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OZET

Lupus nefriti sistemik lupus eritamatozusun en dnemli klinik
gorintimlerinden biridir. Renal tutulum SLE'de siktir, fakat bobrek
yetmezligi nadiren gortliir. SLE'li hastalarda klinik bobrek tutulumu

prevalansi yayimlanmis calismalarda %30-90 olarak tahmin edil-

mektedir. Klinik lupus nefritinin gercek prevalansi %50 civarindadir.
Lupus nefriti siniflamasi Uluslararasi Patoloji/Renal Patoloji Dernegi

roskopisi, immunofloresan ve elektron mikroskopisinde bobrek bi-
yopsi materyallerinden elde edilen bulgulara dayanir. Bu siniflama,
1974'te ve 1982'de Diinya Saglik Orgiiti'nin (DSO) yaptigi eski si-
niflamaya dayandiriimistir. Lupus nefriti spesifik tiplerine gore yapi-

gin bobrek hastaligi varsa kortikosteroidler kullanilir. Immiinosupre-
sif ajanlar ozellikle siklofosfamid, azatioprin veya mikofenolat mofe-
til, eGer hastalarda agresif proliferatif bobrek lezyonlari varsa, renal
sonuclar dizelttigi icin kullanilir. Diger tedavi yontemleri arasinda
intravenoz immiinoglobiilin, kok hiicre tranplantasyonu ile yiiksek
doz kemoterapi, diger kemoterapotik ajanlar, monoklonal antikor te-

tolerajenler yeralmaktadir.
Anahtar sozctikler: SLE, patogenez, glincel tedaviler

Giris

SLE patojenik immunoglobulinlerin yapildigr oto-
immiin bir hastaliktir. Bobrek 6nemli hedef organlar-
dan biridir. Bobrek tutulumu %60 olarak gorilmek-
tedir. Idrar anormallikleri hastalik teshis edildiginde
% 50, hastahik seyri sirasinda % 75'e dek ulasir. En sik
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ABSTRACT

Lupus nephritis is one of the most serious manifestations of sys-
temic lupus erythematosus (SLE). Renal involvement is common in
SLE, but renal failure rarely occurs. Estimates of the prevalence of
clinical renal involvement in persons with SLE range from 30% to

. 90% in published studies. The true prevalence of clinical lupus nephri-
. tis is probably around 50%. The classification of lupus nephritis was
{International Society of Pathology/Renal Pathology Society |
ISN/RPS) tarafindan 2003'te tekrar gozden gegirilmistir ve 1sik mik-

revised by the International Saociety of Pathology/Renal Pathology
Society (ISN/RPS) in 2003 and is based on light microscopy, immuno-

. fluorescence, and electron microscopy findings from renal biopsy
- specimens. This is based on earlier classifications by the World
Health Organization (WHO) in 1974 and 1982. Therapies for specific
: types of lupus nephritis based on renal pathology. The principal goal
lan tedavilerde bobrek patolojisi temel alinir. Tedavinin amaci bob-
rek fonksiyonlarini normallestirmek veya en azindan ilerleyici bob-
rek fonksiyon kaybini dnlemektir. Eger hastalarda klinik olarak belir- |

of therapy is to normalize renal function or, at least, to prevent the
progressive loss of renal function. Therapy differs depending on the
pathologic lesion. Corticosteroids are used if the patient has clinical-

