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GIRIS

Henoch-Schénlein Purpura (HSP), cocukluk cadinda c¢ok sik gérilen vaskilitik bir
sendromdur. Cilt, eklem, gastrointestinal, renal ve nadiren santral sinir sistemi tutulumu
ile karakterizedir.

Hastaligin etiyolojisi kesin olarak bilinmemektedir. Sonbahar, kis aylarinda daha sik
olmasi ve genellikle Gst solunum yolu infeksiyonlarini takiben ortaya ¢cikmasi etiyolojide
infeksiyoz etkenleri &6n plana c¢ikarmaktadir. Patogenezinde degdisik antijenik
stimuluslarla olusan immun kompleksler damar duvarina vyerleserek, zedelenme
olusturmaktadir. Sonucta bu zedelenmeye yanit olarak iltihabi mediatérler artarak
vaskiiler hasara neden olmaktadir.

HSP daha c¢ok erkek cinsiyette gérulmektedir. Genetik gecis yoktur, zile hikayesi
genellikle negatifdir.

Hastalarin gogunda klinik gidis iyi seyirli olmasina ragmen ciddi abdominal , renal,
santral sinir sistemi komplikasyonlarn yagsami tehdit eder.

Gec¢ dénemde renal hastalik édnemli bir problemdir. Hastalarin % 5-15’inde kronik
bébrek yetmezligi gelisebilir. Baslangigta ciddi renal tutulumu olanlarin uzun dénemde
prognozunun koétl olabilecegi, kronik bébrek yetersizliginin gelisebilecegdi ekstarenal
semptomlarla basvuran hastalarin ise uzun dénemde bébrek fonksiyonlarinin
bozulmadigi ancak takipte renal problemleri olmasa bile gebelik ve gebelik sonrasi
dénemde bobrek fonksiyonlarinin bozulabilecegi belirlenmistir. Bu nedenle Henoch
Schoénlein Purpurali hastalarin basglangigta renal tutulum sikliginin bilinmesi, hastalik
baslangicinda renal tutulumu olup, klinik takipte renal semptomlari olmayan hastalarin
minimal glomertiler ve tubuler hasarnn olup olmadiginin belirlenmesi 6nem tagimaktadir.

Biz bu calismada; HSP’li hastalarin uzun dénem prognozunun ve bé&brek
tutulumunun sikhgimin arastinimasi , bébrek tutulumu olan hastalarin ge¢ doénem

glomeruler ve tubuler fonksiyonlarinin dederlendiriimesini amagladik.



GENEL BILGILER

Henoch Schonlein Purpura (HSP) primer olarak cocuklar tutan, damarlarda IgA
birikiminin eslik ettigi akut bir vaskulittir (1,2,3,4,5,6). Hastalikta baslica tutulum yerleri;
deri, eklemler, gastrointestinal sistem (GIS) ve bébreklerdir. Nadiren merkezi sinir
sistemi (MSS) ve skrotum tutulumuda gésterebilir (5).

Cilt tutulumu palpalb purpuradir ve en ¢&nemli bulgusudur. Visseral organ
lezyonu ise daha az siklikla gérilur; fakat ciddidir. Primer tutulumu kigik damarlarin
vaskdliti seklindedir (1,3,4,5).

Anaflaktoid purpura, purpura romatika olarakta bilinir. Clinkli olasi neden olarak;
bakteri, virus ve diger bir antijene asir duyarlilhigi diistindiren kanitlar vardir (1,2,3,7).

Tarihge

Hastalik ilk kez 1800’lerden 6nce Heberden tarafindan tanimlanmistir (1). 1837
yilinda Schénlein tipik deri dékintilerini ve eklem bulgularini,1874-yilinda ise Henoch
gastrointestinal ve renal belirtilerini tanimlamigtir (2). 1950’lerde Zeek erigkinlerde
benzer semptomlarin oldugu vakalara dikkat gcekmistir (3).

Epidemiyoloji

HSP en sik 2-14 yas arasinda gorilmesine ragmen 6 ayliktan, genc eriskine kadar
butin yas gruplaninda gelisebilir. Hastalarin ortalama yasi 6'dir. Yine vyapilan
caligmalarda hastalarin %90’1 10 yas alt1,%7%'i 8 yas alti oldugu bildirilmistir. Toplumda
gorilme  sikhgr  13.5-14/100.000 cocuktadir.  Erkek/kiz  orani  1.5-2/1'dir
(1,2,3,7,8,9,10,11,12,13).

Hastalikta genetik gecis yoktur. Aile hikayesi genellikle negatiftir ve ailenin diger
fertlerinde goériilmez. Ancak ailede bir kiside HSP gérulurken, diger bir ferdinde IgA
nefropatisi gériulebilir. Hastalikta bireyin 6zellikleri de énemli rol oynamaktadir. HLA-
BW35 antijenine sahip kisilerde ve kalitsal kompleman 2 (C2) eksiklidi olanlarda
hastaldin insidansinin arttigi rapor edilmistir (1,2).

Hastalik batin yil boyunca gorilebilir. Fakat galismalarin ¢ogunda mevsimsel
dagihima dikkat cekilmistir. Hastalarin biyilk cogunlugu sonbahar ve ilkbaharda gérlir.
Ozellikle soguk iklime sahip tlkelerde Avrupa, Japonya, gliney-dodu Asya’da yaygindir
(1,12,13). Zenci irkinda ise nadirdir (1).

Epidemiler nadir olmakla birlikte Farley tarafindan 7 aylik bir periodda 16 vaka
bildirilmistir. Ancak diger buyik caligmalarda cografik veya toplu vakalar bildirilmemistir
(12,14,15).



Etiyoloji

Etiyoloji bilinmemekle birlikte dykide siklikla solunum yolu enfeksiyonu vardir. llk kez
st solunum yolu enfeksiyonunu (USYE) takiben olustugu Schénlein tarafindan
gozlemlenmistir. Daha sonraki birgok calismada bunu desteklemektedir (6)/Grup AB
hemolitik streptokok (GABS) enfeksiyonu HSP'de gérilen en yaygin patojendir. ilk kez
1948 vyilinda Gairdner tarafindan GABS enfeksiyonuna bagh HSP’nin olustugu
gosterilmistir. Gairdner’in yaptigi bu calismada hastalarin yapilan bodaz kultirinde
%50'sinde GABS enfeksiyonu saptanmistir (16). Yine yapilan bir ¢ok caligmada
hastalarin % 10-30’unun bogaz kiiltirinde GABS pozitif bulunmustur/Hastalarin %20-
30'unda ise antistreptolizin 0 antikoru (ASO) titresinin arttigi gértlmustor (15,17,18,19).
Al- Sheyyab ve arkadaslarinin HSP’li cocuklarda yaptigi calismada ASO titresini kontrol
grubuna goére anlamh bir sekilde yuksek oldugu bildiriimistir. Yine Elia M ve
arkadaglarinin yaptidi 30 vakalik hasta grubunda hastalarin % 48 ‘inde GABS uredigi ve
vakalarin %39'unda ASO titrelerinde-anlamli yiikselme oldugu g&sterilmistir (18,19,20).

Etiyolojide:

1.Enfeksiyonlar :
Ust solunum yolu enfeksiyonu Adeno virus
Streptokok enfeksiyonu Coxachie
Mikoplazma Toxocara canis
Epstein- Barr virus Salmonella
Parvo virus Shigella
Varisella Kizamik
Hepatit Ave B Kizamikgik
Legionella Entomoeba Histolytica

2. Asilar : Tifo, paratifo ,kolera, sart humma

3.Gida alerjileri

4 Bocek isirmasi

5.llaclar Penisilin Ampisilin ~ Losartan
Eritromisin  Kinidin Difenhidramin
Tetrasiklin Lisinopril  Salisilat
Vankomisin Enalapril  Fenasetin

6. Ailevi Akdeniz Atesi

7. Soguk

(1,2,4,11,21,22,23,24,25,26,27,28,29).



Patogenez

HSP'nin altda yatan patolojik mekanizmasi bilinmemektedir. Glomeruler ve derideki
lezyonlarda gosterilen IgA ve C 3 depolanmasi hastaligin immun komplekslerle
gelistigini géstermektedir. Kanda dolagan immun kompleksler (IK) damar duvarinda
tutunarak, membran atak kompleksini ve komplemani klasik yoldan aktive edip, vaskiler
permeabiliteyi artirir. Ayrica IK'ler monosit ve granilositler gibi inflamatuar hicrelere
ylzeylerinde bulunan Fc reseptér araciligi ile badlanarak, sitokin ve enzim salinmasina
ve hiicre aktivasyonuna direkt olarak da yol acgabilir (2,11). Burada bazal membrana
ulasan notrofiller serbest oksijen radikallerini ve ¢esitli proteinazlan (elastaz, kollegenaz)
dig ortama salarak doku zedelenmesini baslatir. Aktive nétrofillerden salinan I6kotrien
B4 (LB4) nétrofil kemotaksisini, agregasyonu, plazma eksudasyonu ile inflamasyonu
artinr ve endotelial fosfalipaz A2 aktivasyonu ile arasidonik asit yikilarak doku kaynakli
iltihabi mediatérlerin (prostoglandin, tromboksan, I6kotrienler) salinimini artirirlar.
Sonucta tim bu mekanizmalar vaskler hasara neden olur (1,2,3).

HSP’'de IgA iceren IK'ler dolagimdan yeterince temizlenemediginden kan dolasimi
ile bébrege gelir. Bu da HSP'da renal tutulumu aciklar.

HSP'da genel anormallik IgA ile ilgilidir. Serum IgA konsantrasyonu, IgA sinifi
antikorlar (IgA RF: romatoid faktér , IgA ANCA: Antinotrofilik sitoplazmik antikor, IgA
AECA: Antiendotelial sitoplazmik antikor) artmistir (31,32,33). AECA ‘in vaskulitik
hastaliklarda (6rnegin Kawasaki gibi) tesbit ediimesi HSP’da renal tutulumlarda olabildigi
bildirilmistir (34). HSP’h hastada artan IgA polimerik olup mukozal kaynaklidir, bu da
hastaligin besin alerjilerini ve Ust solunum yolu enfeksiyonunu takiben'ortaya cikisini
aciklamaktadir. IgA nefropatisi ve HSP nefritindeki bulgularin ayni olmasi, bircok
arastiricinin aksi fikirde olmasina ragmen, bazi otérlerin IgA nefropatisinin HSP’nin
monosemptomatik formu oldudunu ileri stirmelerine yol agmistir (1).

HSP'da C, eksikligi ,homozigot null C, fenotip ve Cs eksikligi gibi kompleman
anormallikleri bildirilmistir (35). Yine HSP’li ¢ocuklarin 1/3’inde CH 5, ve properdin
diizeyinin distik olmasi, glomeriler lezyonlarinda C 3 ve properdin varligi, Ciq ve C4
yoklugu HSP'deki komplemanin aktivasyonunun alternan yoldan oldugunu

gostermektedir (1).



Histopatoloji

HSP'nin histopatolojik goériintisi; lokositoklastik vaskilit veya nekrotizan vaskulittir.
Benzer vaskiilitik lezyonlar deri ve bagirsak biyopsilerinde gézlenebilir (2). Deri biyopsi
ornekleri kuguk damarlarda (arteriol, venul, kapilierler) perivaskuler infiltrasyon
(polimorfontikleer, monontkleer hiicreler, eozinofiller) gésterir (11,36). Tutulan
damarlarda nekroz, tombosit trombuslarn, nlkleer artiklar, 6dem, kollagen fibriller
gozlenir (11). Hem lezyonlu bélgeden hemde normal deriden alinan biyopsi érneklerinin
direkt immunfloresans mikroskobi ile incelenmesinde %70’'inden fazlasinda igA birikimi
gosterilebilir. IgA, diger Ig'ler kompleman, fibrin ve fibrinojen, glomeruler mesangiumda
da bulunur (1,2,3,11).

HSP’da primer renal lezyon en_dotelyél ve mezenkimal hicrelerin her ikisinide tutan
endokapiller proliferatif glomerilonefrittir. Glomertler lezyonlar bir(;ok bakimdan IgA
nefropatisine benzerler.

Renal biyopsi bulgulan Uluslararasi Cocuk Bobrek Hastaliklar €alisma (ISKDC)
grubunun klasifikasyonuna gére grade 1'den grade 6'ya kadar siniflandiriimistir (37).

Grade 1: Minimal glomeriler lezyonlar, cresent olusumu yok

Grade 2: Mezengialproliferatif glomerulonefrit ,orta derecede mezengial hiicre artigi

mevcut, yine cresent olugsumu yok.

Grade 3: Glomerullerde kresent olusumu % 50’nin altinda

Grade 4: Glomerullerde kresent olusumu %50-75

Grade 5: Glomerillerde kresent olusumu % 75’in Ustinde

Grade 2 ve 5 asagida belirtilen Ug¢ alt gruba gére siniflandiriimis.

a) pur mezengial proliferasyon

b) fokal segmental endokapiller proliferasyon

c) diffiiz endokapiller proliferasyon

Grade 6: Membranoproliferatif glomerulonefrit

En yaygin gérilen lezyon hafif, fokal ve segmental mezengial proliferasyondur.
Siddetli vakalarda kresent olusumu ile birlikte difftiz proliferatif glomerulonefrit gorilebilir.

Immiinofloresan incelemede mezangiumda IgA ve C 3 depolanmasi gérilir. IgM ve
IgG depolanmasi ise daha az bildiriimistir. C 4 ve Ciq depolanmasi ise yoktur. Cogu
vakada fibrinojen boyanmasi da bildiriimistir (1).



Klinik Bulgular
HSP'nin baslangici birkag bulgunun birlikte ortaya ¢ikmasiyla akut olabildigi gibi

cesitli belirtilerin haftalar icinde birbirini takip ederek ortaya ¢cikmasiyla yavasta olabilir.

Deri Bulgulan

Olgularin cogunda karakteristik deri dékuntileri vardir. Dékintuler karin agrisi, artrit
ve nefriti takiben olusabilir (1,5). Lezyonlar palpalb purpura, nontrombositopenik olup,
genellikle her iki alt ekstremitede ve gluteal bdlgede ve dirseklerin ekstansor bélgesinde
bulunur. Nadiren el, yiz ve mukozalarda da gérilebilir. Lezyonlann diger 6zelligi ise
basinca maruz kalan bélgelerde, 6érnegin ¢orap lastigi, bel kemeri gibi yerlerde daha
belirgin olmasidir. - |

Lezyonlar'genéllikie simetrik, eritematéz makiler olarak baglar daha sonra
makulopapiler dokiintiye déner. Bu dénemde basinca kaybolur. Daha sonra basmakla
kaybolmayan palpalb purpuraya déner. Purpurik alanlar kirmizidan mora dogru degisir,
pas rengi ve kahverengine déndikten sonra solarak kaybolur (40). Bazen vezikill, bul ve
tlserlerde gortlebilir.

Dékintuler 1-4 haftada solarak iyilesir. Bazi vakalarda haftalarca sirebilir. Olgularin
yaridan ¢cogunda tekrarlayici 6zelliktedir.

Ciddi vakalarda hemorajik purpurik ve nekrotik lezyonlar én planda olabilir. Bu
lezyonlarin ayirici tanisini yapmak énemlidir. Ozellikle meningokok septisemisi ve diger
septik emboliler toksik vaskilitler ayrica o6zellikle iyot ve arsenik gibi ilag
reaksiyonlarindan ayirici tanisi yapilmalidir (40).

Kafa derisinde, géz kapaklarinda , dudaklarda, el ve ayaklarin dorsal kisimlarinda,
omurga Ustiinde ,genital bélgede 6dem gorilebilir (1).

Eklem Bulgulari

Olgularin % 25'inde hastalijin baglangicinda, ttm olgularin ise % 60-84’'tinde eklem
bulgusu akut artrit seklinde kendini gésterir. Daha ¢ok buyuk eklemleri (diz,ayak
bilegi,dirsek, el bilegi gibi) tutar. Eklem bulgulan periartiktler inflamasyona bagh olarak
genellikle siskinlik tarzindadir. Eklemde eflizyon, lokal i1si artisi ile kizariklik pek
gorilmez. Etkilenen eklemde hassasiyet, harekette kisithlik olabilir. Eklem bulgularn

kalici hasar birakmadan gecer (1,2,5,42,43)



Gastrointestinal Bulgular

lkinci en sik gérilen HSP semptomu karin agnsidir. Vakalarin %70'inde GIS
tutulumu vardir (1). Kuguk cocuklarda GIS semptomlari daha nadirdir. GIS yakinmalari
genelde deri buigularini izlerse de; yapilan 131 olguluk bir seride %14 olguda
purpuradan &énce olustugu bildiriimigtir (44). Kolik seklinde karin agrisi en yaygin
sikayettir. Agrinin nedeni mezenterik vaskilit sonucu olusan submukozal ve subserozal
kanama ve 6demdir. Siklikla bulanti ve kusmaninda ilavesiyle hasta klinik olarak akut
batina  benzer. ishal ve kanama gérulebilir. Hastalarin %50’inde gizli GIS kanamasi
olmasina karsin %5 olguda ciddi boyutta kanama gelisebilir ve kan transfiizyonu
gerekebilir (1,2). HSP’li olgularin %2-6'sinda cerrahi girisim gerektiren invaginasyon,
obstriiksiyon, yaygin bagirsak nekrozu ile beraber perforasyon gelisebilir (1,2).

Ust GIS tutulumu daha az gérilur. Diffiiz 6zofajit veya gastrit geliserek bulanti, mide
yanmasi, epigastrik agn sikayetlerine neden olur. Bu durum peptik tlser ile karisabilir.
Bu bulgular , gastrik asit salgilanmasinda artis olmadidi i¢in antiasitlerle giderilemez (1).
Endoskopik incelemede mukozal erozyon gérilir (45).

