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15 YAS KIZ HASTA

YAKINMA
Halsizlik, 1stahsizlik

HIKAYE
10 guindir halsizlik ve aralikli yliikselen ateg

Dis merkezde kreatinin yliksekligi (2.2 mg/dl)
2 ay once tinea capitis? siiphesi ile 2 hafta
1itrakonazol kullanim oyktiisu



OZGECMIS

40 GH, C/S, 3600gr. Mekonyumlu dogum+,
asfiksi — sarilik+

SOYGECMIS

Anne: 48 yas, tip2 DM

Baba: 50 yasg, SS

Akrabalik yok.

Ailede bobrek hastalig: hikayesi yok.



FI1ZIK MUAYENE

Boy: 156cm (25.p)
Tart1: 61kg. (75.p)

YASAMSAL BULGULAR:
Kan basinci: 120/70 mmHg (95p.:125/80 mmHg )
Ates: 38 °C
Nabiz: 100/dk
Solunum sayis1: 20/dk



FI1ZIK MUAYENE

Genel durum 1y1, bilin¢ acik, aktif, koopere.
Solunum sistemi: Bilateral dogal

Kardiyovaskiiler sistem: S1,S2 dogal, ek ses,iflirim
yok.

Gastrointestinal sistem: Batin rahat, HSM yok.
Genitolriner sistem: Haricen kiz. KVAH-/-
Noromotor sistem: Dogal.



LABORATUAR

WBC: 8400

Hb: 11.1

Htc: 32.8

Plt: 341000
Sedimentasyon: 86mm/saat

Glukoz: 113 mg/dl
BUN: 29 mg/dl
Kreatinin: 2.63 mg/dl
AST: 28 U/LL

ALT: 32 U/L
Albumin: 4.06 g/dl
Na: 140 mmol/L
K: 4.2 mmol/L
Cl:104 mmol/L
Mg: 2.2 mg/dl

Ca: 9.6 mg/dl

P: 2.9 mg/dl



LABORATUAR

T. Kolesterol: 170 mg/dl
HDL kolesterol: 37 mg/dl
LDL kolesterol: 109 mg/dl
VLDL kolestrerol: 23 mg/dl
ASO: 597 IU/ml

CRP: 10 mg/dl

C3: 232 mg/dl (N:90-)

C4: 58 mg/dl (N:10-)



LABORATUAR

TIT Ph: 6.5 dans: 1005 protein:+ lokosit:++
oglukoz:+ kan-

Idrar sedimenti: 4-5 16kosit
IK: steril
Idrar protein/kreatinin: 1.4

KG pH:7.38 p(C02:34 HCO3:22

ANA: ++++, ANCA-, antidsDNA-
ENA : DFS 70+++, antiJol+



GORUNTULEME

Uriner sistem USG:
Parankim ekolari grade 1 parankimal hastalik
Tag, kitle, hidronefroz yok.
Mesane liimeni icinde patoloj1 1zlenmeda.



PATOLOJIK BULGULAR

o Ates: 38°C

o CRP: 10 mg/dl

o Sedimentasyon: 86 mm/sa

o ASO: 597 IU/ml

o Cr: 2.63 mg/dl

o ANA: ++++, ENA: antiJO1:+, DFS 70+++
o TIT: 16kosit++, glukoz +, protein+

o Idrar protein/kreatinin: 1.4

o Uriner sistem USG: bilateral grade 1 parankimal
hastalik

o Sol gozde liveit .




ON TANILAR?










MIKRO SKOP :
Bélimimiize ganderilen iki adet bébrekigne biopsi drnedinin biri korte ks-medulla bileskesini, digeri de renal medullay
temsil etmekiedir. Hazirflanan kesitler H&E, PAS, MT, PA-SM | MT-5M ve Kongo kirmizis) boyanarak incelenmistir.

Biopsi tmedinde izlenen toplam 19 glomeriilin timii 151k mikroskopi seviyesinde dodal sinirlar icerisindedir. Ozel
histokimyasal boyamalarda bazal membranlarda kalinlagma, dikensi cikantilar veya vakuolizasyon tespit edilmemistir.
Endo veya ekstrakapiller proliferasyon, nekroz veya kresent olusumu mevcut degildir. Kongo kirmizisi ile amiloid
depolanmas) saptanmamustir.

Kortikal ve mediller interstisyel alanda diffiz patternde yerlegen, orta-kuvvetli siddette, eozinofil l6kesitlerin de eglik ettigi
mononikleer inflamatuar reaksiyon dikkati cekmektedir. Lenfositlerin genis alanlarda tibil epiteline ilerledidiizlenmis, bu
alanlarda tibil epitelinde basiklasma ve soluk boyanma ile karakterize simplifikasyon bulgulan ve rejeneratf degisiklikler
dikkati cekmigtir. Tabdllerin bazilannin limeninde graniler silendirler mevecuttur.

