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Akut Glomeriilonefritler
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Derleme

Akut Gomeriilonefritler

Akut glomeriilonefrit (AGN), glomeriillerdeki akut seyirli
bir inflamasyonun olusturdugu bir klinik sendromdur.
Tipik basvuru bulgulari, makroskopik hematiiri, hipertan-
siyon ve odem iicliisiinden olusur. Cocuklarda AGN’nin
en stk nedeni poststreptokoksik glomeriilonefrittir.
Gecirilmig bir streptokok enfeksiyonu kaniti olup olmadi-
g1 ve serum kompleman seviyesi AGN ayirici tanisinda yol
gostericidir. Tipik APSGN vakalarinda bobrek biyopsisi
endikasyonu yoktur. AGN etiyolojisine bakilmaksizin tiim
hastalara oncelikle destek tedavisi wygulanir. Cocuklarda
APSGN’nin kisa ve uzun donem prognozu genellikle iyi-
dir. Streptokok enfeksiyonlarina karst etkin ve giivenli
astlarin gelistirilmesi icin ¢ok sayida klinik calisma halen
yiiriitiilmektedir.

Anahtar kelimeler: Akut glomeriilonefrit, streptokok enfek-
siyonu, hematiiri, ASO
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Acute Glomerulonephritis

Acute glomerulonephritis (AGN) is a clinical syndrome
which is associated with an acutely cowrsing glomerular
inflammation. The typical triad of its presenting symptoms
is macroscopic hematuria, hypertension and edema. In
children, the most common cause of AGN is poststreptococ-
cal glomerulonefritis. The evidence (/if any) of previously
experienced streptoccal infection, and serum complement
level provide guidance for the differential diagnosis of
AGN. In cases with typical APSGN there is no indication of
kidney biopsy. The primary medical care of all patients is
supportive, regardless of the etiology of AGN. Short term-
and long-term outcomes are generally favorable in child-
ren with APSGN Many clinical trials are currently procee-
ding for the development of both effective and safe vaccines
against streptococcal infections.

Keywords: Acute glomerulonephritis, streptococcal infection,
hematuria, ASO
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GIRIS

Glomeriillerdeki, akut ya da kronik seyirli bir infla-
masyonun eslik ettigi etkilenme ve hasarlanma duru-
mu, glomeriilonefrit (GN) olarak adlandirilir.
Glomeriil yapisini olusturan bazal membran, mezen-
gium ve kapiller endotel kisimlarmin her biri bu inf-
lamasyon siirecinden etkilenebilir .

Akut glomeriilonefrit (AGN), ani baglayan makrosko-
pik hematiiri ile birlikte, degisik diizeyde proteiniiri,
oligiiri, azotemi, ddem ve hipertansiyon gibi belirti ve
bulgularn birlikte olusturdugu klinik tablodur; nefritik
sendrom olarak da adlandirilmaktadir ¢,

Patogenezinde yer alan immunolojik siireci basla-
tan faktor, cogu kez bir antijen-antikor reaksiyonu-
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dur. Bu siirecte meydana gelen glomeriiler infla-
masyon, damar gecirgenligindeki artis ve doku
hasarinin nedenleri, kompleman sistemi, koagiilas-
yon faktorleri, sitokinler ve biiyiime faktorleri gibi
inflamatuar mediator sistemlerden bir ya da birka-
cinin aktivasyonudur. Glomeriillerdeki inflamas-
yon ve ddem nedeniyle dokunun kanlanmasi bozu-
lur ve aniden glomeriiler filtrasyon hizt (GFH)
azalir. Suyun ve diger metabolizma artiklarinin
idrarla atilamayip viicutta birikmesi sonucunda
oligiiri, azotemi, 6dem ve hipertansiyon, endotel
hiicrelerindeki hasar sonucunda da hematiiri ve
proteiniiri ortaya cikar. Voliim fazlaliginin derece-
sine gore klinik tablo degiskenlik gosterir. Agir
voliim yiiklenmesi durumunda, ciddi hipertansiyon
ve akciger 6demi gibi yasami tehdit eden klinik
bulgular ortaya ¢ikabilir @9,

Akut glomeriilonefritler, primer veya sekonder ola-
rak geligebilir (Tablo 1). Erkeklerde biraz daha sik
goriiliir. Cocukluk donemindeki en sik AGN nedeni
postenfeksiyoz glomeriilonefritlerden biri olan akut
poststreptokoksik glomeriilonefrit (APSGN) tablosu-
dur G467,
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Tablo 1. Cocuklarda akut glomeriilonefrite neden olan durumlar ©47,

