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Olgu Sunumu/Case Report

Idiyopatik Nodiiler Glomeriiloskleroz: Olgu Sunumu

Idiopathic Nodular Glomerulosclerosis: A Case Report

0z

Nodiiler glomeriiloskleroz onceleri diyabetes mellitus (DM) ile 6zdeslestirilen bir histopatolojik
tan1 olmakla birlikte, membranoproliferatif glomeriilonefrit, amiloidoz, fibriler ve immiintaktoid
glomeriilopati gibi birgok hastalikta goriilebilir. Idiyopatik nodiiler glomeriiloskleroz (ING) tanist
bu hastaliklarin diglanmasiyla koyulur. Ayirici tanida anamnez, seroloji ve bobrek biyopsisinin
immiinhistokimyasal ve elektron mikroskopik incelemesi de yardimci olur. Son caligmalarda ING,
sigara kullanim1 ve hipertansiyon ile iligkilendirmektedir. Bu yazida aktif sigara igicisi olan ve yedi
senedir hipertansif bir ING olgusu sunulmustur.

Kirk ti¢ yaginda erkek hastanin ayaklarda sislik sikayetiyle yapilan tetkiklerinde kreatinin: 2,1 mg/dl,
albiimin: 2,9 g/dl ve giinliik proteintiri: 4380 mg bulundu. Hepatit B yiizey antijeni pozitifti. DM tanist
diglandi. Ultrasonografi ile bobrek boyutlart normal sinirlarda idi. Bobrek biyopsisinde 30 glomeriiliin
18’1 global sklerotik idi. Diger glomeriillerde fakli biiyiikliikte nodiiler lezyonlar dikkati cekti. Bu
bulgularla ING tanis1 koyuldu.

Sonug olarak ING nin sigara kullanimi ve hipertansiyon ile birlikteligi son yayilarda vurgulanmaktadir.
Diyabetik olmayan, hipertansif ve sigara kullanan bir hastanin bobrek biyopsisinde nodiiler
glomeriiloskleroz saptanirsa ING diisiiniilmelidir. Hepatit B infeksiyonu nodiiler glomeriilosklerozisin
klasik sekonder nedenleri arasinda sayilmamakla birlikte, eslik eden serum hepatit B yiizey antijeni
pozitifligi birka¢ ING olgu sunumunda bildirilmistir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Nodiiler glomeriiloskleroz, Sigara, Hipertansiyon, Diyabetes mellitus,
Hepatit B

ABSTRACT

Nodular glomerulosclerosis, although once identified as a histopathological diagnosis identical with
diabetes mellitus (DM), can be seen in many diseases like membranoproliferative glomerulonephritis,
amyloidosis, fibrillary and immunotactoid glomerulopathy. Idiopathic nodular glomerulosclerosis (ING)
can be diagnosed by exclusion of these diseases. Medical history, serology and immunohistochemical
and electron microscopical examination of renal biopsy are helpful also. ING has been related with
smoking and hypertension in recent studies. Herein, we present a case of ING who is smoker and had
hypertension for seven years.

A 43 year-old man with swollen ankles had laboratory examinations showing creatinine:2.1mg/
dl, albumin:2.9g/l and daily proteinuria:4380mg. Hepatitis B surface antigen was positive. DM was
excluded. Renal size was normal by ultrasound. Renal biopsy contained 30 glomeruli, 18 of which
were globally sclerotic. Mesangial nodular lesions were striking in the others. With these findings we
diagnosed ING.

As aresult, relation of ING with smoking and hypertension has been highlighted by recent studies. ING
should be considered if nodular glomerulosclerosis is identified in renal biopsy of a smoker nondiabetic
with hypertension. Although hepatitis B infection is among the classical secondary reasons of nodular
glomerulosclerosis; co-existing serum hepatitis B surface antigen positivity has been reported in a few
case reports.
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GIRIS