Renal Bulgular ve HSP Nefrit

HSP’nin en ciddi sonucu renal tutulumdur (5). HSP’da bébrek tutulumunun insidansi
ve siddeti degiskenlik gdsterir. Degisik yayiniarda renal tutulumun %20-80 oldugu
bildiriimekte (1). Iki yas alti gocuklarda % 25 oraninda renal tutulum gérilmektedir (47).
ldrar incelemesinde bir anormallik gérilmeden minér fokal mesangial proliferasyon ile
giden nefrit vakalan tarif edildiginden gercek insidansi her zaman belirlemek mimkiin
olamamaktadir (1). Renal bulgular genis bir yelpaze gésterir. izole gecici mikroskopik
hematiriden, hizla ilerleyen glomerilonefrite kadar degisiklik olabilir. Bu genellikle
hastaligin ilk birkag haftasinda olur (11). Renal tutulum g&steren hastalarda genel olarak
ortaya ¢ikis dokintinin baglamasindan ortalama 3 ay igindeki periodda olur. Cogu
vakada nefrit kendi kendini sinirfandirir ve vaskilit semptomlarinin kaybolmasi ile birlikte
3-6 ayda iyilesir. Bazen kronikleserek vakalarin %5-15'inde kalici olur. Bu kroniklesme
glomerillerdeki kresent olusumuna bagh olarak gelisen degisen degisik derecelerdeki
bébrek hasari ile olmaktadir. Kronik nefrit HSP'da %1-3 6lum nedenidir (1). Acik yada
agikar bir sekilde kanli digki gelismesi renal hastalik geligimi igin risk faktéradar (47).
Kalici dékintiler nefropatiyle iligkili olabilir.

Hematilri renal tutulumun en yaygin semptomudur. Hematlii ve proteiniiri
mevcudiyeti renal yetmezlige ilerlemede eslik edici bir faktdr olarak gorilebilir (5).

Hematuri ekstrarenal bulgularin tamamen iyilesmesinden sonra siklikla bir USYE’nun



araya girmesiyle tekrarlayabilir veya purpuranin relapslarina eslik edebilir. Mikroskopik
hematlri birka¢ ginde kaybolabilir veya birkag hafta surebilir Baslangicta hematuri,
plazma kreatinin dizeyinin yikselmesi ve hipertansiyonla birlikte olabilir (Akut nefritik
sendrom). En sik karsiiagilan durum ise hem nefritik hem nefrotik sendromun birlikte
bulundugu hematuri , hipertansiyon , proteintri ve boébrek fonksiyonlarinda bozulma ile
giden klinik tablodur. izole hematirisi ve 1gr/giinden daha az proteiniirisi olan HSP
olgularinin tima tam iyilesme gosterir (1,11).

Genellikle mikroskopik hematurinin eslik ettigi kalici, agir proteiniri glomertlonefritin
isaretidir. Masif proteintri tipik nefrotik sendroma yol acgabilir. Erigkin hastalarda protein
kaybeden enteropati rapor edildigi icin gelisen hipoalbiiminemik ¢demin etiolojisinde
dikkatli olmak gerekir(1).

Nefrit ve nefrotik sendrom kombinasyonu olan vakalarin %50’sinde 10 yil sonunda
son dénem bdbrek yetmezlidi gelisir (5). Renal biyopside glomeriler kresent
olusumunda, son dénem bobrek yetmezligi %100'dir (47). Renal histopatolojide minimal
degisikliklerden ciddi glomerilonefrit bulgularina kadar degisebilir ve histopatoloji IgA
nefropatisinden ayirt edilemez.

Olgularin %1-2’si inat¢i bdbrek hastaliina sahiptir ve diyaliz programina alinan
cocuklarin %3-15’'inde neden HSP’a bagh bébrek tutulmasidir (2,3,11).

Bazi vakalarda rapor edilen Ureteritis komplikasyonu olarak gross hematiri ve
ureterik stenoz gelisebilir (1).

Diger Klinik Belirtiler

HSP'nin diger nadir klinik bulgularni hepatosplenomegali, myokard infarktisi,
pulmoner hemoraji, plevral efuzyondur (5). Akciger tutulumu ile olusan agir pulmoner
kanama Goodpasture sendromu ile karisabilir (1).

Serum amilaz seviyesi yliksek ise pankreatik damarnn tutulumuna bagl olarak
pankreatitin meydana gelebilecegdi dusiintimelidir.

Testis tutulumu sonucunda skrotumda akut agrili sisme ve bazen testis torsiyonu
meydana gelebilir. Bu acil cerrahi girisim gerektiren bir durumdur. Degisik yayinlarda
testis tutulumu ‘%2-28 olarak bildirilmektedir (1).

Periferik sinir lezyonlart mononéropati olarak ortaya gikabilir (5). Olgularin %1-8'inde
santral sinir sistem tutulumu meydana geimektedir. Konvilsiyon, koma , intrakranial

kanama, fokal defisitler, EEG anormallikleri ve paraliziler gelisebilir.



Laboratuar Bulgular

Hastaligin spesifik bir laboratuar testi yoktur. Hafif anemi, l6kositoz, eritrosit
sedimantasyon hizinda yiukselme, eozinofili olabilir.

ldrar incelemesinde en sik goérilen bulgu proteintiri ve mikroskopik hematiridir.
Ayrica granuler ve eritroid silendirler de goérulebilir.

Serum Ure ve kreatinin degerleri geneliikle normal sinirlarda bulunur, fakat nefritin
agirhgina bagh olarak yukselir. Serum protein ve kolesterol seviyeleri nefrotik
sendromdaki degerlere ulasabilir(1).

Trombosit sayisi, protrombin zamani (PT), parsiyel tromboplastin zamani (PTT),
kanama ve pihtilasma zamani normaldir (1). Ozellikle ciddi GIS tutulumu olan
hastalarda faktor 13 aktivitesinin duistk oldugu rapor edilmistir (50).

Antistreptolizin O Antikoru (ASO) titresi genellikle normal c¢ocuklarda bulunan
degerlere paralellik gdsterir. Bogaz kultirinde beta hemolitik streptokoklarin gériilmesi
% 5-30 olarak yayinlanmistir (1,3,11).

GIS tutulumuna sekonder olarak elektrolitler etkilenebilir. Yine GIS tutulumuna bagli
olarak gaitada gizli kan pozitifdir (4).

Serum C 3 ve C 4 seviyeleri genelde normaldir (1,3,7,11). IgA dizeyi % 50 vaka da
yuksek bulunabilir. Serum IgM bazi vakalarda yiksek olabilir fakat IgG seviyesi
normaldir. Bazi hastalarda IgA igeren kriyoglobilin , immin kompleks ve IgA romatoid
faktor gosterilmistir (1).

Von Willebrand faktér endotelyal hiicreden sentezlenir. HSP'I hastalarda endotelyal
hasara bagl olarak artmistir (49,50). Von Willebrand fakioriin  ylksek
konsantrasyonlarda olmasi ile hastaligin aktivitesi arasinda iliski oldugu tesbit edilmis ve
hastaligin siddetinin belirlenmesinde markir olarak kullanilabilecedi bildiriimistir
(4,49,59).

Yine solubl trombomodilinde endotel hasarini gésterir. HSP nefritli hastalarda
yuksek konsantrasyonda oldugu goésterilmistir (34).

Klinik olarak endike oldugunda altda yatan enfektif ajan ortaya cikariimaldir (4).

HSP ile iligkili GIS ve renal komplikasyonlarn ortaya gikarmak igin gériintiileme
yontemileri faydali olabilir (4).

Yapilan cilt biyopsisi I6kositoklastik vaskuliti gdsterir (1,2,3,4,5,11).



Tani

HSP'da karin agrisi, tipik deri dokintuleri ve olgularin % 70’inden codunda
saptanabilen cilt biyopsisinde IgA birikimi tani koydurucu ve diger vaskulitierden ayirt
ettiricidir. IgA serum duzeyleri yiksek, erken kompleman komponentleri normal ve
ANCA (-) dir.( 1,11).

American College of Rheumotolog 1990 ‘da yayinladigi kriterler ile HSP'nin diger
vaskllitik hastaliklardan ayirici tanisini saglamak ve tanm kriterlerini koymak icin
diagnostik kriterler ortaya koymustur. Bu kriterler sunlardir:

1. Palpalb purpura ( trombositopenik olmayan ve deriden kabarik)

2. 20 yas altinda baglanglc; | '

3. Abdominal angina ( yaygin karin agrisi siklikla kanli ishalin eslik ettigi)

4 .Biyopside damar duvarinda histolojik degisiklikler ( arteriol ve ventllerde granilosit

goritlmesi)

Tani koymak icin bu 4 kriterden en az 2'sinin olmasi gerekir (4).

Dért kriterden ikisinin varligr %87.1 duyarli, %87.7 ézguldir.
Barsak iskemisi 16.7 duyarli, % 95.8 ézgtildr.

Yirmi yas altinda ortaya ¢itkma % 70.6 duyarli, %90.7 ézgulddr.

Palpalb purpura %85.2 duyarli, % 79.9 6zguldir.

Biyopside : Damar duvarinda grandlosit gérilmesi % 36.4 duyarl, % 85.4 6zguldir.

Periarterioler granilosit goérilmesi % 40.6 duyarli, % 87.6 6zguldir.

Extraarterioler granilosit gérilmesi % 27.3 duyarli, % 92.5 ézguldar.

Extravaskuler / perivaskiler granilosit gorilmesi % 73.0 duyarh, % 74.9 6zguldir
(4).

Ayirici Tani

Cilt dokiinttst , artrit, abdominal agn ve renal bulgular siklikla HSP'yi distndurir.
Ancak bu bulgularin hepsinin bir arada olmadidi durumlarda yada multipl sistem
tutulumunda tani zorlagabilir (11). HSP klinikte asagidaki hastaliklarla karigabilir.

1.  Sistemik Lupus Eritematozus (SLE).

2. Poliarteritis Nodosa

3. Diger vaskiilitik sendromlar

4. Septik embolizasyonlar Meningokoksemi
Gonokoksemi

Ektima gangrenosum.
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5.  Enfektif endokardit

6. Postenfeksiydz glomerulonefriti
7. 1gA nefropatisi

8. Trombositopenik purpura

9. llag reaksiyonu

10. Cocuk suistimari

11. Rocky moutain benekli atesi
12. Akut batin

13. Travma

Hemorajik diyatez, septisemide ve ila¢ reaksiyonlarinda ciltte dékuntiler olur. Yine
dzelikle dokuntuler tek oldugunda cocuk suistimari, travma disunilebilir.  Oyki,
hemogram, pihtilasma testleri, akut faz reaktanlart , kuiltur calismalari tanida
yardimeidir. Eger GIS bulgulan 6n planda ise akut batin veya infamatuar bagirsak
hastaligi dustnulebilir. Burada fizik muayenede artrit, dékinti, édemin tesbit edilmesi,
idrar bulgulart ile bizi HSP'ye ybénlendirir (11). Renal bulgular baskinsa akut
glomerulonefrit ile karisabilir ve C 3 dizeyi tayini tanida yardimcidir.

Atipik doékunti mevcudiyetinde diger vaskilitk hastaliklar degerlendirmeye
alinmalidir. Bunlar mikroskopik poliarteritis , Wegener granulomatozis , SLE'dur.
Bunlarda kresentrik nefrite eslik edebilir. ANA ve ANCA mevcudiyeti ve buna eslik eden
klinikk belirtiler tanida yardimcidir. Sitoplazmik ANCA daha c¢ok Wegener's
granUlomatozisinde, perinikleer ANCA daha ¢ok mikroskopik poliarteritis'te pozitiftir.
Ancak ANA pozitifligi HSP’'da da tanimlanmigtir (62). Serum C 3 diizeyi normal veya
yiksek, damar duvarinda ve mezengiumda IgA depolanmasi varsa HSP, C ; duzeyi
dustk , damar duvarn ve mezengiumda 1gG, C1q depolanmasi varsa SLE'u gdsterir.

Dakintl olmadiginda IgA nefropatisi ile HSP’1 ayirmak oldukga guictlr (53).
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Tedavi

HSP'nin spesifik bir tedavisi yoktur. Hastaligin dogal seyri cogu vakada kendi
kendine iyilesen bir hastaliktir. Yatak istirahati, destekleyici bakim ve yeterli hidrasyon
saglanmalidir (1,4,5).Nonsteroid antiinflamatuar ajanlar eklem ve yumusak doku sisligini
azaltabilir. Siddetli kasinti oldugu zaman ve édem gelistigi durumlarda antihistaminikler
kullanilir (1).

Karin agrisi kolik seklinde c¢ok siddetli olabilir. Bu olgular &zellikle invajinasyon
acisindan izlenmelidir. Iskemik bagirsaklarin cerrahi rezeksiyonu gerekebilir (1,4).
Bagirsaktaki vaskilit bazen kan kaybina yol acabilir. Steroid kullanimi abdominal
semptomlari hafifletmede bazi hastalarda faydali olabilir (54). Faktor Xl verilmesi GIS
tutulumu olanlarda basaril olabilir (1).

Hastalijin dogal seyrini degistirebilecek bir tedavi heniiz mevcut degildir. Ancak
steroid ve diger immunstpresif ilag denemeleri renal hastaliklarda daha iyi bir morbidite
sagladigi seklinde galismalar mevcuttur. 1992 yilinda Mollica’'nin 221 HSP’li gocukda
yapti§i prospektif calismada steroid kullaniminin HSP nefriti 6nledigi rapor edilmistir
(65).

Siddetli HSP nefriti icin daha yodun bir tedavi gerekir. Bu olgularda oral
kortikosteroid, intravenéz bolus (iv) metilprednizolon , sitotoksik ilacglar ( azatioprin,
siklofosfamid), antikoagtilanlar ve antiplaletelet ilaglar kullanilir (1,4). Niaudet ve Habib'in
27 HSP nefritli hastada iv metilprednizolon tedavisini takiben oral prednisolon tedavisi
uyguladiktan sonra 1-16 yillik takip periodunda hastalarda klinik olarak iyilesme tesbit
etmisler (56).

Plazma exchange idiopatik hizli progresif nefrit ve vaskiliti olan bazi eriskinlerde
kullanilmaktadir. Ancak ¢ocuklarda ilgili veri azdir. Plazma exchange c¢ocuklarda HSP’a
eslik eden serebral vaskiliti ve hizli pogresif nefritlilerde yapilan ¢aligmalar bildirilmistir.
Yapilan retrospektif calismada 17 hastanin 14’Gnde ciddi renal tutulum ( %30-100
kresent olusumu) , 3'nde serebral vaskulit mevcutmus. Bu hastalara plazma exchange,
steroid, azotioprin ve siklofosfamid kombinasyonu verilmis. Serebral vaskuliti olan 3
hastanin hepsi iyilesmis. Renal hastalig olan hastalarin 9'u tedaviye cevap vermis. Ge¢
tedaviye alinan 6 hastanin 5'inde hastaligin seyrinde son dénem bdbrek yetmezligi

gelismis (57).
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Prognoz

HSP genellikle iyi seyir goésterir ve kendiliginden bulgular kaybolur. HSP’nin
prognozunu belirleyen esas faktér baslangicta olan bébrek tutulumunun derecesidir.
Proteintri ve proteintri olmadan gérilen hematiri vakalarinin gcogunda 3-6 ayda
dizelir. Bazi calismalar siddetli bébrek tutulumu olan hastalarin %5-15’inde kronik
bobrek hastaligi gelistigini gostermektedir. Bu hastalarda birka¢ ay icinde son dénem
bobrek yetmezligi gelisebilmektedir. Kronik bébrek yetmezligi, hipertansiyon ve kalici
idrar bulgulari cocuklara gére yetiskinlerde daha ¢ok goérulir.

Hastalarin uzun dénem takibinde gelisebilecek komplikasyonlar i¢in tahmin gigtir.
Ancak proteintrinin derecesi, gross hematiiri olmasi, kreatinin klirensi 70 ml/dk/1.73 m 2
‘den diusik olanlarda son dénem boébrek yetmezIigi gelisme riski vardir. Normalde birkag
ay icinde nefrit bulgulan dizeldigi icin bdbrek biyopsisi gereksizdif. Fakat baslangicta
bobrek yetmezligi, hipertansiyon ve nefrotik sendrom bulgularn olan vakalara bobrek
biyopsisi yapiimaldir. Son dénem bébrek yetmezlidi gelisenlerde renal transplantasyon
dustnulebilir, ancak transplant bébrekte de rekirrens olabilecegi unutulmamalidir
(1,4,5).

Ozet olarak HSP genellikle bening seyirli kendi kendini sinirlayan fakat yakin triner
analizle fark edilmesine ragmen kicik bir oranda renal yetmezlige ilerleyen bir

hastaliktir. Farmakolojik tedavi tartigmalidir (5).
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Bobrek Fonksiyon Testleri

Bobrek fonksiyonlarini dederlendirmek amaciyla yapilan tanisal girisimler:

1.Kan ve idrarin degerlendiriimesi

2. Radyolojik degerlendirme

3. Histopatolojik degerlendirme

idrar tetkikleri

a. Tam idrar tahlili (TiT): Bébrek ve riner sistemi etkileyen hastaliklarin ayirici tani
ve herhangi bir bébrek hastaligi kuskusu olan hastanin ilk tanisal yaklagsiminda énemli
bir temel testtir. Dogru ve guvenilir bir TIT icin uygun kosullarda alinmis idrar 6rneginin
incelenmesi énemlidir. Hucresel degerlendirmeyi etkileyecedi icin en iyi TIT taze idrarda
yapilir. Idrar konsantrasyon yeteneginin degerlendirimesi gereken hastalarda sabah ilk
idrar 6rneginin kullaniimasi uygun olur. Tam idrar tahlili asadidaki basamaklardan
olusur:

1.Idrarin renk ve makroskopik gériniiminiin degerlendiriimesi

2.ldrarin yogunlugu ve kimyasal iceriginin degerlendirilmesi

3.Idrar sedimentinin mikroskopik degerlendirilmesi (59).

b. Proteiniiri: Gunlik idrar icinde normal kosullarda protein bulunmaktadir. Bu deger
saglikli cocuklarda gunluk idrarla kaybedilen protein miktarlari yenidoganda 68-309, 1
yasinda 48-244, 4 yasinda 37-223, 10 yasinda 31-234, 16 yasinda 22-181 mg/m? olarak
saptanmistir. Bu proteinin yaklasik yarisi plazma kaynakh olup, albumin &nemli bir
kismini olusturur. Geriye kalan yarisi da distal tibulde yapilan mukoprotein 6zelligindeki
Tamm-Horsfall proteinidir. Gunluk idrarla atilan proteinin miktari anilan degerleri
astiginda , pratik olarak 100 mg/m? /giin Uzerinde ise proteintriden séz edilir. Ultrafilirata
gecen albiminin normalde % 95'i tubller hicreler tarafindan geri emilmektedir.
Glomertllerden protein kagaginin olusmasi ile ilgili hipotezler , glomertl duvarindaki por
boyutlarinin artmasi, glomeril duvarindaki normaldeki negatif elektrik yikiinin azalmasi,
glomerdl igcinden gecgen plazmada protein yikinin artmasi seklinde 6ne sirtimekte
olup, ayrica tibul ve idrar yollarinda zedelenmeler sonucu ortaya cikan ve idrara

karisan doku proteinide proteintiriden sorumlu tutulmaktadir (60).
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Proteiniri:

a. Fonksiyonel

b. Glomeruler

c. Tubdler

d. Asin yiklenme

olmak (zere 4 grupta incelenir. Fonksiyonel proteindri; glomerll kapilierindeki
hemodinamik degisikliklere bagh olarak ortaya ¢ikar. Gegicidir veya intermitan olabilir.
Bazen glomertl hastaliklarinin erken déneminde de proteiniri intermittan veya ortostatik
proteiniri niteliginde olabilir.