. ly significant renal disease. Immunosuppressive agents, particularly
. cyclophosphamide, azathioprine, or mycophenolate mofetil are used,
| if the patient has aggressive proliferative renal lesions because they
. improve the renal outcome. Other modalities that have been evaluat-
- ed include intravenous immune globulin, high-dose chemotherapy
. with stem cell transplantation, other chemotherapeutic agents, mon-
davisi, siklosporin, imminoadsorbsiyon, kompleman inhibitorleri,

oclonal antibody therapy, cyclosporine, immunoadsorption, comple-
ment inhibitors, toleragens.
Keywords: SLE, pathogenesis, current therapies
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gozlenen anormallik proteiniiri (%80) iken, hastalik
sirasinda hematiiri ve/veya piyiri de (%40) gortilebi-
lir. Tm SLE'li hastalarda kreatinin yiiksekligi gelisme
orant %30, bobrek tutulumunun toplam insidans
%90 gecer (1). Herhangi bir klinik bulgusu olmayan
hastalarda bile bobrek biyopsi bulgusu vardir (2).
Klinik bulgular ortaya ¢ikmadig: siirece bu hastalarin
renal sonuclar iyidir. SLE'deki bobrek hastaliklan de-
gisik tiptedir. En sik immiin kompleks aracili glome-
riiler hastalik gdzlemlenir. Ayrica tiibiiler hastaliklar,
hiperkalemik renal tubuler asidoz, vaskiiler hastalik
ve antifosfolipid antikor sendromu olan hastalarda az
oranda trombotik mikroanjiyopati goriilebilmektedir.
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Tablo 1. ISN/RPS 2003 siniflamasi

Sinif 1 Minimal mezangial Lupus Nefriti
Sinif 2 Mezangial proliferatif Lupus Nefriti: Mezangial hiperseliilarite veya mezangial matriks
geniglemesi
Sinif 3 Fokal proliferatif Lupus Nefriti: Isik mikroskobunda gériinen glomeriillerin %50’sinden
azinda tutulum
Lezyonlar aktif veya kronik, (A/C)
Segmental veya global, (S/G)
Endokapiller veya ekstra kapiller olabilir.
Mezangial tutulum olabilir.
Sinif 4 Diffliz proliferatif Lupus Nefriti: Isik mikroskobunda gériinen glomeriillerin %50’sinden
fazlasinda tutulum
Lezyonlar aktif veya kronik, (A/C)
Segmental veya global, (S/G)
Endokapiller veya ekstra kapiller olabilir.
Nekrotizan lezyonlar icerebilir.
Mezangial tutulum olabilir.
Sikhkla subendotelyal depozitler vardir.
Simf5  Membrandz Lupus Nefriti: subepitelyal immiin depozitler glomeriillerin en az yarisinin,
glomeril yuzey alaninin %50'sinden fazlasini tutar. Sinif 3 ve 4 ile beraber gariilebilir.
Simif 6 lleri sklerozan Lupus Nefriti: Glomeriillerin %90'indan fazlasinda global skleroz vardir.
V' Karyoreksis Tedavi bedefleri
V' Fibrinoid nekroz V' Renal remisyonu saglamak
v Isik mikroskobunda subendotelyal depozitler V' Renal ataklar énlemek
(tel ilmik) v Kronik renal yetmezlik gelisimini dnlemek
v Glomeriler bazal membran riptiiri V' Yukardakileri saglarken minimum toksisiteli
vV Seliiler ve fibroseliiler kresent tedaviyi gerceklestirmek

vV intraliiminal immiin agregatlar (hyalen trom-
his)

B Kronik lezyonlar
V' Segmental ve global glomeriiler skleroz
V' Fibroz adezyon
V' Fibroz kresent (13)

Tedavi hedefleri

SLE'de imminosupresil tedavi ile; inflamatuar
stirecte ortaya cikan bobrek, hobrek dist tutulumlar
ve serolojik bulgularin kontrol altina alinmas: hedef-
lenir. Siuf 5 LN'li hastalar haric diger LN'li hastalar-
da inflamasyonun ortadan kalkugini gosteren bulgu-
lar hematiri, pytiri ve hiicresel silendirlerin ortadan
kalkmasi, plazma kreatinin konsantrasyonunun sta-
bil seyretmesidir. Bazi hastalarda inflamasyon kay-
bolmasma ragmen kahar glomertil hasari nedeniyle
kreatinin diizeyleri normale donmez.

