doi: 10.5262/tndt.2012.1002.18

Olgu Sunumu/Case Report

Nefrotik Sendromun Nadir Bir Nedeni: C1q Nefropatisi

A Rare Cause of the Nephrotic Syndrome: Clq Nephropathy

oz

C1q nefropatisi; siklikla cocuklarda ve geng eriskin yas grubunda goriilen, nadir, idiyopatik nefrotik
sendrom nedenlerindendir. Temel patolojik 6zelligi, mezengial proliferasyon ile birlikte immiinfloresan
degerlendirmede mezengial C1q depolanmasi olup; tani icin klinik ve laboratuvar bulgularin varlig:

yaninda, sistemik lupus eritematozusun ekarte edilmesi gerekmektedir. Bu yazida, C1q nefropatisi
tanis1 konulan bir olgu, literatiirden gdzden gecirilerek sunulmustur.
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ABSTRACT

Clq nephropathy is a rare cause of idiopathic nephrotic syndrome seen in children and young
adults. Mesangial proliferation with deposition of Clq in the mesangium on immunofluorescence
examination is the main pathological feature of the disease. Diagnosis is made by ruling out systemic
lupus erythematosus with clinical and laboratory investigation. In this report, we discussed a patient

presenting with nephrotic syndrome and C1q nephropathy with a review of the relevant literature.
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GIRIS

Clq nefropatisi; mezengial proliferasyon
ile birlikte, immiinfloresan degerlendirmede
mezenjial Clq depolanmas ile karakterize,
nadir goriilen idiyopatik nefrotik sendrom
nedenidir (1). Hastalik siklikla ¢ocuklarda
ve gen¢ eriskinlerde ortaya cikmaktadir,
literatiirde prevalans %0,2-2,5 arasinda bil-
dirilmektedir (2-4). Hastalik siklikla nefrotik
sendrom klinigi ile tan1 almaktadir. Kliniko-
patolojik olarak minimal degisim hastalig
(MDH)/fokal segmental glomeruloskleroz
(FSGS) ile, immiinkompleks glomeriilonef-
riti spektrumunda 6zellikler gosterebilmek-
tedir (2-4). Tan1 kriteri olarak patolojik 6zel-
liklerin yami sira, sistemik lupus eritemato-
zusun (SLE) klinik ve laboratuvar bulgulari
ile ekarte edilmesi gerekmektedir (1).

OLGU

Daha 6nce tan1 almis sistemik bir hastalik
Oykiisii olmayan 28 yasinda kadin hasta,

bacaklarda sislik sikayeti ile bagvurdu.
Sistem sorgulamasinda ates, oral aft, artralji,
dokiintii, tekrarlayan karm agrist olmadigi
ogrenildi. Fizik muayenesinde; kan basinct:
130/85 mmHg, viicut 1s1s1: 36,6 °C saptandi.
Alt ekstremitede bilateral gode birakan 6dem
varligi disinda, tim sistem muayeneleri
normaldi. Laboratuvar tetkiklerinde; serum
iire: 45 mg/dL, kreatinin: 0,7 mg/dL, Na:
136 mmol/L, K: 4 4 mmol/L, protein: 45 g/L,
alblimin: 22 g/L, glukoz: 79 mg/dL, eritrosit
sedimentasyon hizi: 32 mm/saat, Hb: 13,3
g/dL., beyaz kiire: 6500/mm?, trombosit:
249 000/mm?, tam otomatik idrar tetkikinde
dansite:1015, protein: 500 mg/dL, beyaz
kiire: 13/HPF (High power field), kirmizi
kiire: 1/HPF, spot idrar protein/kreatinin:
1980/204 (9.7) mg/mg olarak tespit edildi.
AntiHIV: (-), AntiHCV: (-) ve HBsAg:
(-) saptandi. IgG, IgA ve IgM normaldi.
ANA:(-), anti-ds-DNA:(-), C3: 114 mg/
dL (N:79-152), C4: 17,3 mg/dL (N:16-38),
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total kolesterol: 325 mg/dL, LDL: 230 mg/dl, HDL: 78 mg/dl,
trigliserit: 86 mg/dl saptandi. Uriner sistem ultrasonografisinde
bilateral bobrek boyutlari, parankim kalinliklar1 ve ekojenitesi
normal sinirlarda degerlendirildi. G6z dibi incelemesinde
patoloji izlenmedi. Hastaya nefrotik sendrom tanisiyla,
ultrasonografi egliginde bobrek biyopsisi yapildi. Patolojide,
32 glomeriil mevcuttu ve glomeriiloskleroz saptanmadi. Tiim
glomeriillerde mezangial aksta belirgin geniglemeye eslik eden
mezangioselliiler odaklar goriildii (Sekil 1). Immiinfloresan
incelemede IgG, IgM ve IgA i¢in boyanma izlenmedi. C1q i¢in
2+ diffiiz mezanjial boyanma tespit edildi (Sekil 2). Hastaya
lisinopril, furosemid, atorvastatin ve steroid tedavisi baglandi (1
mg/kg/giin prednizolon). Tedavinin tiglincii ayinda proteiniirinin
180 mg/giin diizeyine geriledigi saptandi1. Iimmiinsupresif tedavi
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Sekil 1: Glomeriiler mezanjial aksta belirginlesmeye eslik eden
kapiller duvar kalinlasmalar: ve minimal hiicresel hiperselliilarite, Clq
nefropatisi, H&E X10.