Glomerller proteihi]ride , sizme membraninin plazma proteinlerine gecirgenligi
artmistir. |

Tubuler proteiniride ise normal kosullarda glomeruler.filtrata gecen kigiik molekillt
proteinlerin reabsorbsiyonu bozulmustur.

Asirn yiklenme proteinliride plazmada bazi kiiglik molekilli proteinierin miktarlarinin
asiri artigt ile ilgilidir. Glomeril ve tubulus hastaliklarinin hemen hepsinde proteiniri
yapilan bitin idrar tetkiklerinde saptanir (persistan proteiniri).

Selektif proteintri: Buyluk molekullt bir proteinin (6rnegin IgG ) klirensi, albiminin
klirensine oranlanarak protein selektivite indeksi hesaplanir. Bu oran 0.2'den blylkse
proteiniri selektif degildir; oran 0.1’den kigciikse proteiniiri selektifdir. Minimal lezyon
hastaliginda genellikle selektif proteintri goéralir. Selektif proteintride albimin
transferrin gibi proteinler molekil agirhg daha buytk IgG gibi proteinlere gére daha fazla
kaybedilir. Selektif olmayan proteintrilerde idrardaki proteinler serumdan farksizdir.

idrardaki protein dizeyi kalitatif, semikalitatif ve kantitatif olmak Uzere 3 sekilde
degerlendirilir. Kalitatif yontemlerde dipstick veya sulfosalisilik asid testi kullanilabilir.
Dipstick testinde 6ncelikle albiminiri saptanirken , sulfosalisilik asid kullanildiginda
globlin gibi albumin disi proteinlerin varidida belirlenebilir.

Dipstick yontemi ile  idrardaki protein  eser: 20 mg/dl
(+): 50 mg/dl
(++) : 200 mg/di
(+++): 500 mg/d|
(++++): 1000 mg/dl veya daha gok
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Agir hemattri, klorheksidin veya benzalkonium ve ph> 8 gibi etmenler yanls pozitif
sonuglar verebilir.

Semikantitatif yontemle bir defada yapilan idrarda protein / kreatinin oranlarina
bakilir. Bu oran (mg/mg) 2 yasindan kigukler icin 0.5 buyukler i¢in ise 0.2'den dusuk
olmalidir. Bu degerlerden ytiksek bulundugunda proteintiri distnualir. Gin boyunca idrar
toplanilarak 24 saatlik idrardaki protein miktarina bakilabilir. Normalde 4mg/m? /saatin
altindadir. Yenidoganlar icin bu deger 12.5 mg/m? /saat olarak bildiriimektedir. Eger 4-
40 mg/m? /saat ise orta derecede proteintriden 40 mg/m? /saat Uzerinde ise nefrotik
sendroma neden olabilecek proteinlriden sz edilir (60).

c. Glomerdiiler fonksiyonlarin degeriendirilmesi

Glomeriler fonksiyonlarin degerlendiriimesi amaciyla BUN, ire, kreatinin gibi
biyokimyasal testler kismen yararli olmakla birlikte glomerdler filrasyon hizinin (GFH)
hesaplanmasi ilk ve en 6nemli basamaktir. GFH, bdbregin filtrasyon fonksiyonunu
yansitan bir testtir. En sik kullanilan birimi ml/dakikadir ve normal degeri 70-145 ml/dak/-
1.73 m? ‘dir. Gunluk pratikte GFH'1I dlgmek igin kullanilan yéntemler klirens prensibine
dayanir. ” Klirens” terimi genel anlamda, belli bir stirede, belli bir maddeden temizlenen
plazma volumun ifade eder. Klirens dlglimi igin kullanilacak ideal bir madde dolasimda
serbestce bulunmali, glomertiler bazal membrandan serbestce filire olmali,
tubuluslardan sekrete ediimemeli ve geri emilmemeli, endojen ise sabit hizda Uretilmeli
ve kolayca &lcilebilir olmalidir. GFH &lciminde en sik kullanilan yéntem kreatinin
klirensidir. intilin klirensi GFH 6lciimu igin altin standarttir. Tc 99m ile isaretlenmis DTPA,
1 Cr EDTA, tre gibi maddeler de kullanilabilir.

Kreatinin kas hucrelerinin yikimi ile olusur ve giinde erkeklerde 20-26 mg/kg ve
kadinlarda 14-22 mg/kg idrarla atilir. Kreatinin klirensi ile bulunan deger gergek GFH
degerinden % 15 daha fazladir; bunun nedeni kreatinin tubuler sekresyonudur. Kronik
bébrek yetmezligi ve siddetli proteintri varliginda kreatininin tubuler sekresyon orani

artar ve kreatininin klirensi GFH'dan daha yiiksek degerler verir.

Kreatininin klirensi su formtllerle hesaplanir.
1. 24 saatlik idrar toplayarak ;
idrar kreatinin(mg/dl) X Gunliik idrar hacmi (ml) X 1.73 (m?)

Kreatininin klirensi =
Serum kreatinin (mg/dl) X1440 X Viicut ylzeyi (m?)
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(ml/dakika/1.73 m 2 ) . Bu formiil ile 2 saatlik, 4 saatlik gibi fraksiyonel idrarlarla da
GFH hesaplanabilir.

2. Schwart formuld:
Boy (cm)X k

Kreatininin klirensi=

Serum kreatinin (mg/dl)

k: viicut kas kitlesinden yararlanilarak hesaplanan bir sabitedir.
k> Prematurelerde : 0.35
1 yas altinda : 0.45

1-13 yas : 0.55
13-21 yas— kiz : 0.57
— erkek : 0.7

Ure klirensi de kismen GFH degerini yansitir. Didrez durumlarinda filtre olan trenin
% 401, antiditrez durumlarinda % 70'i geri emilir. idrarla giinde yaklasik 20-30 gr Ure
atiir. Ure klirensi  60-80 ml/dakika/1.73 m? ‘dir. Kan tre miktari birgok durumdan
etkilendigi icin artik kullaniimamaktadir (59).

d.Tubuler fonksiyonlarin degerlendirilmesi

Proksimal tubulus:

idrar bikarbonat, glukoz, fosfat ve aminoasit duizeylerinin degerlendiriimesi proksimal
tubulusta reabsorbsiyon kusuru hakkinda bilgi verir. Bu amagla tubuler glukoz
reabsorbsiyonu, tubuler aminoasit reabsorbsiyonu, , tubuler bikarbonat reabsorbsiyonu
ve tubuler fosfat reabsorbsiyonu hesaplanabilir.

Fosfatin tubuler geri emilimi (TRP): Hiperparatiroidi, kronik bébrek yetmezligi, tubuler

hastaliklar ve transplante bébrek TRP degerini azaltan 6nemli nedenlerdir.

Ufos XPcr
TRP(%)=1- X 100
Ver X Pfos

TRP: tubuler fosfat reabsorbsiyonu, Up: idrar fosforu, Pcr: plazma kreatinini,

U cr: idrar kreatinini, Pp: plazma fosforu
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TRP'nin normal degerieri :
7-9 yas arasl %94 (86-97)
9-11 yas arasi %93 (83-98)
11-13 yas arasi % 93 (79-98)
proksimal tubulus fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde kullaniian diger parametreler
ise FE Na, FE Mg'dur. |
(Idrar Na) X (plazma kreatinin) X100

FE Na =
(idrar kratinini) X ( plazma Na)

(idrar Mg) X (plazma kreatini) X100

FE Mg =
(idrar kreatini) X ( plazma Mg)

Distal tubulus: idrar konsantrasyon kapasitesi ve idrar asidifikasyon testi , distal

tubulus fonksiyonlarini degerlendirmek amaciyla kullanilir.

e.idrar kiiltiirii

Steril sartlarda alinan idrarda koloni sayist 10.000 ml | ise bulagsma
10.000-100.0000 ml ise kuskulu tekrari gerekli
100.000 1 ise anlaml bakteritriyi gosterir.
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Kan testleri

Bobrek islevierinin degerlendiriimesinde ;

1.Nitrojen bilesikleri ( kreatininin, dre, trik asit )

2.Elektrolitler ( Ca, Na,K,CI ,P,Mg)

3.Proteinler ( Total protein, albumin,lg’ler,kompleman)

4 Lipidler

yol gostericidir. Bu degderlendirme bazi maddelerin (lire kreatinin  vb.) kan
konsantrasyonlari ile bu maddelerin idrarla atilan miktarlari ile birlikte yapilir. Ure klirensi
, kreatininin klirensi , bazi maddelerin fraksiyonel atilim oranlari gibi parametrelerin
hesaplanmasi icin kan dizeyleri ve idrarla  atilan miktarlarin élgimu gereklidir.

Radyolojik Yontemler

Bobrekleri ve driner sistemi goruntileyerek incelemek Uzere kullanilan baslica
yontemler; direk Griner sistem grafisi (DUSG), intravendz piyelografi (IVP),
sistouretrografi  (SUG), ultrasonografi (USG) ve radyoniklid arastirmalar
(sintigrafi)’dir.

Histopatolojik degerlendirme

Histapatolojik taniyi belirlemek, hastaligin prognozunu belirlemek, tedaviye yaniti
belirlemek amaci ile bdbrek biyopsisi yapilir.

Mikroalbiimin (Mka)

Fiziksel , biyokimyasal ve biyolojik 6zellikleri:

MikroalbUmintri, rutin yontemlerle saptanamayan , 30-300 mg (20-200 p gr/dak)
dizeyinde ortaya c¢ikan albumintridir. Dipstik yontemi ile saptanamaz. MikroalbiminUri
ilk kez 1982 yilinda Viberti tarafindan Tip 1 diabetli nefrapatili bir hastada calisiimistir
(61). Albimin molektl agirhgr 65.000 dalton olan bir proteindir. Glomerillerden filtre
edilen proteinin % 99'u tubuluslardan geri emilir. Albiminin tubuler geri emilimi diger
proteinlere gére daha fazladir. Bu, albiminin emilimsel endostozu ve albimin
agregatlarinin sivi endostozunun bir sonucudur. Emilen albimin proksimal tubulus
hiicrelerinin fagositozlarinda birikir ve bu organellerde hidrolize edilir. Hidrolize edilen
albiimin miktan ile albiminin birbirine es oranda olmasinin sonucunda tubulus
hilcrelerinde protein birikimi olmaz. Albiimin agregatlarinin molekliniin buyuk olusu ve
negatif yikt bu proteinin endositik tarafa gegisini saglar. Filtre edilen albtimin miktarinin

artisi yarnigmali inhibisyonla diisuk molekulld proteinlerin emilimini azaltir (63).
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Klinik kullanimi:

Glomerill bazal membranini hasara ugratan bitiin glomeriler hastaliklarda albimin
atilimi artar. Ayrica ciddi tubuler hasarda da albumin geri emilimi azaldigi icin idrarla
atilimi artar. Mikroalbimintri erken glomeriler hasarin saptanmasinda 6nemli bir
gostergedir. Diabetes mellitusta mikroalbUminiri saptanmasi erken fazda renal
hastaliyin habercisidir ve bu hastalar iyi tedavi edilirse bobrek yetersizligine gidis
engellenir. Ayrica hipertansiyon, kalp yetersizligi, obezite, hiperlipidemi, primer nefrotik
sendrom, asiri fiziksel aktivite ve alkol sigara tiiketiminde mikroalbuminiri saptanabilir.

Dederlendirme:

Albumin atilimi agisindan her iki cins arasinda farklilik yoktur. Albﬂmin atilimi yasla
artar ve 15 yasta en yiksek dizeye ulasir. Sabahki ilk idrar -6rnegindeki kreatinin ve
albumin konsantrasyonu 24 saatlik érnekle cok iyi korelasyon gésterir. Gecelik albtmin/
kreatinin orani 2 mg/mmol'den bilyik olmasi albtmin atiliminin mikroalblmin sinirlar
icinde oldugunun iyi bir gostergesidir. Yiksek sensivite ve spesiviteye sahiptir.
Mikroalbuminuri degerlendirmesi cogunlukla birim dakika Uzerinden yapilir. Normal
degeri 30-70 p gr/dakikadir.

Olcum teknigi:

Albumin idrarda normal 1sida oldukga stabildir. Bu nedenle idrar &rneginin
dondurulmasina gerek yoktur. Cogu hastada kolayca oélculir. Radioimmun-assay yada
nefelometrik yontem ile ¢ahsilabilir (63).

B 2 Mikroglobiilin (f 2M)

Fiziksel . biyokimyasal ve biyolojik ézellikleri:

B 2 mikroglobulin insan viicudunun tim ¢ekirdekli normal hiicrelerinin ylzeyinde ve
bircok timér hicrelerinin ylizeyinde eksprese edilir. Yuz aminoasitli tek polipeptidli
zincirden olusan 11.800 molekiil agirhginda bir proteindir. Glomertillerden filtre edilen 3
2M’in yaklasik %99.9'u tubuluslardan geri emilir %0.1’i ise idrarla atilir. Reabsorbe olan
B 2M proksimal tubuluslarda katabolize edilir. Bu nedenle plazmada B 2M artiginda,
idrarda atilan B 2M artmaz. Tubuler hastaliklarda B 2M emilimi azaldigindan dolay: 8
2M atihmi artar. Glomeriller filtrasyon hizinin distigi hastaliklarda ise kan B 2M diizeyi
artar (64). Idrara gegen  2M saglikl kisilerde 370 mg/24 saattir.
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Klinik kullanimi:

idrar B 2M  diizeyi tubulus fonksiyonlarinin 6nemli bir géstergesi oldugundan birgok
hastaligin izleminde kullanilir. Renal iskemi, interstisyel inflamasyon , aminoglikozidlerin
kullanimi, agir metal zehirlenmeleri, renal parankimal hastaliklar gibi proksimal tubulus
fonksiyonlarinin bozuldugu durumlarda idrar B 2M duzeyi artar (64).

Degerlendirme:

B 2M degeri dogumu izleyen 5.ci gtinde en yiksek diizeydedir ve 3.cli ayda yetigkin
diizeyine gelir. idrar B 2M  duzeyinin degerlendiriimesi kreatinine oranlanarak yapilir.
Normal idrar B 2M degeri 0.03-0.37mg/dI'dir.

Olciim teknidi:

B 2M plazma,serum, idrar, tukrik, BOS, plevral sivi gibi tim vicut sivilarinda
6lciilebilir. Genelde RIA, EIA, laser, nefelometri gibi glivenilir metotlarla olculur. RIA ve
EIA -daha sensitif ve yaygindir. Normalde serum ve idrarda eser miktarda biie
saptayabilir. idrar B 2M  unstabil bir molekildir. Oda isisinda pH 5.5 altinda, vicut
sicakiginda pH 6’'nin altinda ve gentamisin alanlarda irreverzibl bir sekilde idrarda
kaybolur. Bu nedenle Idrar B 2M &lgiimininin saglikli olabilmesi igin idrar pH'si 6'nin

tizerinde tutulmahdir (64).
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MATERYAL VE METOD
Calismaya 1998 Nisan -2003 Haziran aylari arasinda SSK Géztepe Egitim Hastanesi

Cocuk Saghg: ve Hastaliklan Klinigi Dahiliye servisine basgvuran ve Cocuk Romatoloji
ile Cocuk Nefroloji polikliniginden izlenen yaslar 2 -13.4 ( ortalama yag 7.68+3.09)
arasinda degismekte olan 44'U erkek, 36 kiz toplam 80 HSP'li hasta galigma kapsamina
alindi. Hastalarin tanisi klinik, laboratuar ve cilt biyopsi bulgularina dayanilarak konuldu.
Hastalarin tamaminda palpabl hemorajik deri lezyonlari gézlenmis, bazi hastalarda artrit,
artralji, hematiiri yada gastrointestinal sistem kanamasi saptanmistir.

HSP tanisinda asagidaki kriterler g6z éniinde bulunduruldu.

1. Palpabl purpura

2. Yasin 20’nin altinda olmasi

3. Abdominal anjina

4. Cilt biyopsisinde I6kositoklastik vaskilitin gésteriimesi

Caligmaya alinan HSP’li butiin hastalarnin basvuru sikayetleri, bagvurudan dnceki 1-4
hafta icinde gecirilen enfeksiyon (USYE,AGE), immunizasyon hikayesi ve ilag agisindan
sorgulandi. Basvuru esnasinda ayrintil bir fizik muayene ile dokintinin tipi, eklem
hassasiyeti, hareket kisithhidi, batin hassasiyeti, organomegali, lenfadenopati,
enfeksiyon kaynagi, kostovertebral aci hassasiyeti, arastirildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin tam kan sayimi, ASO, CRP C3, RF, ANA,
sedimantasyon, bodaz kultira, immunglobulunler, gaitada gizli kan, cilt biyopsi bulgularr,
etiyolojiye yénelik viral seroloji, yatis dosyalarindan retrospektif olarak degerlendirildi.
Siddetli karin agnisi ve/veya diskida gizli kan bulunanlarda gastrointestinal tutulum pozitif
olarak kabul edildi. CRP 0.8mg/d| tizeri,sedimantasyon 20 mm/saat lzeri patolojik kabul
edildi. Hastalanmizin yatis dosyalarindan ilk basvuru ve 3 ay igindeki renal
fonksiyonlarinin arastiriimasinda tam idrar tetkiki, idrar kltard, Gre, kreatinin, Na, K, Ca,
P , GFH degerleri kaydedildi.

HSP tanisiyla renal fonksiyonlan arastinilan hastalar, hastahanemize ilk bagvuru ve 3
ay icinde muracatinda ve minimum 1 yil maksimum 5.5 yil (ortalama 2.5£0.5) takip
sonras!i kontrole gagrlarak renal fonksiyonlarn acisindan tekrar degerlendirildi. Bu
amagla en az 1 wylik takip sonundaki hastalarin renal fonksiyonlarinin
degerlendiriimesinde ise; tam kan sayimi, tam idrar tahlili, idrar kiltard, Gre, kreatinin,
Na, K, Ca, P, 24 saatlik idrarda Na, K, Ca, P, kreatinin, GFH ve TRP’ye ilave olarak B 2
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mikroglobulin, mikroalbumin (baglangigtaki renal fonksiyonlara ilave olarak ) élgtimleri
yapildi.