Mevcut immiinosupresif tedaviler gecen 10 yila
gore gelismis olmasina ragmen istenen hedefe ulasa-
manustir (14). Yapilan son ¢alismalarda ilk tedaviden
sonraki renal remisyon en iyi %85 olarak saptanmis-
tir (15,16). Hild immiinosupresif tedavi uygulanmasi-
na ragmen hastalarin 1/3linde relaps gelisir (17). Te-
daviye bagh toksisite dnemli bir sorundur (metabolik,
kemik, infeksiyonlar, ovarian yetmezlik) (18,19). LN
olan hastalardaki seyir, olmayanlara gore daha kotii-
diir. 1000 hastada yapilan 10 yillik takipte LN olanlar-
la olmayanlar arasindaki sagkalim orant sirasiyla %88
ve %94'tlir (20). Bu nedenlerle LN'de tedavide acele-
¢i davranilmali ve uygun tedavi verilmelidir.

Klinik remisyon kriterleri

LN'de plazma kreatinin degeri ve proteiniirinin
miktart tek basina aktif hastalik gostergesi olmama-
sina ragmen uzun sireli prognozda énemlidir. Tam
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klinik remisyonda; inaktifl idrar sedimenti, kreatinin
degerinin L4Gn alunda olmasi ve ginlik protein
atthminin 330 mg'in altinda olmast hedeflenir (21).

2006'da Amerikan Romuatoloji Koleji (ACR) tara-
findan immiinosupresit tedavive vanitta asagidaki

kriterler onerilmistir (22).

Bobrek fonksiyonlar:

V' Diizelme: GFR'de %25 artis

v Degisiklik yok

v Kotiilesme: GFR'de "025 azalma

Proteiniiri
Vo Kismi yanit:
<%%50 (0.2-2)

idrar protein/idrar  kreatinin

V. Tam yamt: idrar protein/idrar kreatinin <0.2
olanlarda degisiklik olmamas:

N Kotilesme: idrar protein/idrar kreatinin %100
artis

Idrar sedimenti

V' Diizelme: aktif idrar sedimentinde diizelme

Vo Kotiilesme: daha énce inaktif olan sedimentin
aktif hale gelmesi

immiinosupresif tedaviye vaniti belirleyicisi ola-
rak proteintri onemli olmakla birlikte proteintirinin
azalmasi, aktif idrar sedimentine gore daha uzun si-
rer. Bu nedenle inat¢t proteiniri aktif immiinolojik
hastahk kullanilmamalidir  (23).
Proteintrinin - azalmast  hem  proliferatif hem  de

“marker” olarak

membranodz nefropatide bir vil stirebilir.

Tedavi

Mezangial bastalik

Suf Ive 2 mezangial lupusta renal prognoz iyi-
dir, Primer hastaligin tedavisi veterlidir,

Membrandz LN

Renal prognoz degiskendir, Proteintiride spontan
kismi ve tam remisyon olabilir, Kreatinin dizeyi 5 yil
ve Uzeri normal veya normale yakin kalabilir. Opti-
mum tedavi kesin degildir. Bircok ila¢ kullanilmustir.
Fakat kontrollu ¢alismalar sinirhdir. Tedavi hastaligin
agirhgimna gore dizenlenmelidir. Tum hastalar antihi-
pertansif, antiproteiniirik ve lipid districtlerle tedavi
edilmelidir. Dogurganhik cagmda olan lupuslu kadin-
lar immanosupresif tedaviden once tedavinin teratoje-
nik etkileri nedenivle gebelik testi yapturmahdir.
Asemptomatik non-nefrotik proteintrisi olan hastalara
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siklikla immiunosupresif tedavi verilmez. Secilmis has-
ta gruplannda Ormegin ekstrarenal semptomlan da
olan hastalarda 2-4 ay prednizon verilebilir. Netrotik
sendromlu  hastalar  4-6  ay
mg/kg/glin) ve diisiik doz prednizon (5-10 mg/giin)
ile tedavi edilirler. Belirgin nefrotik sendromu olan ve-

siklosporin = (3-5

va kreatinin diizevi ylikselme egilimi gdsteren hasta-
lar simif 4 (diffiiz proliferatif LN) gibi tedavi edilir (24),

Ihimh fokal proliferatif bastalik
Biyopside fokal tutulum glomertllerin %25'inden
az ise spesifik tedavi gereksizdir.

