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KISALTMALAR DiZiNi

ACR American College of Rheumatology
AECA Antiendotelial sitoplazmik antikor
ANA Anti niikleer antikor

ANCA Antinétrofilik sitoplazmik antikor
aPTT Aktive parsiyel tromboplastin zamani
ASO Antistreptolizin O

C2 Kompleman 2

C3 Kompleman 3

Cd4a Kompleman 4a

C4b Kompleman 4b

CD71 Tansferrin reseptori

CRP C -Reaktif Protein

EEG Elektroensefalografi

GiS Gastrointestinal sistem

GFR Glomeriiler filtrasyon hizi

HSP Henoch-Schonlein purpurasi

HSN Henoch-Schénlein nefriti

IgA immiinglobulin A

IgG immiinglobulin G

IgM immiinglobulin M

IgD immiinglobulin D

IK immiin kompleks

ISKDC International Study of Kidney Disease in Children classification

MSS Merkezi sinir sistemi

PNL Polimorfonikleer |6kosit

PZ Protrombin zamani

RF Romatoit faktor



SLE Sistemik lupus eritematozus

USYE Ust Solunum Yolu Enfeksiyonu



VIL. OZET

Amag: HSP cocuklarda siklikla iyi prognozlu ve kendiliginden diizelen bir hastaliktir.
HSP’nda uzun dénem prognozu belirleyen en 6nemli faktdr bobrek tutulumudur ¢linkii hayati
tehdit edici komplikasyonlara, uzun ve ciddi tedavi gereksinimlerine, morbidite hatta
mortaliteye yol acabilmektedir. Bu ¢alismada amacimiz klinigimizde Henoch Schonlein
Purpuras1 (HSP) tanist almis hastalar1 degerlendirerek; bobrek tutulumu olan ve olmayan
hastalarin klinik ve laboratuvar Ozelliklerini karsilastirmak ve bobrek tutulumuna etkili
faktorleri aragtirmaktir.

Materyal ve Metot: Calismamizda; klinigimizde 2003-2013 yillar1 arasinda HSP tanis1 almig
ve en az 6 ay takip edilmis 188 hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin
tanimlayici Ozellikleri, sistem tutulumlari, laboratuvar bulgulari ile bébrek tutulumu {izerine
etkili risk faktorleri arastirildi.

Bulgular: Calismamiz %51,6’s1 (n=97) kiz, %48,4’1i (n=91) erkek olmak iizere toplam 188
cocuk olguyu kapsamaktadir. Olgularin en ¢ok kis ve ilkbahar aylarinda basvurdugu,
tetikleyici faktdr olarak en cok USYE hikayesinin oldugu goriildii. Hastalarin %100’iinde cilt
tutulumu, %35,6’sinda eklem tutulumu, %34,6’sinda gastrointestinal sistem tutulumu,
%34,6’sinda renal tutulum ve %1,1’inde genitoiiriner sistem tutulumu mevcuttu.

Renal tutulumda; mikroskopik hematiiri %22,9, makroskopik hematiiri %4,8, persistan hafif
(non-nefrotik diizeyde) proteiniirithematiiri %29,2, nefritik sendrom %3,1, nefrotik sendrom
%6,2 ve mixt nefritik/nefrotik sendrom %12,3 oraninda tespit edildi. 6 aylik izlem siirecinde
bobrek tutulumunun en ¢ok ilk 3 ay icinde ortaya ¢iktig1 goriildii. Yasin sistem tutulumu
iizerine etkisi arastirildiginda 10 yas ve {lizeri hastalarda bobrek tutulumunun (p<0,05), 10 yas
ve altinda ise eklem tutulumunun (p<0,05) anlamli diizeyde daha c¢ok goriildiigii saptandi.
Cinsiyetin bobrek tutulumu ile iliskisi saptanmazken (p>0,05) erkeklerde GIS tutulumunun
anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptandi (p<0,05).

Bobrek tutulumu olan ve olmayan hastalarin basvuru anindaki klinik 6zellikleri ve laboratuvar
degerleri karsilastirildiginda eritrosit sedimentasyon hizinin (ESH) ve kan basinci
degerlerinin  bobrek tutulumu olanlarda anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptandi
(p<0,05). Hemoglobin, 16kosit, trombosit, C3-C4 ve Immunglobulin A diizeyleri arasinda
anlaml farklilik saptanmadi (p>0,05). Diger sistem tutulumlariin bébrek tutulumu ile iliskisi
saptanmadi (p>0,05).

Sonug¢: Sonug olarak HSP li olgularimizin %34,6 sinda bobrek tutulumu saptadik ve en az 6
aylik takibimizde bobrek tutulumunun en ¢ok ilk 3 ayda ortaya ¢iktigini, bu olgularin
ozellikle mikroskobik hematiiri (%22,9) ve nonnefrotik diizeyde proteiniiri (%29,2) ile



prezente olduklarini belirledik. Bu bize HSP’li hastalarin en az 6 ay izleminin bdbrek
tutulumu agisindan zorunlu oldugunu diisiindiirmektedir.

Calismamizda; HSP 1i hastalarda bagvuru aninda 10 yas ve iizeri olmak, bagvuru aninda
hipertansiyon varlig1 ve ESH yiiksekligi izlemde bobrek tutulumu gelisimi i¢in olasi risk
faktorleri olarak saptanmistir.

Anahtar kelimeler: Henoch Schonlein purpurasi, bobrek tutulumu, prognoz



ABSTRACT

Aim: Henoch-Schonlein Purpura (HSP) is a disease which has a good prognosis and recovers
spontaneously. Renal involvement that determinates the long term prognosis is the most
important factor so it causes life-threatening complications, morbidity and also mortality,
requires long and severe need of threatment. The purpose of this trial is comparing the clinical
and laboratory features of patients with or without renal involvement and researching factors
those determinate renal involvement by evaluating the patients who were diagnosed HSP in
our clinic.

Materials and Methods: In our trial 188 patients who were diagnosed HSP between 2003
and 2013 and followed up at least 6 months in our clinic were evaluated retrospectively.
Patient’s determinative features, systemic involvements, laboratory findings and risk factors
on renal involvements are researched.

Findings: This trial includes 188 children case in total of which %51,6 is girl (n=97) and
%48,4 is boy (n=91). It was observed that the cases applied in the winter and spring mostly
and the most triggering factor was upper respiratory system infections. % 100 of patients had
skin involvement, %35,6 had joint involvement, %34,6 had gastrointestinal involvement,
%34,6 rena involvement and %1,1 genitourinary involvement.

Microscopic hematuria was %22,9, macroscopic hematuria was %#4,8, persistent mild (at non-
nephotic level ) proteinuriathematuria was %?29,2, nephritic syndrome %?3,1, nephrotic
syndrome was % 6,2 and mixed nephritic /nephrotic syndrome was %12,3 in rates in renal
involvement. During 6 months follow-up renal involvement was observed to appear in first 3
months mostly. It was assigned that renal involvement was significantly higher in the patients
10 years and older (p<0,05) and joint involvement was significantly higher in the patients
younger than 10 years (p<0,05) when researched the affect of age on systemic involvement.
When relationship between sex and renal involement was not assigned ((p<0,05)
,gastrointestinal system involvement was significantly higher in boys (p<0,05).

It was determined that erythrocye sedimentation rate and blood pressure values were
significantly higher in patients with renal involvement (p<0,05) as comparing the patient’s
clinical features and laboratory values with or without renal involvement at the applying time.
There was no difference between hemoglobin, leukocyte, platelet, C3-C4 and
immiinoglobulin A levels significantly (p>0,05). There was no relationship between renal and
the other system involvement (p>0,05).

Conclusion: We determined renal involvement in % 34,6 of HSP diagnosed patients and

renal involement was appeared in 3 months mostly during a least 6 monhd follow-up, these



cases were presented with microscopic hematuria (% 22,9) and proteinuria by non-nephrotic
levels (% 29,2). This makes us think that HSP patients’ follow-up is obligatory to exhibit
renal involvement at least 6 months.

In HSP patients being 10 years and older, having hypertension and having higher erythrocye
sedimentation rate when applied were determined as possible risk factors for renal
involvement during follow-up.

Key words: Henoch-Schonlein Purpura, renal involvement, prognosis



I. GIRIS VE AMAC

Henoch-Schonlein  purpurasi, nedeni kesin olarak bilinmeyen, birden c¢ok sistemi
etkileyebilen, Oncelikle deri, gastrointestinal sistem, eklem ve bdbregin kiigiik ¢apli kan
damarlarini, Ozellikle de postkapiller veniilleri tutan, cocukluk cagimmin en sik goriilen
vaskdilitidir (1)

Her yasta ortaya c¢ikabilmekle birlikte, en sik 5-15 yas arasinda, ortalama 5-8 yas civarinda
ortaya ¢cikmaktadir ve erkeklerde kizlardan 1.5-2 kat daha fazla goriilmektedir. Toplumda
goriilme siklig1 10-20.4 /100.000 olarak tahmin edilmektedir (2) Hastalik tiim y1l boyunca
goriilebilirken, kis ve ilkbahar aylarinda artan mevsimsel dagilima dikkat c¢ekilmistir. Bu
durumun artan enfeksiyon sikligiyla iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Enfeksiy6z ajanlar, viral
ve bakteriyel enfeksiyonlar, parazitler, asilar en sik suclanan tetikleyici faktorlerdir (3).

Cesitli antijenik uyaranlarla olusan dolasimdaki immiin kompleksler kapiller duvarda
birikerek kompleman sistemini aktive etmekte, kemotaksis meydana gelmekte,
polimorfoniikleer 16kosit (PNL) go¢ii olusmakta, degraniilasyon sonucu PNL’ler
parcalanmakta (Iokositoklasis), damar duvart ve cevresinde destriiksiiyon meydana
gelmektedir (4). Damarlarda yaygin olarak IgA birikimi bulunmasi, IgA iliskili bagisiklik
sistemi yanitinin hastaligin patogenezinde rol alabilecegini diisiindiirmektedir. Bununla
birlikte hastaligin kesin patogenezi bilinmemektedir (3)

Hastaligin ortaya cikist ve seyri sirasinda cilt, gastointestinal sistem (GIS), eklemler ve
bobrek en sik tutulan sistemlerdir. Hastaligin patognomonik bulgusu olan alt
ekstremitelerdeki trombositopenik olmayan palpabl purpura hastalarin en sik basvuru
nedenini olusturmaktadir. GIS tutulumu siklikla karin agrisina neden olmakta, perforasyon
veya invajinasyon gibi ciddi komplikasyonlar1 ortaya ¢ikarabilmektedir. Eklem tutulumu ise
genellikle artralji seklinde olup, el ve ayak bileklerinde periartikiiler agrili 6dem goriilmekte
ve iki hafta i¢inde kendiliginden iyilesmektedir (2)

HSP klasik olarak kendini sinirlayan bir hastalik olmakla birlikte uzun dénem prognoz
baslangictaki bobrek hasari ile iligkilidir (5). Bu yiizden bobrek tutulumunun uzun dénem
takibi 6nemlidir . HSP’de bobrek tutulumu, hematiiri, proteiniiri, oligiiri, 6dem, hipertansiyon
ve glomeriiler filtrasyonda azalma bigiminde goriilebilir. Bobrek tutulumunun en erken
bulgusu genellikle hematiiridir. Nefrotik sendrom nadir olarak kalic1 renal fonksiyon
bozukluguna ve hatta son donem bdbrek yetmezligine neden olabilir(6,7).

HSP’li hastalarda bobrek tutulumu tizerine ¢esitli faktorler etkili bulunmustur. Calismalarda
yasin, abdominal semptomlarin, tekrar eden purpuranin ve kortikosteroitler ile tedavinin etkili

oldugu bildirilmektedir. (8)



2003-2013 yillar1 arasinda klinigimizde HSP tanis1 almis ve en az 6 ay takip edilmis hastalar
calismaya dahil edilmistir. Hastalarin klinik 6zellikleri ve sistem tutulumlari incelenmistir.
Bobrek tutulumu olan ve olmayan hastalar klinik ve laboratuvar olarak karsilastirilmis ve

bobrek tutulumuna etkisi olan faktorler arastirilmistir. Calisma retrospektif olarak yapilmistir.