Yaslan 3-17 arasinda degisen 11 erkek, 9 kiz (ortalama yas 10.5+4.6) olan saglikli
cocuklardan (B 2 mikroglobulin, mikroalbumin, TRP degerlerini gésterme amaci ile)
kontrol grubu olusturuldu. Kontrol grubunun, c¢alisma grubu ile homojen bir yapi
godstermesine calisiidi. Kontrol grubu hastalarin degerlendiriimesinde ise; tam kan
sayimi, tam idrar tahlili, idrar kilturti, tre, kreatinin, Na, K, Ca, P, 24 saatlik idrarda Na,
K, Ca, P, kreatinin, B 2 mikroglobulin, mikroalbumin &lcimleri yapildi. GFH ve TRP
hesaplandi.

TRP’nin degerlendiriimesinde yas gruplarina gére degisen TRP ortalama degerleri
esas alindl. TRP’nin yaslara gére normal degerleri

7-9 yas arasi %94 (86-97)
9-11 yas arasi %93 (83-98)
11-13 yas arasl % 93 (79-98)

idrar B 2 mikroglobulin/kreatinin, mikroalbumin/kreatinin oranlarn hesaplandi.
S.akkus ve ark’nin saglam Turk cocuklarinda idrardaki B 2 mikroglobulin/kreatinin,
mikroalbumin/kreatinin  dederlendirmesi  yaptiklari ¢alisma esas alinarak bu
parametrelerin normal degerleri agagdidaki gibi belirlendi (65).

B 2 mikroglobulin/kreatinin: 1.36-108.5 ugr/gr

Mikroalbumin/kreatinin: 0.00007-0.895 pgr/mg

" B 2 mikroglobiilin, mikroalbumin, TRP bakmaktaki amacimiz ilk 3 ay icindeki renal
fonksiyonlari bozuk olup uzun dénem takipde iyilesmis hastalarin daha ayrintili olarak
renal fonksiyonlarinin degerlendiriimesi ayrica yine ilk 3 ay iginde renal fonksiyonlar
agisindan asemptomatik goriinen olgulanin uzun dénem takipte gercekte hafifte olsa
renal tutulum olup olmadidini saptamak icin hastalarin glomeriler ve tubuler
fonksiyonlarini daha hassas bir sekilde degerlendiriimesiydi.

idrar toplama hatalarindan kaynaklanabilecek yanlis degerlendirmeleri énlemek igin
B2 mikroglobulin/kreatinin, mikroalbumin/kreatinin oranlarn hesapland.

GFH 24 saatlik idrar toplanarak ve Schwart's formiliine gére hesaplandi. Schwart's
formuld, idrar toplama hatalanindan kaynaklanabilecek yanlis degerlendirmeleri 6nlemek

amaciyla kullanildi.
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Kan ve idrar tre kreatinin , Na K, Ca, P, tayini biyokimya otoanalizéri Olimpus 5200
modeli ile hastanemiz biyokimya laboratuarinda, f 2 mikroglobulin, mikroalbumin
Sonomed biyokimya laboratuarinda Turbitimer yéntemi kullanilarak Roche firmasi

Cobas-mira-S otoanalizérii ile 24 saatlik idrarda calisildi.

istatiksel inceleme

Istatiksel calisma 3 asamada yapildi.

1. Minumum 1 yillik takip sonrasinda renal tutulim tesbit edilen HSP'li hastalar ile
saglam kontrol grubunun TRP, mikroalbumin/Cr, B 2 mikroglobulin/Cr degerleri
arasinda istatiksel anlamhlik arastirmasi yapildi. Bu degerlendirmede hastaneye ilk
,bagvuru ve ilk 3 ay icinde renal tutulum bulgulari gelisen hastalardan, iyilegsmis olan
hastalar istatiksel degerlendirmeye dahil edilmedi.

2. HSP'li hastalardan renal tutulum gelisenlerde yas (5 yas alti , 5 yas Ustl) ve
cinsiyetle iliskisi acisindan istatiksel degerlendirme yapildi.

3. Renal tutulum ile GIS tutulumunun birlikteligi istatiksel olarak degerlendirildi.
Calismalardan elde edilen verilerin istatiksel analizleri SPSS (Statistical Package for
Social Sciences) for Windows programi kullanildi. Niceliksel verilerin karsilastinimasinda
Mann-Whitney U testi ve Kruskal —Wallis testi ile yapildi. Kruskal —Wallis testinde
p<0.05 anlamli, Mann-Whitney U testinde ise testinde p<0.016 anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

HPS tanisi ile calismaya alinan hastalar 1998 Nisan -2003 Haziran aylarn arasinda
SSK Goztepe Egitim Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklan Klinigi Dahiliye servisine
basvuran ve Cocuk Romatoloji ile Gocuk Nefroloji polikliniginden izlenen toplam 80
hastaydi. Bunlarin yas ortalamasi 7.68+3.09 olup yaslari minumum 2, maksimum 13.4
yil arasinda degismekteydi. '

Kontrol grubunda yer alan 20 saglikli gocuk ise ; klinigimize herhangi bir sebepten
basvuran, kronik hastaligi olmayan goénillilerden secildi. Kontrol grubunun yas
ortalamasi 10.0+4.6 ,yas dadihmi ise minimum 3, maksimum 17 arasinda
degismekteydi.

Caligma grubunun % 75'i 5 yas Ustl hastalardan olugmaktaydi . Vakalarin 44'G
erkek (%55), 36's1 (%45) kiz olup; erkek/kiz orani 1.22 olarak tesbit edildi (Sekil 1).

Sekil 1 : Olgularin cinsiyete gore dagilimi

O 45%

M kiz
O erkek

m55% \

Olgularin hastanede ortalama yatis siiresi 6.63+4.4 giindd ( minimum 2 maksimum
29 ). Tanidan ortalama 2.5£0.5 (minumum 6 ay maksimum 5.5 yil) yil sonra renal
fonksiyonlar agisindan dederlendirme yapildi.

Olgularin 26'sinda USYE hikayesi vardi. Agillama ve ilag alim Gykisi  yoktu.

Olgularimizda aile hikayesinde ézellik yoktu.
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Toplam 14 olguda atak gorildu. Atak olan olgularin 8'i erkek, 6’si kiz olup erkek/kiz
orani 1.33 bulundu. Ataklarin 14’Unde dokinti (%100), 4'inde karin agrisi (%28.5),
3'tinde(%21.4) artralji, 2'sinde hematiri (%14.2), 1'inde proteiniri (%7.1), 9'unda
GGK(+)'ligi (%64.2) mevcuttu. Toplam 3 atak geciren 1 olguda proteintri+hematdri
mevcuttu,bu olguda nefrit gelisti. Oniki olguda 1 atak, 1 olguda 2 atak, 1 olguda 3 atak
saptandi. Ataklar HSP tanisindan minimum 3 gtin maksimum 2 yil sonra oldu.

Olgularin basvuru tarihlerine gére mevsimsel dagilimi incelendiginde 29 vakanin
(%36.2) kisin, 23 vakanin (%28.7) ilkbahar, 29 vakanin (%23.7) sonbahar, 9
vakanin{%11.2) ise yazin basvurdugu gorulda (Sekil 2).

23,70%
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Olgularin klinik bulgulari siklik sirasina gére dékiinti 80 olguda (%100), artralji 47
olguda (%58.7), 6édem 30 olguda (%37.5), karin agnisi 22 olguda (%27.5), kusma 6
olguda (%7.5), artrit 3 olguda (%3.7), scrotal 6dem 1 olguda (%1.2), basagrisi 1 olguda
(%1.2), ishal 1 olguda (%1.2), hepatomegali 1 olguda (%1.2), invaginasyon 1 olguda
(%1.2) mevcuttu. Dért olgumuzda tansiyon arteriyel (%3.7) %95 persantilin tzerinde
bulundu. Olgularin 3'Gnde sadece dokintl tesbit edildi (Sekil 3).

Sekil 3 . Olgularimizin klinik bulgular

B dokintii
| artralji
O 6dem

o
o
o
o
=

100%
O karinagrisi

0% B kusma
hipertansiyon
‘@ artrit

O skrotal 6dem
B basadrisi

@ ishal

O hepatomegali

98,70%

80%

70%

60% |

37,50%
27,50%

50%

invaginasyon

40%

30%

20%

10%

0%—
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Olgularin 50'sinde (%62.5) eklem sikayeti vardi. Bunlarda 6dem ve hareket kisitlilgi
saptandi. On hastada (%12.5) 1 eklem tutulumu, 22 hastada (%27.5) 2 eklem
tutulumu, 18 hastada (%22.5) 3 eklem tutulumu vardi (Sekil 4).

Sekil 4: Olgularin eklem
tutulumunun dagilimi

tg eklem; ‘ eklem g ekiem tutulumu)
20,50% |\ tutulumu yok
B | yok; B bir eklem
‘ 37,50% |
‘- 01 iki eklem
e

iki eklem; | . bir eklem; o i eklem |
27,50% 12% ‘

Etiyolojiyi aydinlatmak icin yapilan tetkikler ASO, bogaz kultlrl, gaita parazit,
serolojik incelemeden oluguyordu. Tum olgularimiza PA akciger ve sinus grafisi
cekilmisti. Onlig hastada ASO yiiksekligi (%16.2) ,2 olguda mycoplazma (%5), 2 olguda
Ebstein Barr Virus (%2.5), 2 olguda giardia intestinalis (%2.5), 2 olguda kizamik
(%2.5), 2 olguda amibiazis (%2.5), 1 olguda bogaz kiiltirinde Grup A beta streptokok
(%1.2), 1 olguda kabakulak (%1.2), 1 olguda leptospira (%1.2) 1 olguda parvo virus
(%1.2), enfeksiyonu tesbit edildi . Toplam 27 olguda (%33.7) etiyolojik neden tesbit
edilmisti (Tablo 1).
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Tablo 1: Olgularin Etiyolojiye Gore Degerlendirilmesi (Seroloji ve

Kiiltiir Sonucu ile)

Etken n=27 | %
ASO yiksekligi 13 16.2
Mycoplazma 2 2.5
Ebstein Barr Virus 2 25
Giardia Intestinalis 2 25
Kizamik 2 2.5
Amibiazis 2 25
Grup A beta Streptokok 1 1.2
Kabakulak 1 1.2
Leptospira 1 1.2
Parvo virus 1 1.2
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Olgularin 37’unda (%46.2) baslangicta gaitada gizli kan (GGK) pozitifti. Sonradan 4
hastada (%5) GGK pozitiflesti ( minumum 10 gin-maksimum 6 ay ortalama 85 giinde) ,
Toplam 39 hastada (%48.7) ise GGK negatifti (Sekil 5). Bes yas ustl toplam 35 hastada
(%85.3) GIS tutulumu mevcuttu.

Sekil 5.0lgularin GGK durumuna gére dagilimi o GGK_
| negatif
| )/,,-' 5 — E— — .
| & e 46,2% oK
60,00% ¢ e |
pozitif ||
\
40,00%
. 0O GGK
or L sonradan
20,00% pozitif
1 |
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A. Henoch-Schénlein Purpurali Hastalarin ilk Bagvuru Ve
ilk 3 Ay Icindeki Renal Tutulum Bulgularinin
Retrospektif Olarak Degerlendiriimesi (Rutin Renal

Fonksiyon Testleriyle)

Hastalarin yatis ve takip dosyalar taranarak renal tutulum bulgularn (azotemi,
hemattri, proteinri, 6dem ,Hipertansiyon, GFH) retrospektif olarak degerlendirildi.
Yatista ve ilk 3 ay iginde toplam 80 hastanin 26’sinda (%32.5) renal tutulum bulgularn
mevcuttu. Renal tutulumu olan hastalarin 14’ erkek , 12 ‘i kiz olup ortalama yasi 8.6+
2.4 (minumum 2, maksimum 13 .4 yas) idi.

ik hastaneye basvuruda toplam 21 hastada renal tutulum mevcuttu. Bunlar
hastaneye kiinik bulgular ortaya ciktiktan ortalama 5 giin sonra bagvurmustu. ik 3 ay
icinde ise 5 hastada daha renal tutulum bulgular gelisti. Sonradan renal tutulum
gelisenlerde sirasiyla; 1 olguda 15 gun sonra , 2 olguda 1 ay sonra , 2 olguda 2 ay
sonra tutulum renal bulgular gelisti.

Toplam 11 hastada mikroskopik hematiiri (%13.7), 3 hastada proteintri (%3.7), 3
hastada hipertansiyon +mikroskopik hematiri (%3.7), 3 hastada GFHda
azalma+mikroskopik hematiiri (%3.7), 2 hastada proteinari + mikroskopik hematuri
(%2.5), 2 hastada idrar dansitesinde azalma (%2.5), 1 hastada mikroskopik hematuri+
makroskopik hematiiri (%1.2), 1 hastada hipertansiyon+proteintri (%1.2) mevcuttu
(Tablo 2).

Tablo 2. HSP’li Hastalarin Yatis Ve ilk 3 Ay icindeki Renal Tutulum

Bulgularinin Retrospektif Olarak Degerlendirilmesi

Renal Bulgu n =26 %
Mikroskopik hematri 11 13.7
Proteintri 3 3.7
Hipertansiyon +mikroskopik hemattri 3 3.7
GFH azalma +mikroskopik hematuri 3 34
Idrar dansitesinde azalma 2 25
Proteinuri +mikroskopik hematiri 2 2.5
Hipertansiyon+proteiniri 1 1.2
Mikroskopik +makroskopik hematiri 1 1.2
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Toplam 4 hastada atak &ykisi mevcuttu. Ug olguda 1 atak ,1 olguda ise 3 atak
gecirmisti. Uc atak geciren olguda ilk yatista hemattri, 2 ve 3.cu atakta proteintri tesbit
edilmisti. Bu olguda takipte nefrit gelisti.

Renai tutulumu olan olgularin 16 ‘sinda (%61.5) GIS tutulum tesbit edildi.

Tum olgularin hastahaneye yatisindaki kan ure, kreatinin, Na, Ca K, P, degerleri
normaldi. Hicbir hastada glikoziiri tesbit edilmedi. Idrar kulturleri steril bulundu.

Takip sonrasi uzamis hematiri ve proteiniri (3 ay) nedeniyle toplam 3 olguya renal
biyopsi yapildi. Biyopsi yapilan olgularin 3’ de erkek hastalardi. Bu olgularin 1’inde
makroskopik hemattri + nefritik diizeyde proteintiri mevcuttu. Renal USG'de grade 2
renal parankim hastahdi saptandi. Bu olgunun yapilan renal biyopside kresent iceren
Ikinci

mezangioproliferatif glomerilonefrit tesbit edildi. olguda nefrotik dlzeyde

proteiniri  ve makroskopik hemattri mevcuttu. Renal USG'de parankim sinus orani
parankim lehine artmisti. Bu olgunun renal biyopsisinde glomertilerin % 50’sine yakin
kresent iceren endokapiller proliferasyon saptandi. Uglincti olguda ise nefritik diizeyde
proteintri ve uzamig mikroskopik hematuri nedeniyle yapilan biyopside hafif mezangial
hiicre artisi mevcuttu. Yapilan renal USG normaldi.

HSP'li hastalarin ilk bagvuru ve 3 ay igindeki renal tutulumu ile GIS tutulumu olan
hastalarin laboratuar bulgulan degerlendirildiginde, GiS+renal tutulum olanlarda
sedimantasyon ve ASO yiiksekligi digerlerine gére daha yiiksek bulundu Tablo 3).

Tablo 3. Renal tutulum ile birlikte gastrointestinal tutulum olanla olmayanlarin

laboratuar bulgulari

Laboratuar bulgusu Renal tutulum | GIS tutulum n= 17 GIS+renal tutulum n=
n=22 24

Lokosit sayist (/mm*>) | 10.000+ 3600 10.825+3806 11.970+£5613

CRP (mg/dl) 3.940.3 4.1+ 05 4.7+0.1

IgA (mg/dl) 140+9.8 115.1+44.5 283+10.4

Trombosit sayisi

(fmm?* 280.000+89.800 | 350.800+56.800 291.070+90.750

Sedimantasyon hizi | 19.1£3 1842 45.5+26.9

(mm/saat)

ASOQ ylksekligi 4124212 334+ 160 8001259
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Tum hasta ve kontrol grubunun diger laboratuar verileri Tablo 4, 5 ve 6'de
gosterilmistir).

B. Henoch-Schonlein Purpurali Hastalarin Minimum 1

Yillk Takip Sonrasinda Renal Fonksiyonlarinin
Prospektif Olarak Degerlendiriimesi (Rutin Renal
Fonksiyon Testleri , Mikroalbiimin, 8 2 Mikroglobiilin ,
TRP ile)

1. Hastaneye basvuru ve ilk 3 ay i¢cinde renal tutulum bulgularn

asemptomatik olan hastalarin (Grup I) degeriendirilmesi

Olgular HSP tanisindan minumum 1 yil takip sonunda renal fonksiyonlar acisindan
hassas olarak degerlendirildi (ortalama 2.53+ 0.50). Onceden rutin renal testler ile
asemptomatik olarak degerlendirimis 54 hastanin 20'inde (%25) renal tutulum
saptandi. Olgularin 12’i erkek, 8'i kiz hastaydi. On olguda TRP’de azalma (%12.5), 7
olguda mikroalbtmin/Cr oraninda artma (% 8.4), 2 olguda mikroskopik hematuri (%2.5),
1 olguda TRP’de azalma + mikroalbimin/Cr oraninda artma (%1.2) saptandi (Tablo 7).

Hastalarin mikroalbimin/Cr ortalama 0.86+0.54 pgr/gr (minumum 0.29 maksimum
1.95), B 2 mikroglobulin /Cr ortalama 3.3+2.3 pgr/gr ( minumum 1.1 maksimum 17.1),
TRP ortalama 74+ 10.32 (minumum 62 maksimum 96) olarak tesbit edildi.

Tablo 7. Hastaneye basvuru ve ilk 3 ay icinde renal tutulum bulgulan
asemptomatik olan hastalarin (Grup I) mininum 1 yillik takip sonrasinda renal

fonksiyonlarinin prospektif olarak degerlendirilmesi

Renal Bulgu n =20 %
TRP’de azalma 10 12.5
Mikroalbimin/Cr oraninda artma i 8.4
Mikroskopik hematiri E 25
TRP'de azalma+ Mikroalbimin/Cr oraninda | 1 1.2
artma
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Oncesinde asemtomatik olan hastalarin 8’inde GiS tutulumu vardi.
Tum olgularin tre.kreatinin, Na, K, Ca, P degerleri normaldi. B 2 mikroglobulin /
creatinin orani tim olgularda normal olarak tesbit edildi. Higbir olguda glikozuri tesbit

edilmedi. Tum olgularin idrar kilttrleri sterildi.