Sekil 2: Immiinfloresan incelemede, Clq ile glomeriiler mezangiumda
graniiler sekilde depolanmalar, X10.

6. aydan sonra kesildi ve hasta halen bir yildir tam remisyonda
olarak izlenmektedir.

TARTISMA

Clq nefropatisi Jennette ve Hipp tarafindan, klinik
ve laboratuvar olarak SLE bulgular1 olmayan hastalarda,
proliferatif glomeriiler lezyonlar esliginde yogun mezanjial
Clq depozisyonu olarak tanimlanmistir (1). C1q nefropatisi,
tanimlandig1 1985 yilindan bu yana klinik, patolojik ve prognoz
ozellikleri ile yeni bilgiler edinilen nadir bir hastaliktir. Hastaligin
patogenezi net olarak bilinmemektedir. Nefrotik sendrom
klinigi daha sik goézlenmekle birlikte, asemptomatik idrar
anormalikleri, akut bobrek yetmezligi ve kronik bobrek hastaligi
klinigiyle de tam alabilmektedir (2). Hastalik cocuk ve geng
erigkin yas grubunda daha sik bildirilmektedir (3-6). Literatiirde
baz1 c¢alismalarda kadin cinsiyette daha sik gozlenmekle
beraber, baz1 ¢aligmalarda bu farklilik ortaya konamamigtir (3-
6). Afrikali-Amerikan, Ispanyol ve Kafkas rkinda daha fazla
goriildiigiinii bildiren calismalar bulunmaktadir (3-5). Patolojik
ozellikleri 151k mikroskopik olarak normal goriiniimden,
diffiiz proliferatif glomeriilonefrite kadar genis bir yelpazeyi
kapsamaktadir (2-4). Bu ozellikleri nedeniyle bazi yazarlarca
MDH/FSGS spektrumunda, bazilarinca ise immiinkompleks
glomeriilonefriti spektrumunda oldugu diisiiniilmektedir (2,4,7-
10). Clq nefropatisi prognozu agisindan literatiirdeki veriler
farkliliklar icermekle beraber, %25’e varan oranlarda son donem
bobrek hastaligi siklig1 bildirilmektedir (4). C1q nefropatisinde
immiinsupresif tedavi endikasyonlar1 literatiirde net olarak
ortaya konmamigtir. Genel egilim olarak nefrotik sendrom ve
proliferatif glomeriilonefritin eslik ettigi akut bobrek hasari
varhiginda immiinsupresif tedavi 6nerilmektedir. Immiinsupresif
tedavide en c¢ok kullanilan ila¢ kortikosteroidlerdir. Bazi
caligmalarda; steroide yanitsiz hastalarda veya niiks
saptanan olgularda siklosporin, takrolimus, siklofosfamid
ve azatiyopiirin kullanimiyla ilgili raporlar bildirilmistir
(24.8). Clq nefropatisi tedavi yamit1 literatiirde degiskenlik
gostermektedir. Vizjak ve ark. nin yaptigi ¢alismada, nefrotik
sendromu olan biri hari¢, toplam 21 hastaya kortikosteroid,
bazi hastalar ise ek immiinsupresif ila¢ tedavisi uygulanmigtir.
Bu grupta MDH benzeri Clq nefropatisi olanlarda tedavi
yanitt %769, FSGS benzeri olan grupta yanit %33,3 olarak
bildirilmigtir (2). Markowitz ve ark. nin yaptig1 caligmada;
12 hastaya immiinsupresif tedavi verildigi (kotikosteroid ya
da kortikosteroid ile siklosporin), bir hastada tam remisyon,
alt1 hastada ise parsiyel remisyon saglandig: bildirilmistir (4).
Hisano ve ark. ise; immiinsupresif tedavi (kotikosteroid ya da
kortikosteroid ile siklosporin kombinasyonu) verilen nefrotik
sendromlu 25 hastadan sekizinde tam remisyon saglandigini
bildirmislerdir. Ayn1 ¢alismada 13 hastada sik niiks gozlendigi,
ti¢ hastada proteiniirinin kontrol altina alinamadig1 ve bir hastada
da, son donem bobrek yetmezligi gelistigini bildirmislerdir (8).
Ayni calismada asemptomatik idrar anormalligi saptanan bazi
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hastalara da proliferatif glomeriilonefrit ve FSGS nedeniyle
immiinsupresif tedavi verildigi dikkat cekmektedir. Bu grupta
immiinsupresif tedavi alan ve almayan 36 hastadan ikisinde son
donem bobrek yetmezligi gelistigini bildirmistir (8). Markowitz
ve ark. nin yaptig1 ¢alismada ¢ok degiskenli analizde, hastaligin
tan1 anindaki patolojideki tiibiiler atrofi ve interstisyel fibrozis
derecesiyle son donem bobrek yetmezligi riski ile iligkili
goziikmedigi saptanmustir (4).

Clq nefropatisi klinik, patolojik ve prognoz acisindan
oldukca farkli ozellikler gosteren, cocuk ve geng erigkinleri
etkileyen nadir bir bobrek hastaligidir. Tedavi yonetiminde
literatiirde goriis birligi bulunmamakla beraber, 6zellikle
nefrotik sendrom varliginda kortikosteroidler, direngli olgularda
ise siklosporin kombinasyonu akilda tutulmalidir.
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