Primer glomeriilonefritler

Sekonder glomeriilonefritler

o IgA Nefropatisi o
o Membranoproliferatif glomeriilonefrit o
o  Anti-glomeriil bazal membran hastalig1 o
o Idiopatik kresentik glomeriilonefrit o

Postenfeksiyoz glomeriilonefrit

Lupus nefriti

IgA vaskiiliti bobrek tutulumu (eski adiyla Henoch-Schonlein nefriti)
ANCA iligkili vaskiilitler

¢ Mikroskopik polianjit

¢ Graniilomatoz polianjit (eski adiyla Wegener graniilomatozu)
¢ Eosinofilik graniilomat6z polianjit (eski adiyla Churg-Strauss sendromu)

POSTENFEKSIYOZ GLOMERULONEFRIT

Sistemik ya da fokal herhangi bir enfeksiyondan
sonra ortaya cikan AGN tablosudur. Immunolojik
yanitt baslatan tetikleyici etkenler, yasanilan yere
bagl degiskenlik gosterir. Az gelismig bolgeler, kir-
sal alanlar ya da tropikal bolgelerdeki cocuk ya da
eriskinlerde en sik etken streptokok enfeksiyonu
iken, sehirlesmis ve gelismis yerlesim alanlarinda
bulunanlarda ise stafilokoklar ve Gram negatif orga-
nizmalar da rol oynar. Stafilokoklarla ya da Gram
negatif bakterilerle olusan deri, endokard enfeksiyon-
lar1, dis ve ic organ iligkili abseler ve santlar, 6zellik-
le immiin sistem yetersizligi ya da diyabet gibi kronik
hastalig1 olan kisilerde etken olabilir. Bu etkenler
disinda bir¢cok mikroorganizma postenfeksiyoz AGN
nedeni olabilmektedir (Tablo 2) ¢810,

AKUT POSTSTREPTOKOKSIK
GLOMERULONEFRIT

TARIHCE ve EPIDEMIiYOLOJi

Epidemik kizil hastaliginin ilk kez 18. yiizyilda
Danimarka’da bildirilmesinden sonra 19. yiizyilda
Avrupa’nin degisik bolgelerinde, yineleyen epidemile-
ri takiben baz1 ¢cocuklarda koyu kirmizi renkte bulantk
idrar yapma, idrar miktarinda azalma ve albuminiiri
olustugu gozlenmistir. Bu vakalarin diger nefritlerden
daha iyi seyrettigi dikkati ¢ekmis ve hastalik igin
“Kizil Atesi Sonrast Akut Hemorajik Nefrit” tanimla-
mas1 yapilmustir. Yirminci yiizyilin baginda ise bulagici
impetigo ile nefrit iligkisi fark edilmigtir. Aragtirmalar,
hastaligin aslinda belli serolojik tipteki grup A strepto-
kok (GAS) enfeksiyonlarindan sonra olusan bir komp-
likasyon oldugunu ortaya ¢ikarmugtir 1119,

Akut poststreptokoksik glomeriilonefrit, grup A beta
hemolitik streptokoklarin nefritojenik alt tipleri ile
olusan streptokok farenjitini (M1, M2, M3, M4, M25

Tablo 2. Akut glomeriilonefrite yol acabilen enfeksiyoz etken-
ler G510,

Bakteriyel —Bogaz ve cilt enfeksiyonlart
¢ Grup A P hemolitik streptokoklar
Endokardit
¢ Stafilokok aereus
e Streptokok viridans
Sant nefriti
¢ Stafilokok aereus
*  Stafilokok albus
e Streptokok viridans
Akciger enfeksiyonlari
e Streptokok pnomoni
¢ Mikoplazma pnomoni
Visseral abseler ve diger multisistem enfeksiyonlari
e Stafilokok aereus
e Escherichia coli
e Pseudomonas species
e Proteus species
¢ Meningokok
o Treponema pallidum
e Brucella species
e Leptospira species
e Yersinia species
*  Rickettsia species
*  Haemophilus
e Klebsiella
e Legionella species
e Salmonella typhi
Viral EBV
Parvovirus B-19
Varicella
CMV
influenza
Adenovirus
Enteroviriisler (Coxackievirus, Echovirus)
Rubella
Kabakulak
Hepatit B ve C
HIV
Fungal Candida albicans
Histoplasma capsulatum
Coccidioides immitis
Paraziter Schistosoma mansoni