Ornekte izlenen vaskiler yapilar dogal sinirlar icerisindedir. Vaskiilotoksik hasar bulgusu meveut dedildir.

iIMMUNOFLORESAN MIKROSKOPI (iIEM):

Immiinoflore san mikroskopi icin ayrilan dokuda 3 adet glomeriil saptanmistir. Yapilan IF incelemede:

AntilgG Ab ‘Glomerillerde negatif, tibdler reabzorbsiyon damlacikannda 3(+) boyanma,
Anti lgA Ab ‘Glomerillerde negatif, tibdler reabzorbsiyon damlacikannda 3(+) boyanma,
Anti lgM Ab : Glomerillerde negatif boyanma,
AntiC3 Ab ‘Glomerillerde negatif, tibdler reabzorbsiyon damlacikannda 3(+) boyanma,
Anti C4 Ab ‘Glomerillerde negatif boyanma,
AntiC1g Ab ‘Glomerillerde negatif boyanma,
Anti Kappa Ab Glomeriillerde negatif boyanma,

Anti Lambda Ab ‘Glomerillerde negatif boyanma elde edilmistir.

TANI :
Sol bébrek, tru-cut biopsi: Tibilointerstisyel nefrit. Akut tiibiiler hasar. Litfen tarifi ve yorumu okuyunuz.



TUBULOINTERSTISYEL NEFRIT-UVEIT
(TINU)

1975...1lk 1k1 vaka
250 civarinda vaka bildirilmigtir

Am J Med. 1975 Sep;59(3):325-33.

Acute eosinophilic interstitial nephritis and renal failure with bone marrow-lymph
node granulomas and anterior uveitis. A new syndrome.

Dobrin RS, Vernier RL, Fish AL.

Abstract

We describe two patients with a unique granulomatous syndrome who presented with renal failure secondary to
diffuse eosinophilic interstitial nephritis. Both had bilateral anterior uveitis, bone marrow granulomas,
hypergammaglobulinemia and an increased sedimentation rate. One patient had lymph node granulomas and an
immunoglobulin G (IgG) rheumatoid factor. An extensive investigation for an etiologic agent was unrewarding, and
neither patient could be placed into any existing diagnostic category. Over a period of 2 years both patients have
experienced improved renal function and dissolution of their bone marrow granulomas.



PATOGENEZ

Mekanizma?
[laca bagh immiinolojik mekanizma
Enfeksiyona bagl steril immiin cevap

Modifiye CRP’ye (tivea ve renal tiibtliler hiicrelere
spesifik otoantijen) karsi gelisen antikorlar



Clin J Am Soc Mephral. 2011 Jam8(1):63-100. doi: 10.2215CIN.09051200. Epub 2010 Sep 2.

Modified C-reactive protein might be a target autoantigen of TINU syndrome.
TanY' YuF, QuZ, SuT Xing GQ. Wu LH, Wang FM, Liu G. Yang L, Zhao MH.

+ Author information

Abstract

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The cross-reactive antigen(s) of tubulointerstitial nephritis and uveitis (TINU} syndrome from renal
tubulointerstitia and ocular tissue remain unidentified. The authors' recent study demonstrated that the presence of serum I1gG autoantibodies
against modified C-reactive protein (mCRP) was closely associated with the intensity of tubulointerstitial lesions in lupus nephritis. The study
presented here investigates the possible role of [gG autoantibodies against mCRP in patients with TINU syndrome.

DESIGN, SETTING, PARTICIPANTS, & MEASUREMENTS: mCRF autoantibodies were screened by ELISA with purified human C-reactive
protein in 9 patients with TINU syndrome, 11 with drug-associated acute interstitial nephritis, 20 with IgA nephropathy, 19 with minimal
change disease, 20 with ANCA-associated vasculitis, 6 with Sjogren’s syndrome, and 12 with amyloidosis. mCRP expression was analyzed
by immunohistochemistry in renal biopsy specimens from the 9 patients with TINU syndrome and 40 from disease controls. Frozen normal
human kidney and iris were used to demonstrate co-localization of human IgG and mCRP from patients with TINU syndrome with laser
scanning confocal microscopy.

RESULTS: The mCRP autoantibodies were defected in all ning Eatients with TINU sEndrome. signiﬂcantlﬁ higher than that of those with

disease controls (P = 0.05). The renal histologic score of mCRP in TINU syndrome was significantly higher than that in disease controls (F =
. ]
0.05). The staining of MCRP and human 1gG were co-localized in renal and ocular tissues.

CONCLUSIONS: It is concluded that mCRFP miﬂht he a tarﬁet autuantiﬂen in TINU sxndrnme.
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RISK FAKTORLERI VE
BIRLIKTELIKLER

%50 risk faktoru belirsiz
[laclar: antibiyotikler, NSAII, cin bitkisi
(goreisan) doz bagiml degildir.

