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OZET

Mikroskopik Polianjitis (MPA) bobregi, cildi ve
akcigerleri  tutan  kiiciik  damarlarin  nekrotizan
vaskiilitidir. ~ Bu  hastalik  ANCA  pozitifligi  ve
biyopsilerde  immundepozitlerin  bulunmamas: ile
karekterizedir. Bu yazida MPA' in ozellikleri iki

olgumuz nedeniyle gézden gecirildi.

Anahtar Kelimeler: Mikroskopik polianjiitis,
Bobrek tutulumu, p-ANCA

GIRIS

1866 yilinda Kusmual ve Maier'in Poliarteritis
Nodosa'y1 (PAN) tanimlamasindan sonra Davson ve ark.
1948 yilinda sistemik vaskiiliti olan ve hizli ilerleyen
bobrek yetmezligi ile seyreden segmental nekrotizan
glomerulonefritli ~ olgular  bildirmislerdir.  Klasik
PAN'dan farkliliklar1 bulunan bu mikroskopik poliarterit
tablosu 1994 yilinda Chapel Hill Concensus Konferansi
siniflamasinda Mikroskopik Polianjitis (MPA) olarak
isimlendirilmis ve klasik PAN'dan ayrn olarak
tanimlanmistir (1). Bu makalede, bobrek tutulumu olan
MPA olgusu sunuldu.

OLGU1

Elli bes yasinda bayan hasta ti¢ aydir devam eden
kilo kaybi, ates yiiksekligi, Oksiiriik, balgam cikarma,
solunum sikintis1  yakinmalar1t ile poliklinigimize
bagvurdu. Fizik muayenesinde akcigerde yaygin ince
railer, pretibial 6dem disinda patolojik bulguya
rastlanmadi. Laboratuvar testlerinde mikroskopik
hematiiri, iki gram/glin proteiniiri, 300 mg/dl iire, 8,3
mg/dl kreatinin yliksekligi ve akciger grafisinde bilateral
yaygin interstisyel Odem tespit edildi. Abdominal
ultrasonograft normal olarak bulundu. Klinik izlemde
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SUMMARY

Microscopic  polyangiitis is small vessel
necrotizing vasculitis involving the kidney, sometimes
skin, and lung. This disease is characterized by the
presence of an ANCA and few or no immune deposits in
involved vessels. We reviewed the different features of
MPA due to our two patients.

Key Words: Microscopic polyangiitis, Renal
involvement, p-ANCA

ure-kreatinin diizeylerinde hizli artig ve oligiiri gelismesi
nedeniyle diyaliz tedavisi baslandi. Hizli ilerleyen
glomerulonefrit 6n tanisiyla hastaya bobrek biyopsisi
yapildi. Renal biyopsi sonucu kresentrik nekrotizan
glomerulonefrit ile uyumlu olarak raporlandi. Biyopsi
materyalinde immunfloresan calisma negatif olarak
degerlendirildi. Periniikler anti-notrofil sitoplazmik
antikor (p-ANCA) pozitif olarak bulundu. Diger
serolojik ve immiinolojik testlerde patoloji tespit
edilmedi. Mevcut bulgularla hastaya Mikroskopik
polianjitis (MPA) tanis1 konuldu. Hastaya pulse steroid-
siklofosfamid (3 gilin siireyle, 1 gr/giin metil prednisolon
iv ve takiben 2 mg/kg/glin oral prednisolon + 1 gr/ay
siklofosfamid iv) tedavisi diizenlendi. Tedavi ile birlikte
hastanin renal fonksiyonlarinda (iire: 100 mg/dl,
kreatinin: 2 mg/dl) ve akciger bulgularinda hizli bir
diizelme izlendi. Hastanin idame tedavisi diizenlendi ve
poliklinik izlemine alindi.