Plasmodium falciparum
Plasmodium malaria
Toxoplasma gondii
Tripanosoma

Filaria
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ve baz1 M12 alt tipleri) ya da cilt enfeksiyonunu (M2,
M47, M49, M55, M60 alt tipleri) izleyen donemde
ortaya cikar. Yeryiiziinde yaygin olmakla beraber,
% 97 gibi biiyiik cogunlugu az gelismis iilkelerde
goriiliir ve genelde sporadik ozelliktedir. Bununla
beraber sorumlu mikroorganizmalarla iligkili epide-
mik toplu nefrit vakalart ile kalabalik ortami1 paylasan
askeri ve sivil cesitli topluluklar i¢inde yayilmalar da
bildirilmigtir. Geligmis iilkelerdeki hastalik sikligi,
daha iyi ¢cevre kosullarinin saglanmig olmasi ve strep-
tokok enfeksiyonlarinin hemen hemen eradike edil-
mesine bagli olarak belirgin azalmistir. Sonbahar ve
kis mevsimlerinde streptokok farenjitinden sonra
ortaya ¢ikan, havanin ilik ve sicak oldugu mevsimler-
de ise cilt enfeksiyonlari ve piyoderma gelisimini
izleyen APSGN vakalarina daha sik rastlanir.
Hastaligin mevsimsel o6zelliklerine ragmen, tekli
vakalar tiim y1l boyunca goriilebilir. Tiim streptokok
enfeksiyonlarindan sonra APSGN gelisme riski %
2’den az iken, nefritojenik oldugu bilinen serotiplere
bagl enfeksiyonlardan sonraki risk %5 ile %25 ora-
nina yiikselmektedir 891920,

PATOGENEZ

Bir immun kompleks hastaligi oldugu bilinmesine
karsin, APSGN gelisimindeki en 6nemli tetikleyici
etken olan nefritojenik antijen kavrami hala tam agik-
liga kavugmamigtir. Glomeriillerdeki immun depo-
lanmay1 baglatan etkene iligkin farkli goriigler vardir,
bunlar: 1) dolasimdaki nefritojenik antijen iceren
immiin komplekslerin glomeriile oturmast, 2) nefrito-
jenik antijenin glomeriil kapiller duvart i¢ine sizmasi
ve antijen-antikor birlesmesinin duvar i¢inde gercek-
lesmesi, 3) streptokok antijenleri ile benzerlik goste-
ren normal glomeriiler antijenler nedeniyle, mikroor-
ganizmaya karst tiretilen antikorlarin yapisal eleman-
lar ile capraz reaksiyon gostermesi ve 4) dolagimdaki
streptokoklara ait, M proteini ya da endolizin gibi
antijenlerin, glomeriil kapiller duvara afinite goster-

mesiyle reaksiyonlarin tetiklenmesi olarak sayilabilir
(89,20

Son zamanlarda, iki katyonik antijenin olast nefrito-
jenik antijenler oldugu ve APSGN patogenezinden
bu antijenlerin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir.
Streptococcal pyrogenic exotoxin B (SPEB) ve
plasmin-binding membrane receptor, the glyceral-
dehyde phosphate dehydrogenase (NAPIt/Plr,

GAPDH) isimli bu antijenler, plazmini baglayarak
kompleman aktivasyonuna yol agmakta ve ardindan
gelen siirecler yoluyla kemotaksis ve glomeriil bazal
membran hasarina neden olmaktadir. Bu antijenlerin
her ikisi de uzun siireli antikor yanit1 olusturmakta,
akut ataktan 10 yil sonra bile bunlara kars1 olusmusg
antikorlar saptanabilmektedir. APSGN tekrarinin ¢ok
ender olmasi, bu sorumlu antijenlere karsi olusan
antikor yanitinin uzun siireli devam etmesiyle agik-
lanmaktadir ¢8920,

Akut poststreptokoksik glomeriilonefrit, 3-14 yaslari
arasindaki cocuklarda en siktir ve 2 yasindan 6nce
goriilmesi ¢ok enderdir. Erkeklerde kizlardan yakla-
sik iki kat daha sik goriiliir 229,

KLINIK OZELLIKLER

Hastalig1 tetikleyen GAS enfeksiyonu tipik olarak
bogaz ya da cilt yerlesimlidir. Ancak streptokok pno-
monisinden sonra gelisen APSGN vakalar1 da bildi-
rilmistir. Streptokok enfeksiyonu ile nefrit arasindaki
latent donem, iist solunum yolu enfeksiyonundan
sonra 7-15 giin iken cilt enfeksiyonundan sonra 2-5
haftadir. Latent donem sirasinda mikroskopik hema-
tiiri ve/veya proteiniiri olabilir. Onciil streptokok
enfeksiyonu, antibiyotik kullanimmin ¢ok yaygin
olmas: nedeniyle hafif gecirildiginden dikkati cek-
meyebilir ¢8920,

