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IgA Nefropatili Cocuklarin Oxford Siniflamasina Gore
Degerlendirilmesi

Evaluation of Children with IgA Nephropathy According to the
Oxford Classification

oz Kenan YILMAZ'
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biyopsi bulgular1 geriye doniik olarak degerlendirildi. Oxford Smiflamasindaki patolojik bulgulara @ §jhel YEL!

gore agikar bozuklugu olmayanlar Grup 1 (n=16) ve olanlar Grup 2 (n=9) olarak kabul edildi. Gruplar Hiilya AKGUN?

cinsiyet, tan1 yast, belirti, baglangi¢ yasi, bagvuru ve takipte ortalama kan basinci diizeyleri, glomeriiler

filtrasyon hiz1 (GFR) degisiklikleri, proteiniiri, klinik bulgular ve prognoz acisindan karsilastirildi.

BULGULAR: Hastalarin en yaygin basvuru yakinmasi makroskopik hematiiri idi. En yaygin goriilen
bobrek histopatolojik bulgusu degisik derecelerde mezengial hiicre artisi idi. Bagvuru ve takipte )
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ABSTRACT

OBJECTIVE: In this study, we aim to evaluate the clinical findings and short term results of our
patients with IgAN according to Oxford classification.

MATERIAL and METHODS: The medical records and the renal biopsy findings of 25 patients with
IgAN were retrospectively reviewed. According to the pathological findings in Oxford classification,
those without obvious disorder were accepted as Group 1 (n=16), and those with obvious disorders were
accepted as Group 2 (n=9).These groups were compared for gender, age of onset, age of diagnosis, mean
blood pressure and estimated glomerular filtration rate (GFR) at diagnosis and follow-up, proteinuria,
clinical presentation and prognosis.

RESULTS: The most common complaint of the patients at presentation was hematuria. The most

common histopathological renal finding was the proliferation of mesengial cells in varying degrees. = Gelis Tarihi :17.02.2012
Statistically no significant differences of mean blood pressure, GRF changes, protenuria, clinical | Kabul Tarihi : 17.09.2012
findings, and prognosis were detected at presentation and follow-up.

CONCLUSION: We could not show short-term effectiveness to predict clinical and laboratory
findings, and prognosis of the patients of Oxford classification in children with IgAN.
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GIRIS

IgA nefropati (IgAN) cocuklarda izole mikroskopik hematiiri
ve/veya nefrotik sinirda olmayan proteiniiri nedeni ile bobrek
biyopsisi yapilan en yaygin kronik bobrek hastaligidir. Uzun
donem takiplerde hastalarin %9’unda kronik bobrek yetmezligi
geligmektedir. Bu yiizden hastaligin prognozunun belirlenmesi
ve tedavinin planlanmasi icin son yillarda yeni siniflandirmalar
kullanilmaya baglanmigtir. Bu siniflandirmalardan biri olan
Oxford smiflamasinin erigkin IgAN’lerde oldugu gibi ¢ocuk
olgularda da klinik gidis ve bobrek sag kalimini tahmin etmede
giivenilir bir siniflama oldugu diistiniilmektedir (1-4). Bu
calismamizda, IgAN’li hastalarimizda Oxford siniflamasini
kullanarak hastalarimizin klinik bulgular1 ve sonuglarini
degerlendirdik.

YONTEM

Klinigimizde takip edilen yaslart 3,5-15 arasinda degisen
14’1 erkek, 11’1 kiz toplam 25 IgAN’li olgunun dosya kayitlari
ve bobrek biyopsi bulgular geriye doniik olarak degerlendirildi.
Biyopsi bulgular1 Tablo I’de verilen Oxford Siniflamasina
gore yeniden gozden gegirildi. Glomertillerin %50 ‘si ve daha
azinda mezengial hiicre artig1 varsa MO, %50 ’den fazla ise M1;
Endokapiller hiperselliilarite yoksa EO, varsa El; Segmental
glomeriiloskleroz / adezyon yoksa SO, varsa S1; Tiibiiler atrofi /
interstitial fibrozis tiibiillerin < %25 ‘i etkilemigse TO, tiibiillerin
% 26-50’sini etkilemigse T1, tiibiillerin >% 50’sini etkilemigse
T2 sinifina alindi. Hastalar iki gruba ayrildi. Grup 1 (n=16),
MO, EO, SO ve TO; grup 2 (n=9) diger histolojik bulgusu olan
hastalardan olugmakta idi.