2. Hastaneye bagvuru sirasinda ve hastaneye basvurudan sonraki ilk 3 ay

icinde renal tutulum bulgulan miisbet olan hastalarin (Grup Il ) degerlendirilmesi

Hastaneye ilk basvuru ve ilk 3 aylik dénemde renal tutulumu olan toplam 26 hastanin
17'sinin renal bulgulan duzelmisti (%65.3). -Renal tutulum bulgulan devam eden
hastalardan 2 olgunun izole mikrbskopik hematirisi devam ediyordu. GFH'1I azalan 3
olgunun 1’'inde GFH azalma+mikroglobulin/Cr oraninda artma, 2.cisinde GFH'da azalma
devam ediyordu, 3.cl olguda GFH'I dizelmisti. Hematurisi olan 2 olgunun hematurisi
diizelmis ancak mikroglobulin/Cr oraninda artmisti. idrar dansitesinde azalma olan 2
olgunun mikroglobulin/Cr oraninda artma+TRP’de azalma mevcuttu ( Tablo 8).

Hastalarin mikroalbimin/Cr ortalama 1.2+ 1.04 pgr/gr (minumum 0.16 maksimum
1.95), B 2 mikroglobulin ortalama 5.7+5.8 pgr/gr ( minumum 2.1 maksimum 21), TRP

ortalama 77+ 8.1 (minumum 77 maksimum 87) olarak tesbit edildi.

Tablo 8. Hastaneye basvuru sirasinda ve hastaneye basvurudan sonraki ilk 3
ay icinde renal tutulum bulgulari miisbet olan hastalanin (Grup Il )

degerlendirilmesi (Minumum 1 yillik takip sonrasi)

Renal Bulgu N=26 | %
lyilesme 17 65.3
Mikroalbtmin/Cr oraninda artma 3 7.6
Mikroalbimin/Cr oraninda | 2 7.6
artma+TRP’'de azalma
Mikroskopik hematri 2 7.6
GFH'da azalma + MikroalbUmin/Cr | 1 3.8
oraninda artma _
GFH'da azalma 1 3.8
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Hastaneye basvuru sirasinda ve hastaneye basvurudan sonraki ilk 3 ay igcinde renal
tutulum bulgulani musbet olan hastalarin 17'si iyilesmisti. Minumum 1 yillik takip
sonunda renal tutulumu mevcut olan toplam 29 hastanin TRP’si ortalama % 68.1 +4.8
(minumum 62- maksimum 77), B 2 mikroglobulin/kreatinin 3.23 £2.8 ugr/gr ( minumum
0.7-
maksimum 4.11) olarak bulundu. Renal tutulumu olan hastalar ile saglam cocuklardan

maksimum  21), mikroalbumin/kreatinin 1.7+£0.89 pgr/gr ( minumum 0.92-

olusan kontrol grubunun verileri tabloda gosterilmistir (Tablo 9)

Tablo 9: Renal tutulumu mevcut HSP’li hastalar ile saglam kontrol
grubunun TRP, B 2 mikroglobulin/kreatinin, mikroalbumin//kreatinin

degerleri (minumum 1 yillik takip sonunda)

Microalbii B2 mikro
Gruplar TRP (%) p min/Cr p globulin/Cr p
(ngrigr) (pgr/gr)
Renal
tutulumu
mevcut olan 68.1 4.8 0.045 1.7+0.89 0.01 3.234+2.8 0.60
HSP’li
hastalar
Saglam ;
82.4545.75 | p<0.05 | 0.254#0.21 | p<0.05 | 2.77%1.65 | p<0.05
kontrol grubu
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Olgularin Renal Fonksiyonlarinin istatiksel Degerlendirilmesi
Istatiksel calisma 3 asamada yapildi.

1. Minumum 1 yillik takip sonrasinda renal tutulumu misbet HSP’li hastalar ile
saglam kontrol grubu arasinda yapilan istatiksel degerlendirmede TRP,
mikroalbumin/Cr degerleri arasinda istatiksel olarak fark vardi (p < 0.05 ). Ancak [3 2
mikroglobulin/Cr degerleri ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak fark bulunamadi
(p> 0.05).

2. HSP'li hastalardan renal tutulum gelisenlerde yas (5 yas alti , 5 yas (sti)
acisindan yapilan istatiksel incelemede bes yas Ustl hastalar ile 5 yas alti hastalar
arasinda istatiksel olarak fark vardi (p < 0.016 ). Cinsiyet agindan ise istatiksel olarak
fark bulunamadi. (p> 0.016).

3. Renal tutulumu olan ve olmayan HSP'li hastalarin GIS tutulumu ile iligkisi
istatiksel olarak arastirildiginda; renal tutulumu olan hastalarda  mikroalbumin/Cr

degerleri arasinda istatiksel olarak fark vardi (p < 0.016 ).
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Diger laboratuar calismalarinda ; hastalarin hemogramiarinda normokrom normositer
hafif bir anemi tespit edildi. Trombosit normal bulundu. Toplam 14 olguda CRP, 5
olguda da sedimantasyon orta derecede artmisti. Lokositoz 27 hastada (%33.7), 2
hastada I6kopeni  (%2.5) saptandi. Serum kompleman (C3) dizeyi normal, Anti
niikleer antikor (ANA) ve Romatoid Faktér (RF) negatif saptandi. IgA 1 olguda artmigti
(430mg/dl). Diger immunglobulinler normaldi. ASO 13 hastada (%16.2) artmigti
(minumum 400, maksimum 1880). Bir olguda bogaz kiltiirinde grup A beta hemolitik
streptekok redi diger tum olgularda normal bogaz florasi goruldiu. Tum olgularin PA
akciger grafisi normaldi ,2 olgunun sinus grafisinde sinuzit tesbit edildi.

Bir olguda invaginasyon gelisti.

Hastalarin tomine cilt biyopsisi yapildi. Kigik damar duvarinda inflamasyon
tromboz, nétrofil infiltrasyonu, nekroz ve nétrofil hiicre ¢ekirdeklerinin  pargalanmasi
yani I5kositoklastik vaskalit gérildii. Immunofloresan mikroskopik incelemelerde dermal
damarlarda IgA depolanmasi gézlendi.

Tedavide semptomatik yaklasildi, istirahat ve destek tedavisi uygulandi. Eklem
tutulumu olan hastalara non steroid antiinflamatuar ajanlar verildi. Siddetli abdominal
sikayeti ve bulgusu olan hastalara 2 mg/kg/giin prednisolon verildi. Klinik tablolarinda
belirgin diizelme gérildi. Toplam 61 olguya (%76.2) tedavi veriidi. Bunlardan 25 oiguya
(%31.2) nonsteroid antiinflamatuar, 16 olguya kortikosteroid (%20), 13 olguya(%16.2)
nonsteroid antiinflamatuar +antibiyotik ,4 olguya (%5) kortikosteroid + nonsteroid
antiinflamatuar, invaginasyon gelisen 1 olguya ise cerrahi tedavi yapildi. Nefrit gelisen
birinci olgumuza 5 kez i.v puls steroid sonrasi 6 ay sireyle oral steroid tedavisi +
siklofosfamid (2.3 mg/kg/giin, 78 guin) tedavisi baglandi. Steroid ve siklofosfamid
sonrasi nefrotik diizeyde proteiniiri ve makroskopik hematiiri kayboldu. Ikinci olgumuzda
10 doz puls steroid+ 6 ay oral steroid tedavisi sonrasinda proteiniri kayboldu. Ancak 3
yil sonra 2.ci HSP atak sonrasi nefritik diizeyde proteiniiri ve mikroskopik hematiri
gelisen olgumuza 2.ci renal biyopsi yapildi. Biyopsi sonucunda fokal global glomerdl
skleroz iceren mezengioproliferatif glomertlonefrit saptandi. Anjiotensinkonverting enzim
inhibitora+ oral steroid 7 ay suresince kullanildi. Proteinlrisi ve hematirisi

kayboldu.Uciincii olgumuza herhangi bir tedavi baglanmadi.
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TARTISMA

Romatoid purpura olarak da bilinen HSP kUgUk kan damarlarini tutan IgA vaskdlitidir.

Hastalarin cogunda klinik gidis iyi seyirli olmasina ragmen ciddi abdominal ,renal,
santral sinir sistemi komplikasyonlari yasami tehdit eder.

HSP’nin prognozu temel olarak renal tutulum ile iligkilidir. Fakat prognostik markirlar
heniiz yerlesmemigtir. Hastalarin %5-15'inde kronik bébrek yetmezligi gelisebilir.
Baslangigta ciddi renal tutulumu olanlarnin uzun dénemde prognozunun k&t olabilecegi,
kronik bobrek yetersizliginin gelisebilecedi ,baslangicta ekstrarenal semptomlarla
basvuran hastalarin uzun dénemde takiplerinde renal problemleri olmasa bile 6zellikle
kadinlarda gebelik ve gebelik sonrasi dénemde bébrek fonksiyonlarinin bozulabilecedi
cesitli calismalarla belirlenmigtir. Bu nedenle HSP'li hastalarin baslangicta renal
tutulum sikhiginin bilinmesi ,belirgin renal tutulumu olan veya olmayan hastalarn
minimal glomeriiler ve tubuler hasarin olup olmadiginin belirlenmesi énem tagimaktadir.

Biz bu calismamizda ; HSP'li hastalarin uzun dénem prognozunun ve renal tutulum
sikhiginin arastinimasi, baslangigta renal tutulumu olan ve olmayan hastalarin ge¢
dénemde glomeriler ve tubuler fonksiyonlarinin degerlendiriimesini amacladik.

Calismamizda hastalarimizin yas ortalamasi 7.68+3.09 olup yaglar minumum 2,
maksimum 13.4 yas arasinda degismekteydi. Olgularin %75'i 5 yas st idi. Literattrle
yas dagilimi benzer olarak bulundu (1,2,3,7,8).

Olgularin 44’0 erkek (%55), 36's1 (%45) kiz olup; erkek/kiz orani 1.22 olarak tesbit
edildi. Literatiirde de erkek /kiz orani 1.5-2/1 olarak bildirilmekte olup bizim ¢aligmamiza
yakindi (9,10,11,12,13).

Olgularimizin mevsimsel dagilimi incelendiginde 29 vakanin (%36.2) kisin, 23
vakanin (%28.7) ilkbahar, 29 vakanin (%23.7) sonbahar, 9 vakanin (%11.2) ise yazin
basvurdugu goriildi .Literatirde ilkbahar ve kigin HSP sikhiginin arthigi bildirilmistir.
Sticca M. Ve arkadaslarinin italya’dan bildirdikleri 98 vakalik serinin epidemiyolojik
analizinde insidansin baharda artti§i gosterilmigtir (53). Amerikan Romatoloji Birliginin
bildirdigine gére insidans kigin artmaktadir (4,5). Bizim calismamizda da literatirle
uyumlu olarak basvurular en sik kis ve bahar mevsimiydi.

Olgularin gogunda karakteristik palpalb purpura denilen deri dokintiileri vardir.
Dékuntuler karin agrisi ,artrit ve nefriti takiben olusabilir (1,5). Bizim ¢alismamizda
olgularin timiinde palpalb purpura gézlendi. Bu dékintller daha ¢ok alt ekstremite ve

gluteal bdlgede gorulmekteydi.

38



Olgularin 50'sinde (%62.5) eklem sikayeti vardi. Bunlarda 6dem ve hareket kisithhgi
saptandi.On hastada (%12.5) 1 eklem tutulumu, 22 hastada (%27.5) 2 eklem
tutulumu,18 hastada (%22.5) 3 eklem tutulumu vardi. Odem 30 olguda (%37.5), karin
agrisi 22 olguda (%27.5), kusma 6 olguda (%7.5), hipertansiyon 3 olguda (%3.7), artrit 3
olguda (%3.7), scrotal 6dem 1 olguda (%1.2), basagrisi 1 olguda (%1.2), ishal 1 olguda
(%1.2), hepatomegali 1 olguda (%1.2), invaginasyon 1 olguda (%1.2) mevcuttu.
Literatiirde eklem tutulumu %60-80 olarak bildiriimekte olup bizim ¢alismamiz da benzer
oranlar bulundu. Balmelli C. ve arkadaslarinin 1974-1993 yillan arasinda izledikleri
toplam 139 hastada %60 ates, %49 dokuntd, %79 eklem tutulumu,%66 karin agrisi, ,%43
renal tutulum, % 7.9 scrotal sisme, % 2.1 norolojik tutulum,%0.7 Ureteritis gozlenmistir
(65). Fischer PJ ve arkadaslarninin 119 vakal serisinde %76 eklem tutulumu, %76 GIS
tutulumu,%54 renal tutulum,%17 orsit, %2 kas ici kanama,%2 koagllasyon defekti
gorulmis (66).

Etiyolojiye yonelik yapilan calismalarda 13 hastada ASO yiksekligi (%16.2), 2
olguda mycoplazma (%2.5), 2 olguda Ebstein Barr Virus (%2.5), 2 olguda giardia
intestinalis (%2.5), 2 olguda kizamik (%2.5), 2 olguda amibiazis (%2.5), 1 olguda
kabakulak (%1.2), 1 olguda leptospira (%1.2) 1 olguda parvo virus (%1.2), enfeksiyonu
tesbit edildi. Toplam 27 olguda (%33.7) etiyolojik neden tesbit edilmisti. Literattrde
vakalarin 2/3'tinde gegcirilmis bir USYE sonrasi, HSP gelistigi bildirilmektedir (1,4). Sticca
M ve arkadaslarinin italya’dan bildirdikleri 98 vakalik seride,%16 hastanin bogaz
kultirinde streptokok tremis (53). Al-Sheyyab ve arkadaslarinin yaptigi prospektif bir
calismada HSP'li vakalarin %27'sinde ASO ftitresi yllksek oldudunu bildirmiglerdir (20).
Ayoub EM ve arkadasglarinin yaptigi bir galismada ise vakalarin %39'unda ASO fitresi
yilksek bulunmustur (67) . Bizim olgularimizin 26’sinda USYE hikayesi vardi. Bogaz
kilttriinde Grup A beta streptokok goériilmesi % 5-30 olarak bildirilmekte (1,3,11).
Literatirden bildirildi§ginden daha az oranda sadece bir olgumuzun bogaz kultiriinde
Grup A beta streptokok uredi. Literatirde bildirilen deneysel, klinik, veriler vaskulit
patogenezinde rol oynayan mekanizmalarin immun sistemle iligkili olmasi ve immun
komplekslerin tetigi cekmesi bilinen bir bilgidir. HSP'nin toplumda cok sik gérulen USYE
enfeksiyonunu takip etmesi bu mekanizmaya dayandinlabilir (1,23,52,53).

Demircin G ve arkadaslarinin yaptigi calismada Entomoeba histolitica trofozoidine
bagli HSP vakasi bildirilmistir(28). Bizim 2 olgumuzda Entomoeba histolitica trofozoidi

goraldd.
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Toplam 14 olguda (%17.5) atak gorildi. Ataklarin 14’Gnde doékintia (%100), 4'inde
karin agrisi (%28.5), 3'Unde (%21.4) artralji, 2’sinde mikroskopik hematiri (%14.2),
1'inde proteintri (%7.1), 9'unda GGK(+)'ligi (%64.2) mevcuttu. Toplam 3 atak dykUst
olan 1 olguda proteintri+ hematiri mevcuttu, bu olguda daha sonra nefrit gelisti.

Oniki olguda 1 atak, 1 olguda 2 atak, 1 olguda 3 atak saptandi. Ataklar HSP
tanisindan minimum 3 giin maksimum 2 yil sonra oldu. Atak olan olgularin 8'i erkek, 6’s|
kiz olup erkek/kiz orani 1.33 bulundu. Balmelli'nin yapt:g1 139 HSP vakalik serisinde 10
vakada (%7.1) relaps gorulmus (65).

Literatiirde vakalarin %70’'inde GIS tutulumu vardir (1). Bizim olgularimizin 37’unda
(%46.2) baslangicta gaitada gizli kan (GGK) pozitifti. Sonradan 4 hastada (%5) GGK
pozitiflesti ( minumum 10 giin-maksimum 6 ay ortalama 85 gtinde) . Toplam 39 hastada
(%48.7) ise GGK negatifti. Bes yas Ustli toplam 35 hastada (%85.3) GIS tutulumu
mevcuttu. Bizim GIS tutulumu literatiirde bildirilenden daha az oranda olmasi erken
dénemde steroid kullanimiyla izah edilebilir. Balmelli C. ve arkadaslarinin izledikleri
toplam 139 hastada %66 GIS tutulumu bildirilirken, Fischer PJ ve arkadaslarinin 119
vakall serisinde , %76 GIS tutulumu mevcutmus (65,66). HSP'li olgularin %2-6’sinda
cerrahi girisim gerektiren invaginasyon, obstriksiyon, yaygin bagirsak nekrozu ile
beraber perforasyon gelisebilir (1,2).

Literatiirde HSP’nin cerrahi yénunu degerlendiren bir cahsmada, HSP'li 110 ¢ocuktan
12'sine laparatomi uygulandigi, bunlardan 6’sina apendektomi yapildigi bildirilmistir (68).
Bizim 1 olgumuza invaginasyon nedeniyle cerrahi tedavi uyguiandi.

Toplam 4 olgumuzda hipertansiyon gelisti. Ancak diuretik tedavi ile kisa sirede
dizeldi.