Tipik APSGN vakalarinin tiimiinde, hematiiri, 6dem
ve hipertansiyon semptom {i¢liistiniin bulunmasi bek-
lenir. Proteiniiri, oligiiri ve azotemi de sik saptanan
bulgulardir 629,

Mikroskopik hematiiri tiim vakalarda vardir; makros-
kopik hematiiri ise hastalarmn yaklasik %20-60’mda
bulunur. Makroskopik hematiiri oldugunda hastalar
tarafindan idrar, ¢ay, kola, et yikant1 suyuna benzer
renkte olarak tanimlanmaktadir 22020,

Odem vakalarin 2/3’sinde goriilmektedir. Yalmzca
periorbital ve pretibial gibi perifere sinirli olabilecegi
gibi, kiiciik cocuklarda daha sik olmak iizere jenera-
lize 6dem tarzinda da goriilebilir. Daha az siklikta
assit ya da plevral efiizyon ortaya c¢ikabilir.
Hipervolemiye sekonder kardiyak yiiklenme ile akci-
ger 6demine ait klinik ve radyolojik bulgular saptana-
bilir. Eski bir calismada, hastalarin yarisinda konjes-



tif kalp yetmezligi bulgulari gosterilmesine karsin,
solunum sikitisinin yalnizca % 5 vakada bagvuru
yakinmalar arasinda yer aldig: bildirilmistir ¢,

Hipertansiyon hastalarin % 60-90’1inda mevcuttur.
Diastolik kan basinci sivi yiikiiniin siddetiyle 6nemli
derecede iligkilidir. Hipertansiyonun yol agtig1 bag
agrist, nobet, biling bozuklugu ve gérme duyusunda-
ki degisiklikler gibi serebral komplikasyonlara ise
yaklagik %30-35 siklikta rastlanir; hatta bazi ¢cocuk-
larda hipertansif ensefalopati, AGN icin ilk bagvuru
nedeni olabilmektedir #2022,

Proteiniiri, sik rastlanan bir belirti olmakla beraber,
nefrotik sendrom tablosu yalnizca % 2-4 vakada orta-
ya ¢ikmaktadir 1129

Vakalarin yaklasik yarisinda gecici oligiiri gelisir,
aniiri daha seyrektir ¢%.

Klinige bulanti, istahsizlik, halsizlik ve solukluk gibi
genel semptomlar seklinde yansiyabilen azotemi,
vakalarin %25-65’inde goriilmektedir ©¢5,

Cocuk Vakalardaki Daha Ender APSGN Basvuru
Klinigi

Akut poststreptokoksik glomeriilonefritin tipik klini-
81 AGN tablosu olmakla birlikte subklinik seyirden
nefrotik sendrom, hizli ilerleyen glomeriilonefrite
(RPGN) kadar degisik klinik tablolarla karsilasilabil-
mektedir ¢58923),

Subklinik APSGN c¢ogunlukla hastalarin aile yakinla-
11 veya yakin temasta olduklar1 kimselerde tanimlan-
maktadir 029,

Bazi vakalarda idrar bulgularinin 6n planda olmadigi
hipertansiyon ve 6dem ile bagvuru gériilebilmektedir.
Vakalarin bir kisminda ise ani yiikselen kan basinci
etkisiyle basagrisi, kusma, konviilziyon, kortikal kor-
liik, bilin¢ degisikligi, afazi, hafiza kayb1 bulgulariyla
ortaya cikan posterior reversible ensefalopati (PRES)
tablosuyla karsilagilabilir. Hatta PRES bulgulartyla
basvurup sonrasinda AGN tanis1 alan vakalar vardir.
Ilging olarak hafif ya da orta diizeyde 6dem saptanan
cocuklarda merkezi sinir sistemi bulgularinin, dde-
min ¢ok daha belirgin seyrettigi vakalardan daha sik
goriildiigii bildirilmektedir. Bu vakalarda tam idrar
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tetkikinin yapilmasi ve yinelenmesi AGN tanisinin
konmasini saglar 48202426,

Diger bir atipik bagvuru sekli de HSP benzeri dokiin-
tii ile baglayan APSGN’dir ?°27,

Cok ender vakalarda kresentik GN gelisebilir, bu
durumda da RPGN tablosuyla kargilagilir 1923,

