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Lokositoklastik Vaskiilit Olarak Gelen Bir Olguda Nefrotik Sendrom
Nedeni: Fokal Segmental Glomeriiloskleroz

Abdiilkerim Furkan Tamer', Habib Emre?, Levent Korkmaz', Erim Giilcan®, Refik Ali San*, Abdullah Uyanik?, Mustafa Keles®

Ozet

Lokositoklastik vaskulit viicuttaki kiiglik damarlarin inflamasyonu anlamina gel-
mektedir. Genellikle ciltte 6zellikle bacaklarda belirti verir ancak viicudun diger
bélgelerinde de ortaya cikabilir. Klinik pratikte en yaygin gériilen vaskulittir. L6-
kositoklastik vaskulit pek ¢cok nefrolojik hastaliklarla birlikte seyredebilir. Ancak
I6kositoklastik vaskulit olarak gelen nefrotik sendromlu hastada fokal segmen-
tal glomeriiloskleroz gériilmesi beklenmeyen bir durumdur. Fokal segmental
glomeriilosklerozda glomeriiler hasara ve glomeriiloskleroza yol acan etyolojik
ajanlar veya mekanizmalarin ¢cogu bilinmemektedir. Onsekiz yasinda her iki tist
ve alt ekstremitelerde dokiintii ve kizariklik, her iki bacaklarda sislik sikayetleri
ile klinigimize basvuran hastaya lokositoklastik vaskulit tanisi konuldu. Nefrotik
diizeyde proteindirisi olan hastanin bobrek biyopsisinde ise fokal segmental glo-
meruloskleroz tespit edildi.

ANAHTAR KELIMELER: Fokal segmental glomeriiloskleroz, Iokositoklastik vaskulit,
nefrotik sendrom
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Abstract

Leukocytoclastic vasculitis refers to the inflammation of small blood vessels in
the body. It usually manifests in the skin, particularly in the legs, but it may also
occur in other areas. It is the most common vasculitis seen in clinical practice.
Leukocytoclastic vasculitis can progress together with many nephrological
diseases. However, focal segmental glomerulosclerosis is unexpected cause of
nephrotic syndrome at a case admitted about leukocytoclastic vasculitis. Etio-
logic agents or mechanisms that initiate glomerular injury and lead to glom-
erulosclerosis are largely unknown in focal segmental glomerulosclerosis. An
eighteen years old patient who presented to our clinic with skin eruption and
rushes of both lower and upper extremities and edema of lower extermities had
been diagnosed leukocytoclastic vasculitis. The patient with nephrotic range
proteinuria, renal biopsy reveal.

KEYWORDS: Focal segmental glomerulosclerosis, leukocytoclastic vasculitis,
nephrotic syndrome

Lokositoklastik vaskiilit, kiiciik damarlari tutan, veniil, arteryol ve kapillerlerin inflamasyonu ile karakterize klinik olarak genis spek-
trumlu kutanéz lezyonlarin gorildigu bir vaskulittir. Lokositoklastik vaskdlit ilaglara, enfeksiyonlara, sistemik lupus eritematozis
gibi kollajen doku hastaliklarina, malignitelere sekonder olabilecegdi gibi bazen idiyopatik de goriilebilir (1). Baslica klinik bulgular
pruritis, palpabl purpura, makulopapuler dékintdiler, Grtiker, pustdil, iskemiye sekonder gelisen llserasyonlardir (2). Fokal segmental
glomertloskleroz (FSGS) glomerdiillerin bir kisminda skar olusturarak renal yetersizlige yol acan proteiniri ile klinik bulgularinin sekil-
lendigi bir hastaliktir. FSGS idiyopatik olabildigi gibi cesitli farkl nedenlere sekonder olarak da gorulebilir. FSGS'ye yol acabilen se-
bepler, eroin kullanimi, HIV enfeksiyonu, orak hiicreli anemi, vesikotreteral reflii, obezite olarak sayilabilir (3). Lokositoklastik vaskulit
olgularinda nefrotik sendrom etyolojisi agisindan FSGS beklenmeyen bir nedendir. Bizim vakamizda |6kositoklastik vaskulit ile gelen
hasta, nefrotik sendrom etyolojisi acisindan arastirildi ve biyopsiden énce nedeni bulunamadi. Renal biyopsi sonucu ise beklenme-
dik bir sonug olarak geldi. Renal biyopsi patoloji raporunda vaskuler yapilarda inflamasyon yoktu, nefrotik sendrom nedeni FSGS
olarak tespit edildi.
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Olgu sunumu

