istenilmeli?



USG
İdrar sedimenti
24 saatlik idrar protein24 saatlik idrar protein
GFH
C3, C4
ASOASO
CRP
Boğaz kültürü
Hepatit serolojisiHepatit serolojisi
ANA, DsDNA, pANCA, cANCA
İİdrar kültürü



USG: Böbrek boyutları normal ekojenitesi 
d  1 grade 1 artmıș

İdrar sedimentinde dismorfik eritrosit, 
eritrosit silendiri, granüler silendir +
24 saatlik protein 2 g/günp g g
Kreatinin klerensi: 60 ml/dk
Hepatit serolojisi (-)Hepatit serolojisi (-)
C3, C4: Normal
ASO CRP  N lASO, CRP: Normal
ANA,antiDsDNA, cANCA, p ANCA(-)
İdrar kültürü (-)
Boğaz kültürü (-)Boğaz kültürü ( )



Hastadaki pozitif bulgularHastadaki pozitif bulgular
HTHT
Hematüri
İdrar sedimentinde dismorfik 
eritrosit ve silendireritrosit ve silendir
Ödem
Nonnefrotik proteinuri
BFT bozukluğuBFT bozukluğu



Ön Tanı nedir?Ön Tanı nedir?



Nefritik SendromNefritik Sendrom



Olguda yapılacak tetkik nedir?



Renal BiyopsiRenal Biyopsi



Ișık mikroskopiIșık mikroskopi

Mezengiumda diffüz proliferasyon ve matrix artışı



İİmmunfloresanmmunfloresanİİmmunfloresanmmunfloresan

Mezengiumda diffüz Ig A birikimi



Olguda Tanı nedir?



Ig A nefropatisi



Ig A NefropatisiIg A Nefropatisi
GN içinde en sık görülenlerdenGN içinde en sık görülenlerden
Bașlangıçta hematürinin benign formu
Sonra % 40 hasta ESRD
2 3  dekat2.-3. dekat
Erkek/Kadın:  2/1-6/1
Prevelans: 25-50/100.000

Barratt J, et al. J Am Soc Nephrol 2005; 16:2088.



Comprehensive Clinical Nephrology 4 th ed



Ig A NefropatiIg A Nefropati
Primer Ankilozan Spondilit

Reiter sendromuSekonder Ig A
◦ Henoch-Schönlein

Reiter sendromu
Malignite

◦ HIV
◦ Toxoplazma

◦ Mukozis fungoides
◦ Ac Cap

◦ Seronegatif 
spondiloartopati

◦ Müsin salgılayan Ca

Gluten sensitif p p
◦ Celiac
◦ Dermatitis 

enteropati
Sclerit

Herpetiformis
◦ Chron

Pulmoner 
hemosiderozis

◦ Kc hastalığı
hemosiderozis

Brenner and Rector's The Kidney 8 
th d





Klinik prezentasyonKlinik prezentasyon
%40 50 Makroskopik hematüri%40-50 Makroskopik hematüri

% 30-40 Mikroskopik hematüri

%10 NS veya RPGN

uptodate



Kötü prognozKötü prognoz

Akselere HT
1  ü ü ü kli i i (3 3 5 / ü  ü ü)1 gr üstü sürekli proteinuri (3-3,5 gr/gün üstü)
Bozulmuș renal fonksiyon
Erkek cinsiyet
İleri yașİleri yaș
Persistan mikroskopik hematüri
Hi t t l ji (O f d Kl ifik )Histopatoloji (Oxford Klasifikasyonu)
◦ Mezengial hiperselülarite
◦ Segmental glomeruloskleroz
◦ Endokapiller hiperselülarite
◦ Tubular atrofi/interstisyel fibrozis

uptodate



TedaviTedavi

   / ü  i i C    > 1 gr / gün proteinuri ACE veya ARB 
bașlanmalı (1B)ș ( )

Proteinuri 0 5 1 gr/gün arası ACE veya Proteinuri 0.5- 1 gr/gün arası ACE veya 
ARB bașlanılabilir (2D) 

Proteinuri < 1 gr/gün olana kadar ACE Proteinuri < 1 gr/gün olana kadar ACE 
veya ARB dozu arttırılmalıdır (2C)

KDIGO. Kidney Int Suppl 2012; 2:209.



SteroidSteroid
Bașlangıç  ACE veya ARB+ steroid ?Bașlangıç  ACE veya ARB+ steroid ?

GFR < 50 ml/dk yeterli veri yok

6 aylık destek tedavisi ve KB kontrolüne 
rağmen >1 gr proteinuri ve GFR > 50 
ml/dk steroid (2C)( )

KDIGO. Kidney Int Suppl 2012; 2:209.



İmmunosupresifp

GFR < 30’un altında immunsupresif p
tavsiye edilmez (kresent ve ani BFT 
bozulması olmadığı sürece) (2C)bozulması olmadığı sürece) (2C)

Kresent yokken steroid +Aza, 
Siklofosfamid tavsiye edilmez (2D)y ( )

MMF I  A t d i i d  t i  MMF Ig A tedavisinde tavsiye 
edilmez (2C)

KDIGO. Kidney Int Suppl 2012; 2:209.



DiğerDiğer
3 6 aylık tedaviye rağmen proteinuri >1 3-6 aylık tedaviye rağmen proteinuri >1 
gr hastalarda balık yağı (2D)

Antiplatelet ajanlar tavsiye edilmez (2C)Antiplatelet ajanlar tavsiye edilmez (2C)

Tonsillektomi tavsiye edilmez (2C)

KDIGO. Kidney Int Suppl 2012; 2:209.



HastamızdaHastamızda
Hastada Sekonder Ig A bulgusu yokHastada Sekonder Ig A bulgusu yok
> 1 gr/gün proteinuri, HT ve GFR 60 
ml/dk
Histopatolojide Histopatolojide 
◦ Mezengial selülarite artıșı +
◦ Segmental glomeruloskleroz ◦ Segmental glomeruloskleroz -
◦ Endokapiller hiperselülarite -

T b l  t fi/i t ti l fib i  ◦ Tubular atrofi/interstisyel fibrozis -
◦ Kresent -

ACE i hibi ö ü b l  kib  l dACE inhibitörü bașlanıp takibe alındı