Nodiiler glomeriiloskleroz ilk olarak Kimmelstein ve Wilson
tarafindan diyabetes mellituslu (DM) hastalarda tanimlanmis
bir histolojik tamdir. (1). Nodiiler mezangiyal skleroz ve
glomertillerde lobiilasyon belirgindir. DM ile 6zdeslestirilmis
olmakla birlikte DM disinda nodiiler glomeriiloskleroz
goriilebilen hastaliklar; membranoproliferatif glomeriilonefrit
(2), fibriler ve immiintaktoid glomeriilopati (3), amiloidoz, hafif
zincir hastali1 (4), Takayasu arteriti (5), kollajen tip 3 hastalig1
(6) ve kistik fibrozistir (7). Idiyopatik nodiiler glomeriiloskleroz
(ING) tanis1 yukarida sayilan nedenlerin dislanmasi ile
koyulur (8). Son caligmalarda sigara ve kronik hipertansiyon
ile iligkilendirmekte olan hastalik, ayr1 bir klinik antite olarak
sunulmaktadir (9,10). Bu yazida aktif sigara icicisi olan ve yedi
senedir hipertansiyon tanisi olan bir ING olgusu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Yedi yildir bilinen hipertansiyonu olan 43 yasindaki erkek
hastanin son 4 aydir giderek artan her iki ayakta sislik sikayeti
nedeni ile yapilan tetkiklerinden idrar tahlilinde 2+ hematiiri 3+
proteiniiri, 24 saatlik idrarda 4380 mg proteiniiri, biyokimyasal
analizlerinde de serum kreatinin 2,1 mg/dl, albiimin 2.9 g/dl, total
kolesterol 264 mg/dl, trigliserid 326 mg/dl saptanmasi iizerine
nefroloji klinigimize yonlendirildi. Ozgecmisinde hipertansiyon
disinda ek hastaligi yoktu. 18 paket-yi1l sigara anamnezi
mevcuttu. Hipertansiyon tedavisi i¢in amlodipin kullanmakta
idi. Fizik muayenesinde her iki ayak bileginde amlodipine bagh
olabilecegini diisiindiigiimiiz 6demi mevcuttu. Tekrarlayan aclik
kan sekeri degerleri normal sinirlarda idi. 75 mg OGTT testinde
ikinci saat kan sekeri 95 mg/dl bulundu. C-peptid diizeyi, insiilin
diizeyi ve HOMA indeksi normal sinirlarda bulundu. G6z dibi
muayenesinde diyabetik retinopatisi yoktu. Antiniikleer antikor
negatif bulundu. Kompleman diizeyleri normaldi. Protein
elektroforezinde monoklonal gamopati yoktu. Hepatit B yiizey
antijeni pozitif bulundu. Hepatit delta antijeni negatifti. Karaciger
transaminazlar1 normal sinirlarda idi. Uriner ultrasonografisinde
bobrek boyutlar: normaldi ve her iki bobrekte grade 1 ekojenite
artis1 vardi. Hastaya bobrek biyopsisi yapildi.

Isik mikroskopisinde 30 adet glomeriil izlendi. Bunlardan
18’1 global sklerotik idi. Diger glomeriillerde fakli biiyiikliikte
nodiiler lezyonlar dikkati cekti (Sekil 1,2). Bazi glomeriillerde
mezangiyal nodiiler skleroz alam1 c¢evresinde fibrin kepi
tarzinda lezyonlar goriildii. Ileri derecede tubiiler atrofi, yer
yer interstisyel fibrozis ve mononiikleer iltihabi infiltrasyon
mevcuttu. Kongo boyasi ile boyanma olmadi. Immiinfloresan
mikroskopik incelemede IgG ile glomeriil kapiller bazal
membranlarinda bazi glomeriillerde fokal minimal graniiler
pozitivte, C3 ile daha yogun graniiler pozitivite belirlendi.
Immiinhistokimya ve immiinfloresan mikroskopik incelemede
kappa ve lambda ile pozitivite izlenmedi. Hepatit B yiizey
antijeni ile yapilan immiin boyama negatif bulundu. Elektron
mikroskopi degerlendirilmesinde bir glomeriilde mezangiyal

matriks miktarinin bazi segmentlerde asir1 diizeyde artmis oldugu
ve bu bolgede elektron yogun alanlarin bulundugu izlendi.
Mezangiyal artis olmayan segmentlerde bazal membranin
yer yer kalin oldugu ve paramezangiyal bolgelerde elektron
yogun alanlar igerdigi goriildii. Bu bulgular ve klinik ile olguya
ING tanisi koyuldu. Konservatif tedavi amactyla olmesartan
baslandi, kan basinci kontrolii i¢in amlodipine devam edildi.
Hastanin sigarayr birakmasi saglandi. Poliklinik takiplerimize
devam eden hastanin son serum kreatinin 1,8 mg/dl, albiimin:
3,1 g/dl ve 24 saatlik idrarda protein miktar1 3 g tesbit edildi.