Ender olarak akut romatizmal ates ve APSGN birlik-
teligi bildirilmigtir 829,

LABORATUVAR

Idrar incelemesi

* Idrarm makroskopik goériiniimii cogu kez kola ya
da et yikanti suyuna benzer koyu kirmizi renkte
ve bulaniktir 220,

e fdrar sedimentinde dismorfik eritrositler, eritrosit
silendirleri ve kaba graniiler silendirler goriiliir.
Glomeriil kaynakli hematiiride, idrara ulasana
kadar bir¢ok kimyasal ve fiziksel etkilere maruz
kalan eritrositlerin normal bikonkav yapist bozu-
lur. Membranlarinda diizensiz bir¢ok ¢ikintilar
olusan bu dismorfik hiicreler akantosit veya
Mickey Mouse hiicreleri olarak da adlandirilir.
Bazi durumlarda sedimentte 16kosit ve lokosit
silendirleri de mevcut olabilir 629,

¢ Proteiniiri genelde nefrotik diizeye ulagmaz ?°7.

e Fraksiyone sodyum atilimi diger glomeriilonefrit-
lerde oldugu gibi %1’den daha azdir; bu yonden

APSGN prerenal azotemiye benzerlik gosterir
(20,30

Kan biyokimyasi, seroloji ve kiiltiir

Yakin zamanda gecirilmis GAS enfeksiyonunun gos-
terilmesi APSGN tanisinda 6nemlidir: Anti-strep-
tolizin O (ASO), anti-DNAaz B, anti-hiyaluronidaz,
anti-streptokinaz antikorlar: tanida kullanilabilir, pra-
tikte en fazla kullanilan ASO, streptokok farenjiti
gecirenlerin %80-90’1nda yliksek saptanabilmekte-
dir; enfeksiyondan sonra 1-4 haftada ylikselmeye
baglar, 3-5 hafta sonra pik yapar. Diizeyi yiiksek
degilse yaklasik iki hafta sonra yinelenmesinde yarar
vardir. Cilt enfeksiyonuna bagli APSGN’de ASO’nun
glivenilirligi ise ¢ok azdir; buna karsin anti-DNAaz B
%80-90 vakada artmis bulunur. Bu yiizden ASO ve
anti-DNAaz B antikorlart birlikte negatif bulunursa
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streptokok enfeksiyonu daha kesin diglanabilir.
Farenjit nedeniyle antibiyotik tedavisi almig olanlar-
da ASO titresinde yeterli yiikselme olusmayabilir.
GAS enfeksiyonunun kanitlanmasindaki bir diger
yontem olan Streptozim testi, igerdigi bes antijenden
(DNAaz B, streptolizin O, hiyaluronidaz, nikotina-
mid adenin diniikleotidaz ve streptokinaz) herhangi

birine kargt olugan antikorlarin saptanmasinda yarar-
lidir 6:69-20.2231.32)

Bogaz siiriintiisiinden bakilan hizli antijen testi, GAS
enfeksiyonunun gosterilmesinde kullanilabilir ©.

Streptokok acisindan bogaz veya cilt siirtintii kiiltiir-
lerinde pozitiflik olasiligi, latent donemin olmasi
nedeniyle diisiiktiir ¢,

e Vakalarmm %90’dan fazlasinda kompleman C3 ve
CHS50 diizeyleri, 6zellikle hastaligin ilk iki hafta-
sida belirgin diistiktiir, genellikle 6-8 hafta i¢inde
normale doner ©**. Kompleman C4 diizeyinde
azalma beklenmez, ancak ender de olsa, kisa siireli
hafif bir diigiikliik olabilecegi bildirilmistir ¢,

e Bobrek fonksiyonlarindaki bozulmanin metabo-
lik etkileri, kan biyokimyasindaki degisimlerle
izlenebilir. AGN geciren hastalardaki olasi biyo-
kimyasal degisiklikler:

1) Serum iire, kreatinin, potasyum, iirik asit, fos-
for, magnezyum diizeylerinde artis,

2) Serum sodyum, kalsiyum diizeylerinde azalma,

3) Metabolik asidoz, bagliklar1 altinda siralana-
b]hr (5,9,20,30)'

¢ Diliisyonel karakterde bir anemi olabilir ©2°.

¢ Baslangicta, plazma renin aktivitesinin, sivi retan-
siyonunun siddetiyle orantili olarak baskilandigi
saptanir ®.

DUZELME

Ilk diizelmesi beklenen semptom oligiiridir ve genel-
de 3-5 giinde baslar. Ardindan yaklasik bir hafta
icinde serum liire, kreatinin diizeylerinin azaldigi,
o0dem ve hipertansiyonun diizeldigi goriiliir; 2-3 haf-
tada makroskopik hematiiri kaybolur, 6-8 hafta icinde
serum kompleman C3 diizeyi artarak normale doner.
ASO yiiksekligi 6 aya kadar devam edebilir.