II. GENEL BILGILER

Henoch-Schonlein  purpurasi, nedeni kesin olarak bilinmeyen, birden c¢ok sistemi
etkileyebilen, oncelikle deri, gastrointestinal sistem, eklem ve bobregin kiiclik capli kan
damarlarini, Ozellikle de postkapiller veniilleri tutan, c¢ocukluk caginin en sik goriilen

vaskdilitidir (1).

2.1.Henoch-Schonlein Purpurasi Tarihgesi

Ilk defa 1801 yilinda William Heberden tarafindan; karin agrisi, kusma, kanl diski, eklem
agrisy, 6dem, purpurik dokiintii ve kanli idrar bulgular1 olan 5 yasinda bir erkek ¢ocugu
tanimlanmigtir (9). Daha sonra Johann Schonlein, 1832 yilinda artrit ve purpurik dokiintiiniin
birlikte bulunduguna dikkat ¢ekmis, bu durumun degisik bir antite oldugunu belirterek
“Purpura Rheumatica, Peliosis Rheumatica, Purpura Rubra” olarak adlandirmistir (10).
Bundan yaklagik 40 yil sonra Edward Henoch, dort hastada GIS tutulumu tanimlamis ve 1899
yilinda da sendromun komponentlerinin arasina bobrek tutulumunu eklemistir (11-14)

Bu hastalikla ilgili olarak 1895 ve 1914 yillar1 arasinda Sir William Osler tarafindan bir¢ok
calisma yapilmis, hastaligin “anaflaksi” nedeniyle olustugu diisiiniilmiis ve ilk defa 1915
yilinda da “anaflaktoid purpura® olarak adlandirilmistir (14). Bugiin ise net bir allerjik
nedenin saptanamamasi nedeniyle hastalik “Henoch-Schonlein Purpurasi” (HSP) olarak
tanimlanmaktadir. Baz1 bilim adamlar: tarafindan ilk defa Schonlein tarafindan tanimlandigi
icin “Schonlein-Henoch purpura” olarak da adlandirilabilmektedir (14). Bu konuda Gairdner,
1948 yilinda 12 hastada HSP’yi ayrintili bir sekilde tarif etmis, klasik vaskiilitik 6zelliklerini
belirterek HSP patogenezinde B-hemolitik streptokok’un rol alabilecegini vurgulamigtir (15).
Altmigh yillarda yapilan c¢aligmalarla IgA’nin HSP patogenezinde o6nemli rolii oldugu
anlagilmig ve bu bir donlim noktasi olmustur. Bu ¢aligmalar sonucunda renal mezangiyumda
IgA depositlerinin oldugu, serum IgA diizeyinin arttigi, cilt damar duvarlarinda IgA
depositlerinin varlig1 ve dolasimda IgA igeren immiinkomplekslerin oldugu saptanmistir (13-
18)

Yetmisli yillardan itibaren HSP nefritine benzer klinik ve immunopatolojik 6zellikler gosteren
ve IgA nefropatisi adi verilen bir klinik antite tanmimlanmistir. Yoshioka ve diger
arastirmacilar tarafindan da her iki hastalifin yapisal olarak benzer glomeruler degisiklikler
icerdigi, immunohistolojik olarak diffiiz IgA depolanmas1 gosterdigi bildirilmistir (19-25).
“The American Collage of Rheumatology” (ACR) tarafindan (1990) ve daha sonra
EULAR/PReS (2005) taratindan HSP tani1 kriterleri belirlenmistir (26,27)



2.2.Henoch-Schonlein Purpurasi Epidemiyolojisi

Henoch Schonlein purpurast ¢ocuklarda en sik goriilen sistemik vaskiilittir. Her yasta ortaya
cikabilmekle birlite, en sik 5-15 yas arasinda, ortalama 5-8 yas civarinda ortaya ¢ikmaktadir
ve erkeklerde kizlardan 1.5-2 kat daha fazla goriilmektedir. Toplumda goriilme sikligi 10—
20.4 /100.000 olarak tahmin edilmektedir (2). Kuzey ingiltere’de 17 yasin altinda yillik HSP
insidansmin 100.000 kiside 20,4 oldugu, 4-6yas arasinda ise 70,3/100.000°e kadar ¢iktig1
rapor edilmistir (28).

Hastalikta genetik gecis tam olarak bilinmemektedir. Aile hikayesi genellikle saptanan bir
bulgu degildir. Ancak ailede bir kiside HSP goriliirken digerinde IgA nefropatisinin
goriilebildigini bildiren yayinlar vardir (20). Ayrica HLA-DRB1*07 geni HSP“li hastalarda
genel popiilasyondan yiliksek bulunmustur. Canli dondrden yapilan bobrek nakli sonrasi
hastaligin tekrarlama riskinin daha yiiksek olmasi, bazi olgularda genetik predispozisyonun
varhiginmi diistindiirmektedir.

HSP Bati1 Avrupa, Japonya, Uzak Dogu, Kuzey Amerika gibi soguk iklime sahip bdlgelerde
daha yaygindir. Siyah 1rkta ise nadir goriilmektedir (2). Hastalik tiim yil boyunca goriilebilir,
bununla birlikte 6zellikle kis aylarinda ve genellikle iist solunum yolu enfeksiyonunu takiben
ortaya ¢ikmaktadir (3). Epidemi agisindan biiyiik caligmalarda toplu vakalar veya bolgesel
artig bildirilmemistir (26).

2.3. Etiyoloji

Giiniimiizde HSP*nin etiyolojisi heniiz kesin olarak bilinmemektedir. Hastaligin birgok farkli
antijenik uyaranin tetikledigi immiin kompleks mekanizmalarin sonucu olarak ortaya ¢iktigi
diistintilmektedir (30).

Sonbahar ve kis aylarinda daha ¢ok goriilen hastaligin, birgok hastada gecirilmis bir
enfeksiyon hastaligindan sonra ve 6zellikle bu mikroorganizmalar ile ilk kez karsilagilan
cocukluk yas grubunda daha sik goriilmesi etiyolojide enfeksiyoz etken olabilecegini
desteklemektedir. Olgularin yaklasik yarisinda 6nceden gegirilmis bir enfeksiyon hastalig
oykiisii mevcuttur. Grup A B hemolitik streptokok (GABS) enfeksiyonu HSP’de yaygin
goriilen bir tablodur. Son zamanlarda yapilan g¢alismalarda hastalarda antistreptolizin O
(ASO) diizeyinin yiiksek bulunmasi daha c¢ok streptokokal enfeksiyonlar ile

iligkilendirilmesine neden olmustur (31).



Cesitli yaymlarda HSP ile iliskili olabilecek GABS disinda da pek ¢ok bakteri ve virlis
bildirilmistir. Bunlarin arasinda Mikoplazma pnomonia, Hemophilus influenza, Legionella,
Salmonella, Shigella, Mikobakterium tuberkulosis gibi bakteriler ve Epstein-Barr virus,
Parvovirus, Adenovirus, Hepatit A ve B, kizamik, kizamik¢ik, sugigegi viriisleri yer alir (32).
HSP soguga maruz kalma, travma, asilama (kizamik, kolera, tifoid, sar1 humma), bécek
1sirmasi sonrasi, bazi gida ve ilag alimini takiben ortaya ¢ikabilmektedir. Sebep olan ilaglar
arasinda salisilatlar, penisilin, tetrasiklin, siilfonamid, allopurinol, kolGisin, kinidin,

indometasin, fenasetin, difenilhidrazin sayilabilir (33).

2.4.Patogenez

Hastaligin patogenezi net olmamakla birlikte temel patolojinin tutulan organlarin kiigiik
damarlarinda IgA’ya bagh vaskiilit oldugu kabul edilmektedir. Serum IgA diizeyi, artmis
yapim veya azalmis renal klirense bagli olarak genellikle artmistir. Bilinmeyen bir antijenik
uyarinin IgA’da artis ve vaskiilit ile sonlanacak mekanizmalarin tetiklenmesine yol actigi
diistiniilmektedir. Hastalarin serum IgA diizeylerinin yiiksek olusu, IgA immiin
komplekslerinin (IK) varligi, glomeriillerde IK’lerin saptanmasi, deri kilcal damarlarinda
gosterilen IgA ve C3 depolanmasi nedeni ile hastaligin IK hastalig1 oldugu diisiiniilmektedir
(34,35,36).

Normal serum IgA'st monomerik olup %80-90 IgA1l igerir. Mukozal IgA ise dimerik olup
esit oranda IgAl ve IgA2 icerir. HSP'de IgA1’in daha baskin olusu artan IgA'nin biiyiik
kismmnin T supresor hiicrelerde azalmaya baghh olarak dolasimda sentezlendigini
diistindiirmtistiir (37). HSP nefritli hastalarda IgA’nin anormal glikolizasyonunun sematik

gosterimi sekil 3°te verilmistir.
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Sekil 1: HSP nefritinde Ig A glikozilasyonunun sematik gosterimi

Henoch Schonlein Nefriti (HSN)’nde mezengial depozit pIlgAl (polimerize J proteini ile
kopriilesmis) igerir, sekretuar kompenenti yoktur. IgA’nin mezengial depozitleri olusturmasi
icin hem polimerik hem de kompleks olmasi gerekmektedir. IgA endojen veya ekzojen
antijenlere karsi olusabilmektedir. Bir¢ok c¢alismada streptekoklar, viral ajanlar
(Sitomegaloviriis, Ebstein Bar virlis gibi), soya proteini, piring ve inek siitii ile IgA ve
ototantikor olusumu bildirilmistir. Bu antikorlar niikleoproteinlere, vaskiiler endotelial
hiicrelere, glomertiler hiicrelere ve glomeriiler bazal membran atijenlerine karsi sadece IgA
sinifi degil IgG simif1 olarak da gosterilmistir (38). Relapslarda yine IgA olusumu, T helper/T
supresOr orant ve IgA tasiyan B lenfosit sayisi artis1 saptanmaktadir (39). Bununla paralel
olarak ileri siiriilen bir baska immunopatogenezde; artmis serum IgA konsantrasyonu, dolagsan
IgA immun kompleksleri ile IgA romatoid faktor, IgA fibronektin kompleksleri, IgA anti-alfa
galaktozil antikorlarinin varligi, artmig IgA tasiyan periferal kan lenfosit oran1 ve Ig yapimi
ile ilgili immunoregiilatuvar anormallikler gosterilmektedir. Mukozal B lenfosit hiicreleri
genellikle enfekte mukozanin uyaric1 etkisiyle kanda dolasan dimerik IgA’y1 sentezlemek
tizere uyarilir.