Sekil 1: Glomeriilde Bowman kapsiiliinde kalinlagma, degisik
biiyiikliikte PAS pozitif nodiiler yapilar, tubiiler atrofi (PASx400).

Sekil 2: Nodiiler yapilarda giimiis boyasu ile pozitif boyanma
(PASMx600)

TARTISMA

Nodiiler glomeriiloskleroz bir histopatolojik tamdir. ING
tanis1 koymak icin basta DM olmak {izere tiim diger sekonder
nedenleri dislamak gerekmektedir (8). Ayirici tanida klinik
hikaye, seroloji ve bobrek biyopsisinin immiinfloresan mikros-
kopi, histokimyasal boyalar, immiinhistokimyasal inceleme ve
elektron mikroskopisi ile degerlendirilmesi yardimci olur. Olgu-
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muzda DM tanisinin diglanmast icin ayrintili laboratuvar ince-
leme yapildi. Histokimyasal boyalar ile nodiillerin olgumuzda
oldugu gibi hem PAS hem de PASM ile pozitifligi sadece DM ve
ING’de goriilmektedir. Boylece patolojik olarak immiinotaktoid
glomertilopati, hafif zincir hastalig1, kollajen glomeriilopatisi ve
amiloidozdan uzaklasilmis oldu.

Son zamanlarda yapilan c¢ahigmalar ile ING, sigara
kullantm1 ve kronik hipertansiyon ile iligkilendirmekte ve
ayri bir klinik antite olarak gosterilmektedir (9,10). Sigaranin
ING patofizyolojisine katkisindaki 6nemli mekanizmalar ileri
glikolizasyon iiriinlerinin olusumu, oksidatif stresin tetiklenmesi,
anjiyogenez ve intrarenal hemodinaminin degismesi olarak
gosterilmektedir (11). Markowitz ve ark.’nin (9), giiniimiize
kadar en genis olgu sayisina sahip ING serisindeki 23 hastanin
%95,7°si hipertansiyon hastasi idi ve hastalarin %91,3’ii sigara
kullanicist idi. Bu serideki ortalama serum kreatinin degeri 2,4
mg/dl, ortalama 24 saatlik idrar protein miktar1 ise 4,8 gr idi.
Sekiz senedir hipertansiyon 6zgecmisi ve 18 paket-yil sigara
hikayesi olan olgumuzun serum kreatinin ve 24 saatlik idrar
protein diizeyleri ise benzer sekilde sirasiyla 2,1 mg/dl ve 4,3 g
idi.

Olgumuzda hepatit B yiizey antijeni pozitif idi. Kore’den
bildirilen ii¢ ING olgusunun ikisinde kronik hepatit B olmasi
dikkat cekmektedir (12,13). Olgumuzda bobrek biyopsisinde
yapilan immiinhistokimyasal incelemede, hepatit B antijeni
boyamasi negatif idi. Hepatit B siklig1 goz 6niine alindiginda bu
durumun raslantisal bir birliktelik olabilecegi akla gelmektedir.
Hepatit B ile glomeriilonefrit arasinda bir iliski kurmak i¢in
serumda serolojik gostergeler yaninda bobrek biyopsisinde
hepatit B gostergelerinin saptanmast gereklidir (14). Ancak
hepatit B ylizey antijeni pozitif olup immiinhistokimyasal olarak
hepatit gostergelerinin negatif oldugu glomeriilonefrit olgulari
mevcuttur.

Sonug olarak DM tanisi olmayan hipertansif ve sigara kul-
lanan bir hastanin bobrek biyopsisinde nodiiler glomeriilosk-
leroz saptanmasi durumunda ING, ayirici tani listesinin iistle-
rinde bulunmalidir. Kesin tant nodiiler glomeriiloskleroza yol
acan diger hastaliklarin elenmesi ile koyulur. Son ¢aligmalarda
ING’nin sigara kullanimi ve kronik hipertansiyon ile birlikteligi
ve nedensellik iligkisi vurgulanmaktadir. Hepatit B infeksiyonu
nodiiler glomeriilosklerozisin klasik sekonder nedenleri arasinda
sayllmamakla birlikte, eslik eden serum hepatit B yiizey antijeni
pozitifligi varhginda, ING’nin hepatit B ile iligkili olabilecegi
akilda tutulmalidir.
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