Tleri fokal proliferatif bastalhk

Biyvopside glomerillerde %40-50 tutulum olan
vakalarda, ozellikle nekroz ve kresent formasyonu,
subendotelyal immiin depozit, nefrotik proteintiri,
hipertansiyon varsa uzun sireli sonuclar sif 4 dif-
fuiz proliferatif LN ile benzerdir. Bu hastalarda smif
4 gibi tedavi edilir (25).

Diffiiz proliferatif LN

Metaanaliz sonuclarina gore sitotoksik ila¢ ve
kortikosteroid kombinasyonlar tek basina kortikos-
teroid kullanimina gore Gstlindir. Guncel bilgileri-
mize gore proliferatif LN'li hastalar kortikosteroid ve
sitotoksik ilaclarla tedavi edilmelidir. Birkac¢ ay gtic-
i immiinosupresif tedaviyi (ayda veya iki haftada
bir iv siklofosfamid) takiben uzun siireli immiino-
supresif tedavi giivenilir ve etkindir (20).

Indiiksiyon tedavisi

Aktif hastaligin remisyonu
Ekstrarenal semptomlar
Serolojik markerler
Hemattiri

Piyuri

Seliler silendirler

L . L L 2 2 2

Plazma kreatinin konsantrasyonunun stabili-
zasyonunu saglar.

Kan kreatinin ve proteintiri miktart uzun donem
prognoz gostergesidir.

Puls kortikosteroid

Agir aktif hastahig olanlarda (akut bobrek yet-
mezligi, kresentik GN, agir ekstrarenal hastahik) te-
daviye puls steroid ile baslanmalidir (27). Bu tedavi,
500-1000 mg olarak 30 dakikada 3 gtin uygulanir.
Hizli immiinosupresif etki gosterir. Siklofosfamidin
etkisi 10-14 giin icinde ortaya c¢ikar, bu donemde
steroid tedavisi enflamasyonu baskilar.
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Siklofosfamid

Amerikan Ulusal Saghk Enstitiisii LN'de siklofos-
famid tedavisini altn standart olarak tanmimlamakta-
dir. Aylik iv siklofostamid bolus tedavisi daha az
toksik ve en az giinliik oral kullanim kadar etkili bu-
lunmustur (28). Yiiksek riskli hastalarda 10-12 yilda
renal yetmezlik gelisme ihtimalinin, siklofosfamid ile
290, azatioprin ile %00, prednizon ile tek bagina
2620 azalmasmn saglanchgr goralmistiir (29).

Lupus nefriti ortak calismasinda (collaborative study)
kisa stireli oral siklofosfamid tedavisinin etkili oldugu
gosterilmistir (30). Euro-lupus nephiitis cahsmasinda da
disiik doz iv siklofosfamid indiiksiyon tedavisi, ylksek
doz siklofostamid tedavisi kadar etkili bulunmustur (31).

Siklofosfamid ile lkisa stireli indiiksiyon tedavisi
ve takiben mikofenolat mofetil (MMF) veya azatiop-
rin verilmesi; kronik bobrek yetmezligi (KBY), yan
ctkiler (agir enfeksiyonlar) ve mortaliteyi uzun siire-
li verilen siklofosfamide gore dnemli derecede azalt-
ngr saptanmstr (32).

