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İMMUNOSUPRESİF TEDAVİNİN PROGNOSTİK ÖNEMİ 
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ÖZET 

Mikroskopik polianjiit (MPA), küçük damar tutulumu (arterioi, venül, kapiller) ile karakterize 
bir sislenıik vaskülitür. Çoğu kez hızlı ilerleyen glomerulonefrit vc bazen buna eşlik eden 
abondan hemoptizi ile seyreder. Gerek klinik olarak, gerekse ANCA (Antincutropbil cytoplas-
mic autoantibody) pozitif küçük damar vasküliü olmaları nedeniyle Y/egener granulomatozu 
(WG) ile ayırıcı tanısı gerekir. Wegener granulomatozu akut bir hastalık olmasına karşın MPA 
daha yavaş seyididir. Ayrıca WG'da c-ANCA (özellikle PR3- ANCA), MPA'de ise p-ANCA 
(Özellikle MPO-ANCA) pozitif bulunur. Histopatolojik olarak WG'da görülen granulomatöz 
lezyonun MPA'de bulunmaması da ayırıcı tamda önemlidir. Vaskülite bağlı organ hasarında 
kortikosteroid ve sitotoksik ajanlar ile kombine tedaviye dramatik yanıt alınabilir. Olgumuzda 
da erken ve yoğun bir immunosupresif tedavi ile böbrek yetersizliğinin belirgin olarak düzel
mesi vc diyaliz ihtiyacının gerilemesi vurgulanmıştır. Ayrıca multisistemik hastalıklara bağlı 
böbrek yetersizliğinde böbrek biyopsisinin prognostik önemi de dikkati çekmiştir. 

Anahtar kelimeler: Mikroskopik polianjiit, böbrek yetersizliği. 

SUMMARY 

The importance ofearly and intensive therapy in vasculitis- A casc of microscopic poliangii-
lis. Microscopic poliangiitis (MPA) is a systemic vasculitis characterized with small vessel 
(arterioi, venul, capİllary) diseasc. It generally presents with rapidly progressive glomerulo-
nephritis and sometimes with hemoptysis. It should be dİfferentiated from Wegener granulo-
matosis (WG) which is also an antineutrophil eytoplasmie autoantibody (ANCA) positive 
small vessel vasculitis presenting with a similar clinical syndrome. VVegener's granulomatosis 
is an acute disease whereas MPA is a slowly progressing one. Moreover c-ANCA (especially 
PR3-ANCA) is positive in WG, but p-ANCA (especially MPO-ANCA) is positive in MPA. 
Furthermore the granulomatous lesion observed histopathologically İn WG is absent in MPA. 
in organ damage due to vaculitides, the usage of combination therapy of corticosteroids with 
cyototoxic drugs may provide good results. In our case with the early initiation of agressive 
immunosupressive therapy, the renal faihıre regressed and the need for hemodialysis disappea-
red. In addition, the importance of renal biopsy in patients with renal failure due to multisyste-
mic disease is once more acknowlcdged. 
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GİRİŞ 
Mikroskopik polianjiit (MPA) histolojik ola
rak küçük damar tutulumu ile karakterize bir 
sistemik vaskülittir. Eskiden, çoğu kez hızlı 
ilerleyen nekrotizan glomerulonefrit ve ba
zen akciğer hemorajisi ile seyreden poliarte-
ritis nodoza (PNA) nın özel bir tipi olarak 

kabul edilmişti W. Ancak, uluslararası kon
sensüs sonucu W mikroskopik polianjiit'te 
PAN'da görülmeyen arterioi, venül veya ka-
pillerlerin sistemik vaskülitinin bulunduğu 
bildirilmiştir. Küçük damar tutulumu MPA 
için kesin tanı kriteri olarak kabul edilmiştir. 
Burada sunulacak olgu ile diyaliz aşamasına 
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gelen ve derin anemiye neden olacak kadar 
abondan hemoptizi ile seyreden bir MPA va
kasında dinamik ve yoğun bir imunosupresif 
tedavi ile böbrek fonksiyon bozukluğunun 
ve akciğer tutulumunun geriletilebileceği 
vurgulanmıştır. 