T hiicrelerinin immunglobulin sentezi tizerindeki normal kontrol mekanizmalar1 bozulur. IgA,
IgG ve belki de baz1 baska proteinler ile iliskiye girer ve sonucta yliksek molekiil agirlikli
makromolekiiller olusturur. Bu makromolekiiller kompleman sistemini alternan yoldan aktive
eder. IgA fizik oOzelliklerinden dolayr veya spesifitelerine bagli olarak ya da klirens
mekanizmasindaki yetersizlik nedeniyle hedef organlarda depolanir. Depolanan IgA’lar

koagiilasyon dongiistinii de iceren inflamatuar olaylarin baslamasma neden olur. Bu ise



kanama, fibrin depolanmasi ve l6kositoklastik vaskiilit gelisimi ile sonuglanir (40). HSP’nin

etiyopatogenezi sematik olarak sekil 2°de gosterilmistir.
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Sekil 2: HSP gelisimi i¢in etiyopatogenetik hipotez

HSP’li olgularda C2 eksikligi, homozigot null C4 fenotip ve C4b eksikligi gibi kompleman
anormallikleri bildirilmesi komplemanin alternatif yoldan aktive oldugunu diisiindiirmektedir.
Bu goriisii HSP’li ¢ocuklarin '5’linde diisiik total hemolitik kompleman aktivitesi (CH50) ve
properdin diizeyi ve normal Clq, C4 ve C3 diizeylerinin tespit edilmesi giiclendirmektedir
(32). Ancak bazi ¢aligmalarda diisiik serum Clq ve C4 diizeylerinin bildirilmesi bazen klasik
yolun da aktive edilebildigini gdstermektedir (41). Kompleman aktivasyonunu takiben
vazodilatasyon ve kemotaksiste artma meydana gelir. Ayrica IK’ler monosit ve graniilositler
gibi inflamatuar hiicrelere ylizeylerinde bulunan Fc reseptor araciligi ile baglanarak, sitokin
ve enzim salinmasina ve hiicre aktivasyonuna direkt olarak yol agabilir (42). Burada bazal
membrana ulasan nétrofiller serbest oksijen radikallerini ve ¢esitli proteinazlar1 (elastaz,
kollajenaz) dis ortama salarak doku zedelenmesini baglatirlar. Aktive notrofillerden salinan
lokotrien B4 artmig notrofil kemotaksisi, agregasyonu ve plazma eksiidasyonu ile
inflamasyonu arttirir. Endotelial fosfolipaz A2 aktivasyonu ile aragidonik asit yikilarak doku
kaynakl1 iltihabi mediatorlerin (prostaglandin, tromboksan, 16kotrien) salinimi artar. Sonucta

tiim bu mekanizmalar vaskiiler nekroza neden olur (42,43,44).



Damar endoteli kaynakli biiylime faktoriinlin (VEGF) hastaligin akut fazinda damar
duvarinda artan miktarlarda yapimi, interlokin-6 (IL-6), IL-1 ve reaktif oksijen radikallerini
arttirir. Bir diger 6nemli nokta da VEGF yapim artiginin pihtilasma kaskatinin aktivasyonuna
neden olmasidir. Plazminojen aktivasyonu sonucu ise damar duvarinda fibrin birikimi
meydana gelir (45).

HSP’deki damar endoteli hasarina neden neden olan nétrofil aktivasyonunu baglatan
sitokinler IL-8, epitelyal hiicre kokenli nétrofil aktive edici peptid (ENA-78) arastirilmis ve
bu mediatorlerin Onciiliigiinde “Regiilated upon activation normal T cell expressed and
secreted” (RANTES)’in arttig1, bu durumun ise inflamasyonda nétrofil toplanmasina neden
oldugu gosterilmis ve bu nedenle IL-8 gen polimorfizminin renal hastalikla iliskili olabilecegi
distiniilmiistiir (46). Nitrik oksit metabolizmasiin patogenezde etkili oldugu ve sitokin
stimulasyonundan etkilenmedigi gosterilmistir (47).

Yapilan degisik calismalarda HSP’de plazma koagiilasyon faktor XIII (F XIII) aktivitesinin
hastaligin akut doneminde diistiigii tespit edilmistir. F XIII fibrin stabilize edici faktordiir ve
HSP’de artmis IgA’nin prostaglandin 12 sentezi inhibisyonunu arttirdigi ve bununda
plazminojende defekt olusturdugu bildirilmistir. Bu defekt fibrin stabilizan faktor (FXIII) iin
azalmasina ve von Willebrand faktér (vVWF) diizeyinin artmasina neden olarak fibrinin
intraglomeriiler alanda birikmesine yol agar. F XIII aktivitesinde ki bu diistikliik bobrek de
fibrin formasyonunun artisi ile sonuclamaktadir. F XIII aktivitesindeki bu diisiisiin, HSP’de
siddetli komplikasyonlarin gelismesi i¢in 6nemli bir risk faktorii olabilecegi one siiriilmiistiir

(48).

2.5.Histopatoloji

Henoch-Schonlein purpura kii¢iik damarlarin (arterioller, veniiller, kapillerler) 16kositoklastik
ve nekrotizan vaskiilitidir. Deri, renal ve gastrointestinal bulgular aseptik vaskiilit sonucu
olusmaktadir. Hastaliktan etkilenen damarlarin ¢evresi polimorfoniikleer l6kositler,
mononiikleer hiicreler, eozinofiller ve eritrositlerle c¢evrilidir. Patognomonik bulgu
l16kositoklasis yani par¢alanmig 16kositlerin varligidir (49). Tutulan damarda ve g¢evresinde
Odem, iltihabi hiicre infiltrasyonu, niikleer artiklar, sismis kollajen fibriller, fibrinoid nekroz
gozlenir. Kapiller ve veniillerin i¢inde trombosit trombiisleri gozlenmektedir. Derinin
lezyonlu ve lezyonsuz bolgelerinden alinan biyopsi orneklerinin direkt immiinfloresan
mikroskopi ile incelenmesinde %70’den fazlasinda IgA ve C3 birikimi gdsterilebilir. Bunlarin

disinda diger Ig’ler, fibrin, fibrinojen birikimi de bulunur (44).



HSP’nda primer renal lezyon endotelyal ve mezenkimal hiicrelerin her ikisini de tutan
proliferatif glomerulonefrittir. Mezengial hiicrelerde ve matrikste fokal ve segmental tutulum
vardir. Yani glomeriillerin bir kism1 olaya katilmistir ve sadece bir veya iki segmentinde
mezengial proliferasyon vardir. Az sayida hastada yaygin degisiklikler goriiliir. Glomertiller
polimorfoniikleer hiicrelerle infiltredir. En yaygin goriilen lezyon hafif, fokal ve segmental
mezengial proliferasyondur (32). Siddetli vakalarda Bowman kapsiil hiicrelerinin
proliferasyonu sonucu kresent (yarim ay) olusur. HSP c¢ocuklarda goriilen kresentik
glomeriilonefritin en sik nedenidir. %50 nin {izerinde kresent olusumu kotii prognoz isareti
olarak kabul edilmektedir (49).

Immunfloresan yontemle mezengiumda IgA ve C3 saptanmaktadir. IgM ve IgG depolanmasi
ise daha az oranda bildirilmektedir. C4 ve Clq depolanmas1 genelde yoktur. Cogu vakada
fibrinojen boyanmasi da gosterilmistir. Isitk mikroskopisinde belirgin fokal degisiklikler

olmasina ragmen immunfloresan incelemede genellikle yaygin tutulum gozlenir (32).

2.6. Klinik Bulgular

Henoch-Schonlein purpura, hastaligin tipik bulgularinin birlikte ortaya ¢ikmasiyla veya akut
ya da cesitli belirtilerin haftalar icinde birbirini takip ederek gelismesi ile yavas bir baslangi¢
gosterebilir. Hafif ates ve yorgunluk etkilenen ¢ocuklarin yarisindan fazlasinda mevcuttur.
HSP’nda goriilen dokiintii ve klinik semptomlar deri, gastrointestinal sistem ve bobreklerin
akut kiiciik damar vaskiilitinin sonucudur (43). ileri yaslarda agir bir tablo goriilmesine karsin
ozellikle iki yas altinda ¢ok daha hafif bir klinik gidis goriilmektedir(35,50). Yetiskinlerde
bobrek tutulumu ¢ok daha sik ve siddetlidir. Hastalik cogunlukla ortalama 2-4 hafta siirer ve
olgularin yaklasik yarisinda alt1 hafta icinde bulgular yenileyebilir(34).

2.7.Deri Bulgular

Henoch-Schonlein Purpurasinin esas bulgusu karakteristik ve simetrik yerlesimli tipik
dokiintiidiir. Dokiintii, hastalarin %50’sinden fazlasinda ilk bulgudur ve bazi vakalarda tek
bulgu olabilir (14). Lezyonlar akut, simetrik, eritematéz veya iirtikeryal dokiintii olarak
baslar, 12-24 saat sonra kirmizi, mor veya kahverengi petesiyal veya purpurik dokiintii haline
gelirler ve basmakla solmaz. Primer morfolojik lezyon 2—10 mm boyutunda palpe edilebilen
purpuradir. Bu lezyonlar tek veya kiimelesmis halde bulunabilirler ve biiyiik hemorajik

alanlar olusturabilirler (13,14,37,51,67-69). Dokiintii tipik olarak kasintisizdir ve karakteristik



olarak lateral malleol g¢evresi, ayaklarin ventral bolgesi, kalca, el bilegi dorsal yiiziinde
gorlilmektedir. Avug¢ i¢i, ayak tabani, gdvde cogunlukla korunmustur (37,50,67-69).
Lezyonlar yercekimine bagimli olarak dagilim gostermektedir.

Dokiintiilerin 6zellikle basiya maruz kalan bolgelerde (corap lastigi ve bel kemeri altinda)
gorililmesi ile “Elastik ¢orap bulgusu” olusmaktadir (14). Ayrica hastalikta, sfingomanometre
mangonu veya kiint bir alet ile derinin darbeye maruz kalmasindan 12-24 saat sonra tipik deri
lezyonlariin olustugu bildirilmis, ayrica cerrahi yara bantlar1 tarafindan travmaya ugrayan
viicut bolgesinde petesial lezyonlar tarif edilmistir. Dokiintiiler nadiren penis iizerinde, yiizde,
boyunda, bukkal mukozada ve gingival mukozada goriilebilir (13,14, 37,51,52,67-69).
Petesial ve purpurik klasik lezyonlara ek olarak makiilopapiiler, biilloz, ekimotik lezyonlar;
subkutan nodiiller, vezikiil, nekrotik iilser ve livedoretikiilaris deri bulgular1 da goriilebilir.
Biilloz lezyonlar ¢ocuk hastalarin %5’inde goriilmektedir (59).

Purpura karakterli dokiintii yatak istirahati ile hizli bir sekilde diizelmektedir. Dokiintiilerin
ortalama siiresi dort hafta olup alti haftada tamamen kaybolmaktadir. Fakat bu hastaligin
siiresinin 3 giin ile 2 yil arasinda degistigini belirten yayinlar mevcuttur (14). Genellikle
Henoch-Schonlein Purpurali hastalarin 1/3’linde bulgular 2 haftadan daha kisa, 1/3’tinde 2—4
hafta, geri kalaninda da 4 haftadan daha uzun siirmektedir. Hastalarin %40’1inda dokiintii
tekrarlamaktadir (13,14). Tipik bir dokiintii mevcut ise HSP tanis1 ¢gogunlukla konulmaktadir.
Ug yasindan kiiciik ¢ocuklarda sagh deri, yiiz, skrotum, gdz kapaklari, kulaklar, periorbital
bolge, el ve ayak dorsal yiiz ve perinede subkutan 6dem ve agri kendini gostermektedir
(13,14). Odem, vaskiilit aktivitesi ile iliskili olup, proteiniiri derecesi ile iliskisi yoktur ve
gode birakmaz (35). Periorbital ve skrotal sislik kisa stireli olup agrilidir. Sagl deri ve yiiz
O6deminin insidansi tam bilinmemekle birlikte %25 civarinda oldugu sanilmaktadir (13,14).
Ayrica Greenberg tarafindan hastalarin 554’tinde tirnak yatagi kapiller halkalarinda dilatasyon
saptanmustir (53).

2.8. Eklem Bulgular:

Artrit veya artralji HSP'nin ikinci siklikta goriilen klinik bulgularindandir ve olgularin %60-
84'linde goriilmektedir. Olgularin yaklagik dortte birinde dokiintiilerden Once ortaya
cikabilmektedir. Trapani ve arkadaslarinin ¢alismasinda, 150 hastadan 92’sinde artrit, 19'unda
artralji olmak iizere eklem tutulumu %74 olarak saptanmistir (54). Artrit, eklemlerde sisme ya
da agrili periartikiiler yumusak doku sisligi olarak goriiliir. Eklem tutulumu genellikle

periartikiiler olup eklem icine kanama ve eflizyon yoktur. Siklikla dizler, ayak bilekleri,



dirsekler ve el bilekleri tutulur (36,50,55), nadiren el bilegi parmaklari etkilenebilir (3). Eklem
dagilim1 poliartikiiler sekildedir. Eklem bulgular1 gecici ise de aktif hastalik siiresince yeniden
belirginlesebilir (50,55,56). HSP’deki artritte tipik olarak sislik, agri, hassasiyet ve hareket
kisitliligr gozlenir; eritem, 1s1 artist ve eflizyon nadirdir. Eklem bulgular1 birka¢ giin ya da

haftada tamamen iyilesir, kalic1 hasar birakmaz (3,1).