Onsekiz yasinda erkek hasta klinigimize yaklasik bir aydir olan ye-
meklerle iligkisiz tim karni tutan agri, tim viicudunda yaygin kirmizi
renkte basmakla solan dokiintd, karinda ve her iki bacaklarda sislik
sikayetleri ile basvurdu. Yaklasik 4 yildir glinde bir paket kadar sigara
icmekte olan hastanin ila¢ veya madde kullanimi 6ykiisii yoktu. Ates
36.5 °C, nabiz 110/dakika (ritmik), tansiyon arteryel 150/80 mmHg
olarak olclldu. Bilateral el ve bacaklarin ekstansor ylizeylerinde, bi-
lateral gluteal bolgede, yer yer makulopapuler ras seklinde, yer yer de
palpabl purpura seklinde lezyonlari mevcuttu. Batin muayenesinde
perkiisyonla umblikusun 2 cm altindan itibaren agikhgr yukari bakan
matite alanlari mevcuttu. Bilateral pretibial ++/++ gode birakan
ddemleri mevcuttu. Lékosit: 16500 /mm?, Hgb: 11 g/dL, Htc: %33,
Trombosit: 234000 /mm?®, bun: 32 mg/dL, kreatinin: 0.79, Na: 137
mmol/L,K:5mmol/LCa:7.5mg/dL,P:4.4mg/dLast:281U/L,alt:451U/L,
Idh: 356 IU/L, t. bil: 0.2 mg/dL d. bil: 0.1 mg/dL, total protein: 4 g/dL,
albumin: 1.9 g/dL, sedimentasyon: 40 mm/saat olarak tespit edildi.
idrar mikroskopisinde 4 |&kosit, 24 eritrosit gériildii. 24 saatlik idrar
proteini 9 g/giin olarak bulundu. Ferritin: 286 ng/mL, crp: 3 mg/dL,
vitamin B12: 234 pg/mL, folik asit: 20 ng/ml olarak bulundu. Perife-
rik kan yaymasinda %84 nétrofil, %11 lenfosit, %2 monosit, %3 eo-
sinofil vardi, hipokromi, mikrositoz, poikilositoz goriildi, trombosit
+4 pozitifti. G6Gls grafisi normaldi. Batin ultrasonografisinde her iki
bdbrek normal boyutlardaydi, patolojik bulgu saptanmadi. Génderi-
len hepatit belirtecleri negatif olarak geldi. Anti-HIV negatifti. Roma-
toid faktor, anti-ccp, anti nikleer antikor, anti ds-dna, p-anca, c-anca
degerleri negatif olarak geldi. Eko kardiyografisinde patolojik bul-
guya rastlanmadi. Viicudundaki lezyon yerlerinden biyopsi alindi. Cilt
biyopsisinde isik mikroskopide molimorf niiveli I6kosit ve monon-
tkleer hiicre ilfiltrasyonu gériildi. immiinfléresan incelemede IgA
depositleri ile beraber diger immuinfléresan bulgulari negatif tespit
edildi. Patolojik sonug Iokositoklastik vaskdilit olarak degerlendirildi.
Bobrek biyopsisi yapildi, histokimyasal olarak glomerullerin bazi seg-
mentlerinde skleroz, glomerullerin mezengiumunda nétrofil infiltra-
syonu, tubuluslarin limenlerinde ve interstisyumda mononukleer
hicre infiltrasyonu izlendi, vaskiler yapilarda patoloji goriilmedi, IgA
negatif, IgM glomerdllerde +1 pozitif, IgG glomerdiillerde +1 lineer
pozitif, C3c glomeriillerde lineer +1 pozitif izlendi, fokal segmental
glomeruloskleroz bulgulari gésteren bébrek dokusu olarak deger-
lendirildi. Hastaya 3 giin boyunca 750 mg/gtin prednisolon verildi.
Ardindan siklofosfamid 500 mg intra venoz verildi. Ramipril 2.5 mg tb
1x1, furosemid 40 mg tb 1x1 baslandi. 24 saatlik protein miktari 5.3
g/gun’e geriledi. Prednisolon dozu yavas yavas azaltilarak idame do-
zuna gecildi. 2 hafta sonra kontrol gelmesi 6nerilerek taburcu edildi.
Hastaya klinik 6zellikleri nedeniyle durumunun tip dergisinde sunu-
lacagi ve yayinlanacadi anlatildi, hastanin onayi alindi.