V A K A TAKDİMİ 

Ellisekiz yaşındaki erkek hasta, 6 aydır de
vam eden öksürük ve kanlı balgam şikayet
lerine son 1 aydır üreminin de eklenmesi 
üzerine yatırıldı. Sigara anamnezi yoktu. 

Fizik muayene bulguları: Adinamik, soluk 
görünümdeydi. Ödem yoktu. TA: 120/80 
mm Hg, NDS: 84/R, tüm odaklarda 2/6 şid
detinde fonksiyonel üfürüm duyuldu. Solu
numu torakoabdominal, SDS: 22/R, sağda 
vibrasyon torasikte artış, sağ alt zonda mati-
te ve solunum seslerinde azalma saptandı. 
Diğer sistem muayeneleri normaldi. 

Laboratuar bulguları: İdrarda dansite: 
1005, protein: 2.2 g/24saat, sedimentte bol 
eritrosit görüldü. Sedimantasyon: 100 
mm/saat, BUN: 110 mg/dl, kreatinin: 9.0 

Resim 1. Tedavi öncesi PA akciğer grafisi 

mg/dl, ürik asid: 11.2 mg/dl, Na: 136 
mmol/1, K: 6.3 mmol/1, Cl:98 mmol/1, Ca: 
9.6 mg/dl, P: 9.0 mg/dl, total protein: 6.4 
g/dl, Albumin: 3.0 g/dl, gamma globuHn: 
1.43 g/dl, AST, ALT, ALP, GGT, büirubin-
ler normal, demir: 46 mcg/dl, TDBK: 206 
mcg/dl, Ferritin: 667 ng/ml, kreatinin kliren-
si: 3.3 ml/dk, PTH: 25.3 ng/ml, Hb: 8.2 g, 
Hct: %23, MCV: 79 f l , MCH:27.3 pg, 
MCHC: 34.4 g/di, lökosit: 5100/mm3 bulun
du. EKG normaldi. Batın ultrasonograf i sin
de her ik i böbrek boyutları, parenkim kalın
lıkları ve pelvikalisyel sistemleri normal, bi-
lateral parenkim ekojenitelerinde artış (Gra-
de II) , mesane ve prostat normal görüldü. 

Klinik seyir: Öksürük, kanlı balgam ve hal
sizlik şikayetleri ile yatırılan hastada akciğer 
grafisinde sağ akciğerde daha belirgin olmak 
üzere bilateral bazallerde bronşektazik görü
nüm, konsolidasyon ve fibronodüler dansite 
artışı (Resim -1), HRCT'de sağ orta alt lobda 
ve sol alt lobda sakkuîer ve tubuler tip bron
şektazik görünüm, sağ orta ve alt lobda pa-
renkimal konsolidasyon, diffüz interstisyel 
infiltratif alveolit tarzında tutulum (Resim-2) 
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Resim 2. Tedavi öncesi HRCT 
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görüldü. Bu tabloya makroskopik hematüri 
de eklendi. Günlük diürezi 600 ml olan has
tada azot retansiyonu nedeniyle hemodiyaliz 
tedavisine başlandı. İdardaki eritrositlerin 
dismorfik olduğu görüldü. Günlük proteinü-
risi 2.2 g bulunan hastada akciğer ve böbrek 
tutulumunun klinik tabloya hakim olması, 
yüksek sedimantasyon, üremiye rağmen 
böbrek boyutlarının normal olması nedenle
riyle ön planda vaskülit düşünülerek böbrek 
biyopsisi yapıldı. Yedisi global sklerotik 
toplam î I adet glomerul saptandı. On glo-
merulde sellüler veya fibrosellüler kresent 
görüldü, granulomatöz lezyon saptanmadı 
(Resim-3). İmmunofloresans (İF) mikrosko
pik incelemede IgG ve IgA ile negatif sonuç 
alındı. IgM ve C3 ile seyrek granitler hafif 
pozitivite saptandı. Işık ve İF bulguları ile 
vaskülitle uyumlu yaygm global sklerozlar 
içeren kresentik glomerulonefrit tanısı ko
nuldu. c-ANCA ve p-ANCA (-) olan ancak 
Anti-MPO düzeyi yüksek bulunan hasta bu 
bulgularla MPA kabul edildi. Bu nedenle bir 
kez 5 mg/kg siklofosfamid ve 3 gün 500 
mg/gün metilprednizolon "pulse" tedavisi 
uygulandı. Yedinci günde hemoptizi ve 