Siklofosfamid yan etki
infeksiyon (ndtropenti)
Malignite

infertilite

Olim

Mikofenolal mofetil

Mikofenolat mofetil (MMF) siklofosfamide bir al-
ternatiftir. Az vakali ve kontrolsuz pek cok calisma
vardir. Randomize kontrollu 2 ¢alismada MMF'nin
siklofosfamid kadar etkili oldugu gosterilmis. Daha
az yan etki goralmustir (33,34).

Cahsmalarda gozlemlenen en 6onemli sorunlar;

V' Calismaya alinan hastalarin bobrek  fonksi-
vonlar nispeten korunmus ve daha az prote-
intirilerinin varhg

V' Kullamlan siklofosfamid dozunun optimum
olmamasi

V' Hong Kong cahsmasinda (33) oral siklofosfa-
mid ile karsilastrilnus olmasidir.

MMF-yan etki
B Bulanu, kusma, divare
B Minor infeksiyon ataklar
B Lokopeni

Siklosporin A (CSA)

Simif 4 LN'de kortikosteroide direncli veya ba-
@imli olan hastalarda ctkili oldugu, yapilan kontrol-
stiz cahsmalarda gosterilmistir (35).

Plazmaferez

Rutin tedavi secenegi degildir. Hayati tehdit eden
hastalign olan secilmis hastalarda immuan kompleks
yiikiinii azaltmak icin uygulanabilir (36).

Immiinoablatif siklofosfamid

Bu tedavi secenegi, 50 mg/kg siklofostamid 4 giin
uygulandiktan sonra, takiben 4 pg/kg G-CSF verilerek
sitopeni duizeltlir (37).

wIG

Klasik tedavi rejimlerine direncli LN'de basar ile
kullanilmistir. IV immiin globiilin uygulamasi im-
miin sistemi hircok asamada etkiler. Artnus supresor
aktivite, Fc reseptor blokaji, kompleman sisteminin
dizenlenmesi, T hiicreleri ve idiyotipik ag Gzerine
etki eder. Idivotipik ag tizerine etki etmesi anti-DNA
ve antikardiyolipin antikorlar tizerine etki eden an-
tiidiyotipik antikorlar sayesinde ortaya ¢ikar. Antikor
diizeyleri normale iner (38).

indiiksiyon ve idame tedavisi yaklasimi Sekil
2'de gorilmektedir.

Yeni tedaviler

SLE immiin kompleks hastahgidir, veni tedavi
yaklasimlart B hiicre kaybi ve sitokinlerin bloke
edilmesini hedeflemektedir. B lenfositleri hem oto-
antikor bagimli, hem de otoantikorlardan bagimsiz
olarak hastaligin patogenezinde onemli rol oyna-
maktadir. B ve T lenfositler arasindaki ctkilesim has-
taligin progresyonunu etkiler. Yeni tedavilerde;

N B hiicre yiizey antijenlerine karst gelistirilen
antikorlar
Tolerogenler
Kostimiilatdr molekillerin bloke edilmesi
B hiicre aktivasyonu saglayan sitokinlerin in-
hibisyonu temel alinnistir.

Lo ey st

Yeni tedaviler

B B hiicre yiizey antijenlerine kars: gelistirilen anti-
korlar
V' Anti-CD20 (rituksimab)
v Anti-CD22 (epratuzumab)
V' B hiicre tolerans
v LJP 394

B Kostimilatdrlerin blokaiji
V' CTLA4-Ig
v anti-CD40L mAb

B Antisitokin tedavi
V' Anti-baff
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Indiksiyon tedavisi
« lv cyc (aylik veya 2 haftada bir dislk doz) veya

« Po cyc

akut bobrek yetmezligi
kresentik GN,
adir ekstrarenal hastalk

Baslangigta 3 glin
500-1000 mg prednizolon

'

idame tedavisi
o AZA

* MMF >

} varsa

Remisyonyok ___ o, |e Plazmaferez

+ Oral prednizolon

Sekil 2. Indiksiyon

« Siklosporin A ve idame tedavisi.