Gruplar cinsiyet, tan1 yasi, belirti baglangic yasi, bagvuru
ve takipte ortalama kan basinci diizeyleri, GFR degisiklikleri,
proteiniiri, klinik bulgular ve prognoz a¢isindan karsilagtirildi.

Tablo I: Oxford Siniflamasi (3)

BULGULAR

Hastalarin Oxford Siniflamasina gére dagilimi Tablo II'de
verildi. Caligmaya alinan hastalarin ortalama yaglar1 10,5+2,6
yil, izlem stireleri 20(6-144) ay idi. Hastalarimizin 23’iine
makroskopik hematiiri, ikisine izole mikroskopik hematiiri
nedeni ile biyopsi yapildi. Proteiniiri saptanan 12 hastanin
dordiinde proteiniiri nefrotik sinirlarda idi. Hiicresel kresent,
tubuler atrofi ve arteryal kalinlasma ikiser hastada goriildii.
Steroid tedavisi 16 hastaya ortalama 7,3+3,5 ay kullanilirken dort
hastaya azatioprin, iki hastaya mikofenolat mofetil kullanildi.
Basvuru ve son degerlendirme arasinda ortalama kan basinci,
serum alblimini ve GFR degisimi a¢isindan farklilik saptanmadi.
Gruplar arasinda cinsiyet, boy, kilo, tan1 yasi, belirti baglangic
yasi, bagvuru ve takipte ortalama kan basinci diizeyleri, GFR
degisiklikleri, proteiniiri, klinik bulgular ve prognoz agisindan
anlamli farklilik saptanmadi (Tablo III).

TARTISMA

IgA nefropati tiim yas gruplarinda son dénem bobrek yet-
mezligine yol agan en yaygin glomeriilonefrittir. Erigkin hasta-
larda yapilan uzun donem caligmalar hastalarin %20-50’sinde
bobrek yetmezliginin gelistigini gosterirken, cocuklarda 15 yil
icerisinde %11 oraninda son donem bobrek yetmezliginin gelis-
tigi gosterilmistir (5,6). Bobrek biyopsisinde %80’ den fazla
mezengial proliferasyon goriilen ¢ocuklar bobrek yetmezligi
bakimindan risk grubunda kabul edilmis ve bu grupta yer alan
¢ocuklarda SDBY oran1 % 17 olarak bildirilmistir (7). Farkli
caligmalarda IgA nefropatisinin progresyonunda renal fonk-
siyon yetersizligi, proteiniiri, hipertansiyon ve renal histolojik
lezyonlarin etkili oldugu gosterilmistir (8). Bizim ¢alismamizda
renal histopatolojik 6zelliklere gore ayrilan iki grup arasinda
ortalama kan basinci diizeyi, GFR degisiklikleri, proteiniiri ve
prognoz agisindan anlamli bir farklilik yoktu. Histolojik sinif-

Degiskenler

Mezengial hiperselliilarite skoru:

MO Glomeriillerin %50’si ve daha azinda mezengial hiicre artig1 var.
Ml Glomeriillerin %50’sinden daha fazlasinda mezengial hiicre artig1 var
Endokapiller hiperselliilarite

EO Yok

El Var

Segmental glomeriiloskleroz/adezyon

SO Yok

S1 Var

Tiibiiler atrofi / interstitial fibrozis

TO Tiibiillerin < %25’ini etkilemigse

Tl Tiibtillerin % 26-50’sini etkilemigse

T2 Tiibtillerin >% 50’sini etkilemigse
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Tablo II: Oxford Simiflamasina gore hastalarin dagilimi.

Degiskenler N (%)
MO .EO,SO 16 (64)*
M1,EO,SO 5(20)*
MI1.E1,SO 2(8)
M1,EO,S1 2(8)
Toplam 25