Proteiniirinin 3-6 ayda, mikroskopik hematiirinin bir
yilda kaybolmasi beklenir (Sekil 1) €29,

Oligtiri

" 3-5 giin

Odem
1-2 hafta
ASO
titresi

+ Hipeftansiyon
H 21 Serum
a

H
/ L Proteinuri
v

Hematiiri
GAS
Enf.

N

Tyl

(hafta) 0 1 2 3 4 5 6 7 8

latent

donem don diizelme

GAS: grup A streptokok, ASO: anti-streptolizin O,

C3: kompleman-3

Sekil 1. Tipik bir APSGN olgusunda zamana gore klinik ve
laboratuvar bulgularimin beklenen seyri ©¢2?,

BOBREK BiYOPSISi

Oykiisii, bulgular1 ve klinik gidisi tipik APSGN ile
uyumlu olan hastalarda biyopsi endikasyonu yok-
tur. Bobrek biyopsisi yalnizca APSGN disindaki
diger tanilari diisiindiiren durumlarda veya progno-
zu degerlendirmek, spesifik tedavi baglamak ama-
ciyla gerekir @9, [lk bagvuruda veya izlemde
biyopsi endikasyonu olabilecek durumlar Tablo
3’te belirtilmistir.

Tablo 3. Bobrek biyopsisi endikasyonlar: ¢330,

ilk basvuruda biyopsi endikasyonlar:
¢ Tipik olmayan yas: < 2 yil veya >12 yil
e Oncesinde bobrek hastalig1 oykiisii
»  Oncesinde enfeksiyonun olmamast
¢ Enfeksiyonla eszamanl baglangi¢
¢ Kronik bobrek hastaligi bulgularinin olmasi
e Sistemik hastalik diisiindiiren bulgularin olmasi
e Aniiri
¢ Nefrotik diizeyde proteiniiri
e Bobrek fonksiyonlarinda hizli bozulma
¢ Normal serum kompleman C3 diizeyi

izlemde biyopsi endikasyonlar
Bulgularda beklenen diizelmenin olmamasi
e Oligiiri/azotemi >2 hafta
e GFH diisiikliigii > 4-6 hafta
e Uzamus hipertansiyon (>2-3 hafta)
e Makroskopik hematiiri > 4 hafta
e C3 disiikligii > 8-12 hafta
e Hafif / orta proteiniiri > 6 ay




Isik mikroskopisiyle incelemede APSGN’de glome-
riiller biiyiik boyutlu, kanlanmasi nispeten azalmig
olarak goriiliir, mezangial hiicrelerde diffiiz prolife-
rasyon ve mezangial matrikste artis gdzlenir. Erken
donemde polimorf niiveli 16kosit infiltrasyonu var-
dir. Glomeriillerin hem boyut hem de icerik olarak
arttig1 bu durum, diffiiz endokapiller proliferasyon
olarak adlandirilir. Mezangial alanda genigleme ve
0dem nedeniyle kapiller limenler daralmis ya da
tikanmistir. Daha agir vakalarda kresent olusumu ve
intertisyel inflamasyon da goriilebilir, ancak bunlar
hastaliga 6zgiin degildir. Immiinfloresan boyama ile
ozellikle glomeriil bazal membraninda (GBM), daha
az oranda da mezangial alanlarda graniiler IgG ve
kompleman C3 birikimi goriiliir G220,

AYIRICI TANI

Bazi hastaliklar AGN tablosunu taklit edebilir, fakat
ayrintili anamnez, fizik muayene ve baglangi¢ labo-
ratuvar testleri ile kolaylikla AGN’den ayrim1 yapi-
labilir:

Hemolitik tiremik sendromda makroskopik hematii-
ri, proteiniiri, hipertansiyon ve akut bobrek yetmez-
ligi siklikla olur, fakat hemolitik anemi, trombosito-
peni de goriiliir. Ayrica HUS te diyare oykiisii olabi-
lir. Alport sendromlu hastalarin bazilarinda makros-
kopik hematiiri ve proteiniiri olur; aile oykiisi, isit-
me kaybr ve bobrek biyopsisi tanimin konmasini
saglayacaktir G9,