« [VIG

e Yeni tedaviler

N Anti-1L-10 mAb
v infliksimah

v Anti-1L-1

v Anti-11-18

v Anti-IL-6

V' Anti-IL-15
B Kemokin reseptor antagonisti
V' Anti-CCRI
B Antikompleman tedavi
v Anti-C5h
B imminoablasyon
vV Yiksek doz immiinoablasyon
v Kok hicre nakli
e Rekombinan insan DNase

Anti-CD 20 rituksimab: Anti-CD 20 monoklo-
nal antikor. Plazma hiicreleri anti-CD 20 negatif ol-
dugundan say1 ve fonksiyonlan etkilenmez. B hiic-
relerini kemik iliginde pre B fazindan matr faza ka-
dar azalur, B hiicre lenfomada kullanilmaktadir. B
hiicre kaybi iyi olan hastalarda klinik yarar saglan-
miustir. dyi tolere edilir. Immiin globtlinler tizerine
etkisi azdir. infeksivona egilim vapmaz. T hiicre ve
plazma hicrelerine etki etmez. Diistik doz kullanil-
diginda kendisine karst antikor gelisimine yol acmis-

tir (39). Tedaviye direncli LN hastalarda hastalik ak-
tivitesini ve proteintriyi azaltmus, ama Kreatinin kli-
rensi ve hematiiriye anlamh etkisi gozlemlenmemis-
tir (40).

Abetismus sodyum (IJP 394) “B cell tolera-
gen”: Patojenik otoantikor treten B lenfositlerin or-
tadan kaldinilmasi ideal tedaviyi olugturur.

Tolerogenler otoantikorlar baglar. Anerjiye yol
acar ve otoreaktif B hiicre reseptor ekspresyonunu
azalur (41). Sentetik bir molekildir. Anti-dsDNA an-
tikorlarimi baglar. Lupus aktif iken anti-dsDNAyi
azalur. Abetismusla tedavi plasebo ile karsilastirildi-
ginda anti-dsDNA diizeylerinde anlamli disme sap-
tanmustir (42).

Kostimiilatér molekiillerin blokaji

CD40-CD40L baglanmasi B hiicresinin aktivas-
yon ve proliferasyonunu saglar. B ve T hicreleri
arasindaki bu isbirliginin inhibisyonu fare modelin-
de yararh bulunmustur.

CD40-L. monoklonal antikor (ruplizumab)
Deneysel calismalarda LN'de basanli olmakla bera-
ber insan LN'de basarili bulunmams ve hayat teh-
dit eden protrombotik olaylara neden olmustur (mi-
yokard infarktiisii) (43).
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IDEC-131: CD40-L'yve karst gelistirilen insan monok-
lonal antikoru. Faz 2 calismalan stirmektedir (44). IDEC-
131 faz 2 ¢cahsmasmda hastalar tarafindan iyi tolere edil-
mis, plaseboya gore ctkinligi gosterilememistir (45).

CTLA4-Ig (Abatacept): Sitotoksik T lenfosit ilis-
kili antijen 4 (CTLA4) aktil T hticre yiizeyinde eksp-
rese edilir. Antijen sunan hiicreler ve B hiicrelerin-
deki CD80 (B7.1) ve CD86 (B7.2) reseptorlerine
yiiksek afinitesi vardir. CTLA4-Ig, CD28 ve CTLA4
reseptorleri ve onlarin B hiicrelerindeki ko ligandla-
r olan B7.1 ve B7.2'i bloke eder. CTLA4lg bir fiz-
von proteinidir (46).

SLE'de serum CTLA-4 diizeyinin saglikli kontrol
grubuna gore daha viksek oldugu gosterilmis, ama
hastalik ile korelasyon saptanmamustir
(47). Murin lupus nefriti modelinde CTLA-41g ve sik-

aktivitesi

lofosfamid kombinasyonunun progresyonu etkili bir
sekilde durdurdugu gosterilmistir (48).

