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OZGUN ARASTIRMA

Bobrek Biyopsisi ile Reaktif Amiloidoz
Tanisi Alan Hastalarin Retrospektif Analizi
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OZET

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Nefroloji Bilim Dali, Bursa.
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Bu ¢aligmada bobrek biyopsisi sonucu AA amiloidozu tanist alan 32 hastanin demografik,klinik ve laboratuar 6zellikleri retrospektif olarak
incelendi. Yas ortalamasi 49,3+14,5, Cinsiyet dagilimi (E/K) 22/10, Biyopsi endikasyonu; 29 (%90,6) olguda nefrotik sendrom, 3 (%3,4)
olguda agiklanamayan akut bobrek yetmezligi nedeniyle koyuldu. 14 (%43,8) olguda altta yatan hastalik saptanamadi. 11(%34) olguda
romatolojik hastalik, 3 (%9,4) olguda malinite ve 3 (%9,4) olguda kronik bakteriyal enfeksiyon saptandi.l (%3) olguda biyopsi sonrasi
kanama gelisti. AA amiloidozu diisiiniilen hastalarda bobrek biyopsisi giivenle tercih edilebilir. Idyopatik olgularin oran1 yiiksek olup malign
hastaliklar etyolojide diigiiniilmelidir.

Anahtar Kelimeler: AA Amloidoz. Biyopsi. Nefrotik sendrom. Malignite.
Retrospective Analysis of Patients with Reactive Amyloidosis by Renal Biopsy

ABSTRACT

In this study, we retrospectively reviewed clinical, laboratory and demographic features of 32 patients who was dignosed by renal biopsy.
The mean age of patients and male/female ratio were 49,3+14,5 and 22/10, respectively. The most common indications for renal biopsy were
nephrotic sydrome in 29 cases (%90,6), acute renal injury with unknown etiology in 3 cases (%3,4). The number of clinical diagnosis of
patients were rheumatologic disease , chronic bacterial infection , and malign disease, 11 (%34) 3(%9,4), 3(%9,4) respectively. 14 (%43,8)
pateints were considered as idiopathic cases. Major hematom was observed in 1 (%3) patient. Renal biopsy in renal amyloidosis might be

chosen confidently and a malignant disease as an etiological factor should be kept in mind.
Key Words: AA Amyloidosis. Biopsy. Nephrotic syndrome. Malignancy.

Sistemik amiloidoz, protein yapida molekiillerin ¢6-
ziinmeyen fibriller seklinde extraselliiler alanda birik-
mesi sonucu olusan ve ciddi organ disfonksiyonuna
neden olabilen bir grup hastaliga verilen genel bir
isimdir. Sistemik amiloidoz genellikle kronik infeksi-
yon ve inflamatuar hasaliklara bagl olarak amiloid A
(AA) proteinin artisi ile iligkili reaktif AA amiloidozu
veya klonal plazma hiicre hastaligina baglh hafif zincir
sentezi artisi sonucu olusan AL amiloidozu seklinde

Gelis Tarihi: 05.01.2012
Kabul Tarihi: 13.03.2012

Dr. Abdulmecit YILDIZ

Uludag Universitesi Tip Fakilltesi,
i¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Nefroloji Bilim Dali, Bursa

Tel.: 0224 295 11 98

e-posta: mecityildiz@gmail.com

gelisir"%. AA amiloidozu infeksiyoz (tiiberkiiloz, kro-
nik piyelonefrit, brongiektazi, osteomiyelit, parenteral
ila¢ kullanim1 sonucu gelisen infeksiyonlar), romatiz-
mal (romatoid artrit, ankilozan spondilit, juvenil kro-
nik artrit, psoriatik artrit vb.) ve otoinflamatuar (Ailevi
Akdeniz Atesi (AAA), Hiperimmiinglobulin D send-
romu vb) ve nadiren malign hastaliklar gibi kronik
inflamatuar hastalig1 olanlarda gelisebilir™**. Cografik
bolgeler arasinda AA amiloidozu’nun etyolojik dagi-
limu farklilik gosterir. Bati iilkelerinde Romatoit artrit
nedenler arasinda en sik iken iilkemizde olgularin %60
dan AAA’nin sorumlu oldugu bildirilmistir>®. Siste-
mik amiloidozda en 6nemli morbidite ve mortalite
nedeni bobrek tutulumu olup tedavisiz olgularda kisa
stirede Son Donem Bobrek Yetmezligi (SDBY) geli-
sir’. Bébrek bulgulari tutulan nefron segmentine bagl
olarak asemptomatik idrar bulgulari, nefrotik sendrom,
fanconi sendromu, diabetes insipitus veya agikar iire-
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mi seklinde goriiliir ve hizla SDBY ’ne ilerler’. Bobrek
amiloidozunda en dnemli tan1 araci bobrek biyopsisi-
dir’. Bu calismada merkezimizde bobrek biyopsisi
sonucu AA amiloidozu gelen hastalarin klinik 6zellik-
leri ve biyopsi komplikasyonlari retrospektif olarak
arastirtldi.