Konunun baginda da belirtildigi gibi, primer bobrek
hastaliklar1 ve sistemik hastaliklar AGN’ye yol aca-
bilmektedir (Tablo 1). Cocukluk déneminde AGN
tablosunun %90’ 1ndan APSGN sorumludur. Detayli
oykii ve fizik muayene, sistemik hastaliklarin ayirici
tanisi agisindan yol gosterir. Yakin zamanda gegiril-
mig bir iist solunum yolu enfeksiyonu (USYE)
oykiisii APSGN ve IgA nefropatisinin her ikisinde
de yer alabilir, fakat IgA nefropatisinde APSGN’den
farkli olarak USYE 6ykiisii AGN tablosunun 1-2
glin Oncesindedir ve ilaveten Oykiide yineleyen
makroskopik hematiiri ataklarindan soz edilebilir.
Lupus nefritinde AGN tablosuna cilt bulgulari, foto-
sensitivite, aft, artrit, nérolojik semptomlar eslik
edebilir. IgA vaskiilitinde daha agirlikli olarak alt
ekstremitelerde yer alan palpabl purpuralar, karmn
agrisi, artralji, artrit gibi ilave bulgular vardir.
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ANCA iligkili vaskiilitlerde ve antiglomeriil bazal
membran hastaliginda pulmoner hemoraji ile ilgili
semptomlar olabilir, ayrica ANCA iligkili vaskiilit-
lerde ateg, halsizlik, biiylime geriligi, kilo kaybi,
kronik siniizit, asttm benzeri semptomlar ve oral

tilserler gibi yakinma ve bulgular dikkati cekebilir
(6.35)

Akut glomeriilonefrit etiyolojisini aydinlatmada
laboratuvar tetkiklerinden en 6nemlisi kompleman
diizeyleridir. Kompleman C3 ve C4 diizeylerine
gbre ayirict taninin nasil yapilacagi ve istenecek
ileri tetkikler Sekil 2°de belirtilmistir.

Sistemik bulgulart belirgin olmayan lupus nefritin-
de C3 ile beraber, C4’ilin de diigiik olmas1 ve diizel-
memesi taniya ulagmaya yardimcidir. APSGN ile
USYE’nin tetikledigi membranoproliferatif glome-
riilonefrit (MPGN) arasinda baglangigta ayirim
yapilamasa bile hipertansiyonun direngli seyretme-
si, proteiniirinin daha belirgin olabilmesi ve C3
diizeyinin beklenen zamanda normale donmemesi
taniya ulagsmay1 saglayacaktir 1,

Akut faz belirteglerinin yiiksek oldugu vakalarda
sistemik hastaliklar kesinlikle diglanmalidir ¢,

Akut glomeriilonefrit nedenlerinden biri olan gant
nefriti, hidrosefali tedavisi i¢in yerlestirilen
ventrikiilo-atrial veya ventrikiilo-jugular sant iligkili
kronik enfeksiyon sonucu goriilmektedir. Giinii-
miizde kullanilan ventrikiilo-peritoneal santlara
bagli AGN gelismesi ¢ok enderdir 29,

TEDAVI ve PROGNOZ
Tedavi

Baslatan etkenin streptokok enfeksiyonu olmasina
karsin, enfeksiyona yonelik tedavi APSGN gelisme-
sini onlememektedir. Antibiyotik tedavisi, enfeksi-
yonun yayilmasini engellemek amaciyla 6nerilmek-
tedir ©220,

Hastaligin belirtisiz seyrettigi vakalar ayaktan izle-
nebilir ®. Hastanede yatig endikasyonlari hipertan-
siyon, konvulziyon, konjestif kalp yetmezligi, oli-
giiri, azotemi, hiperkalemi ve ilerleyici karakterde
bobrek fonksiyon bozuklugu olmasidir. AGN etiyo-
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Bobrek fonksiyon bozuklugu siddetli /
\
“ B GFH azalmasi devamly, ilerleyici

Bobrek fonksiyon bozuklugu hafif / } _
GFH azalmasi gegici Renal Biyopsi

€3 ve.Cd dilsiik C3 diisiik ve C4 normal l €3 ve C4 normal
* . ASO / Anti-DNAaz
ANA/Anti ds-DNA m

m Yeﬁksek titre i | Anti-GBM / ANCA
V
# C3 diisiikliigii
gecici

RPGN

v

Diger Bobrek disi ve Sistemik
enfeksiyoz APSGN Renal Biyopsi Hastaliklar
neden.lere T —— * IgA vaskiiliti
yonih.lgk * ANCA iliskili vaskiilitler
g 1 * Anti-GBM hastaligi
testler ve
kiiltiirler
Renal Hastalilar
Bobrek dis1 ve Sistemik * IgA Nefropatisi
Hastaliklar * Idiopatik kresentik GN
* Lupus nefriti

* Kriyoglobulinemi
* Hepatit B enfeksiyonu
¢ Hepatit C enfeksiyonu

* Subakut bakteriyel
endokardit

e Sant nefriti

Renal Hastaliklar

* MPGN (immunkompleks
aracili tipi)

C3:kompleman-3, C4: kompleman-4, RPGN: hizli ilerleyen glomeriilonefrit, ASO: antistreptolizin O, APSGN:akut
poststreptokoksik glomeriilonefrit, Anti-GBM: anti-glomeriil bazal membran antikoru, ANCA: anti-nétrofil sitoplazmik antikor,