Antisitokin tedavi

B Lenfosit stimiilatoric (BLyS); BAFF, THANK,
TALL-1 ve zTNF4 olarak da bilinen B lenfosit stimii-
lasyonunu saglayan I'NT stiperailesinden bir sitokin-
dir. BLyS lenfosit stimtlasyonu, diferansiasyonu ve
immin globilin yapimin artinr. B hiicre yiizeyinde-
ki 3 reseptore baglanir (BCMA, BAFFR, TACID. B
hiicresinin plazma hiicresine degisiminde ve otore-
aktif B hiicre etkinligi tizerine degisik etkileri vardir,
Yiiksek BAFF dizevi, serum IgG ve otoantikor di-
zeyleri ile koreledir. Tedavide Lympho-Stat-B,
BAFFR-Ig, TACI-1g karst gelistirilen monoklonal an-
tikorlar tizerinde calistimaktadir (49).

TACI-Ig: SLE fare modelinin tedavisinde hastali-
gin progresyonunu ve sonuclarn dizelttigi gozlen-
mistir (50).

Anti-IL-10: [1-10, SLE'li hastalarin monosit ve B
hiicreleri tarafindan yapilir, 1L-10 polimorfizmi ta-
nimlannustir. Deneysel calismalarda anti-IL-10 anti-
korlarmin - kullanilmasi Ig ve boébrekteki immiin
komplekslerin azalmasini saglamistr. Az vakah bir
insan ¢alismasinda Faydali bulunmustur (51).

infliksimab: Az vakali bir cahsmada 4 direncli
LN'de de yanit saglannustir. Anti-dsDNA titreleri ge-
cici olarak yikselmis ama kompleman diizeyleri
azalmanus, G¢ hastada triner infeksiyon izlenmistir
(52).

Diger yeni ajanlar
B Anti-C5 kompleman antikoru (53)
B Kemokin reseptor CCR1 antagonisti (54)

B insan rekombinan DNase ekstraseliler DNA'yi
hidrolize eder ve anti-dsDNA antikorlarinin geli-
simini geciktirir, proteintiriyi azaltr (55).
Otolog biicre transplantasyonu
Bu islemde; hastanin CD34 hemopoetik kik hiic-

releri (HKH) toplanir. Miyeloablatif doz i v siklofos-

famid, antitimosit globiilin veya lenfoid irradyasyon
yapilir. Hastanin korunan otolog HKH iv inflizyonla
tekrar hastaya verilir. Hemopoetik sistemin rekonst-
ritksiyonu  saglanir. Prosediire bagl mortalite riski
%12dir. Uygun hasta secimi yapilmalidir (56).

Non-immiinsupresif tedavi
Antiproteintrik
Antihipertansif

Lipid dustiriicti

Osteoporoz

Renal replasman tedavisi

Sonug: Patojenik immiinoglobiilinlerin yapildig
bir hastalik olan SLE'de bobrek tutulumu sik goriil-
mektedir. Patogenezinde otoantikorlar, immiin-
kompleksler, imminoglobiilin subtipleri, adezyon
molekiilleri, apoptoz defektleri, C3 eksikligi, Fcy re-
septor polimorfizmi, hasarli mezangial hiicreler ve
genetik egilim rol oynamaktadir. Tedavi sinif 4 LN'de
indiksiyon iv siklofosfamid ve kortikosteroid tedavi-
sini takiben, diistik doz oral siklofosfamid veya aza-
tioprin ile devam edilebilir. MMF ile yapilan calisma-
larda bu rejimler kadar etkili oldugu bulunmus, ama
daha iyi oldugu gosterilmemigtir. Daha az yan etkisi
vardir ve daha giivenilirdir. Yeni tedaviler B hiicre
kayb1 ve sitokinlerin bloke edilmesini hedeflemekte-
dir. Bu konuda calismalar devam etmektedir.
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