Gerecg ve YOntem

Calismamizda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Ic¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali’nda
2006-2011 yillar1 arasinda gesitli nedenlerle perkutan
bobrek biyopsisi yapilan 316 biyopsi 6rnegi retrospek-
tif olarak tarandi. Biyopsi raporunda AA amiloidozu
tanist alan 32 hastanin dosya kayitlar1 incelendi. Bi-
yopsi Ornekleri 6nce 151k mikroskobunda incelenmis
daha sonra kongo kirmiz1 ile boyanip polarize mikros-
kopta degerlendirilmistir. Dokuda amiloidin goriildU-
gu olgularda ek bir kimyasal islem yapilmig, amiloidli
doku potasyum permanganata maruz birakildiginda
amiloidin dokudan ¢6ziindiigii olgularda AA amiloi-
doz tanis1 konulmustur. Hastalarin yas, cinsiyet, bi-
yopsi endikasyonu, biyopsi komplikasyonlari, tani
aninda eslik eden hastaliklar ve serum alblimin diizey-
leri ve bobrek fonksiyonlar1 kaydedildi. Bobrek fonk-
siyonlar1 Cockcroft-Gault formdiliyle hesaplandi.

A. Yildiz, ark.

Biyopsi 6ncesi serum albimin ortalama 2,2+0,8 g/dL
idi. Hastalardan 14 (% 43,8)’iinde tan1 aninda ve ta-
kiplerinde sistemik hastalik izlenmedi ve idyopatik
olarak simiflandirildi. 11 (%34) hastada romatolojik
hastalik mevcuttu. Biri biyopsi oncesi tan1 alan 2 ak-
ciger kanseri ve bir tane de doku tamis1 konulamayan
pankreas kanseri saptandi. Sonugta toplam 3 (%9)
hastada 2’si doku tanisi ile kesinlesen malignite tespit
edildi. Primer hastalik dagilimi tablo 11’ de §zetlendi.

Tablo I1- Primer Hastalik Dagilimi

Primer Hastalik n %
Romatoid Artrit 4 94
AAA 3 6,2
Bronsiektazi 2 6,2
Behget Hastaligi 1 31
Ankilozan spondilit 2 31
Psoriyatik artrit 1 3,1
Bronkoalveolar Ca 2 31
Osteomiyelit 1 3,1
Pankreas Kanseri 1 3,1
idyopatik 14 438
Kisaltmalar; AAA: Ailevi Akdeniz Atesi

Bulgular

2006-2011 tarihleri arasinda, ¢esitli nedenlerle yapilan
bobrek biyopsilerinin yaklagik % 10’unu AA amiloi-
dozlu hastalar olugturmaktaydi. 32 hastanin yas orta-
lamas1 49,3+14,5 bulundu. En kiigiik yas 26, en ileri
yas 85°ti. Olgularin 22’si erkek, 10’u kadindi. Hastala-
rin 29’una (%90,6) nefrotik sendrom, 3’tine (%9.,4)
aciklanamayan akut bobrek yetmezligi endikasyonla-
riyla biyopsi yapildigi saptandi. Biyopsi sonrasit 28
hastada komplikasyon olmadigi, 1 hastada transfiizyon
ihtiyac1 gerektiren hematom gelistigi goriildu. 3 hasta-
da ise biyopsi sonrast komplikasyonla ilgili veriye
ulagilamadi. Tani anindaki bobrek fonksiyonlari de-
gerlendirildiginde (Tablo I) 11 (%34,4) hasta evre 1, 5
(%15,6) hasta evre 2, 7 (%21,9) hasta evre 3, 7
(%21,9) hasta evre 4, ve 2 (%6,2) hasta diyaliz ihtiya-
c1 olan bobrek yetmezligi diizeyindeydi.

Tablo I- Bagvuruda Bobrek Fonksiyonlari

Bagvuruda Biyopsi Endikasyonu
Bobrek Fonksiyonlari Nefrotik Sendrom Azotemi
Evre 1 11 0
Evre 2 5 0
Evre 3 6 1
Evre 4 7 0
Evre 5 0 2
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Tartisma

Amiloidoz, ekstraselliller alanda anormal yapidaki
gesitli proteinlerin birikmesi sonucu olusan, ciddi
organ hasar1 ve sistemik tutulumla seyreden, pek ¢ok
etyolojik faktoriin sorumlu oldugu genel bir klinik
tablodur. Dokularda amiloid depozidlerinin gésteril-
mesiyle tan1 konur. Amiloid birikimine neden olan
cesitli protein prekiirsorleri vardir. A amiloid proteini
ve AL tip amiloidoz yaninda transtretin, Beta-2 mik-
roglobulin, kalsitonin ve sistatin C de birikimlerde
saptanan amiloid proteinlerdir".