Tartisma

Lokositoklastik vaskilit stiperfisiyal kapiller ve post-kapiller venl-
lerin inflamatuar tutulumu ile damar duvarinda hasar olusturarak
hemoraji ve iskemik olaylara yol acan bir hastaliktir. Lokositoklastik
vaskadlit tanisi klinik, laboratuar ve histolojik bulgularin birlikte deger-
lendirilmesi ile konulur (4). Bizim vakamizda hastanin Anca degeri-
nin negatif olmas, cilt biyopsisinde IgA depositlerinin gérilmemesi,
kriyoglobulin tespit edilmemesi |6kositoklastik vaskdlit tanisini
distndurmustdr. Ayirici tanida benzer klinik bulgularla seyreden pek
cok hastalik akilda tutulmustur. Ornegin hastanin genc olmasi ned-
eniyle Henoch-Schonlein purpurasi disuniilmiis ancak cilt ve bébrek
biyopsilerinde direkt floresan yontemle IgA depositleri gériilmeyince

Tamer ve ark. Nefrotik Sendrom, Vaskiilit, Glomeriloskleroz

Henoch-Schonlein purpurasi tanisindan uzaklasiimistir. Bu hastada
anca negatifligi, alt ve Ust solunum yollarina ait patolojik klinik bul-
gularinin olmamasi da Wegener hastaligindan uzaklastirmistir. Yine
Churg-Strauss sendromunda da benzer cilt bulgulari gorilebilir an-
cak Churg-Strauss sendromunun pulmoner patolojik bulgularla sey-
retmesi, eosinofilik infiltrasyonlarin gérilmesi beklenir (5).

Kutanoz vaskuliti taklit eden psédovaskilit durumlarinin da benzer
klinik ve laboratuar bulgularla karsimiza cikabilecegi akilda tutul-
malidir. Enfektif endokardit, kolestrol embolisi, antifosfolipid sen-
dromu, dissemine intravaskdler koagtilasyon gibi birtakim hastaliklar
da benzer cilt bulgulariyla seyredebilir ancak bu hastaliklarda cilt biy-
opsilerinde vaskiiler inflamasyon goriilmez. Yine bu hastaliklarda da
cilt bulgulanyla beraber proteindiri gorilebilir (5).

Fokal segmental glomeriiloskleroz glomeriillerin bir kisminda olusan
segmental skar ile karakterize bébrek hasari ile seyreden klinik bulgu-
larinin blyuk cogunlugu proteiniiri ile sekillenen ve kronik renal ye-
tersizlik ile sonuglanabilen bir hastaliktir. Fsgs'de bozulmug imm{init-
eden sorumlu olabilecegi disiiniilmus olasi bir takim mekanizmalar
vardir. FSGS herhangi bir fokal glomeriler hasarin iyilesme fazinda
goriilebilir. Ornek olarak fokal proliferatif lupus nefriti, IgA nefropatisi
ve kiigclik damar vaskulitleri sayilabilir. Bunlarda veya bu gibi diger re-
nal hastaliklarda, trombositlerden ve glomeriler hiicrelerden trans-
forming growth faktor beta (TGF-B) salinimi progresif renal hasarda
onemli rol oynuyor olabilir (6).

Tsai TC ve arkadaslari sjogren sendromlu I6kositoklastik vaskulit
gelisen bir olguda proteindiri gelismesi lizerine yapilan bdbrek bi-
yopsisinde kresentik formasyonlu IgA glomerulonefriti ¢iktigini
rapor etmislerdir (7). Bizim vakamizda hem cilt biyopsisinde hem de
bobrek biyopsisinde IgA birikimleri gérilmemis olup bu yiizden He-
noch-Schonlein purpurasi ve IgA nefropatisi distinilmemistir.