*Hastalarin birinde T1

lama sisteminin klinik olarak kullanilabilmesi icin tekrarlana-
bilirligi sarttir. IgA nefropatisinin histolojik 6zelliklerinin sinif-
landirilmasinin tekrarlanabilirligini belirleyen ilk ¢alismalardan
biri 1998 yilinda Katafuchi ve ark. tarafindan rapor edilmis ve
tic gbzlemci aras1 tekrarlanabilirlik skoru diisiik olarak bulun-
mustur (9). Histolojik siniflamanin tekrarlanabilirligi lupus nef-
riti ve bobrek transplantasyonunda genis bir sekilde degerlen-
dirilmis fakat IgA nefropatide son yillara kadar yapilamamigtir
(10). 2004 yilinda Uluslararasi IgA Nefropati Calisma Grubu ve
Renal Patoloji Toplulugunda tekrarlanabilirlik ve klinik iliski
ile IgA nefropatisinin uluslararasi bir siniflamasimi gelistirmek
icin bir caligma grubu olusturulmustur ve 2009 yilinda IgA nef-
ropatisinin Oxford Smiflamasim1 yaymlamiglardir (3,11). Bu
Siniflama olusturulurken geriye doniik olarak sekiz iilkeden IgA

Tablo III: Hastalarin demografik, klinik ve laboratuvar bulgulari.

nefropatili 206 erigkin ve 18 yas alt1 59 cocuktan olusan 265
hastanin bobrek biyopsi materyali ve klinik bilgileri analiz edil-
mistir. Bobrek biyopsilerin histopatolojik 6zellikleri klinik veri-
leri bilmeyen dort patolog tarafindan puanlanmis ve gozlemciler
arasi tekrarlanabilirlife uygun alt1 patolojik 6zellik belirlenmis-
tir. Bu degiskenler mezengial hiperselliilarite, segmental glome-
riillosklerozis veya adezyon, endokapiller hiperselliilarite, sel-
liller veya fibroselliiler kresent, arteriyel intimal kalinlagma ve
tubuler atrofi-interstitial fibrozistir. Calisma sonunda, mezangial
hiperseliilarite derecesinin, segmental glomeriilosklerozisin,
interstisyel fibrozis veya tiibiiler atrofinin renal prognozun belir-
leyicisi olarak, ayrica endokapiller hiperseliilarite de immiin-
siipresif tedavinin etkinli§inin belirleyicisi olarak tanimlanmis-
tir (Tablo I). Caligma grubu, klinik degerlendirmeden bagimsiz
olarak hastanin prognozunu tahmin etmede faydasi oldugundan
IgA nefropatilerin bobrek biyopsi raporlarinda bu dort patolojik
ozelligin bulunmasini 6nermiglerdir. Farkli caligmalar erigkinler
ve ¢ocuklarda IgA nefropatilerin histolojik 6zelliklerinin dikkat
cekici farklilikta oldugunu gostermistir. Ikezumi ve ark.nin (12)
Japonya’da yaptig1 bir ¢calismada IgA nefropatili otuz ii¢ ¢ocuk
ve otuz sekiz erigkinin bobrek biyopsi Ornekleri incelenmis
mezangial hiperseliilarite ¢ocuklarda erigkinlere gore daha fazla,
glomeriiler matriks ekspansiyonu ise erigkinlerde daha yiiksek
oranda bulunmustur. Ayrica ekstrakapiller degisikliklerin (kre-
sent ve/veya adezyon) oldugu glomeriil yiizdesinin eriskinlerde
onemli oranda yiiksek, interstisyel fibrozis ve/veya tiibiiler atro-
finin erigkinlerde ¢ocuklara gore 6nemli derecede daha siddetli

Degiskenler Grupl (n=16) Grup2 (n=9) P
Biyopsi zamaninda

Yas (y1l) 10,9+2.1 9,7+32 >0.05
Cinsiyet (E/K) 11/5 3/6 >0.05
OKB (mmHg) 124+17 124+17 >0.05
Kreatinin (mg/dl) 0,84+0,49 0,61+0,17 >0.05
GFR (ml/dk/1,73m?) 114448 125428 >0.05
Proteiniiri (mg/m?/saat) 13+£19 33+47 >0.05
Proteiniirik hasta sayisi 7 6 >0.05
Albiimin (g/dl) 4,1+0,2 4,0+0,7 >0.05
IgA (mg/dl) 250+69 276118 >0.05
C3 (mg/dl) 129+29 139+35 >0.05
C4 (mg/dl) 30x12 24+9 >0.05
izlem sonunda

OKB (mmHg) 121+12 119+11 >0.05
Kreatinin (mg/dl) 0,67+0,15 0,70+0,19 >0.05
GFR (ml/dk/1.73m?) 128+30 129+19 >0.05
Albiimin (g/dl) 471,1 4304 >0.05
Proteiniiri (mg/m?/saat) 2,2+0.,8 33+34 >0.05
Steroid tedavi siiresi (ay) 7,726 70442 >0.05
Remisyona giren hasta sayist 14 7 >0.05