2.9.Gastrointestinal Sistem Bulgular

Gastrointestinal sistem bulgular1 hastalarin %45-75’inde bulunmaktadir. Dokiintii ve eklem
agrisindan sonra en sik goriilen bulgudur. Orofarinksten kolona kadar tim GIS
tutulabilmektedir (14). Genellikle dokiintliniin basladig1 bir ile dort hafta i¢inde GIS bulgulari
olusmaktadir (35). Hastalarin %15’inde ilk bulgu olarak goriilmektedir ve HSP tanisinin
konulmasini zorlagtirmaktadir (14).

En sik goriilen GIS bulgusu karm agrisidir. Karin agris1 genellikle periumblikal bolgede olup
kiint karakterdedir ve submukozal, intramural sivi ekstravazasyonu ve bagirsak duvarimdaki
kanama nedeni ile oldugu diisliniilmektedir (13,14). Epigastirik agr1 duodenit nedeni ile
olusabilmektedir. Karm agris1 olan HSP’li cocuk hastalarin %75’inde palpasyonla hassasiyet
mevcuttur fakat “rebound” nadirdir. Bu karin agrisina kusma eslik edebilir. Gastrointestinal
sistem tutulumu olan hastalarin yarisindan fazlasinda digkida makroskobik ya da gizli kan
goriiliir (13,14). Gastrointestinal kanama hematemez, melena veya rektumdan kanama
seklinde goriilebilir ve bazen kan transflizyonunu gerektirecek kadar siddetli olabildigi gibi
cok hafifte olabilir. Bagirsakta enfarkt ve perforasyon HSP’da goriilebilen diger bulgulardir.
Perforasyon en sik jejenum ve ileum bolgesinde gozlenmektedir (57-65).

Henoch-Schonlein Purpurada safra kesesi hidropsu, invajinasyon, ileus ve pankreatit vakalari
da bildirilmistir (13,14,145). Bazen hastalardaki GIS bulgular1 akut batin benzeri tablo
sergileyebilir ve laparotomi gerekebilir. Diare, hepatomegali ve splenomegali diger goriilen
bulgulardir. Hastalarda intamural 6dem nedeni ile bagirsaklarda hipomotilite ve gecis
zamaninda uzama, dilatasyon ve bunun sonucu abdominal distansiyon olabilir. Paralitik
intestinal bolge, invajinasyon icin bir risk faktoriidiir. Invajinasyon hastalarin %1-13’iinde
goriilen en sik komplikasyondur. Tipik olarak ileokolik lokalizasyondan ¢ok ileoileal
lokalizasyonda goriilmektedir (57-65). HSP’de invajinasyon diisiiniiliiyorsa tanida abdominal
ultrasonografi baryumlu grafiye tercih edilmelidir (23,66). Invajinasyon gdsteren hastalarda
obstriiksiyon, infarkt, perforasyon, pseudomembrandéz kolit, apandisit ve ileal darlik

gelisebilir (53,67-70,57-60).



Malabsorbsiyon ve protein kaybettiren enteropati, hemorajik asit, serozit enteroenterik fistiil,
duodenal erozyon ve iilser, terminal ileit, mandibular agr1 goriilebilen diger bulgulardir
(13,14). Hastalarin endoskopik bulgularinda siiperfisiyal erozyon, iilserler, submukozal
kanama ve mukozal Odeme rastlanir. Bu endoskopik bulgular o6zellikle duodenumda
goriilmesine ragmen mide, kolon ve rektumda da bildirilmistir. Intraabdominal
komplikasyonlarin erken tanmi ve tedavisi hastaligin erken donem morbiditesini 6nemli

derecede etkilemektedir (62-65).

2.10.Bobrek Bulgular

HSP genellikle kendini sinirlayan ve prognozu iyi olan bir hastalik olmasina ragmen, bobrek
tutulumu morbidite ve mortaliteden biiyiik oranda sorumludur (71,72). Bobrek tutulumu
bilyiik ¢ocuklarda %50 ve siit cocuklarmda %25 siklikta bildirilmektedir. iki yas alti
cocuklarda ise sadece %2-5 oraninda goriiliir (39). Renal bulgular genis bir dagilim gosterir.
Izole mikroskopik hematuri goriilebilecegi gibi proteiniiri, makroskopik hematiiri,
hipertansiyon, nefrotik sendrom, hizli ilerleyen glomerulonefrit ve akut veya kronik renal
yetersizlik ortaya ¢ikabilmektedir (49).

Hastalarin HSP tanisi sonrasi iyi izlemi ile bobrek tutulumunun saptanma sikligr giderek
artmaktadir. Bobrek tutulumu genellikle dokiintii baslangicindan sonraki ilk ii¢ ay iginde
goriiliir ve hastalarin %80 inde ilk 4 haftada, geri kalan %20’sinde ise ikinci ve liglincii
aylarda ortaya ¢ikar (39). Hastaligin ilk aymda anormal idrar bulgular1 olan hastalarin 3 ay
sonunda %50’sinde, 2 y1l sonunda ise %10-20’sinde anormallik devam eder. Bununla birlikte
ilk ay idrar bulgular1 normal olan hastalarin 2 yil sonunda %2-5’inin idrar bulgular1 patolojik
saptanir (32) Hastanin yasinin 4 yasin iizerinde olmasi, dokiintiiniin bir aydan uzun siirmesi
(persistan purpura), persistan karin agrist ve kanli gaita, F XIII diizeyinin diisiik olmasi,
hipertansiyon varliginda bobrek tutulumu riskinin arttigi bildirilmektedir (73-75).

Kanli gaitas1 olan ¢ocuklarda bobrek hastaligi riski, gaitada gizli kan (GGK) testi negatif
olanlara gore 7,5 kat daha fazladir. Hastaligin baslangicinda hematiiri olmasi ve hastaligin
seyri sirasinda bobrek tutulumu bulgularinin devam etmesi bobrekteki hasarlanmanin kuvvetli
gostergesidir. Bobrek tutulumuna etki edebilecek diger faktorler ise hastaligin yaz
mevsiminde baslamasi, baslangicinda anemi olmasi ve relaps gozlenmesidir (76).

HSP’de renal tutulum klinik olarak Meadow klasifikasyonuna gore asagidaki sekilde
siniflandirilir (Tablo 1) (77).



Evre 1: Mikroskopik hematiiri

Evre 2: Hematiiri + Proteiniiri(<1gr/giin)

Evre 3: Proteiniiri(<1gr/giin)+akut nefritik sendrom (hematiiri ve/veya
proteiniiri,6dem,hipertansiyon,oligiiri

Evre 4: Makroskopik hematiiri + Nefrotik sendrom (>40mg/m2/saat proteiniiri,

hipoalbuminemi, hiperkolesterolemi)

Evre 5: Nefrotik sendrom + akut nefritik sendrom

Tablo 1: Meadow klasifikasyonu

HSN’nde en agir goriilen form nefrotik ve akut nefritik sendromun birlikte goriildiigii klinik
tablodur (40). En hafif formda bobrek yetmezligi gelisme riski %5’in altinda iken en agir
formda %350’nin lizerine ¢ikar (78). Bobrek tutulumunun 6zgiin bulgusu, genellikle
mikroskopik olan hematiiridir. Yalniz hematiirisi olan hastalarda son donem bdbrek
yetmezligi gelismez. Persistan nefrotik proteiniiri takipteki bobrek yetmezligini belirleyici en
onemli faktordiir. Bobrek yetmezligi gelismez ise kan degerleri normale doner. Mikroskopik
hematiiri nefritli olgularin tamamina yakininda goriiliirken, makroskopik hematiiri goriilme
siklig1 ise yaklasik % 40°tir. Hematiiri; gegici, kalic1 ya da tekrarlayici tarzda olabilir, purpura
niikslerine eslik edebilir veya bobrek disi bulgular ortadan kalktiktan uzun silire sonra,
¢ogunlukla da bir USYE’nunu takiben ortaya cikabilir. Genellikle hematiiriye farkl
diizeylerde proteiniiri de eslik eder. Ancak nefrotik diizeyde proteiniiri seyrektir (34).
HSP“li hastalarda en agir nefrit bulgular1 bile spontan iyilesebilmektedir. Bu nedenle tedavi
yolunu se¢cmede histolojik bulgular yol gosterici olmaktadir. Giinlimiizde bobrek biyopsi
endikasyonlar;

1- Bagvuruda akut renal bozukluk/nefritik sendrom varligi

2- Normal bobrek fonksiyonlari ile birlikte 4 hafta nefrotik sendromun devam etmesi

3- Nefrotik diizeyde proteiniiri varligt

4- Persistan proteiniiridir (59).

HSN’nde bobrekte histopatolojik degisiklikler mezengial proliferasyon, kresent olusumu ve
agirhgina gore ‘Cocuklarda Bobrek Hastaliklart Uluslarast Calisma’ (ISKDC) grubu
kriterlerine gore alt1 grupta siniflandirilir (Tablo 2) (13).



1. Minimal Glomeriiler Degisiklikler

2. Kresent Olmaksizin Proliferasyon
a. Fokal mezengial proliferasyon
b. Diffiiz mezengial proliferasyon

3. Mezengial Proliferatif Glomeriilonefrit ve Kresent <%50
a. Fokal mezengial proliferasyon
b. Diffiiz mezengial proliferasyon

4. Mezengial Proliferatif Glomeriilonefrit ve Kresent <%50-75
a. Fokal mezengial proliferasyon
b. Diffiiz mezengial proliferasyon

5. Mezengial Proliferatif Glomeriilonefrit ve Kresent <%75
a. Fokal mezengial proliferasyon
b. Diffiiz mezengial proliferasyon

6. Pseudomezengiokapiller glomerulonefrit

Tablo 2: ISKDC’ye gére HSP’de bobrek tutulumunun histopatolojik smiflamasi

Immiinfloresan mikroskopide karakteristik tan1 koydurucu bulgular C3, fibrinojen, ¢ift hafif
zincir ve daha nadir IgG ve IgM’in eslik ettii graniiler mezengial IgA depolanmasidir.
Elektron mikroskopide elektron yogun depolanma mezengial bolgededir. Aktif hastalikta,
daha fazla ve biiylik mezengial depolanma, kapiller duvar tutulumu (kiiglik subepitelyal ve
kiigiikten biiytige horgiic sekilli subepitelyal depolanma) goriiliir. Glomeriiler hasarin
derecesine bagh olarak degisen visseral epitelyum hiicrelerin ayaksi ¢ikint1 olusumu, kapiller
bazal membran incelmesi, kalinlagmasi ve lamellenme goriiliir (79). Hastaligin baslangicinda
agir akut glomerulonefrit, nefrotik sendrom veya %350’den fazla glomeriilde kresent
varliginda ileri donemde renal komplikasyonlar ve son donem bobrek yetmezligi riski daha
fazladir. C4a veya C4b eksikliginde hastalik daha siddetli seyreder (76,79-81).