ANA: anti-niikleer antikor, MPGN: membranoproliferatif glomeriilonefrit, Anti-dsDNA: anti-double strended DNA, IgA: immun
globulin-A, GFH: glomeriiler filtrasyon hizi

Sekil 2. AGN tamh hastaya yaklagim 9.



lojisi ne olursa olsun oncelikle destekleyici tedavi
saglanmalidir. Voliim yiiklenmesi/HT tedavisinde
siv1 ve tuz kisitlanmasi baslica tedavidir. Agir 6dem
ve hipertansiyon varsa loop diiiretikleri verilmelidir.
Diiiretik tedavisine ragmen, HT kontrol edilemezse
antihipertansif ila¢ olarak kalsiyum kanal blokerleri
oncelikle tercih edilmelidir. Anjiotensin doniistiirii-
cii enzim inhibitorleri ve anjiotensin reseptor blo-
kerleri, GFH’y1 azaltma ve hiperkalemi riskinden
dolayr akut donemde genellikle kullanilmaz ©820,
Hipertansif ensefalopatide yogun bakim izlemi
gereklidir, kan basmci kontrolii i¢in nitroprussid
tedavisi verilebilir. Diyaliz tedavisi oligo-aniiri,
direncli hiperkalemi veya loop diiiretiklerine yanit-
s1z s1v1 yiiklenmesinin eslik ettigi agir akut bobrek
hasarinda gereklidir . Destekleyici tedavi haricin-
de spesifik tedaviye biyopsi tanisina gore karar
verilir 639,

Uzun Siireli Takip ve Prognoz

Kardiyovaskiiler ve metabolik yonden dengede,
bobrek fonksiyonlar: diizelmis ve tedavi ile hiper-
tansiyonu kontrol altina alinmig olan hastalar tabur-
cu edilebilir ©. Taburcu edilmis hastalar ilk 6 ay 4-6
haftada bir, bir yila kadar ise 3-6 ayda bir kontrol
muayenesine cagrilabilir. Antihipertansif tedavi
alanlar daha yakin takip edilmelidir. Hastalarin
pediatrik nefroloji kontrollerinden cikarilabilmesi
icin hematiiri ve proteiniirinin diizelmesinin iizerin-
den en az bir y1l gecmis olmasi tavsiye edilmektedir
©, APSGN’nin yinelemesi beklenmemektedir; fakat
cok nadiren niiks eden vakalar bildirilmistir ©¢7.

Cocuklarda APSGN’nin kisa siireli prognozu genel-
likle ¢ok iyidir. Hastalik son derece ender olarak
hiperkalemi veya pulmoner 6deme sekonder 6liimle
sonuclanabilmektedir. Hastalarin biiyiik cogunlu-
gunda uzun siireli takipte herhangi bir sekel kalma-
maktadir; on-yirmi yillik takiplerinde anormal idrar
bulgular1 yaklasik %20 oraninda, hipertansiyon %3
oraninda, azotemi ise %1’den az bildirilmektedir.
Eriskinde ise uzun siireli prognoz ¢ocuklardan daha
kotii olup iyilesme siirecinde hastanin yasi, eslik
eden baska hastaliklarin varlig1 gibi faktorler 6nem
tagimaktadir #3839,

Cocuklardaki APSGN’ye bagli kalict sekel oraninin
diisiik olmasina ragmen, GAS enfeksiyonlar1 6zel-
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likle az geligmis iilkelerde ¢ok 6nemli morbidite ve
mortalite nedenidir. Bu yiizden vakalarin izlemi
kadar enfeksiyonlarin 6nlenmesi de 6nem tagimak-
tadir. GAS’a ait M proteinlerinin 200°den fazla
antijenik farklilik géstermesi nedeniyle, as1 gelistir-
me ¢aligmalar1, uzun bir siire istenen basariya ulasa-
mamustir. Ancak gelismis iilkelerdeki GAS enfeksi-
yon etkenlerinin %72’den fazlasini kapsayan ve faz
II klinik caligmasi tamamlanan 26 valanlt bir aginin
geligtirilmesi, Amerika Birlesik Devletleri ve
Avustralya’da bu konudaki caligmalara ayrilan
finansal destegin biiylik oranda artmasini saglamis-
tir. Ardindan gelistirilen 30 valanli GAS agisinin,
icermedigi diger suslara karsi da ¢apraz bir koruma
sagladiginin preklinik calismalarda belirlenmesi,
gelecek i¢in olduk¢a umut vericidir “.
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