HSP’nin en ciddi sonucu renal tutulumdur (5). HSP'da bébrek tutulumunun insidansi
ve siddeti degiskenlik gosterir. Renal tutulum gésteren hastalarda genel olarak ortaya
cikig dokuntinun baslamasindan ortalama 3 ay igindeki periodda olur. Degisik
yayinlarda renal tutulumun %20-80 oldugu bildirilmekte (1). Bizim g¢aligmamizda ilk 3
aylik dénemde toplam 26 HSP’li (%32.5) hastada renal tutulum mevcuttu. Ancak ilk
basvuru ve ilk 3 ay icinde glomeriler ve tubuler fonksiyonlan daha hassas degeriendiren
TRP, B 2 mikroglobulin, mikroalbumin gibi testlerle bébrek fonksiyonlar hassas olarak
degerlendirilemedigdi icin ilk 3 ay ve takip sonrasi toplam renal tutulumun beklenenden
cok daha fazla oldugunu distnilyoruz. ideal olan basvuru ve ilk 3 ay icinde hastalarin
retrospektif dederlendirme ile degil, prospektif olarak glomeriler ve tubuler

fonksiyonlarinin daha hassas olarak degerlendiriimesidir. Takip sonunda ise baglangicta
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asemptomatik olan 20 hastada (%25) renal tutulum gelismisti. Literatiirde bildirilen
degerlere yakin bir oranda, hastalik baglangi¢ ve takip sonunda takip sonunda toplam
46 HSP'li (%57.5) hastada renal tutulum saptandi. Bu hastalardan 21'i hastaneye ilk
muracatinda, 5 hastada ilk 3 ay icinde renal tutuluma ait bulgular saptandi. Renal
tutulumu olan hastalarin ortalama yas! literatirle uyumlu olarak 8.6 2.4 (minumum 2,
maksimum 13 yas) idi. Sonradan renal tutulum geligsenierde sirasiyla; 1 olguda 15 gin
sonra , 2 olguda 1 ay sonra, 2 olguda 2 ay sonra renal bulgular gelisti.

Balmelli C.’nin 139 vakalik serisinde renal tutulum 60 hastada (%43.1) goérulmus.
Bunlardan 18 hastada ciddi proteintiri (40mg/ m ? / saat) mevcutmus .Renal tutulum
ortalama yasi 6.6 olarak tesbit edilmis (65). Yine Mendizabal S’in yaptigi 112 vakalik
seride 22 hasta 2 yil boyunca izlenmis 22 hastada (%19.6) renal tutulum olmus;
bunlardan 1 hastada ilerleyici renal yetmezlik, 4 hastada idrar anormalitesi 17 hastada
ise asemptomatikmis (69).

Hematuri renal tutulumun en yaygin semptomudur. Bizim galismamizda da hematuri
en sik gorilen semptomatik bulguydu.

Olgularin HSP tanisindan ortalama 2.53 yil (minumum 1 yil maksimum 5.5.y1l)
sonra renal fonksiyonlar agisindan degerlendirildiginde ilk 3 aylik dénemde renal
tutulumu olan toplam 26 hastanin 17’inin renal bulgulan dizelmisti (%65.3). Renal
tutulum bulgulan devam eden hastalardan 2 olgunun izole mikroskopik hematurisi
devam ediyordu. GFH'I azalan 3 olgunun 1'inde GFH azalma+mikroglobulin/Cr oraninda
artma, 2.cisinde GFH'da azalma devam ediyordu, 3.cli olguda dizelmisti. Hematurisi
olan 2 olgunun hematirisi diizelmis ancak mikroglobulin/Cr oraninda artmisti. Idrar
dansitesinde azalma olan 2 olgunun mikroglobulin/Cr oraninda artma+TRP’de azalma
mevcuttu. Onceden rutin renal testler ile asemptomatik olarak degerlendirilmis 54
hastanin 20’inde (%25) renal tutulum saptandi. Olgularin 12'i erkek, 8'i kiz hastaydi.
On olguda TRP’de azalma (%12.5), 7 olguda Onceden rutin renal testler ile
asemptomatik olarak degerlendirimis 54 hastanin 20’'inde (%25) renal tutulum
saptandi. Olgulann 12'i erkek, 8'i kiz hastaydi. On olguda TRP’de azalma (%12.5), 7
olguda mikroalbiimin/Cr oraninda artma (% 8.4), 2 olguda mikroskopik hematiri (%2.5),
1 olguda TRP’de azalma + mikroalbimin/Cr oraninda artma (%1.2) saptanCr oraninda
artma (% 8.4), 2 olguda mikroskopik hematiri (%2.5), 1 olguda TRP'de azalma +
mikroalbUmin/Cr oraninda artma (%1.2) saptandi. Sénmez F ve arkadaslarinin 66 HSP'li
vaka caligmasinda 3 yillik takip sonunda 15 hastada minér idrar bulgulan ,4'Gnde aktif

renal hastalik hastalik, 1 hastada renal yetmezlik mevcutmus (70). Bizim ortalama 2.5
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yillik takip sonunda 25 hastamizda minor bozukluk, 4 hastamizda ise aktif renal hastalik
saptandi.

Muller D ve arkadaslarinin yaptigi 36 vakalik calismada 24 saatlik idrarda N -
asetilbeta-D-glukozamin (NAG) ile alfa 1- mikroglobulin bakilmis. Hastalarin ilk
muracatinda,1 ay, 6 ay, 12 ay sonraki degerler karsilastinidiginda tubuler proteinlerin
HSP'nin 6zellikle hastalidin erken ve gec¢ fazinda arttigi gérdlmis (71). Ancak bu
arastirmalarda renal fonksiyonlarin degerlendiriimesinde TRP, mikroalbimin, B 2
mikroglobulin bakilmamisti. Bizimde uzun dénem takip sonunda baslangicta renal
tutulum bulgulan olan hastalarda daha ¢ok glomeruler proteinler artmisti. Takip sonunda
renal tutulum bulgularn gelisen hastalarda ise daha ¢ok tubuler fonksiyonlarin etkilendigi
saptandi. Tum hastalarimizda idrar B 2 mikroglobulin degerleri normaldi. idrar B 2
mikroglobulin degerinin normal bulunmasi, B 2 mikroglobulinin unstabil bir madde
olmasina baglandi.

Ronkainen ve arkadaslarinin ortalama takip stiresi 24 yil olan 52 vakalik serisinde
baslangicta renal semptomlan olmayan butin hastalarda iyi sonuglar elde edilmis.
Baslangicta siddetli HSP ve glomerulonefriti olan 20 hastanin 7'sinde (%35), orta
derecede renal semptomu olan 27 hastanin 2’sinde takip siresinin sonunda renal
fonksiyon bozuklugu saptanmis (71). Bu vaka serisinde kétl prognoz icin kadinlarda
relatif risk 5.0 iken erkeklerde 2.0 bulunmus. Gebeligi komplikasyonlu olan 7 hastanin
5’inde hafif renal tutulum tesbit edilmis. Bu nedenle baslangigta renal semtomlar hafif
bile olsa gebelik stiresi ve sonrasinda dikkatli bir sekilde takip edilmesi gerektigi
vurgulanmis. Goldstein ve arkadaslarinin 78 vakalik gcalismasinda 23.4 yillik izlem
suresinde ciddi renal semptomlari % 44 olarak bulunmus,sadece hematuri ,proteintri
yada her ikiside olanlarin orani %72 olarak saptanmis (72). Bizim ilk 3 ay ve takip
sonunda ciddi renal tutulum gérulen 7 olgumuzun literatiire zit olarak 5'i erkek 2'i kiz
hastaydi. Bir erkek , bir kiz hastamizda izole hematiri ortalama 1 yildan beri devam
etmekteydi. Nefropati 3 erkek hastamizda gelisti. Bu olgularimizin renal biyopsilerinde
birinde mezangioproliferatif glomerilonefrit, (%64 kresent mevcudiyeti), 2.cisinde %
50'sine yakin kresent iceren endokapiller proliferasyon (Clas 3 B), 3.cUslinde hafif
mezangial hicre artigl tesbit edilmigti. HSP takibinde &zellesmis merkezlerin
calismalarinda nefritin renal yetmezlik yada son dénem boébrek yetmezligine ilerleme
orani %12-19 arasinda degismektedir. Ancak 6zellesmemis merkezlerde bu oran % 0-3
arasinda degismektedir (72,73,74). Hicbir olgumuzda kronik bébrek yetmezligi (KBY)
gelismedi. Literatirde KBY gelisme riski cocuklarda %18, eriskinde %28 olarak
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bildiriimekte. Olgularin %1-2'si ise inat¢i bobrek hastaliina sahiptir ve diyaliz
programina alinan ¢ocuklarin %3-15'inde neden HSP’'na bébrek tutulusudur (2,3,11).

Kétl prognoz icin gérulen hastalardaki histolojik bulgular sunlardir:

1.Glomeruldeki yuksek oranda kresent veya segment olusumu

2. Subepitelyal elektrodens birikimleri

3.Lead shot denilen mikropartikillerin ekstraseliiler bulunmasi

Glomertillerin yarisindan fazlasinda kresent olusmus cocuklarda risk yiiksektir (%47).
Erigskinde kresent orani %50’den digslk olsa bile kétu gidis devam etmektedir (75,76).

Bizim calismamizda HSP’nin ilk 3 aylik déneminde glomertiler fonksiyonlar daha gok
etkilenirken uzun dénem takibinde tubuler fonksiyonlar daha ¢ok etkilenmisti.

Baslangicta renal tutulumu acgisindan asemptomatik olan 20 hastamizda renal
tutulum mevcuttu. Bu da HSP’'li hastalarin baslangigta renal tutulum bulgular olmasa
bile uzun dénem takibinde semtomatik hale gelebilecegini desteklemektedir. Renal
tutulumun erken takibinde rutin renal tetkiklerden ziyade GFH,TRP, mikroalbimin, B 2
mikroglobdilin gibi daha hassas tetkiklere ihtiya¢ vardir .

Acik yada asikar bir sekilde kanl digki gelismesi renal hastalik gelisimi igin risk
faktéridir (47). Karin agnl hastalarda 4 kat, kanh digkili hastalarda 7.5 kat renal
tutulum riski artmaktadir (66). Tubuler ve glomeruler fonksiyonlart bozulan hastalarin
toplam 24'inde (%52.1) GIS tutulumu mevcuttu. Bu nedenle GIS tutulumu olan
hastalarda artmis renal tutulum riski nedeniyle daha uzun sire ve sik kontrol edilmesi
gerekmektedir. |

Bes yas Ustl HSP’li hastalanmizin %85.3'iinde GIS tutulumu, %80.4'tinde renal
tutulum olmasi bu yas grubu hastalarin daha uzun ve daha sik takibi yapiimasi
gerektirmektedir. Ece ve arkadaslarinin yaptiklan 61 vakalik serisinde 7 yas ve st
HSP'li hastalarin %86.7'sinde GIS tutulumu, %57.8’inde renal tutulum bildirilmis bu
hastalarin daha uzun takibi &nerilmistir (77). Kaku ve arkadaslarinin yine HSP’ li
cocuklarda yaptigi calismada 7 yas ve Uzerinde renal tutulumun daha sik goérildugu
bildirilmistir (78). Literatirdeki birgok calismada da renal tutulumun buyitk g¢ocuklarda
daha sik oldugu belirtiimistir (65,79).

" Hastalarnin diger laboratuar bulgular literatlirle uyumluydu. Hemogramlarinda
normokrom normositer hafif bir anemi tespit edildi. Trombosit normal bulundu. Toplam
14 olguda CRP, 5 olguda da sedimantasyon orta derecede artmisti. Lékositoz 27
hastada (%33.7), 2 hastada Idkopeni (%2.5) saptandi. Serum kompleman (C3) diizeyi
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normal, Anti nikleer antikor (ANA) ve Romatoid Faktér (RF) negatif saptandi. IgA 1
olguda artmisti (430mg/dl). Diger immunglobulinler normaldi.

Hastalarin tumine cilt biyopsisi yapildi, histolojik ve immunolojik olarak
I6kositoklastik vaskulit tanisi kondu.

Tedavide semptomatik yaklasildi, istirahat ve destek tedavisi uygulandi. Eklem
tutulumu olan hastalara nonsteroid antiinflamatuar ajanlar verildi. Siddetli abdominal
sikayeti ve bulgusu olan hastalara 2 mg/kg/giin prednisolon verildi. Klinik tablolarinda
belirgin diizelme goruldi.Toplam 61 olguya (%76.2) tedavi verildi. 25 olguya (%31.2)
nonsteroid antiinflamatuar, 16 olguya kortikosteroid (%20), 13 olguya(%16.2) nonsteroid
antiinflamatuar +antibiyotik ,4 olguya (%5) kortikosteroid + nonsteroid antiinflamatuar,
invaginasyon gelisen 1 olguya ise cerrahi tedavi yapildi. Sénmez ve arkadaslarinin 66
vakalik calismasinda % 51 hastaya semtomatik tedavi, % 27.2 hastaya kortikosteroid
tedavisi uygulanmisg (71).

Bircok terapétik girisime ragmen HSP nefriti  kortikosteroid, immunsupresif ajanlar
gibi tek ilacla tedaviye genelde rezistans kalir. Tedavide yaygin olan i.v. metilprednisolon
puls tedavisi, multiple kombine tedavi yada siddetli vakalarda plazma exchange
tedavisidir (80,81,82). Nefrit gelisen birinci olgumuza 5 kez i.v puls steroid sonrasi 6 ay
slireyle oral steroid tedavisi + siklofosfamid (2.3 mg/kg/gtin, 78 gun) tedavisi baglandi.
Steroid ve siklofosfamid sonrasi nefrotik dizeyde proteintri ve makroskopik hematdri
kayboldu. Ikinci olgumuzda 10 doz puls steroid+ 6 ay oral sterod tedavisi sonrasinda
proteiniri kayboldu. Ancak 3 yil sonra 2.ci HSP atak sonrasi nefritik dlizeyde proteiniri
ve mikroskopik hematri gelisen olgumuza 2.ci renal biyopsi yapildi. Biyopsi sonucunda
fokal global glomeril skleroz iceren mezengioproliferatif glomerilonefrit saptandi.
Anjiotensinkonverting enzim inhibitérii+ oral steroid 7 ay stresince kullanildi. Proteinirisi
ve hematrisi kayboldu.Uciincll olgumuza herhangi bir tedavi baglanmadi. Hematurisi
6.cl ayda kayboldu. Bes yil sonra 2.ci HSP atadindan sonra 1 kez mikroskopik hematiri
atag goéraldu.

“Sonug; HSP'nin  prognozunu belirleyen en onemli etken bodbredin hastaliga
istirakidir. Renal tutulum go&steren hastalarda genel olarak ortaya cikis dékuntinin
baslamasindan ortalama 3 ay icindeki periodda olur. Baslangicta ciddi renal tutulumu
olanlarin uzun dénemde prognozunun kéti olabilecedi, kronik bdbrek yetersizliginin
gelisebilecegdi, ekstrarenal semptomlarla bagvuran hastalarin uzun dénemde bdbrek
fonksiyonlarinin bozulmadigi, takipte renal problemleri olmasa bile ¢zellikle kadinlarda

gebelik ve gebelik sonrasi dénemde boébrek fonksiyonlarinin bozulabilecegi
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belirlenmistir. Bu nedenle HSP’li hastalarin baslangicta renal tutulum sikliginin
bilinmesi , asemptomatik renal tutulumu olan renal tutulumu olan hastalarin minimal
glomeriler ve tubuler hasarin olup olmadidinin belirlenmesi 6nem tagimaktadir.
Baslangicta renal tutulum bulgular olan ve olmayan asemtomatik hastalarin erigkin
hayati boyuncada uzun dénem takibi gerekmektedir. Uzun dénem takiplerde renal
hasarin erken dénemde saptanmasinda rutin bébrek fonksiyon tesleri ile birlikte
glomerler ve tubuler fonksiyonlari daha hassas gdsteren TRP ve mikroalbumin gibi

tetkiklere ihtiya¢ vardir.
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OZET VE SONUCLAR

Biz bu calismada; HSP’li hastalarin uzun dénem prognozunun ve bdbrek
tutulumunun sikh@inin arastinimasi , bébrek tutulumu olan hastalarin ge¢ dénem
glomeruler ve tubuler fonksiyonlarinin degerlendiriimesini amagladik.

Calismaya 1998 Nisan -2003 Haziran aylar arasinda SSK Goztepe Egitim Hastanesi
Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Klinigi Dahiliye servisine basvuran ve Cocuk Romatoloji
ile Cocuk Nefroloji polikiiniginden izlenen toplam 80 HSP’li hasta calisma kapsamina
alindi. Hastalarin tanisi klinik, laboratuar ve cilt biyopsi bulgularina dayanilarak konuldu.

Caligmaya dahil edilen hastalarin tam kan sayimi, ASO, CRP C3, RF, ANA,
sedimantasyon, bogaz kulturd, immunglobulunler, gaitada gizli kan, cilt biyopsi bulgularr,
etiyolojiye yonelik viral seroloji, yatis dosyalarindan retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastalarimizin yatis dosyalarindan ilk basvuru ve 3 ay icindeki renal fonksiyonlarinin
arastinimasinda tam idrar tetkiki, idrar kaltard, dre, kreatinin, Na, K, Ca, P , GFH
degerleri kaydedildi.

HSP tanisiyla renal fonksiyonlar arastirilan hastalar; hastahanemize ilk bagvuru ve 3
ay icinde muracatinda ve minimum 1 yil maksimum 5.5 yil (ortalama 2.5£0.5) takip
sonrasl kontrole cagrilarak renal fonksiyonlari agisindan tekrar degerlendirildi. Bu
amacla en az 1 wylik takip sonundaki hastalarin renal fonksiyonlarinin
degerlendiriimesinde ise; tam kan sayimi, tam idrar tahlili, idrar kdltird, tre, kreatinin,
Na, K, Ca, P, 24 saatlik idrarda Na, K, Ca, P, kreatinin, GFH ve TRP’ye ilave olarak 8 2
mikroglobulin, mikroalbumin (baslangigtaki renal fonksiyonlara ilave olarak ) lgimleri
yapildi.

Yaslar 3-17 arasinda degisen 11 erkek, 9 kiz (ortalama yas 10.5+4.6) olan saglkli
cocuklardan (B 2 mikroglobulin, mikroalbumin, TRP degerlerini gésterme amaci ile)
kontrol grubu olusturuldu. Kontrol grubunun, c¢aligma grubu ile homojen bir yapi
gostermesine c¢ahsildi. Kontrol grubu hastalarin degerlendiriimesinde ise; tam kan
sayimi, tam idrar tahlili, idrar kaltardl, tre, kreatinin, Na, K, Ca, P, 24 saatlik idrarda Na,
K, Ca, P, kreatinin, B 2 mikroglobulin, mikroalbumin élgiimleri yapildi. GFH ve TRP

hesaplandi.
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Yaptigimiz bu ¢alismada asagida 6zetlenen sonuglar elde edildi.

1.

10.

1.

Olgularin yas ortalamasi 7.68+3.09 olup yaslari minumum 2, maksimum 13.4
yas arasinda degismekteydi.

Calisma grubunun % 75' 5 yas Ustl hastalardan olugsmaktaydi .

Vakalarin 44’0 erkek (%55), 36'sl (%45) kiz olup; erkek/kiz orani 1.22 olarak
tesbit ediidi .