OKB: Ortalama kan basinci
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oldugu goriilmiistiir. IgA nefropatili cocuklarin biyopsi 6rnekleri
eriskinler ile kiyaslandiginda mezangial ve endokapiller hiper-
seliilaritenin onemli oranda yiiksek, glomeriiloskleroz, tiibiiler
atrofi ve interstisyel fibrozisin daha diisiik oldugu gosterilmistir.
Cocuklarda mezangial ve endokapiller hiperselliilarite onii¢ yas
altinda daha sik goriiliirken tiibiiler atrofi ve interstisyel fibrozis
esit oranda bulunmugtur (12). Bizim ¢alismamizda da, cocuk-
lardaki en yaygin renal histopatolojik bulgu degisik derecelerde
mezangial hiicre artis1 olarak bulunmustur. Oxford smiflamasi-
nin ilk raporunda GFR’deki azalma orani iizerinde her bir his-
tolojik 6zelligin tahmini degerinin biyopsi zamanindaki yagtan
etkilenmedigi belirtilmistir (3). Son zamanlarda Shima ve arka-
daglarinca (13) Japonya’da yapilan bir ¢alismada on ii¢ yasin
altindaki cocuklarda addlesanlara gore mezengial ve endokapil-
ler hiicre artiginin daha belirgin oldugu gosterilmistir. Ayni calig-
mada Oxford Simiflamasinda yer alan mezengial ve endokapiller
hiicre artigi, tiibiiler atrofi-interstital fibrozis ile beraber biyop-
side kresent varlig1 renal sonuglar1 gosteren degiskenler olarak
bulunmustur. Coklu regresyon analizinde renal sonuglart goste-
ren en 6nemli histopatolojik bulgunun tiibiiler atrofi/interstital
fibrozis ve kresent oldugu gosterilmistir. Yazarlar mevcut sinif-
lamanin ileride yapilacak diizeltmesinde kresent varliginin yer
almasini tavsiye etmiglerdir. Bizim ¢aligmamizda, istatistiksel
olarak anlamli diizeyde olmasa da tiibiiler atrofisi olan iki has-
tada ve segmental sklerozu olan iki hastada izlemleri boyunca
kan basinci yiiksekligi devam etti ve ¢aligsma yapildiginda hasta-
lar antihipertansif tedavi ile izlenmeye devam ediyordu.

Bizim calismamiz bazi yonleri ile eksiklikler barindirmak-
tadir. En 6nemlisi izlemde olan hastalarin izlem siirelerinin ¢cok
genig aralifa dagilmasi ve ortalama izlem siiresinin kisaligidir.
Ayrica hasta saymmizin azliginin sonuglarin yorumlanmasinda
sinirlandirici bir faktor oldugunu diisiinmekteyiz. Ancak [gAN’li
cocuklarda Oxford Siniflamast ile ilgili lilkemizde yeterli yayi-
nin olmamasi agisindan bu olgu toplulugu literatiire sunulmak
istenmisgtir.

Sonu¢ olarak bizim caligmamizda, IgAN’li ¢ocuklarda
goriilen en yaygin bobrek histopatolojik bulgusunun degisik
derecelerde mezengial hiicre artis1 oldugu, segmental skleroz ve
tubulointerstisyel fibrozisin ¢ok daha az goriildiigii saptanmusgtir.
Literatiir bilgileri IgAN’li ¢ocuklarda renal sonug¢larin Oxford
Smiflama sistemiyle potansiyel olarak tahmin edilebilirligini
gostermektedir ve bu smiflama sisteminin muhtemelen yakin
zamanda IgAN’de uluslararasi standart siniflandirma sistemi
olarak yaygin sekilde kullanilacag iddia edilmektedir (2). Ancak
bu ¢alismada, IgAN’li ¢ocuk hastalarda Oxford Siniflamasinin
klinik ve laboratuvar bulgular1 ve prognozu gostermede
etkinligi gosterilememistir. Bu sonucun ¢aligma grubumuzdaki
hasta sayisinin azlig1 ve olgularin daha az proteiniiri ve bobrek
yetmezligi tablosu ile bagvurmasina bagli olabilecegini
diisiiniiyoruz.
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