OLGU 2

Kirk iki yasinda bayan hasta iki aydir devam eden
bulant1, kusma, nefes darlig1 ve idrar miktarinda azalma
yakinmalar1 ile poliklinigimize bagvurdu. Alt1 yillik
hipertansiyon  Oykiisi.  bulunan  hastanin  fizik



muayenesinde akcigerde ince railer diginda patolojik
bulguya rastlanmadi. Hastanin laboratuvar
degerlendirmesinde tire 187 mg/dl, kreatinin 9,6 mg/dl,
sedimantasyon 140 mm/saat olarak bulundu. Hastaya
hemodiyaliz tedavisi baglandi. Abdominal ultrasonda
bobreklerin normal boyutlarda bulunmasi, daha onceye
ait Uremi Oykiisii bilinmemesi, yakinmalarinin yeni
baglamasi ve renal fonksiyonlarin progresif bozulmasi
nedeniyle hizli seyirli glomerulonefrit 6n tanisiyla
hastaya renal biyopsi yapildi. Biyopsi sonucu Kresentrik
nekrotizan glomerulonefrit olarak raporlandi. p-ANCA
pozitif bulundu. Hastanin hikayesinde, kliniginde,
laboratuvarinda sistemik bir vaskiiliti dustindiirecek
bulgu tespit edilmedi. Hastaya idiopatik kresentrik
glomerulonefrit tanisi kondu. Hastaya siklofosfamid-
prednizolon (3 giin siireyle, 1 gr/giin metil prednisolon
iv ve takiben 2 mg/kg/giin oral prednisolon + 1 gr/ay
siklofosfamid iv) tedavisi baslandi. Renal biyopsisinde
aynt zamanda glomerulosklerozu da mevcut olan
hastada renal fonksiyonlarda diizelme (iire. 150 mg/dl,
kreatinin: 7,6 mg/dl) gozlenmedi. Hasta kronik
hemodiyaliz programina alindi.

TARTISMA

MPA, grip benzeri nonspesifik semptomlar ile
ortaya c¢ikan ve genellikle 40-60 yaslar1 arasindaki
poptilasyonu etkileyen bir vaskiilittir. Erkeklerde 1,5 kat
sik goriilmesine karsin hastalarimizin ikiside kadindi.
Hastalarimizda saptamamiza ragmen agiz tlserleri,
vaskiilitik rash, splinter hemoraji ve nekrotik tlser bu
hastalikta sik tanimlanmistir. Histolojik incelemelerde
kiicik damarlar1 tutan lokositoklastik vaskiilit tespit
edilir (1). Granilom formasyonunun bulunmamasi,
immunfloresan (IF) ¢alismanin negatif olarak bulunmast
hastalik i¢in onemli karekteristik bulgulardir (1,2).

MPA'de bobrek siklikla olaya katilmig olup renal
tutulumun ilk belirtisi mikroskopik hematiiri ve
proteintiridir. Tan1 konuldugunda hastalarin %80'inde
renal fonksiyon bozuklugu, % 30 olguda ise oligiiri
mevcuttur (3). Her iki olgumuzda bobrek yetmezligi ve
komplikasyonlar1 ile bagvurdular. Bobrek biyopsi
incelemelerinde 151tk mikroskopi gorinimii ¢ogunlukla
fokal segmental nekrotizan glomerulonefrit, bazen de
bunun kresentrik formu seklinde goriiliir (3). Ilk
hastanin biyopsisinde, 32 glomerulun 18'in degisen
derecelerde segmental ya da sirkiimferal fibroselliiler
kresent ve diger glomerullerde fokal segmental fibrinoid
nekroz ve PNL infiltrasyonu vardi. Ikinci olgumuzun
histopatolojik incelenmesinde kresentrik nekrotizan
glomerulonefrit , global sklerotik glomeruller yanisira
interstisyel fibrozis ve damarlarda kronik bulgular da
mevcuttu. Bu nedenle hastanin daha 6nce vaskiilit atag:
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gecirmis oldugunu veya kronik zeminde gelisen bir
vaskiilit tablosu oldugunu diisiindiik. Olgularimizda st
hava yolu tutulumu, graniilomlarin yoklugu ve
¢c-ANCA'nin negatif bulunmasi Wegener
Granulomatozunu (WG), astma, eozinofili bulunmamasi
ve iltihabi infiltratin eozinofil l0kositler icermemesi
nedeniyle Churg Strauss sendromunu, IF bulgular
negatif oldugundan Good Pasture sendromu ve diger
immun depositli glomerulonefritleri ekarte ettik (1,3,4).
MPA ile klasik PAN arasinda da aymrim yapmak
onemlidir. Klasik PAN, glomerulonefrit, arteriol, veniil
ve kapiller vaskiiliti olmaksizin orta ufak capli arterlerin
nekrotizan vaskiiliti olarak tanimlanmaktadir. Arteriyel
mikroanevrizma bulunmasi ve hastalarin % 80'inde
ANCA'nin  negatif olmasi klasik PAN Iehine
alinabilecek bulgudur (1,3,4). Her iki olgumuzda da
p-ANCA porzitif bulundu. ik hastamizdaki akciger
bulgularinin  antibiyotik tedavisi ve hemodiyalizle
gerilememesi, immunosupresif tedaviye yanit vermesi
akciger tutulumu oldugunu dusindirmekteydi. Bu
hastaya MPA tanistmt  koyduk. Alveoler hemoraji
seklinde kendini gosteren akciger tutulumu MPA'li %
30-40 olguda izlenir ve mortaliteyi artiran onemli
sebeplerden birisidir (1,3).