Olgularin hastanede ortalama yatis siresi 6.63+4.4 gundd ( minimum 2
maksimum 29 ). |

Takip suresi ortalama 2.5+0.5 yil (minimum 1 yil maksimum 5.5 yil') idi.
Olgularin basvuru tarihlerine gére mevsimsel dagiimi incelendiginde en sik kig
ve ilkbahar mevsiminde basvurdugu goéruldi.

Olgularin 26'sinda USYE hikayesi vardi. Asilama ve ilag alim 6ykiusi yoktu.
Olgularin klinik bulgulan siklik sirasina goére dokintd 80 olguda (%100), artralji
47 olguda (%58.7), édem 30 olguda (%37.5), karin agnsi 22 olguda (%27.5),
kusma 6 olguda (%7.5), hipertansiyon 3 olguda (%3.7), artrit 3 olguda (%3.7),
scrotal 6dem 1 olguda (%1.2), basagrisi 1 olguda (%1.2), ishal 1 olguda
(%1.2), hepatomegali 1 olguda (%1.2), invaginasyon 1 olguda (%1.2) mevcuttu.
Toplam 14 olguda atak goruldu. Atak olan olgulann 8 erkek, 6'si kiz olup
erkek/kiz orani 1.33 bulundu. Ataklarin 14'iinde dokuntl (%100), 4'Unde karin
agnisi (%28.5), 3'inde(%21.4) artralji, 2’'sinde mikroskopik hematiri (%14.2),
4'inde GGK(+)'ligi (%28.5) mevcuttu. Oniki olguda 1 atak, 1 olguda 2 atak, 1
olguda 3 atak saptandi. Ataklar HSP tanisindan minimum 3 giin maksimum 2 yil
sonra oldu. '

Etiyolojiyi aydinlatmak igin yapilan tetkiklerde toplam 27 olguda (%33.7)
etiyolojik neden tesbit edilmigti. Bunlar sirasiyla 13 hastada ASO yuksekligi
(%16.2) ,2 olguda mycoplazma (%5), 2 olguda Ebstein Barr Virus (%2.5), 2
olguda giardia intestinalis (%2.5), 2 olguda kizamik (%2.5), 2 olguda
amibiazis (%2.5), 1 olguda bogaz kuittriinde Grup A beta streptokok (%1.2), 1
olguda kabakulak (%1.2), 1 olguda leptospira (%1.2) 1 olguda parvo virus
(%1.2), enfeksiyonu mevcuttu.

Olgularin 37'unda (%46.2) baslangicta gaitada gizli kan (GGK) pozitifti.
Sonradan 4 hastada (%5) GGK pozitiflesti ( minumum 10 gin-maksimum 6 ay
ortalama 85 giinde). Toplam 39 hastada (%48.7) ise GGK negatifti .

Bes yas Ustl toplam 35 hastada (%85.3) GIS tutulumu mevcuttu.
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12. Yatista ve ilk 3 ay icinde toplam 80 hastanin 26’sinda (%32.5) renal tutulum
bulgulari mevcuttu. Renal tutulumu olan hastalarin 14’G erkek , 12 ‘i kiz olup
ortalama yas! 8.6+ 2.4 (minumum 2, maksimum 13 .4 yas) idi.

Ilk hastaneye basvuruda toplam 21 hastada renal tutulum mevcutiu. Bunlar
hastaneye klinik bulgular ortaya ciktiktan ortalama 5 gin sonra basvurmustu. ik 3 ay
icinde ise 5 hastada daha renal tutulum bulgulari gelisti.

Toplam 11 hastada mikroskopik hematuri (%13.7), 3 hastada proteintri (%3.7), 3
hastada hipertansiyon +mikroskopik hematiiri (%3.7), 3 hastada GFH'da
azalma+mikroskopik hematiiri (%3.7), 2 hastada proteintri + mikroskopik hematri
(%2.5), 2 hastada idrar dansitesinde azalma (%2.5), 1 hastada mikroskopik hematuri+
makroskopik hemattri (%1.2), 1 hastada hipertansiyon+proteinuri (%1.2) mevcuttu.

Renal tutulumu olan olgularin 16 ‘sinda (%61.5) GIS tutulum tesbit edildi.

Tium olgularin hastahaneye yatisindaki kan Ure, kreatinin, Na, Ca K, P, degerleri
normaldi. Hicbir hastada glikoziiri tesbit edilmedi. Idrar kulttrleri steril bulundu.

13. Takip sonrasi uzamis hematuri ve proteiniri (3 ay) nedeniyle toplam 3 olguya

renal biyopsi yapildi. Biyopsi yapilan olgularin 3'G de erkek hastalardi.

Bu olgularin 1'inde makroskopik hematiri + nefritik diizeyde proteinuri mevcuttu.
Renal USG’de grade 2 renal parankim hastaligi saptandi. Bu olgunun yapilan renal
biyopside kresent iceren mezangioproliferatif glomerilonefrit tesbit edildi. ikinci olguda
nefrotik diizeyde proteiniiri  ve makroskopik hematiri mevcuttu. Renal USG'de
parankim sinus orani parankim lehine artmigti. Bu olgunun renal biyopsisinde
glomerillerin % 50'sine yakin kresent iceren endokapiller proliferasyon saptand.
Uctincii olguda ise nefritik diizeyde proteiniri ve uzamig mikroskopik hematiri
nedeniyle yapilan biyopside hafif mezangial hicre artisi mevcuttu. Yapilan renal USG
normaldi.

14. HSP'li hastalarn ilk basvuru ve 3 ay icindeki renal tutulumu ile GIS tutulumu
olan hastalarin laboratuar bulgulan degerlendirildiginde, GiS+renal tutulum
olanlarda sedimantasyon ve ASO yiksekligi digerlerine gore daha yiksek
bulundu.

15. Olgular HSP tanisindan minumum 1 yil takip sonunda renal fonksiyonlar
acisindan hassas olarak degerlendirildi (ortalama 2.53+ 0.50).

Onceden rutin renal testler ile asemptomatik olarak degerlendiriimis 54 hastanin

20'inde (%25) renal tutulum saptandi. Olgularin 12’i erkek, 8'i kiz hastaydi.
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On olguda TRP’'de azalma (%12.5), 7 olguda mikroalbiimin/Cr oraninda artma (%

8.4), 2 olguda mikroskopik hematiri (%2.5), 1 olguda TRP'de azalma +

mikroalbtmin/Cr oraninda artma (%1.2) saptand: .

Hastalarin mikroalbimin/Cr ortalama 0.86+0.54 pgr/gr (minumum 0.29 maksimum

1.95), B 2 mikroglobulin /Cr ortalama 3.3+£2.3 pgr/gr ( minumum 1.1 maksimum 17.1),
TRP ortalama 74+ 10.32 (minumum 62 maksimum 96) olarak tesbit edildi.

16.

Hastaneye basvuru sirasinda ve hastaneye basvurudan sonraki ilk 3 ay icinde
renal tutulum bulgulari misbet olan hastalarin degerlendirildiginde toplam 26
hastanin 17’sinin renal bulgulan dizelmisti (%65.3). Renal tutulum bulgulan
devam eden hastalardan 2 olgunun izole mikroskopik hematirisi devam
ediyordu. GFH'1 azalan 3 o[gﬁnun 1'inde GFH azalma+mikroglobulin/Cr
oraninda artma, 2.cisinde GFH'da azalma devam ediyordu, 3.cti olguda GFH’I
diuzelmisti. Hematurisi olan 2 olgunun hematlrisi duzelmis ancak
mikroglobulin/Cr oraninda artmisti. idrar dansitesinde azalma olan 2 olgunun

mikroglobulin/Cr oraninda artma+TRP’de azalma mevcuttu .

Hastalanin mikroalbimin/Cr ortalama 1.2+ 1.04 pgr/gr (minumum 0.16 maksimum

1.95), B 2 mikroglobulin ortalama 5.7+5.8 pgr/gr ( minumum 2.1 maksimum 21), TRP

ortalama 77+ 8.1 (minumum 77 maksimum 87) olarak tesbit edildi.

17.

18.

Minumum 1 yillik takip sonunda renal tutulumu mevcut olan toplam 29 hastanin
TRP'si ortalama % 68.1 #4.8  (minumum 62- maksimum 77), p 2
mikroglobulin/kreatinin 3.23 +2.8 pgr/gr ( minumum 0.7- maksimum 21),
mikroalbumin/kreatinin 1.7+0.89 pgr/gr ( minumum 0.92- maksimum 4.11)
olarak bulundu. '

Minumum 1 yillik takip sonrasinda renal tutulumu misbet HSP'li hastalar ile
saglam kontrol grubu arasinda yapilan istatiksel degerlendirmede TRP,
mikroalbumin/Cr dederleri arasinda istatiksel olarak fark vardi (p < 0.05 ). Ancak
B 2 mikroglobulin/Cr degerleri ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak fark
bulunamadi (p> 0.05).

HSP’li hastalardan renal tutulum gelisenlerde yas (5 yas alti , 5 yas Ustll) agisindan

yapilan

istatiksel incelemede bes yas Ustl hastalar ile 5 yas alti hastalar arasinda

istatiksel olarak fark vardi (p < 0.016 ). Cinsiyet acindan ise istatiksel olarak fark
bulunamadi. (p> 0.016).
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Renal tutulumu olan ve olmayan HSP'li hastalarin GIS tutulumu ile iligkisi istatiksel
olarak arastirildiginda; renal tutulumu olan hastalarda mikroalbumin/Cr degerleri

arasinda istatiksel olarak fark vardi (p < 0.016 ).

Sonug; HSP'nin  prognozunu belirleyen en o6nemli etken bdbredin hastaliga
istirakidir. Renal tutulum godsteren hastalarda genel olarak ortaya ¢ikis dokintindn
baslamasindan ortalama 3 ay icindeki periodda olur. Baglangicta ciddi renal tutulumu
olanlarin uzun dénemde prognozunun kétl olabilecedi, kronik bdbrek yetersizliginin
gelisebilecegi, ekstrarenal semptomlarla bagvuran hastalarin ‘uzun dénemde b&brek
fonksiyonlarinin bozulmadigi, takipte renal problemleri olmasa bile ¢zellikle kadinlarda
gebelik ve gebelik sonrasi dénemde bobrek fonksiyonlarinin bozulabilecegi
belirlenmistir. Bu nedenle HSP’li hastalarin baslangicta renal tutulum sikliginin
bilinmesi , asemptomatik renal tutulumu olan renal tutulumu olan hastalarin minimal
glomerller ve tubuler hasarin olup olmadiginin belirlenmesi 6nem tasimaktadir.
Baslangicta renal tutulum bulgulari olan ve olmayan asemtomatik hastalarin erigkin
hayati boyuncada uzun dénem takibi gerekmektedir. Uzun dénem takiplerde renal
hasarin erken dénemde saptanmasinda rutin bdbrek fonksiyon tesleri ile birlikte
glomeruler ve tubuler fonksiyonlari daha hassas gosteren TRP ve mikroalbumin gibi

tetkiklere ihtiyag vardir.
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Sayia 1

TABLO 4: HASTA LABORATUVAR VERILERI

yatis

cins _|tani-yas  |bagvuru yasi hgb hte bk ire cr gfr

e 13 15 2 4 41 41 4000 138 107.2
K 9 11 2 6 10,8 30.8 12900 310 145.2
K 3.9 4 0.5 5 10,8 32 15000 191 107.8
e 5 6 1 5 13 39 11600 301 89.1
k 8.5 9 0.5 8 1.7 35 8700 264 117.3
e T 8.5 1.5 5 12 36 7700 200 109
k 4 5 1 5 10 30 8000 220 116
k 4.2 5 0.8 2 121 36 7700 231 95.3
k 5 8 1 6 B.7 27 8200 458 113
e 2 4 2 7 10,4 23 18500 583 61,8
k 9 10 1 6 9.5 30.4 10600 385 89
k 14 15 1 2 13 37 8400 170 142
k 57 6.1 .5 3 12,21 37 10100 272 77,6
k 7 B 1 7 1 33 13100 425 1021
k 3 4 1 6 10 3 6900 447 104.5
e 89 9.9 1 6 12,5 6,3 9610 193 143
k 7.4 8,5 A 3 10,8 31.9 10800 309 75.1
e 3 7 4 15 10,7 32,5 17280 365 80,3
k 13 15 2 3 14 42 11000 224 100
k 5 6 1 7 13 38 10300 267 69
K 15 16 1 6 10,3 35 6500 312 178
e 6 6.5 0,5 2 12,6 37 14200 473 90,3
e g 3] 1 7 10.7 31,5 14400 386 83.8
k 4.7 9 4,3 15 10,6 34 9700 274 1232
e 4.5 10.5 7 7! 12,5 38 9600 289 144.3
e 13 18 5 3 11,6 34 11100 301 132,98
k 6 10 4 3 12,5 35 10600 348 1408
k 71 13,2 5 7 11.2 33 13100 387 88,2
B 4 10 6 3 89 27.2 25500 222 205
k 8 13 5 ) 11,6 34 9700 287 171.8
k 6 11 5 2 12 38 7500 388 128
e 55 6 0,5 3 11 32 18610 362 88
k 8 B.4 0.5 7 11.2 34 5400 233 96,6
e 8 11 3 4 10,6 30 9900 250 100
k 8 11 3 5 11,8 S 8120 288 1145
e 3 4.2 1.2 3 11,5 33.8 9590 396 746
e 6 9 3 12 1.7 35,6 7770 253 126.5
e 10,8 11.9 1 8 117 34 9300 428 11,5
k 5 T 2 4 11,8 35 13500 470 9g
e 5 10 5 7 11,7 37.8 19000 323 1008
e 3 5 2 5 10 31 13300 386 87
e 3 5 2 5 115 33 8270 336 118
e 3.9 7 31 15 11 33 11600 569 72
k 2,9 6,1 3.2 7 83 30 9200 383 102
e 6.4 7.4 1 B 12 36 15400 362 80,4
e 7 B 1 14 10,6 31 11200 445 74,5
e i 13 6 10 12 37 8100 445 146
k 6 11 5 6 12 39 14100 256 110
e 7 12 5 6 10.8 30 12300 386 1118
k 7 11 4 B 12.8 39,8 12800 362 110
Kk 6 z 1 3 10 28 16100 296 895
K 7 8 1 4 11,9 34 9200 281 110
k T 8 1 2 14,1 40 9800 282 165
e 9 12 3 12 11,6 34,2 9310 315 120,28
e 8,5 9 0,5 2 1.7 38 8400 272 134
e B 11 3 29 11 33 22810 375 110
e 11 14 3 13 12,3 37 8870 344 87.3
e 53 9.3 4 e 10,6 31,8 10500 303 200
e 94 14 4.6 6 12,4 38 10600 372 91.4
e 11 15,9 49 11 12 38 5000 233 131
e 10 15 5 4 10,6 31 8300 378 1076
k 12 14 2 18 10 30 12700 340 96,9
Kk 128 16,4 3,6 10 10,3 32 10300 329 84
e 12 14 2 7 10,8 31 B900 310 151
e 8.5 11 2,5 11 11,4 33 10340 169 139
Kk 8.5 14 55 6 10,6 32 9200 317 103,56
k 85 14 55 6 10,6 32 9200 317 229
e 8 14 6 16 12,9 36 19400 364 137
k 13.4 14,6 1,2 7 1 33 16000 486 142
e 7.5 8 0,5 2 10,6 3 9730 351 234
e 12,3 14 1,7 2 10 36 10800 204 104
Kk 12,2 1289 0.7 7 11 34 12100 311 120
e 8 8,6 0.8 5 12 36 5600 342 86,4
e 10,2 12 1,1 2 1.7 33 10030 405 1283
e 10,7 11,7 1 7 10,5 36 12700 337 1123
e 11 12 1 6 12,5 37 11230 205 131
e 11,1 14.9 3.8 4 13.3 38,7 7900 196 116.2
e 11 16 5 4 12,4 36 9360 289 145
e 8 13 5 5 11 35 5600 233 104
k 5 8 4 12 39 7700 344 103
ortala| 7,68875 10,23125 11,733| 33,829 10968 323,2BB| 26,225] 0,611392 128,19875
st.saf] 3,068672| 3,517183261 3,4698| 4,6165] 3647,1835 8B 2277 7,85012] 0,174289| 128,2454511