Uzun siireli takiplerin sonunda baglangicta ciddi bobrek hastaligi olanlarin %45 inde
hipertansiyon ya da glomertiler filtrasyon hizi (GFR)’nda azalma oldugu tespit edilmistir.
Genellikle baslangigtaki bobrek bulgulariyla prognoz arasinda iligki vardir. Fokal mezangiyal
tutulum, izole hematiiri veya hafif proteiniirisi olan hastalarin prognozu cok iyidir (81).
Vakalarin ¢ogunda nefrit 3-6 ay icinde kendi kendine iyilesir, %5-15'inde ise kronikleserek
kalic1 olur. Kalic1 nefropati tim HSP vakalarinin %1-6’sinda, son déonem bobrek yetmezligi
ise %1’in altinda olguda goriiliir. HSP’nin siklig1 g6z oniine alindiginda ¢ocuklarda yarim ay
olusumu ile giden glomeriilonefritlerin en sik nedenlerinden birisi olarak kargimiza
cikmaktadir. Bu kroniklesme glomeriillerdeki yarim ay olusumuna bagli olarak gelisen

degisik derecelerdeki kalici bobrek hasari ile birlikte olmaktadir (34,36,82). HSN’nde



hipertansiyon hi¢ goriilmeyebilir veya hafif hipertansiyondan hipertansif ensefalopatiye kadar
uzanan genis bir aralikta karsimiza ¢ikabilir. Hipertansiyon renal tutulum olmadan da

goriilebilmektedir (83).

2.11.Testis Bulgular

Henoch-Schonlein  Purpurasit olan erkek hastalarin  %2-38’inde testikiiler tutulum
bildirilmistir. {lk defa 1960 yilinda iki erkek HSP hastasinda lokalize skrotal sislikten biiyiik
skrotal hematoma kadar degisen skrotal bulgular tanimlanmistir (13,14). Skrotal tutulumu
olan semptomatik HSP hastalarinin sonografik bulgularinda; epididim biiyiikliigli skrotal deri
tutulumunda artig ve hidrosel saptanmistir (84-87).

Henoch-Schonlein Purpurasinda testis tutulumu agrili hassas sislikle karakterizedir. Nadiren
hastalar agrisiz skrotal 6dem ile gelebilirler. Bulgular tek tarafli ise ayirici tanida testis

torsiyonu mutlaka diistiniilmelidir (84-87).

2.12.Norolojik Bulgular

Henoch-Schonlein Purpurasinin nérolojik tutulumu ilk kez 1914 yilinda Osler tarafindan
belirtilirken Ostergaard ve Storm tarafindan (88) HSP hastalarinin %31’inde bas agris1 oldugu
bildirilmistir. Bas agrisinin her hangi bir ayirict karakteristik 6zelligi bulunmamaktadir ve
genellikle davranis degisiklikleri ile birliktedir (13,14). Bu hastalarda elektroensefalografi
(EEG) ile yavas dalga, keskin dalgalar ve paroksismal aktivite hastaligin akut donemi
boyunca gosterilmistir. Ayrica basagrisi ile anormal EEG bulgular arasinda bir iliski oldugu
ve bunun serebral damarlarda IgAIC depolanmasina bagl olabilecegi diistintilmiistiir (89-93).
Basagris1 disinda ¢esitli ndrolojik bulgular da bildirilmistir. Bunlarin i¢inde merkezi sinir
sistemi tutulumunu gosteren biling durumunda ve davraniglarda degisiklikler, konviilziiyon,
afazi, ataksi, korea, kortikal korlik, hemiparezi, kuadriparezi; periferik sinir sistemi
tutulumunu  gOsteren ~ monondropatiler  (fasiyal, = femoral,  peroneal,  ulnar),
poliradikiilonoropatiler yer almaktadir (13,14,88-93). Bu bulgular geri doniisiimlii veya geri
dontistimstiiz olabilmektedir. Geri donilisiimii olmayan bulgularin iskemi veya kanamaya bagl
olabilecegi belirtilirken, geri doniisiimlii olanlarin kan beyin bariyerinin etkilenmesi sonucu

olusan 6dem nedeniyle meydana geldigi diisiintilmektedir (88-93).



2.13.Akciger Tutulumu

HSP’de akciger tutulumu nadirdir. Pulmoner vaskiilite bagl olarak pulmoner hemoraji ve
interstisyel akciger hastaligi goriilmektedir. Pulmoner hemoraji klinige hemoptizi ile yansir.
Bu olgularin %50’sinde streptokokal enzim seviyelerinin ylikseldigi saptanmistir (94).
Pulmoner hemoraji gdzlenen hastalarin yas ortalamasi daha ytiksektir (12,8/y1l) (95).

Hastalik sirasinda hemoptizi ile birlikte pulmoner kanama, siddetli agr1 ile ortaya ¢ikan kas ici
kanamalar1 ile yaygin koagulopati gézlenebilir ve Good Pasture sendromuyla karigabilir (43).
HSP’li hastalarda yapilan bir ¢alismada hi¢ solunum semptomu olmayan hastalarin %96’sinda
akciger difiizyon kapasitelerinin bozulmus oldugu, akciger grafilerinde hafif interstisiyel

tutulum oldugu saptanmaistir (96).

2.14.Hematolojik Bulgular

HSP’de hematolojik tutulum siktir ve trombositoz, hipoprotrombinemi, yliksek plazma F VIII
diizeyi ve F XIII eksikligi goriilebilmektedir (43, 97). Karin agris1 ve GIS kanamasi olan
hastalarin %67’sinde trombositoz saptanmaktadir. Trombositozun nedeni tam olarak belli
olmamakla beraber akut inflamasyonun bir gostergesi olarak sekonder olarak ortaya ciktig
diistiniilmektedir. Hastaligin alevlendigi donemlerde trombositozun arttig1 saptanmistir (98-

100). Trombositozun hastalifin siddeti ile iliskili olabilecegini sdyleyen yaymlarda vardir
(101).

2.15.Diger Bulgular

Henoch-Schonlein Purpurast sistemik bir vaskiilit olmasi1 nedeni ile bir¢gok organ ve sistem
tutulumu olmaktadir. Bu nedenle halsizlik ve diisiik derecede ates gibi konstitlisyonel bulgular
hastalarin yarisinda bildirilmistir. Ates, erken bulgudur, %80 hastada goriilebilmektedir ve
genellikle USYE gibi tetikleyici enfeksiyonlara baglidir (13,14).

Nadir de olsa episklerit, sklerit, keratit, 6n {iveit, santral retinal ven okliizyonu, bilateral
santral retinal arter okliizyonu, bilateral subperiostal hematom ile giden vakalar bildirilmistir
(102,103).

Ayrica miyokard damar tutulumuna baglh enfarktiis ve bradikardi gézlenebilmektedir (13,14).
Bunlarin disinda HSP’de tireter obstriiksiyonu bildiren ¢alismalar mevcuttur (104,105). HSP
hastalarinda idrar tetkikinde bir anormallik saptanmadan da HT gelisebildigi bildirilmistir
(83,106,107).



2.16.Laboratuvar Bulgulari

Hastaligin tanisinin konmasinda kullanilabilecek 6zgiin bir laboratuvar bulgusu yoktur.
HSP’nin diger hastaliklardan ayirt edilmesi, prognozun Ongoriilmesi ve tedavinin
sekillendirilmesi icin laboratuvar bulgularindan yararlanilabilir. Tam kan sayiminda hafif bir
normokrom normositer anemi olabilir (GiS'den ve bobrek yoluyla kayiplara bagli). Lokosit
sayis1 normal veya artmistir. Eozinofili olabilir. Lokositoz 20000/mm3’e kadar ¢ikabilir (34).
Trombosit sayisi, kanama zamani, pihtilasma zamani, protrombin zamani (PT) ve aktive
parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) normaldir. Bu purpuranin trombositopenik olmayip,
vaskiiler kaynakli oldugunu gostermektedir (32). Plazma vWF antijen diizeyi artmistir ve
endotelyal hasara isaret eder (108). ANA ve romatoid faktér (RF) pozitifligi karekteristik
degildir. Notrofil stoplazmik antijenlerine karsi antikorlar genellikle yoktur (1). Yapilan
calismalarda HSP'li ¢ocuklarda genellikle akut faz reaktanlarinda ve C3 ile IgA’da hafif bir
yiikseklik bildirilmektedir (37).

HSP’de GIS bulgulari olsun ya da olmasin tiim olgularda GGK varlig1 arastirilmalidir. Karin
agrist olan hastalarin %80’inde GGK saptanir (3). HSP’li hastalarda bdbrek tutulumu
acisindan idrar incelemesi yapilmalidir. Tam idrar tetkikinde (TIT) en sik mikroskobik
hematiiri goriiliir. Hematiiriye proteiniiri eslik edebilir hatta proteiniiri hipoalbiiminemi ile
sonuclanacak kadar agir olabilir (109). Spot idrarda protein/kreatinin oranma bakilmali,
patolojik sonuclar miimkiinse 24 saatlik idrarda protein diizeyi Olgililerek dogrulanmalidir.
Bobrek bulgular1 dokiintiiniin baslangicindan daha sonra ortaya c¢ikabilecegi i¢in baslangicta
idrar bulgular1 normal olsa dahi bir ay ara ile ii¢ ay boyunca idrar analizleri yapilmalidir.
Bobrek bulgular1 1srarla devam ediyorsa ve nefrotik sinirlarda proteiniiri veya hizl ilerleyen
bir glomeriilonefrit tablosu varsa bobrek biyopsisi yapilmalidir (110). Enfeksiyonun
etiyolojideki varligini arastirmak amaciyla bogaz kiiltiirii ve diger serolojik testler yapilabilir.
HSP’li ¢cocuklarin '5’linde ASO, antideoksiriboniikleaz B titreleri yiiksek bulunmustur. Fakat
titreler saglikli kontrol grubuna gore yiiksek degildir (32). Bogaz kiiltiiriinde GABS goriilmesi
%5-30 oraninda oldugu bildirilmistir (43,44).

Rutin laboratuar incelemelerine ek olarak komplikasyonlara yonelik hastaligin seyrine gore
radyolojik incelmelerden de faydalanilir. Karin agrisi olan hastalarin degerlendirilmesinde ilk
basvurulacak yontem USG’dir. USG’de en sik saptanan bulgu barsak duvarinda goriilen
kalinlasmadir (3,111). Renkli doppler inceleme ile iskemik ve inflamatuar patolojilerin ayrimi

yapilabilir. USG ve renkli doppler degerlendirmelerinin akut skrotum ile bagvuran HSP’li



olgularda testis torsiyonunu diglama ve gereksiz cerrahi girisimi engelleme agisindan rolii
biyiiktiir (112).

Ciddi norolojik bulgular varliginda ileri goériintiileme yapilmalidir. Beyin Manyetik rezonans
gorilintiileme (MRG) serebral vaskulit tanisinda degerlidir, bununla birlikte kateter anjiografi

altin standarttir. Klinik praktikte MRG tercih edilir (113,114).

2.17.Tam
Amerikan Romatoloji Koleji 1990 yilinda HSP tan1 kriterlerini yayinlamistir (18).
HSP tani kriterleri tablo 3’te verilmigtir.

1 | Trombositopeni olmadan goriilen, yiizeyden hafifce kabarik, dokunmakla

hissedilebilen hemorajik deri lezyonu.

2 | Ilk belirtilerin ortaya ¢iktig1 anda hastanin 20 yas ve altinda olmas.

3 | Yemeklerle siddetlenen yaygin karin agris1 veya kanli ishal gibi barsak

iskemisi bulgularmin olmasi

4 | Arteriol ve veniil duvarlarinda graniilosit varligini gésteren histolojik

bulgularin saptanmasidir

Tablo 3: ACR’ye gore HSP tani kriterleri

Bu 4 kriterden en az 2’sinin bulunmasiyla hastaya HSP tanis1 konabilir. HSP tanisi i¢in en az
2 kriterin bulunmasi %87,1 duyarliliga ve %87,7 ozgiillige sahiptir. HSP tani kriterleri en
son 2008 yilinda yeniden tanimlanmistir (115). Bu kriterlerden palpabl purpura seklinde ve
ozellikle alt ekstremitelerde yaygin olarak bulunan dokiinti ~ mutlak kriter olarak
belirlenmistir. Diger kriterler;

1- Karm agris1 (akut zeminde gelisen, yaygin abdominal agr1)

2- Histopatoloji (IgA depolanmasinin fazla oldugu 16kositolastk vaskiilit ya da

proliferatif glomeriilonefrit)

3- Artrit/artralji

4- Bobrek tutulumu (proteiniiri;>0,3g/24 saat ya da albumin/kreatin >30 mmol/mg veya
mikroskopik hematiiri ya da erirositin biiyiik biiylitmede >5)

Bu yeni kriterlere gére HSP tanisi, purpura mutlak kriter olmak {izere 4 kriterden bir tanesinin

olmasi ile konur.