Primer vaskiilitlerin tanisinda ve ayirici tanisinda
oldukga yararli bir serolojik belirleyici olan ANCA
disindaki laboratuvar calismalarinin taniya katkist
sinirhdir. Iki degisik ANCA tipi tanimlanmustir. Notrofil
serin proteinaz 3'e karst olusmus ve sitoplazmada
graniiler boyanma gosteren sitoplazmik ANCA
(c-ANCA) ve myeloperoksidaza karst olusan ve
periniikleer boyanma 06zelligi gosteren perintikleer
ANCA (p-ANCA) (4). ANCA ve hastalik iligkisi
incelendiginde WG'da % 95 oraninda, MPA'de % 50-
80 oraninda, nekrotizan kresentrik glomerulonefritte
% 90 oraninda Churg Strauss sendromunda % 60-70
oraninda pozitif oldugu gorilmektedir (1,3,4).

Niles (5), ANCA'nin MPA ve WG gibi sistemik
vaskiilitlerin seyrinde goriilen nekrotizan kresentrik
glomerulonefriti, diger hastaliklarin seyrinde goriilen
nekrotizan kresentrik glomerulonefritlerden ayirmada
onemli bir belirleyici oldugunu gozlemlemistir. Primer
nekrotizan kresentrik glomerulonefrit MPA'in bir formu
gibi  disliniilmektedir ama  hastalarin  takibi
onerilmektedir (5,6). p-ANCA ile birlikte nekrotizan
kresentrik glomerulonefrit tespit edildiginde diger
sistem tutulumlar1 yoksa ikinci olgumuzda oldugu gibi
bu primer nekrotizan glomerulonefrit olarak kabul

edilmektedir. Ancak, nekrotizan kresentrik
glomerulonefritli olgularin 6nemli bir kisminda
konstitusyonel semptomlar, artraljiler, laringolojik

bulgular tespit edilebilir. Bu nedenle MPA ve primer



nekrotizan kresentrik glomerulonefritli olgular arasinda
tam bir ayirim yapmak zordur (5,6).

MPA icin organ tutulumlarina bakildiginda % 60-
70 kas-iskelet sistemi, % 30-50 cilt, % 30-40 GIS, %
25-30 gbz, %20 sinir sistemi tutumu izlenebilir (1,3).

Nekrotizan vaskiilit tedavisi genellikle benzer
prensiplere dayanmaktadir. immunosupresif tedavi ile
bu grup hastaligin prognozunda belirgin diizelme tespit
edilmistir. Prednizolon-siklofosfamid tedavisi yalniz
basina prednizolon tedavisi ile karsilastirildiginda
remisyon saglama ve nuiksu engelleme agisindan daha

{istiin bulunmustur (1,2,5). Idame tedavisi olarak
azothiopirin ve prednizolon kombinasyonu
kullanilabilmektedir. Hastaligin prognozu agresif

immunosupresif tedavi yapildiginda oldukga kotiidiir.
Hastalarin yaklagik % 25'inde hastalik ilk iki yilda niiks
etmektedir. MPA'de 5 yillik siirvi % 60 diizeyindedir
(5). 1k hasta tedaviye iyi yanit verdi. Fakat ikinci
hastamizin renal biyopsisinde kronik degisiklikler
mevcuttu. Muhtemelen tani ge¢ bir donemde konulmus
oldu ve bu da tedaviyi olumsuz yonde etkiledi.
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Sonug olarak, kresentrik nekrotizan
glomerulonefritli  hastalarda klinik semptom ve
bulgularin yanisira ANCA ve renal biyopsinin ayirt
edici tanida onem kazandigi ve hastaligin yakalandigi
evrenin tedaviye yanit1 etkileyebilecegi kanaatine
vardik.
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