Engel F ve arkadaslar Parvoviriis B19 primer infeksiyonunu takip
eden l6kositoklastik vaskulit vakasini bildirmis olup ayni vakanin 5
g/gun proteinirisi olusmasi Gizerine yapilan renal biyopsi raporunun
mezengiyal IgA depositleri ile seyreden glomerilenefrit olarak geld-
igini bildirmistir. Parvovirlis B19 ‘un poliarteritis nodosa, Wegener
Gramulomatozisi, l0kositoklastik vaskilit gibi vaskdilitlerde stpheli
etyolojik ajan olabilieceginden bahsedilmistir. Bu vakada spesifik
Parvovirus B19 IgM tespit edilmesi ve vaskiilit ile iliskili diger fak-
torlerin olmamasi Parvovirlis B19" un altta yatan neden olabilecegi
distinulmistdr (8).

Yanai-Berar N ve arkadaslari influenza asisin yapildiktan sonra artralji,
myalji, purpura nedenleri ile acil servise basvuran hastanin bobrek
biyopsisinde pauci-immun glomerilonefrit ile iliskili nekrotizan
vaskulit tespit edildigini bildirmis, influenza asisinin vaskulit ve glom-
ertlonefrite yol actigini rapor etmislerdir (9). Bizim vakamizda ise
hastanin boyle bir hikayesi yoktu.

Saekia T ve arkadaslari membranoz nefropati gelisen bir hastanin re-
misyondan yaklasik 17 yil sonra Urtiker ve proteiniri ile bagvurmasi
Uzerine cilt biyopsisinin l6kositoklastik vaskulit, bdbrek biyopsisinin
de membranoproliferatif Glomerilonefrit geldigini bildirmislerdir (10).

Mandhadi R ve arkadaslari intravenoz ilag kullanimi olan alt ekstrem-
itelerde ras, sisme ve palpe edilebilir purpura ile gelen 46 yasindaki
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bayan hastanin cilt biyopsisinde I6kositoklastik vaskulit geldiginden
bahsetmislerdir. Ayni hastada akut bobrek yetersizliginin metabo-
lik belirtilerinin oldugunu ancak hastada dissemine intravaskuler
koagulasyon veya trombolitik trombositopenik purpura belirti veya
bulgularinin olmadigini, HIV ve hepatit C'nin pozitif oldugunu be-
lirtmislerdir. Bu hastada kompleman duzeyleri diisiik gelmis, kriyo-
globulin negatif, antinétrofilik sitoplazmik antikorlar ise pozitif tespit
edilmistir. Bobrek biyopsisinde herhangi bir immunolojik tutulum
negatif degerlendirilmis, yalnizca glomeriiloskleoz gortlmustir. Bu
hastada hepatit C ve/veya HIV enfeksiyonu tarafindan indiiklenen
nefropati ve vaskulit distinGlmastir (11). Hastamizda hepatit B,
hepatit C ve HIV serolojileri negatif gelmis olup vakamizda da im-
munolojik aktivasyon sonucu l6kositoklastik vaskiilit, nefropati ve
glomeriloskleroz gelistigi distnulmstar.

Lokositoklastik vaskdlit olgularinda nefrotik sendrom etyolojisi
acisindan FSGS beklenmeyen bir nedendir. Vakamizi ilging kilan,
hastanin cilt biyopsisinde I6kositoklastik vaskulit bulgular, vaskiiler
inflamasyon gorilirken bébrek biyopsisinde vaskdler inflamasyona
rastlanmamis olmasidir. Vakamizda cilt bulgulariyla beraber nefro-
tik diizeyde proteindri ile gelen hasta I6kositoklastik vaskiilit olarak
degerlendirilip nefrotik sendrom etyolojisi agisindan arastirildi ve
biyopsiden 6nce nedeni bulunamadi. Renal biyopsi sonucu ise
beklenmedik bir sonug olarak geldi. Renal biyopsi patoloji raporunda
vaskdler yapilarda inflamasyon yoktu, nefrotik sendrom nedeni FSGS
olarak tespit edildi. FSGS patofizyolojisinde bozulmus imm{initenin
roli duslindliirse, bu bozulmus immiuniteye sekonder hastada ku-
tanoz vaskiler inflamasyon ve I6kositoklastik vaskdilit gelismis olabi-
lecegi distinulmustir. Olgumuzda karin agrisi sikayeti non spesifik
oldugundan ve baska hicbir gastrointestinal sistem semptom veya
belirtisi gorilmediginden intestinal vaskdlit agisindan ileri inceleme
gerekli gorilmemistir.
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