Henoch-Schonlein purpurasi klinik olarak palpabl purpura, eklem, gastrointestinal ve bobrek
bulgular1 ile karakterizedir. Kesin tani i¢in olgularin %70-100’iinde cilt biopsisinde IgA
birikimi ve 16kositoklastik vaskiiliti saptamak ve bu bulgular1 klinik bulgularla birlestirerek
yorumlamak gerekmektedir (43, 116).

Tam kan sayimi, kanama testleri, idrar tahlili, eritrosit sedimantasyon hizi, romatizmal
belirtecler tanida yardimci olur. HSP'li olgularda GIS tutulumunu gostermede abdominal
tomografinin onemli oldugu belirtilmektedir. Abdominal tomografi ile ince barsak duvarinda
segmental kalinlasma saptanmasi vaskiilit bulgusu olarak yorumlanmaktadir (117-118).
HSP’de kii¢iik damarlarin vaskiiliti sonucu olusan subserozal, submukozal 6dem ve hemorajik
infiltrasyon GIS duvarinda kalinlasmaya neden olmaktadir (117). Bu nedenle HSP’de GIS
tutulumunu gostermede noninvaziv bir yontem olan ultrason o6zellikle Onerilmektedir.
Ultrason ile barsak duvarinda kalinlagma, dilatasyon, hipomotilite ve intramural kanama
gosterilebilmektedir (119,120). Bu yontemle ayrica intususepsiyon, perforasyon,
obstriiksiyon, barsak iskemi ve infarkti gibi komplikasyonlar da kolaylikla saptanabilmektedir
(111-121).

HSP'de endoskopinin GIS tutulumunun tani ve tedavisinin ydnlendirilmesinde yararl oldugu
bildirilmektedir (122-123). Endoskopi sayesinde karin agrisi nedeniyle basvuran HSP'li
olgularda deri dokiintiileri baslamadan ©6nce bile GiS'deki vaskiilitik degisiklikler
gosterilebilmektedir. Endoskopi ile saptanan degisikliklerin mide ve duodenumda goriilen
mukozal vaskiilit, iilser, purpura ve petesiler oldugu belirtilmektedir. Ozellikle duodenumun
ikinci kisminda goriilen mukozal lezyonlarmm HSP'ye 6zgii oldugu ve bu bulgunun deri
dokiintiisii olmayan olgularda tantya yardimci olabilecegi de vurgulanmaktadir (122,65). GIS
endoskopisi sirasinda alinan biyopsi Orneklerinde 16kositoklastik vaskiilit bulgularmin
goriilmesinin HSP tanisinda yardimci oldugu bildirilmektedir. Ayrica vaskiilit bulgular
olmaksizin IgA birikiminin gosterilmesinin de HSP tanisinda 6énemli oldugu belirtilmektedir

(65, 122, 124).

2.18.Ayiric1 Tam

Ayirict tanida immiin trombositopenik purpura, sistemik lupus eritomatozus (SLE), septisemi,
yaygin damar i¢i pthtilagmasi, hemolitik tiremik sendrom, diger vaskiilitler, karin agris1 yapan
diger cerrahi nedenler, akut pankreatit akla gelmelidir (1).

Renal bulgularin ve bunlara eslik eden diger sistem bulgularmin akut glomeriilonefrit

(postenfeksiydz glomeriilonefrit), nefrotoksisite veya diger kronik renal hastaliklara neden



olan diger tablolardan ayirt edilmesi gerekmektedir. C3 diizeyi ayiric1 tanida yardimci
olabilir.IgA nefropatisinin de dokiintiiniin belirgin olmadigi durumlarda HSP’den ayirimi
onemlidir (43). Akut infantil hemorajik 6dem klinik bulgular1 HSP’ ye ¢ok benzeyen fakat
cogunlukla 2 yas altindaki siit ¢ocuklarinda goriilen bir vaskiilittir. Hastalik akut baglar; ates,
purpura, ekimoz, ayak ve ylizde ddem seklinde bulgu verir. Dokiintii 6zellikle ylizde,
kulaklarda ve govdededir; gluteal bolgelerde ve ekstremitelerde seyrektir. Menigokoksemi ya
da purpura fulminans tanilar1 ile karisabilecek kadar agir dokiintii olabilir. Histopatolojik
olarak lokositoklastik vaskiilit gézlemlenir, perivaskiiler IgA depolanmasi nadirdir. Hastalik
1-3  haftada kendiliginden diizelir, organ tutulumu goriilmez fakat ataklar

tekrarlayabilmektedir.(125)

2.19. Tedavi

Henoch-Schonlein purpurasi genellikle kendi kendini sinirlayan ve destek disinda 6zel tedavi
gerektirmeyen bir hastaliktir. Yumusak diyet, yeterli hidrasyon ve vital bulgularin izlenmesi
destek tedavi igin yeterlidir (29, 126).

Henoch-Schonlein purpurasinin bobrek dis1 bulgulart i¢in uygun semptomatik tedaviler
baslanmalidir. Eklem agrilar1 genellikle nonsteroid antiinflamatuar ilaglar ile kontrol altina
alinir, steroidler bu amagla pek kullanilmazlar (56). Aktif GIS kanamasi olan hastalarda
eklem bulgularina yonelik nonsteroid antiinflamatuar tedavi sakincalidir. Hipertansiyon
varliginda uygun antihipertansiflerle kontrol edilmelidir. Enfeksiyon varsa yerine, etkenine ve
siddetine gore gerekli antibiyotiklerle tedavi edilir (116). Alt ekstremite ddemi i¢in asiri
hareket kisitlanir ve yiiksekte tutma onerilir. Eger skrotal 6dem varsa skrotum elevasyonu ve
dayanilabildigi kadar soguk uygulama agriy1 azaltir Sistemik kortikosteroit tedavisine de yanit
alimir.  Siddetli kasinti oldugu zaman ve anjiondrotik Odem gelistigi durumlarda
antihistaminikler kullanilabilir (29, 116).

Cerrahi girisim gereken olgular disinda GIS bulgular tedavisiz gerilemektedir. Kanama
olmaksizin sadece karin agrisi icin steroid baslanmasi daha agir komplikasyonlar
gdlgeleyebileceginden sakincali olarak kabul edilmektedir. Ciddi GIS komplikasyonlarida
cerrahi miidahale gerekebilir. Agir cilt bulgulari, karin agris1 ve proteiniiri 1-2 mg/kg/gilin oral
kortikosteroit tedavisine dramatik bir sekilde yanit verebilmektedir. Kortikosteroid tedavisi
artritin ve karm agrisinin gerilemesini saglayabilir ancak hastalik stiresini kisalttigi ve
yinelemeleri Onledigi gosterilememistir. Erken donemde tedaviye bagslanmasi, sistemik

bulgularm gelismesini énleyememektedir. Onceki ataklarda steroid uygulanmis olmas1 daha



sonra yeni niiks gelisimi riskini azaltmaz (56). Dapson tedavisinin HSP bulgularmin
geriletilmesinde faydali olabilecegi de bildirilmektedir (35,50). Faktor XIII verilmesinin
ozellikle gastrointestinal tutulumu olanlarda faydali olabilecegi bildirilmektedir (36). Az
sayidaki calismada ise bobrek tutulumu gelisimi acisindan yiiksek risk tasidigi diisiiniilen
olgularda (7 yas {istii, siddetli GIS tutulumu, purpuranin uzun siirmesi) erken dénemde
baslanan kortikosteroitlerin bobrek hasarini onleyebilecegi one siiriilmiistiir. Her ne kadar
mevcut bilgiler steroidlerin bobrek tutulumunu 6nlemekte ve tedavisinde etkili olmadigin
gostermekte ise de bu konuda kesin olarak benimsenmis bir yaklasim yoktur. Bu nedenle bazi
kaynaklar hastaligin baslangicinda kisa siireli, toksisiteye yol agmayacak kadar diisiik dozda
profilaktik steroid baslanmasini yine de kabul edilebilir bir yaklasim olarak gérmektedir (35,
36, 50). Yapilan bir prospektif calismada, bobrek tutulumu olmayan 168 HSP’li hastanin 84
tanesine steroid tedavisi verilmis. Steroid tedavisi alan hastalarin hi¢gbirinde bobrek tutulumu
gelismez iken, steroid tedavisi almayan 84 ¢ocuktan 10 tanesinde 6 hafta iginde, iki tanesinde
24-72. haftada bobrek tutulumu gelistigi tespit edilmistir (127). Bu konuda yapilan bir baska
calismada, hastaligin baslangicinda kortikosteroid baslanan ve 21 giin siireyle tedavi edilen
hastalarda nefropati insidansinin, kortikosteroid kullanmayan hastalardan alti kat daha az
oldugu bulunmustur (191). Bir diger ¢alismada, 20 HSP’li olguya atak sirasinda steroid
verilirken, 30 olgu steroid almamistir. Ataktan sonraki {i¢ ay i¢inde her iki grupta bobrek
tutulum oranlar1 % 20 olarak bildirilmistir. HSP atagi sirasinda rutin verilen steroidin bobrek
tutulumunu 6nlemedigi sonucuna varilmistir (36). HSP atagi sirasinda bobrek tutulumunu
azaltmak veya agirligini hafifletmek i¢in rutin steroid uygulamasi halen tartigmalidir (126).

Siddetli HSP nefriti acil bir durumdur ve yogun tedavi gerektirir. Bobrek yetersizligi,
hipertansiyon ve nefrotik sinirda proteiniiri varliginda bobrek biyopsisi yapilmalidir.
Tedavinin yoniinii bdbrek biyopsisindeki kresentik glomeriillerin sayis1 belirler. Eger
biyopside % 50’den fazla kresentik glomeriil saptanmigsa ciddi bir tedaviye hemen
baslanmasi gerekmektedir. Metilprednizolon 30mg/kg/doz’dan toplam 1 grami ge¢cmemek
lizere intravendz birka¢ saatte uygulanir. Glinasirt 3 veya 5 kez uygulanir. Son bolus
uygulamadan sonra kortikosteroitler 1-2 mg/kg dozda kullanilmaya devam edilir. Tedavinin
stiresini hastaligin gidisi belirler. Sekiz haftalik kortizon tedavisine yanit vermeyen olgularda
azotioprin ve siklofosfamid gibi immiinosiipresif ilaclar tedaviye eklenmelidir (49). Siddetli
HSP nefritinde, trombotik olaylarmn varliginda ve antikardiolipin ve antiposfolipid antikor
pozitifliginde antikoagiilanlar ve antitrombotikler (aspirin 80 mg/giin) kullanilabilir (116).
Agir bobrek tutulumu olan olgularda plazmaferez, Faktdr XIII konsantresi ve iirokinaz ile

yapilan denemeler de vardir. Yapilan retrospektif bir calismada 17 hastanin 14’iinde ciddi



bobrek tutulumu (% 30-100 kresent olusumu), 3’ilinde serebral vaskiilit tespit edilmis ve bu
hastalara plazmaferez, steroid, azotioprin ve siklofosfamid kombinasyonu uygulanmistir.
Serebral vaskiiliti olan 3 hastanin hepsi iyilesmis, tedaviye hastaligin birinci ayinda baslanan
9 nefritli hastanin hepsi ve bir aydan ge¢ baslanan 6 nefritli hastanin biri tedaviye yanit
vermis, 5 hastada son donem bobrek yetersizligi gelismistir (128).

HSP nefritine bagh akut bobrek yetersizligi olustugunda periton diyalizi veya hemodiyaliz
uygulamak gerekir. Kronik bobrek yetmezligi olustuktan sonra bobrek transplantasyonu bir
tedavi  segenegidir. Transplante bobrekte HSP  nefritinin  tekrarlamasi  nadiren
goriilebilmektedir (32).