L e S e e

7

Sayfa 1

kontrol

hgb htc mcv plt bk lire creatinin_ |trp gir microglobulin _|bet 2 id cr mcilcr bet/cr
14 41.4 821 207 5770 25 1 [ 123 32 300 112 0,285714286 2,679
12,2 36.5 79,2 255 7280 32 0,5 90 98 49 200 125 0,392 1,600
12,8 376 78,8 317] 10980 23 0,3 90 212 29 400 45 0,644444444 8,889
12,9 39,5 78 298 8850 25 0.8 78 81.2 5.8 100 46 0,126086957 2174
12 35,5 B4.1 198 4750 18 0,7 96 10,7 55 100 545 0,100817431 1,835
11.8 34 78 271 10030 31 07 93 98,2 6 200 65,1 0,092165899 3.072
10,3 31.9 71,8 222| 10690 20 0.7 B7 87,2 174 300 32 0,534375 9,375
11,7 30 77 281 6630 23 0.6 91 107 35 300 100 0,35 3,000
8.5 28,9 82 384 14700 42 06 83 99 22 100 46 0.47826087 2174
11.6 334 75.2 359 9380 29 08 88 51:9 12 100 39,7 0,302267003 2,519
12,4 354 79 345 9870 36 0.8 80 100,5 10 300 50 0.2 6,000
12,6 36,5 84,2 233 7640 21 0,7 77 126 21 300 19 1,105263158 15,789
12.7 37.8 80 227 6500 22 08 83 74,5 16.5 100 49 0,336734694 2,041
11.4 34 78,5 373 7220 21 0.8 76 93,5 B2.8 200 45 1,84 4,444
12,3 36 79 345 9800 34 09 77 98 11,5 100 35 0,328571429 2,857
13,6 38,2 77 191 8300 19 0.9 85 84,9 32.3 350 44 0,734090908 7,955
11.8 34,6 78 176 6970 35 0.8 296 88 22.8 250 40 0,57 6,250
12,9 37.9 76 202 5540 26 0.9 87 82,5 19 100 133 0,142857143 0,752
14,2 42,8 87 179 8740 33 0.9 76 107,86 9 200 40,8 0,220588235 4,902
13,2 40 180 280 9870 21 0.9 85 69,6 87 300 39 1,717948718 7,692
12,7 38,6 83 258 8590 25 0.9 71 103 28,8 100 42,2 0,682464455 2,370
11.8 368 78.1 340 9340 17 0.6 91 108 22,5 100 96 0,234375 1.042
11.6 349 79 405 17310 24 0,7 91 110 12 400 752 0,159574468 5,319
12,8 39,1 80 356 9310 20 0.8 86 94,1 57 400 39,2 0,145408183 10,204
13,6 39,6 89,7 301 7990 301 20 BB 90 80,8 800 88 0,918181818 9,091
16.4 46 85 236| 12730 30 1.1 92 108.4 88 100 856 1,028037383 1,168
13,6 39.8 85 285 8800 26 0,8 83 1017 78,6 240 71 1,107042254 3,380
12,7 36,7 91 240 5660 240 25 88 BB 86 160 64 1,34375 2,500
12,8 37.8 76 255 6240 29 0.9 86 96,9 6 100 67 4 0,089020772 1.484
13.3 40.6 B4 152 7800 21 0,8 85 103.8 21 100 58,6 0,358361775 1,706
124 38 B2 230 7400 18 0,7 85 126 13.4 400 23,7 0,565400844 16,878
12 36 BO 252 6800 28 0.7 88 80 4.2 200 105 0.04 1,905
11.4 35 7 257 6700 28 0.9 7 78,8 53 200 114 0,046491228 1,754
12 35 81 256 7030 27 0,8 82 97,6 118 400 28,7 4,111498258 13,937
13,5 38,9 B3 300 6720 30 22 87 94 947 800 38 2,492105263 21,053
12,2 34 75 367 7070 31 0,9 62 70,2 34 400 23 1,47826087 17,391
12,6 35,8 B1.5 438 7840 24 0.7 87 107.6 36 100 37 0,972972973 2,703
12,2 35 84 324 4840 24 1 80 83 6,6 100 47 0,140425532 2128
13,1 38.8 83 247 8010 35 0.7 97 103 12,6 110 96 0,13125 1,146
13,3 39 79 207 9130 27 1 97 7T 6,6 100 41 0,16097561 2,439
13 39 75 356 8080 19 0.7 88 B7 3,6 100 39 0,092307682 2,564
13,3 39 79 207 9130 27 i1 100 88 2,6 100 41 0,063414634 2,439
12,6 37 80 306 5330 28 0.9 7 BB 28 300 68 0,411764706 4412
12,8 36 87 305 7400 22 0.8 g2 BS 37.9 100 40 0,8475 2,500
12,4 37 77 500 12750 38 0.8 76 77,6 0,08 200 55 0,001454545 3,636
12,4 36 76 491 10370 23 0.8 74 79.4 1.4 100 57 0,024561404 1,754
13 38 82 262 5500 20 0.8 B4 78 24 200 39 0,615384615 5128
12,6 39 75 344 9220 20 1 96 78 34 200 78 0,435897436 2,564
13,6 42 80 283 6990 23 0.8 82 108.6 0.8 400 78,5 0,010191083 5,086
13.2 389 76 360 8210 17 0.9 73 898 18 100 39 0,461538462 2,564
10,3 32 79 8610 43 0.7 92 75 2 400 63,9 0,031298905 6,260
11.8 35 78 298 7890 22 06 80 100 13,5 500 60 0,225 8,333
13.6 39.4 82 254| 11830 22 0.7 85 97,4 7.6 200 64 0,11875 3,125
13,1 38,1 82 226 4500 30 1 83 86,9 56 100 55 " 0,101818182 1,818
11.8 36 75 281 7600 31 0.6 86 130 1,7 300 48 0,035416667 6,250
1.1 33 373 8100 36 0.6 87 84 24,7 300 92 0,268478261 3,261
12 35 331 6130 43 0.9 86 105 79,9 100 41 1,948780488 2439
12,7 36,9 76 279 6580 26 0.6 96 120 9.6 200 68 0,141176471 2,941
13,6 39 86 373 10370 18 1,1 B7 83,9 1,3 100 61 0,021311475 1,639
14 42 86 244 7800 25 1.2 90 99,1 6.7 300 207 0,03236715 1,449
14.1 42 B84 361 6410 25 1.2 95 102,6 8.8 200 75 0,118666667 2,667
11,9 36 86 373| 10370 18 1,1 B7 83,9 1.3 100 61 0021311475 1,638
14.1 42 88 248 6770 20 1,1 79 81,3 4 400 120 0,033333333 3,333
12,8 38 84 340 9260 40 1 85 151 B 500 49 0,163265306 10,204
12,6 36 80 192 7130 28 0,8 81 98,3 5,2 200 85 0,061176471 2,353
13,6 40 87 256 5800 13 0.8 99 129 6,7 100 106 0,063207547 0,943
12,3 371 8O 256 5800 13 0.8 81 90,7 11 100 106 0,103773585 0,943
13.4 38 84 228 4370 30 1 84 107 4.3 100 54 0,07962963 1,852
11,8 37 20 241 10780 32 0.9 79 79.8 53 200 65,6 0,080792683 3,049
12 35 80 261 12740 34 1 69 72 10,5 100 62,7 0,167464115 1,595
12,6 37 B2 246 5280 46 09 87 100,2 B 100 78 0,102564103 1,282
10,8 35 79 365 8420 39 0,7 BB 119 29 200 60,9 0476190476 3,284
10,3 281 82 355 5400 21 06 80 82 8 200 68 0,117647059 2,941
12,9 38.7 83 374 7840 31 0.8 99,6 85 22,5 350 78 0,296052632 4,605
13,1 38,1 80,1 321 8210 28 0.8 943 94 9,5 500 143 0,066433566 3,497
13 38.8 78,5 240 8240 28 0.9 76 87 4,2 100 53,7 0,078212291 1,862
15 43 76 243 7380 18 0.9 88 132 52,6 100 82 0,641463415 1,220
13,5 40 B4 224 5080 24 1 87 98 28 200 53 0,052830189 16,981
13 38 B2 322 8080 31 0.8 77 99 2 200 67 0,029850746 2,985
12 36 =4 333 7867 32 0.7 76 100 1.2 300 66 0.018181818| 4,545454545
12,6225 41,42 82,1| 290,013| 8103,09| 32,813 1,63125| 85,02375| 95,5738 22,176 235,75 65,3375 0,339406826| 3,608188253
1.050049| 36,8668] 11,82441| £9,9232| 2291.9| 38,999| 4,1086675| 7,339623| 22,9921 25,90836938| 166,45401| 30,8625 0,646307852| 4,261264951




TABLO 5: LABORATUVAR VERILERI 2

ati ‘takip kontrol
hasta No _|Na K Ca P |.dansite |protein0r Na K |ca [P i dansile |proteinOr | glikozori _|mikroskobisi |1Na _|1.K l.eca |LP l.cr
1 144 4.8 ] 46 1015 0 Olnormal 142) 52 88| 41 1025 | 25m: 0|20-25e
2 143 48 9.9 53 1020 0 0|nomal 138| 47 84 44 1020]150mg 0]1-2bk 54| 381] 133 89 125
3 135 4 2 36 1020 0 0|normal 137 5 87 43 1025 NORMAL
4 138 5 8 4 1020 1] O|nommal 138] 48 8,5 4 1020 1] O|NORMAL 112 525 1.5! 45 45
5 138 43 10.5! 4 1020 0 0|normal 140| 3.3 88| 36 1015 1] 0|5-6e 87 7.5 66 22 105
5] 135 4 8 4 1015 0 O|normal 140) 43 84 38 1020 1] 0[2-3e 185| 352 35 27| 656
7 140 4.2 8.8 42 1020 o 0|normal 142| 45 85| 47 1015 0 0[1-2erit 158| 326 4 30 3.2
8 138 4.2 10 4.3 1020 8] 0|normal 143) 43 10 4 1010 1] D|3-4erit 106| 386 376 61| 105.5
g 141 4 8.2 4 1020 4] 0|6-7erit 143| 4 _a_! 83| 36 1025 1] 0]20-25 erit 92] 234 48 49| 46.2
10 134 45 2 4.2 1020 o] 0|normal 143| 49| 10.2| 43 1020 Q OJNORMAL 48| 56,2 87 69 38
11 144 4 8 4 1020 1] OJnormal 133| 38 82| 35 1020 0 0| NORMAL 72| 142 4.7 28 42
12 142 42 9 4 1005 1] Ofnormal 148| 4.4 8.1 34 1015 o] 0]12-15 erit 48] 105 5.1 22 19
13 146 43 85 3.8 1015 1] 0} normal 137] 42 10| 39 1020 o] 0| NORMAL 70! 84 £.8 38 49
14 140 4 8 4 1005 0 0lnormal 135) 44 87 4 1020 0 O|NORMAL 95| 133 114 51 45
15 132 45 83 4 1015 0 O|normal 135] 42 9 4 1020 0 O|NORMAL 80! 12 11 50 48
16 130 4 8 4.2 1015 a 0|normal, 142 42 94 4 1020 1] 0|NORMAL 45 30 4 31 44
17 141 42 a1 4.3 1020 0 0|normal 138| 44| 92| 43 1010 0 O |NORMAL 41 19 6,5 10 40
8 143 S 8.5 36 1020 0 0{normal 140| 42| 104] 38 1025 0 0|NORMAL 23| 348 8 77 123
19 142 4 8.2 3.6 1025, 0 0|normal 136| 4.5| 10 1| 3.6 1020 0 O|NORMAL 72| 33.2 €5 36| 408
20 140 432 03 4.3 1020 0 Olnormmal 139] 4.3 B.gi 45 1020 0 O|NORMAL 48| 121 6.9 31 39
21 140 S 8.4 35 1020 1] 0|nomal 144| 4.7 97| 38 1015 o O|NORMAL 67 45 16 38 42
22 142 46 10 4 1020 o O|normal 140 43 96| 35 1030)15mg O|NORMAL 51 37| 152 84 107
23 145 4.2 0.1 43 1025 4] Ofnommal 136) 44| 103 43 1020 ] O|NORMAL 24 31 12 45 75
24 141 4.5 103 43 1020 0 O|normal 145| 45| 106| 4.2 1020 0 O|NORMAL 28| 40.6 11 67| 392
25 140 4.6 10 42 1015 0 O|normal 141] 45 10] 4.4 1015 0 O|NORMAL 70| 14.2 2.5 26| 424
26 148! 4.6 =Xz 4,§l 1015 o O|normal 132| 41] 101 45 1025 0 O|NORMAL 96| 20.7| 148 30 85
27 140 36 85 4 1010 D 0|normal 138 4 B2 47 1020 0 O|NORMAL 84 58| 6.8 81 78
28 142 4.2 101 43 1010 1] Ojnormal 137| 42| 10.8| 36 1020 0 OINORMAL 54| 508 ] 32 71
20 141 4.3 _941 42 1010 ] 0fnormal 135 4.1 B4] 43 1020 0 OINORMAL 45 48| 107 51| 674
30 148 49 10.4 4 1012 1] 0|7-Berit 136] 4.1 B.8| 48 1020 a O|NORMAL 56 18 88 56| 588
3 140 38 102 38 1015 1] 0Olnormal 41| 45 98| 42 1015 0 O] NORMAL 50 20 13 19| 237
32 144 4.9 10,5 < d 1025 0 D} 7-Berit 142) 486 88| 39 1020 o O NORMAL 96 36 6.6 58 105
33 145 4.2 98 36 1020 o] 0{normal 145| 46| 10.2 A 1020 0 O0|NORMAL 83| 685 3.8 21 114
34 138 38 9 37 1020 4] 0|20-25erit 144| 47| 106] 4.8 1020 1] O|MORMAL 85| 214 8.7 31] 287
35 144 46 [:] 3.5 1020 1] 0|normal 136] 4.3 93] 49 1025|300ma 0|NORMAL 61 54 2.8 54 75
36 135 4 0.6 4 1015 0 0}normal 137] 43 89] 45 1020 0 0JNORMAL 62 49 57| 102 53
37 140 5 8.2] 36 1030 1] O)normal 136| 4.4/ 83l 386 1020 o] 0|NORMAL 21 77 52 26 37
38 138 5 8.4 4 1020 4] 0|nommal 142| 4.5 87| 37 1025 [+] O|NORMAL 30 45 4.6 80 78
38 141 4,7 9.4 45 1005 4] Olnomal 138 5 10] 44 1020 [} OINORMAL 80 67 8.4 22 96’
40 142 4.4 8 4 1020 [¢] 0|normal 141] 4.8 106 35 1020 o 0|6-7erit &7 14 4.5 44 41
41 142 4 8.2 49 1015 [¢] O|nomal 139| 49| 10.2] 41 1020 9] O|NORMAL 17 20 12 29 29
42 140 4.2 9 4.4 1015 o] O{normal 142) 45 98| 38 1020 D O|NORMAL £5 70 20 68 60
43 143 38 10 45 1020 1] 0|normal 143| 46/ 107 43 1020 1] O|NORMAL o6 41.7 ir 47 68
44 135 4.6 10 4.7 1020 4] 0|normal 138] 4.1 86 4 1020 0 D|NORMAL 40 26 22 37 40
45 139 45 8 46 1025 1] 0|normal 145| 4.9 10 4 1015 ] D|NORMAL 75| 958 4.1 59| 552
46 146 48 103 3,2 1020 0 0OJnormal 140| 39 87| 4.7 1020 1] DINORMAL 40 45 48 68 57
47 138 4.7 8,6 33 1015 1] O|normal 138) 47 87 43 1020 0 DINORMAL 85| 256 137 40 €82
48 145 4.4 10,7 47 1010 0 0|normal 143| 47 10.2 4 1015 0 OJNORMAL 24| 258 1.3 7| 388
48 138 4.7 9.9 33 1015 0 O{normal 140| 42 io| 3.9 1020 a DINORMAL 24| 521 29 69| 785
S0 140 4 10 4 1020 o 0!normal 145] 42 8| 44 1025 o] O|NORMAL 58 51 7.5 63 B4
51 142 4.2 97 43 1015 1] 0|normal 143 43 96| 43 1020 0 O|NORMAL 70 40| 10.2| 186 100
52 145 48 ] 43 1010 o] 0}normal 145] 43 97| 45 1020 1] O|NORMAL 53 15] 155 63 63
53 142 45 8 4 1025 0 D|normal 137] 39 89 3‘E|> 1025 1] O|NORMAL 88| 423 8 46 49
54 146 45 10.3 4 1030 0 0}nomal 144| 48 10 4.6' 1020 0 O{NORMAL - 40| 554 44 44) 551|
55 146 4,7 8.6 4.1 1025 0 0 {normal 138] 44 97 5 1025 0 0| NORMAL 44| 434] 136 70| 4582
56] 143 3.8 65 48 1020 300 0]15-20erit 137] 45 88| 586 1020 0 OJNORMAL 23 57 58 76 a9z
143 4.4 94 41 1015 1] 0O}normal 137, 41] 101 3.9 1015 0 0NORMAL 34 24 52 30 54
57 143 4.4 le] 5 1010 a 0|normal 143| 4.5 10| 43 1020 1] 0INORMAL B2 38| 127 35| 682
59 142 46 10.7 39 1030|300mg O{normal 146| 4.8 8.1 53 1015 0 O|NORMAL 52 29| 154 17 104
60 137 41 11 4.5 1020 D 0| normal 138 5 11 4.4 1020 o O|NORMAL 34 48| 134 44| 207!
61 142 49 109 4.6 1030 o] 0|normal 144| 43| 103| 37 1020 8] O|NORMAL 3B 133] 119 15 75
62 146 46 96 4 1020 ¢} O|nermal 138| 46| 106) 35 1020 o O{NORMAL €1/ 3589 8 26 61
63 138 39 108 42 1010 1] 0 |normal 141] 4.5 11 37 1020 D! O|NORMAL 30} 306 6.6 62 120
64 139 4 10 36 1010 1] 0|nomal 140| 42| 10.2] 41 1020 o O|NORMAL 71] 256| 138 40 49
65 129 42 Bg 43 1015 1] 0|nomal 148 5| 105! 41 1015 D O|NORMAL 41| 37.8] 13.3 54) 851|
66 136 44 B4 4 1015 1] OJnormal 138] 39 88 42 1020 1] O|NORMAL 28] 735| 104 65 64
67 144 4 10,8 52 1010 300m: 0| nomal 138 4 86| 35 1025 0 O|NORMAL 45 40f 11.4 62| 106,7)
B8 140 38 11 48 1025 1] 0| bolerit 138| 44| 106] 3.8 1015 1] D|NORMAL 22| 184 58 34 54
=] 141 43 21 5 1020 [s] 0| normal 137| 46 8.6 36 1020 1] D|NORMAL 26| 536 31 42| 65.6
i} 143 4 i 1 4.6 1015 0 0fnormal 141| 41] 108 4 1005 1] D|NORMAL 78| 44.4| 143 78} 627
71 145 46 10.7 43 1020 1] Olnormal 138| 4.5] 10.7| 4.2 1015 0 OJNORMAL 38| 37.2| 127 49| 787
72 146 4 9 4 1015 1] | normal 139 5 82| 36 1025 1] 0|15-20erit 51 B7 84 78 &0
73 140 38 10 5 1020 300 D}8-10erit 135) 41 84| 38 1020 a D|NORMAL 36| 36.7 63 32 80
74 142 4,2 8.8 46 1015 4] 0]10-12erit 136| 47| 84 4 1015 0 DINORMAL 46 21 15 11 40
75 148 4 8 5 1010 1] 0/normal 136| 39 84| 38 1020 Q O|NORMAL a7 25 16 46| 143
78 133 4.4 87 48 1010 0 0/normal 138] 41 86 4.-?-| 1020 5] O|NORMAL 56| 26.2 15 37| 837
77 136 41 81 5 1025 1] O}normal 1411 43] 98 3.@! 1015 1] DINORMAL 60| 375 85 36 &2
78 141 4.3 83 36 1030 Q 0|6-7erit 142| 45| 103] 39 1025 1] O/ NORMAL 48| 215 15 30| 535
79 140 3.8 8 4 1010 (4] O|nomal 143| 3.8] 105 4 1015 0 OINORMAL 50 30 13 45 65
80 138 36 10 4.8 1015 [ 0|normal 140] 3.8 8] 45 1020 1] OINORMAL 45 35 12 50 58
Ortalama 140,8| 4.3325| 98,5525 419] 1017,85 1300 44|89791| 4.11| 10195 58.6|3804) 10.22| 45.8| 64.36
standart 3.8484) 0.3653| 0.7543| 0.4713| 5.83331 3317] 03| 0.606| 0.44] 39211 28,95] 2025 £111| 26.65 32&
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