Sistemik amiloidoziste bobrek tutulumu kétl progno-
za isaret eden ve siklikla goriilen bir komplikasyon-
dur®. Chugh ve ark.’ glomeriiler hastalik etyolojisini
arastirdigi 1980 hastada renal amiloidoz oranini bi-
yopsi ile % 8,4 olarak bildirmistir. Olgularin ¢ogunda
nefrotik sendroma bagli 6dem, renal disfonksiyon ve
yetmezlik mevcuttu. 2006-2011 yillar1 arasinda, mer-
kezimizde renal biyopsi yapilan hastalar incelendigin-
de gortilmiistiir ki; nefrotik sendromla bagvuran olgu-
larin 6nemli kisminda altta yatan patoloji reaktif ami-
loidozdur. Potysova ve ark.® 2128 bobrek biyopsisini
degerlendirdigi bir ¢aligmada reaktif amiloidoz ora-
n1 %2 olarak bildirilmistir. Caligmamizda erkek/kadin
orani 2,2 olup literatiir ile uyumlu bulunmustur™.

Serum amiloid A proteini, karacigerde biiyiikk kismi
CRP ile sentezlenen bir akut faz reaktamdir'. Basta
romatoid artrit olmak Uzere kronik inflamatuar hasta-
liklar ve kronik infeksiyéz hastaliklar AA amiloidoz
etyolojisinde 6nemli bir yer tutmasina kargin bizim
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calismamizda olgularin biiylik ¢ogunlugu (%43,8)
idyopatik olarak kabul edildi. Yayimnlanmis en biiylik
reaktif amiloidoz serisi olan ve 374 olgunun prospek-
tif olarak izlendigi bir calismada idyopatik olgularin
orant %6 olarak bildirilmigtir ve hastalarin 6nemli
kisminda  (%60)  kronik  inflamatuar  artrit
saptanmustir™. Ulkemizde Ensari ve ark.® reaktif ami-
loidoz tanist alan 113 biyopsi drneginin degerlendiril-
digi calismada ise idyopatik olgular %2 olarak bildi-
rilmigtir.

1990-1999 yillart arasinda bobrek biyopsisi ile reaktif
amiloidoz tanisi alan hastalarimizin %33’ Ginde AAA
mevcuttu. Calismamizda AAA oraninin diisiik bulun-
masi bu hasta grubunda nefrotik sendromla basvuran
olgularda kanama riski nedeniyle bobrek disi organ-
lardan (Abdominal yag dokusu, rektal mukoza) siklik-
la 6rnek alinmasi ile iliskilendirildi.

Lanchmann ve ark.™ serilerinde malignite oranmi %1
(4 olgu) ve altta yatan hastaliklart lenfoma veya meso-
telyoma olarak bildirmiglerdir. Caligmamizda tam
aninda 1 olguda yass1 hiicreli akciger karsinomu tanisi
varken 2 olgu renal biyopsi sonrasi iki ay i¢inde ma-
lignite tamst almistir. Ulkemizde reaktif amiloidoz
tanis1 alan hastalarda malignite akla gelmeli ve idyo-
patik kabul edilen olgular temel tarama testleri ile
aragtirtlmalidir.

Bdbrek biyopsisi amiloidoz tanisinda en spesifik ve
sensitif yontem olarak kabul edilmektedir. Calisma-
mizda 1 olguda biyopsiye bagli transfiizyon gerektiren
kanama saptanmistir. Biyopsi aninda diyaliz ihtiyaci
olan hastanin kanamasi tiremik ortam ile iliskilendiril-
di. Amiloidoz hastalarinda kanama riski 6zellikle
damar duvarindaki tutulum nedeni ile artmistir’. Olgu-
larimizda biyopsiye bagl kanama riskinde (%3) artis
saptanmadi.

Sonug olarak AAA disiiniilen hastalarda bobrek bi-
yopsisi guvenle tercih edilebilecek bir tan1 yontemidir.

Son yillarda merkezimizde AAA nedeni ile amiloidoz
gelisen hasta orani azalirken idyopatik olgularda artis
saptandi. Altta yatan inflamatuar hastalik saptanama-
yan olgular malign hastaliklar agisindan da sorgulan-
malidir.
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