Bobrek tutulumu olan HSP’li hastalarda tedavi, uzun donemde renal morbiditeyi
siddetlendirilen riskleri onlemeye yoneliktir. Bagvuruda klinik renal tutulumun derecesinden
baska kotii prognozla iligkili baska faktorlerde vardir. Bunlar; 8 yasindan sonra baglamasi,
abdominal tutulum, persistan purpura ve renal histolojide tutulum siddetinin artmasidir.
Siddetli HSP nefritli az sayida ¢ocuk oldugu icin bu hastalarda tedavinin yarari agisindan
randomize kontrollii galismalara ihtiyag¢ vardir (130).

Son donem bobrek yetmezligine ilerleme olasiligi olan HSP nefritli hastalarda da degisik
tedaviler uygulanmistir. Son donem bobrek yetmezligi gelisimi i¢in prognostik faktorler agir
proteiniiri ya da nefrotik sendrom ve /veya %50’ den fazla kresentik glomerulonefrit olarak
tanimlanmigtir(132).

Randomize kontrollii bir ¢aligmada HSP nefritli 56 cocuga biopsi yapilmis; bobrek tutulumu
grade 3 ya da daha fazla olan proteiniiri ve azalmis GFR hiz1 olan hastalara oral siklofosfamid
ve destekleyici tedavi, diger gruba ise sadece destekleyci tedavi uygulanmis ve ortalama 6,9
yil takip sonucunda iki grup arasinda tedavinin sonucunda anlamli fark saptanmamaistir. Son
donem bobrek yetmezligi; 28 tedavi edilen hastanin 3’linde, 28 destek tedavisi alan hastanin
4’{inde saptanmistir. iki grup arasnda anlamh fark saptanmamustir (133). Tarshish ve
arkadaglarinin  (133) yaptiklar1 calismada nefrotik diizeyde proteiniirisi olan ¢ocuklara
siklofosfamid tedavisi verilmis ve bu hastalar hi¢ tedavi verilmeyen grupla karsilagtirilmigtir.
Sonugta siklofosfamidin higbir yararmin olmadigi gosterilmistir. Kontrollii olmayan bazi
calismalarda HSP nefriti tedavisinde tek bagina steroid kullanimi, azotiopiirin yada
siklofosfamid ile kombinasyonu, siklofosfamid ve ACE inhibitorleri ile kombine kullanimi1 ya
da c¢oklu kombinasyon tedavilerinin HSP nefriti tedavisinde faydali oldugu 6ne siiriilmiistiir
(75). Genis kapsamli bir ¢alismada, pulse metilprednizolon sonrasi 3,5 aylik oral prednizolon

ve siklofosfamid uygulamasiyla agir nefrotik sendromlu ya da kresentrik glomerulonefritli



cocuklarin % 71’inde klinik diizelme oldugu ve % 10°da ise son donem bobrek yetmezligine

gidis oldugu tespit edilmistir (135).

2.20.Prognoz

HSP, genellikle spontan iyilesen ve renal tutulum yoksa prognozu iyi olan bir hastaliktir.
Cocuklarin fiicte ikisinde ortalama 4 hafta igerisinde herhangi bir sekel birakmaksizin
tamamen diizelir ( 136, 137 ). Yas kiictildiik¢e klinik seyir ve prognoz daha iyi sonuglanir (1).
Vakalar yaklasik %30-50’sinde, siklikla karin agris1 ve dokiintiiniin eslik ettigi ve her atagin
bir 6ncekine benzer ancak daha hafif ve daha kisa siirdiigii en az bir rekiirrens goriiliir (36).
Yapilan toplum temelli ¢alismalarda, kalic1 bobrek hastaliginin HSP’1i vakalarin sadece %
I’inde goriildiigi ve % 0,1 olguda da hastaligin son donem bobrek yetersizligine
ilerleyebildigi bildirilmistir (1,136). Kutandz 16kositoklastik vaskiilitin siddeti ile visseral
tutulum arasinda herhangi bir iligki gosterilmemistir (138). Kisa donemde morbidite ve
mortalite GIS tutulumu ve GIS lezyonlar: ile iliskili iken uzun dénemde nefritin siddetine
baghdir (,130 139, 140). HSP nefritinde klinik gidis olduk¢a degiskendir. Minimal lezyonlarla
giden renal tutulumda vakalarin %75’den fazlasinda 2 yil i¢inde spontan diizelme goriiliirken
kresentik glomeriilonefriti olan hastalarin iigte ikisinde ilk bir yil i¢inde glomeriillerin %
80’inden fazlasmin tutuldugu renal yetmezlige ilerler (1). Hastaligin akut fazinda nefrotik
veya nefritik sendromun olmasi kotii prognozla iliskilidir (141). HSN tanis1 almig 78 ¢ocugun
uzun donem takibinin yapildig:1 bir ¢calismada hastalar yaklasik 24 yil kadar takip edilmis ve
baslangicta nefritik sendrom, nefrotik sendrom ya da her ikisinin birlikte tespit edildigi
vakalarda % 44 oraninda hipertansiyon (HT) veya kalic1 bobrek hasar1 tespit etmislerdir. Ayni
calismada, hematiirili hastalarin proteiniiri eslik etsin veya etmesin % 82’sinin tamamen
lyilestigi gosterilmistir (6). Genel olarak degerlendirildiginde ¢ocukluk ¢agi HSN’li vakalarin
%5’inden azinda son donem bobrek yetmezligi gelisir (1). HSN’li hastalar klinik gidis
acisindan en az 5 yil siire ile takip edilmelidirler (141,142). Yapilan bircalismada hastanin
akut fazinda nefrotik veya nefritik sendrom olan 18 hasta yaklasik 8,3 yil takip edilmisler, bir

hasta exitus olmus, 3 hastada ise azotemi olmadan {iriner anomaliler kalic1 olmustur (143).



II1. MATERYAL VE METOD

Bu calismada; Ocak 2003 — Aralik 2012 tarihleri arasinda SB Medeniyet Universitesi Goztepe
Egitim ve Arastirma Hastanesi Pediatrik Nefroloji ve Romatoloji poliklinik ve servislerinde
takip edilerek Henoch-Schonlein purpurasi tanisi almig 188 olgunun dosyalar1 retrospektif
olarak incelendi. Caligmanin baglangicinda SB Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve

Arastirma Hastanesi Etik Kuruluna bagvurularak etik kurul onay1 alindu.

Hastalara HSP tanisi, “American College of Rheumatology (ACR)’’ kriterleri esas alinarak
konuldu. Calismaya 1-18 yas arast HSP tanis1 alan, altta yatan herhangi bobrek hastaligi ve
malniitrisyonu olmayan, en az 6 ay diizenli takibi yapilmis olan hastalar dahil edildi. Dosya

verileri yeterli olmayan hastalar ¢caligmaya alinmadi.

Calisma {ic asamada degerlendirildi. Bunun i¢in bir form hazirlandi. ilk asamada HSP li
hastalarin tanimlayici 6zellikleri degerlendirildi. Hastalarin poliklinik ve servis dosyalaridan
basvuruda klinik olarak; yas, cins, viicut agirligi, boy, cilt, eklem, bobrek, gastrointestinal ve
genitoliriner sistem tutulumlart kaydedildi. HSP genellikle 2-8 yas arasinda daha sik
goriildiiginden hastalar 10 yas alt1 ve 10 yas istii olarak gruplandirildi. Tetikleyici unsur

olabilecek etkenler degerlendirildi. Hastalarin ilk tani aldiklart mevsim kaydedildi.

Tiim olgularimizin kan basinci 6l¢timleri kaydedildi. Bu kan basinci degerlerinden Task Force
kriterlerine gore yas, cins ve boya gore 95 persantil {lizeri degerler hipertansif olarak

degerlendirildi.

Hastalarin hastalik baslangicindaki; hemoglobin, beyaz kiire, trombosit, tam idrar tahlili,
sedimentasyon, lire, kreatinin, total protein, albumin, immunglobulin A, immunglobulin G,
immunglobulin M, 24 saatlik idrarda protein diizeyleri, C3, C4 ve gaitada gizli kan degerleri
kaydedildi. Lokosit sayisinin yaglara gore normal degerleri alindi, trombosit sayisinin
150.000-450.000/mm3, ESR’nin 0-20mm/saat degerleri normal olarak kabul edildi. IgA’ nin,
Ig G nin, Ig M nin, C3’iin ve C4’lin yasa gore uygun degerleri normal degerler olarak alindu.

Sistem tutulumu degerlendirilmesi, fizik muayene ve laboratuvar yontemlerine gore yapildi.
Palpabl purpurasi, petesisi mevcut olan hastalar cilt tutulumu olarak kayit edildi. Eklemlerde
agri, agr1 olsun ya da olmasin sislik, kizariklik, 1s1 artisi, hareket kisitliligi olanlar eklem

tutulumu, karm agrisi, gaitada asikar kan olmasi veya gizli kan pozitifligi, ishal, kusma,



melena, hematemez, hematokezya mevcut olan hastalar GIS tutulumu olarak kayit edildi.
Skrotal 6demi ve agrisi olanlar skrotal tutulum olarak kaydedildi.

Bobrek tutulumu; mikroskopik hematiiri (santrifiije edilmis idrar 6rneginde, >5 eritrosit/40’lik
biliylitmede), proteiniiri (>4mg/m2/saat varliginda) tanimlandi. Nefrotik sendrom
(>40mg/m?2/saat proteiniiri, hipoalbliminemi, hiperkolesterolemi ve 6dem), nefritik sendrom
(hematiiri ve/veya proteiniiri, 0dem, hipertansiyon, oligliri ve azotemi), akut bobrek
yetersizligi (oligiiri, aniiri, serum kreatinin yiiksekligi) diger bobrek tutulum bulgular1 olarak
degerlendirildi. Bu degerlendirmeler sonucunda bobrek tutulumu olarak kabul edilen

hastalarin siniflamas1 Meadow klasifikasyonunana gore yapildi (77).

Calismanin ikinci agsamasinda hastalar en az 6 aylik izlemlerinde bobrek tutulumu olan ve
bobrek tutulumu olmayan olmak iizere iki gruba ayrildi. iki grup yas, cinsiyet, viicut agrhigi,
boy, diger sistem tutulumlari, laboratuar bulgular1 ve uygulanan tedavi acgisindan
karsilastirildi. Hastalar bobrek tutulum ve diizelme zamanina gore gruplara ayrildi. Nefrotik
sendromu olan, hipertansiyon ve makroskobik hematiirisi olan, akut bobrek yetmezligi ya da
nefrotik diizeyde proteiniirisi olan hastalara bobrek biopsisi yapildi. Renal biopsi 6rneklerinin
International Study of Kidney Disease in Children klasifikasyonuna gore derecelendirilmesi

yapild1 (77).

Calismanin {i¢giincii asamasinda HSP 1i hastalardan bdbrek tutulumu olanlar ve olmayanlar
tiim klinik ve laboratuvar 6zelliklerine gore karsilastirilarak bobek tutulumu ig¢in olasi risk

faktoreri arastirildi.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007&PASS (Power
Analysis and Sample Size) 2008 Statistical Software (Utah, USA) programi kullanildi.
Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart
Sapma, Medyan, Frekans, Oran, Minimum, Maksimum) yanisira niceliksel verilerin
karsilagtirilmasinda normal dagilim gosteren parametrelerin karsilagtirmalarinda Student t
Test, normal dagilim gdstermeyen parametrelerin karsilagtirmalarinda ise Mann Whitney U
testi kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Fisher’s Exact test ve Yates
Continuity Correction test (Yates diizeltmeli Ki-kare) kullanildi. Anlamlilik p<0,01 ve p<0,05

diizeylerinde degerlendirildi.



IV. BULGULAR
A- HSP Li OLGULARIN TANIMLAYICI OZELLIKLERINiN DEGERLENDIRILMESi

Calismamiz; 2003 Ocak — 2012 Aralik tarihleri arasinda SB Medeniyet Universitesi Goztepe

Egitim ve Arastirma Hastanesi Pediatrik Nefroloji ve Romatoloji poliklinik ve servislerinde
takip edilen %51,6’s1 (n=97) kiz, %48,4’i (n=91) erkek olmak iizere toplam 188 g¢ocuk
olguyu kapsamaktadir. Hastalarin cinsiyet dagilimi sekil 3’te goriilmektedir.