makroskobik hematürisi kaybolan hastanın 
derin anemisi de geriledi. Sedimantasyon 30 
mm/saat ve hematokrit %31 oldu. Onikinci 
günde günlük dİürczi 1500 ml'ye kadar çı
kan hastada azot retansiyonunun gerilemesi 
üzerine hemodiyaliz tedavisine son verildi. 
Tedavinin 15. gününde radyolojik bulguların 
belirgin olarak gerilediği gözlendi (Resim -
4 ve Resim- 5) Üçüncü aydan sonra kreati
nin değeri yeniden artmaya başladı. Altıncı 
aydan itibaren haftada 1 gün hemodiyaliz te
davisine başlandı. Diyaliz sayısı 13. aydan 
itibaren haftada iki oldu. 

TARTIŞMA 

1982 yılında Davies ve arkadaşları "pauci-
immun" nekrotizan glomerulonefritli ve kü
çük damar vaskülitli 8 hastada nötrofil sitop-
lazması ile reaksiyon veren antikorları (AN
CA) gösterdiler. Sonraki yıllarda ANCA ile 
küçük damar vaskülitleri arasında bir ilişki
nin olduğu saptandı. ANCA ile ilişkili send-
romların başında MPA, Wegener Granulo
matozu (WG) ve Churg-Strauss (CS) send-
romu gelir. Ayrıca ilaca bağlı (hidralazin, 
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Resim 3. Bowman boşluğunu dolduran sellüler Özellikte kresent yapısı (Prot. No:27467/98, PASx50Û). 

Resim 4. Tedavi soması PA akciğer grafisi 

propiltiourasil) ANCA pozitifliği de olabilir. 
ANCA, nötrofil granülleri ve monosit lizo-
zomlarındaki antijenlere spesifiktir. Sitop-
lazmik (c-ANCA) ve perinükleer (p-ANCA) 

olmak üzere iki majör boyanma özelliği var
dır. Vaskülitli hastalarda, c-ANCA'nın %90'ı 
PR3-ANCA (antiproteinaz-3) p-
ANCA'nın %90'ı MPO-ANCA (antimyelo-
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Resim 5. Tedavi sonrası HRCT 
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peroksidaz)'dır &\ Mikroskopik polianjiit'li 
hastalanıl %80'inden fazlasında ANCA, sık
lıkla da perinükleer ANCA (MPO-ANCA) 
pozitiftir. Böylece ANCA (-) olan diğer kü
çük damar vaskülitlerinden (Henoch-Schön-
lein ve kriyoglobulinemik vaskülit) ayrrdedi-
lebilir. Bizim olgumuzda da WG'dan ayırıcı 
tanıda Anti-MPO pozitifliği önemli bir yol 
gösterici olmuştur. Genellikle WG'da PR3-
ANCA, CS'da ise MPO-ANCA bulunur. Ol
gumuzda p-ANCA (-) olduğu halde MPO-
ANCA'nın (+) olması (p-ANCA) tayinindeki 
laboratuar hatası olarak kabul edilmiştir. 

Mikroskopik polianjiit çoğu kez hızlı ilerle
yen glomerulonefrit ve bazen buna eşlik 
eden abondan hemoptizi ile seyreden, histo
lojik olarak granulomatöz lezyonlarm olma
dığı ve küçük damarları (arterioi, venül 
ve/veya kapiller) tutan bir sistemik vaskülit-
tir. Başirca böbrek bulgusu hızlı ilerleyen 
glomerulonefrittir. Bir seride vakaların 
%70'inde böbrek yetersizliğinin bulunduğu 
ve çoğunda tedavi ile bu tablonun gerilediği 
görülmüştür W. Hemoptizi genellikle glome
rulonefrit kadar sık değildir (%12). Ancak 

ciddi akciğer tutulumunun i lk semptomu 
olabilir. Diffüz alveoler hemoıajitıin görül
düğü böyle olgularda zamanla dispne ve 
anemi de gelişebilir ( 4 \ Mikroskopik polian
ji i t pulmoner-renal sendromun en sık nede
nidir. Sıklıkları giderek azalmak üzere ateş, 
kilo kaybı, deri tutulumu (purpura, livedo, 
nodül), mononöritis multipleks, artralji, 
myalji, vasküler manifestasyonlar (hipertan
siyon, kalp yetersizliği, myokard infarktüsü, 
perikardit), gastrointestina) sistem, göz, 
santral sinir sistemi, testis tutulumu da görü
lebilir. 