Enfeksiyonlar: Chlamydia, EBV, Herpes zoster
virus..

Otoimmiin hastaliklar: Hipoparatiroidi, tiroid
hastaliklari, IgG4 1ligkili otoimmiin hastalik, RA



EPIDEMIYOLOJI

Cogu adolesan kiz (ortalama yas:15)

Genetik: HLA DQA1 01,HLA DQB1 05,
HLADRBI1

Cografi dagilim yok.



SISTEMIK YAKINMA VE BULGULAR

Ates

Kilo kaybi

Halsizlik

Karin agrisi, yan agrisi
Artralji, miyalji

Bas agrisi

Politiri, noktiiri



KLINIK
UVEIT
Agrili goz ya da gozde kizariklik

Fotofobi, azalmis gorme alani

Cogunlukla bilateral, bazen unilateral ya da
dontstumlu

Uveit, TIN baslangicindan 2 ay 6nce ya da 12 ay
sonra baslayabilir.

Makular odem, katarakt ve glokom gelisebilir.



KLINIK
RENAL BULGULAR

Semptom ve bulgular TIN icin tipiktir. Yan
agrisi, steril piyiri, hematiiri ,proteintiiri, ABY,
proksimal ve distal tiibtliler defektler

(aminoasidiiri, glukoziiri, fosfatiiri, asidifikasyon
defektler:)



LABORATUVAR

Spesifik serum marker ya da laboratuar bulgusu yok.
mCRP e karsi olugan antikor(IgG) belirgin yliksek

Serum kreatinin yiksekligi

Eozinofili, anemi

Yiksek sedimentasyon ve CRP

KCFT hafif yikselme

ANA+, ANCA +,RF+, kompleman dugtkligu
Idrar sedimentinde artmis 16kosit, eozinofiller
TIT: proteiniiri, glukoziiri



TANI vE HISTOLOJIK BULGULAR

Uveit+ bobrek tutulumu (bébrek biyopsi: akut
interstisyel nefrit)

IM: tubulointerstisyel 6dem, inflamatuar
hiicreler, monontikleer hiicreler, eozinofil ve non-
kazeifiye granulomlar . Glomeriler ve vaskiiler
yapilar korunur.

Bobrek biyopsisinde akut interstisyel nefrit
bulgular: olup belirgin patoloji saptanamayan
olgularda baslangicta biyomikroskop bulgular:
normal olabilir. Bu hastalar 12 ay tiveit bulgular:
gelisimi acisindan 1zlenmelidir.



AYIRICI TANI

Interstisyel nefrit ve géz bulgular ile beraberlik
ogosteren hastaliklar:

Sarkoidoz

Sjogren send.

SLE

Wegener granulomatoz
Behcet hast.

Enfeksiyon hastaliklari( tiiberkiiloz, bruselloz,
toxoplazmoz, histoplazmoz)



TEDAVI

Stiphelenilen 1laclar kesilir.

Renal tutulum

Kendini sinirlamaktadir.

%80’inde 1 y1l icinde GFR degerleri normale
donmektedir.

Prednizolon: 1mg/kg/gtin (cevaba gore
azaltilarak, genelde 3-6 ay)

Mikofenolat mofetil (progresif bobrek yetmezligi
varsa)

Uveit

Topikal ve sistemik steroid tedavisi



PROGNOZ

Renal tutulum cogunlukla sekelsiz iyilesirken,
renal tutulumun derecesi:

Tibilointerstisyel fibrozis derecesi
Uzamisg oliglir:
Biyopsi anindaki serum kreatinin diizeyi

Sedimentasyon

Hastaligin baslangicindan sonraki 1. yilda
bakilan GFR degerine baglidir.

Uveitte relaps siktir. Kroniklesebilir.



OZET

Kreatinin yiksekligi olup, etyolojisi belirsiz
hastalarda:
[lac (antibiyotik ve NSAII) kullanimi
Enfeksiyonlar (chlamidya, EBV..)
Otoimmiin hastaliklar
Bitki cay1 icme oykusi sorgulanmalidir.

ATIN tanisi olan tiim hastalara g6z muayenesi
yapilmalidir. Clinki tiveit asemptomatik olabilir.



HASTAMIZIN TAKIBI

1mg/kg/giin dozunda prednizolon tedavisi
baslanda.

3. haftanin sonunda kreatinin 1.1 mg/dl

Prednizolon tedavisinin azaltilarak 2-3 aya
tamamlanmasi planlandai.

12 aya kadar dermatomiyozit bulgulari gelisimi
acisindan takip onerildi.

Poliklinik takibine devam ediliyor.



TESEKKURLER..