Weğener granulomatozunda astmasız nekro-
tizan granulomatöz inflamasyon, CS send-
romunda astma, eozinofili ve nekrotizan 
granulomatöz inflamasyon bulunurken 
MPA'da ise astma ve granulomatöz infla
masyon yoktur. Böbrek tutulumu MPA'da 
%90, WG'da %80, CS'da %45'dir. Akciğer 
ve kulak-burun-boğaz tutulumu WG'da daha 
belirgindir (%90) (Tablo-1). Wegener granu
lomatozu akut bir hastalık olmasına karşın 
MPA daha yavaş seyididir. Olgumuzda da 
öksürük ve hemoptiziden oluşan klinik tab-
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Tablo 1. Küçük damar vaskülitlerinin çeşitli formlarında organ tutulum sıklığı* 

Organ Henoch-Schönlein 
purpurası 

Kriyoglobulinemik 
vaskiilit 

MPA W G cs 

Deri 90 90 40 40 60 

Böbrek 50 55 90 80 45 

Akciğer <5 <5 50 90 70 

Kulak-burun-boğaz <5 <5 35 90 50 

Kas-iskelet 75 70 60 60 50 

Nörolojik 10 40 30 50 70 

Gastrointestİnal 60 30 50 50 50 

'Jennette JC and FatkRJ: Small-vessel vasculitis. The New EnglJ Med Vol 337, NumberH, s:]512-1523 (1997). 

loya ancak 6. ayın sonunda üremi tablosu 
eklenmiştir. 

Organ hasarının çok hızlı geliştiği bu send-
romlar kortikosteroid ve sitotoksik ajanlara 
dramatik yanıt vericidir ( 6 ' 1 0 ' 1 3 ) . İntravenöz 
metilprednizolonu takiben prednizolon + 
siklofosfamidden oluşan kombine tedavi 
seçkin tedavi yaklaşımıdır. Eğer derhal ve 
yüksek doz kombine tedavi uygulanmazsa 
glomerulonefrit genellikle hızlı ilerleyicidir. 
Ancak erken dönemdeki tedavi ile %80 re-
misyon sağlanabilir t 1 0 - 1 3 ) . Böbrek tutulumu 
için en büyük risk faktörü tedavideki gecik
medir (5>. Bu nedenle hemoptizi ve "pauci-
immune" kresentik glomerulonefrit bulunan 
ANCA (+) hastalarda MPA ve WG ayırıcı 
tanısına girmeden steroid+siklofosfamid 
kombine tedavisine başlanması önerilir. 
Hastaların üçte birinde ik i yıl içerisinde nüks 
görüldüğü bildirilmiştir (1 0> ! 2>1 3), Abondan 
hemorajiye yol açan alveoler kapillarit der
hal kombine tedavi < 1 0- 1 3) ve bunu takiben 
plazmafereze <13) iy i yanıt verebilir. Nitekim, 
olgumuzda da siklofosfamid ve steroid Mpul-
se" tedavilerini takiben idame oral steroid te
davisi ile 1. haftada hemoptizi ve makrosko-
pik hematüri gerilemiştir. 

Sonuçlar 

Multisistemik hastalıklara bağlı böbrek ye
tersizliği düşünülen olgularda böbrek biyop

sisi yol göstericidir. Erken dönemdeki im-
munosupresif tedavi bozulan böbrek fonksi
yonunun düzelmesini ve olgumuzdaki gibi 
diyaliz gereksiniminin en azından bir süre 
için gerilemesini sağlayabilir. Bu nedenle 
vaskülite bağlı böbrek yetersizliği düşünülen 
olgularda ANCA sonucunu beklemeden te
daviye başlamak prognostik açıdan önemli
dir. 
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