Cinsiyet Dagilimi

Sekil 3: HSP’li hastalarin cinsiyete gore dagilimi

Olgularin yaslar1 2 ile 16 y1l arasinda degismekte olup, ortalamasi1 8,49+3,35 idi. Hastalarin
%66 1 (n=124) 10 yas altinda, %34 i (n=64) 10 yas ve iizerinde idi. Olgular cinsiyetlerine
gore degerlendirildigine 97°si kiz (%51,6), 91°1 erkekti (%48.4). Erkek/kiz oran1 0,93
saptand1. Erkek hastalarin %59°u (n=54) 10 yas alt1, %41°1 (n=37) 10 yas ve iizerindeydi. Kiz
hastalarin ise %72’ si (n= 70) 10 yas alt1, %28 1 (n=27) 10 yas ve lizerindeydi. Hastalarda
cinsiyete gore yas gruplar1 arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0,064). Yas gruplarinin

cinsiyete gore dagilimi tablo 4’te goriilmektedir.

ERKEK KIZ
Y% N % N
<10 YAS 59 54 72 70
=10 YAS 41 37 28 27

Tablo 4: Yas gruplarinin cinsiyete gére dagilimi




Olgularin viicut agirliklart 11 ile 78 kg arasinda degismekte olup, ortalama 30,80+13,64 kg
idi; boy uzunluklar1 80 ile 183 cm arasinda degismekte olup, ortalama 130,17+20,14 cm’di.
Beden kitle indeksi olgiimleri ise 9 ile 28,9 kg/m? arasinda degismekte olup, ortalama

17,46+3,63 kg/m?’saptandi.  Olgularin tanimlayici ozelliklerinin  dagilimi tablo 5’de

gorlilmektedir.
Min-Max Ort+SD
Basvuru Yas (y1l) 2-16 8,49+3,35
Kilo (kg) 11-78 30,80+13,64
Boy (cm) 80-183 130,17+20,14
BMI (kg/m?) 9,0-28.,9 17,46+3,63
N %

Tablo 5: HSP’li hastalarin tanimlayici 6zelliklerinin dagilimi

Hsp li olgularin %31,42 si (n=59) kis, %30,3’lin (n=57) ilkbahar, %25,0’1 (n=47) sonbahar ve
%13,3’1 (n=25) yaz mevsiminde bagvuru yaptigi gorildi. Olgularin hastalikla ilgili

sikayetlerinin basladigi tarihe gore mevsimsel dagilimi sekil 4° de gosterilmektedir.

Tani Zamani

Oran (%)

Kis ilkbahar Sonbahar Yaz

B Mevsim




Sekil4: HSP’li hastalarin tan1 aldiklar1 mevsimlere iliskin dagilimlar

Olgularin %36,1’inde (n=68) iist solunum yolu enfeksiyonu gecirme Oykiisii, %6,9’unda
(n=13) akut gastroenterit dykiisii, %3,1’sinde (n=6) idrar yolu enfeksiyonu gegirme Oykiisii,
ve %1,59’unde (n=3) as1 Oykiisii tetikleyici unsur olarak saptanmistir. Hastalarin %52,1 inde
(n=98) ise anamnezde ve fizik muayenede belirgin bir etiyolojik faktor saptanmamustir. (sekil

5)

AGE, 6.9

ASI, 1.59 \LIiYE, 3.19

Sekil 5: Hsp’li hastalarda risk faktorlerinin dagilimi

HSP li olgularin basvuru ve takipleri siiresince gelisen sistem tutulumlarmin degerlendirmesi
yapildi.  Hastalarin tamaminda bagvuru esnasinda HSP vaskiilitine ait deri dokiintiisi
mevcuttu. Bunlardan 159 (% 84,5) hastaya bagvuru esnasinda cilt biyopsisi uygulandi. Cilt
biyopsisi histopatolojik incelemede immunfloresan mikroskobide IgA birikimi ve 1s1k
mikroskobide l6kositoklazis denilen nétrofillerin veniillerde ve ¢evresinde toplanarak bazi
niikleuslarin karyoreksisi sonucu olusan lokositoklastik vaskiilite ait tipik goriintii arandi.
Hastalarin 9%35,6’sinda (n=67) artralji ve/veya artrit seklinde eklem tutulumu, %34,6’sinda
(n=65) invajinasyon, karin agris1 ve/veya gaitada gizli veya asikar kan seklinde
gastrointestinal sistem tutulumu mevcuttu. GIS tutulumu olan hastalardan 2 sine (%3)
invaginasyon nedeniyle miidahalede bulunulmustu. Hastalarin %34,6’sinda (n=65) hastada
hematiiri ve/veya proteiniiri seklinde renal tutulum ve %1,1’inde (n=2) skrotal sislik ve

hassasiyet seklinde genitoiiriner sistem tutulumu mevcuttu.(Sekil 6)



%34,6
%1,1
_—

Cilt Eklem GiS Skrotal Bobrek

M Sistem Tutulumu

Sekil 6: HSP’li hastalarin sistem tutulumlar1

Henoch Schonlein Purpurasinda siklikla ayni anda birden fazla sistem tutulumu gozlenir.
Olgularin tiimiinde (n=188) cilt tulumu saptandi. Olgularin %34,6’sinda (n=65) Cilt ve GIS
tulumu; %35,6’sinda (n=67) Cilt ve Eklem tutulumu; %34,6’sinda (n=65) Cilt ve Bobrek
tutulumu gériildii. Olgularin %12,8’inde Cilt, Eklem ve GIS tutulumu; %11,7’sinde (n=22)
Cilt, GIS ve Bébrek tutulumu; %12,2’sinde (n=23) Cilt, GIS ve Bébrek tutulumu; %4,8’inde
(n=9) ise Cilt, GIS, Eklem ve Bébrek tutulumu saptandi. (Tablo 6)

n %
Cilt 188 100,0
Cilt+GIiS 65 34,6
Cilt+Eklem 67 35,6
Cilt+Bobrek 65 34,6
Cilt+Eklem+GIS 24 12,8
Cilt+Eklem+Bobrek 22 11,7
Cilt+GiS+Bobrek 23 12,2
Cilt+GiS+Eklem+Bobrek 9 4,8

Tablo 6: HSP’li olgularda ¢oklu organ tutulumlari

Eklem tutulumu agisindan hastalar yas grubuna gore iki sinifa ayrildi. Eklem tutulumu olan

hastalarin %79 u (n=53) 10 yas altinda, %21°1 (n=14)10 yas ve iizerindeydi. Eklem tutulumu



olmayan hastalarin ise %59’u (n=71) 10 yas altinda, %41’i (n=50) 10 yas ve lizerindeydi. 10
yas alt1 ve 10 yas iistii hastalar eklem tutulumlar1 agisindan karsilastirildiginda 10 yas altt
hastalarda eklem tutulumunun daha sik goriildiigii saptandi ve istatistiksel olarak anlamli

bulundu. (p=0,008). (Tablo 7)

EKLEM TUTULUMU
YAS GRUBU TOTAL
VAR YOK
53 71 124
<10 YAS
%79 %59 %66
14 50 64
>10 YAS
%21 %d 1 %34

P:0,008

Tablo 7: Yas gruplarinin eklem tutulumu varligina gére dagilimi

GIS tutulumu agisindan da hastalar yas grubuna gore iki smifa ayrildi. GIS tutulumu olan
hastalari %74i (n=48) 10 yas altinda, %26’s1 (n=17) 10 yas ve iizerinde idi. GIS tutulumu
olmayan hastalarin ise %62’si (n=76) 10 yas altinda, %381 (n=47) ise 10 yas ve iizerinde idi.
10 yas alt1 ve 10 yas iistii hastalarda, GIS tutulumlar1 agisindan yas gruplari arasinda anlamli

fark bulunmadi (p>0,05). (Tablo8)

GIS TUTULUMU
YAS GRUBU TOTAL
VAR YOK
48 76 124
<10 YAS
%74 %62 %66
17 47 64
>10 YAS
%26 %38 %34

P:0,134

Tablo 8: Yas gruplarinin GIS tutulumu varligina gére dagilim

Bobrek tutulumu agisindan da hastalar yas grubuna gore iki siifa ayrildi. Bobrek tutulumu
olan hastalarin %55’1 (n=36) 10 yas altinda, %45’i (n=29) 10 yas ve {lizerinde, bobrek




tutulumu olmayan hastalarin ise % 71,5’1 (n=88) 10 yas altinda, %28,5’1 (n=35) 10 yas ve
iizerinde idi. 10 yas altt ve 10 yas {isti  hastalar bobrek tutulumlar1 agisindan
karsilastirildiginda 10 yas iistii hastalarda bobrek tutulumunun daha sik goriildiigii saptandi ve
istatistiksel olarak anlamli bulundu. (p=0,026) (Tablo 9)

BOBREK TUTULUMU
YAS GRUBU TOTAL
VAR YOK
36 88 124
<10 YAS
%55 %71,5 %66
29 35 64
>10 YAS
%45 %28,5 %34

P:0,026

Tablo 9: Yas gruplarinin bobrek tutulumu varligina gére dagilimi

Cinsiyetin sistem tutulumu ile iligkisi arastirildiginda kiz hastalarin %33’iinde (n=32) eklem,
%27 sinde (n=26) GIS ve %40’1inda (n=39) bébrek tutulumu mevcuttu. Erkek hastalarm ise
%38’inde (n=35) eklem, %43 iinde (n=39) GIS, %29’unda (n=26) bébrek tutulumu mevcuttu.
GIS tutulumu ile cinsiyet arasinda istatistiksel iliski saptand1 (p=0,021) ve GIS tutulumunun
erkeklerde kizlardan daha fazla goriildiigii belirlendi, eklem ve bobrek tutulumu agisindan ise

kizlar ve erkekler arasinda istatistiksel anlamli iligski saptanmadi (p>0,05) . (Tablo 10)

KIZ ERKEK P
N % N %

EKLEM 32 33 35 38 0,434

Gis 26 27 39 43 0,021

BOBREK 39 40 26 29 0,094

Tablo 10: Sistem tutulumlarinin cinsiyete gore dagilimi

HSP’li hastalarda bagvuru anindaki laboratuvar bulgular1 degerlendirildi. HSP’li hastalarda

basvurudaki laboratuvar degerleri tablo 11°de verilmistir.




Min-Max Ort+SD
Hemoglobin (g/dl) 8,7-17,1 11,83+1,31
Beyaz kiire (10°/mm?) 3,6-23,6 10,01£39,10
Trombosit (10°/mm?) 84-871 343,76+112,88
Ure (mg/dl) 8-74 25,36+10,14
Kreatin (mg/dl) 0,2-1,7 0,61+0,20
Total Protein (g/dl) 3,5-8.9 7,05+0,75
Albiimin (g/dl) 1,6-5,2 3,97+0,57
Ig A (mg/dl) 45-552 236,45+121,78
Ig G (mg/dl) 613-9256 1321,87+1025,35
Ig M (mg/dl) 26-552 136,28+78,01
C3 (mg/dl) 53-193 125,97+25,73
C4 (mg/dl) 4-90 24,30+10,42
Sedimantasyon 10-96 40,65+20,96

Tablo 11: HSP’li Hastalarda Laboratuvar Bulgularimin Dagilinm

Beyaz kiire degerleri 3600/mm3

ile 23600/mm3 arasinda degismekteydi. Beyaz kiire

patolojik degerleri 11000/mm3 iistii ve 4000/mm3 alt1 olarak degerlendirildi. Hastalarin %30

unda (n=57) lokositoz saptandi. Lokositozu olan hastalarin %42’sinde (n=24)eklem tutulumu,

%33 linde (n=19) GIS tutulumu, %37’sinde (n=21) ise boébrek tutulumu mevcuttu. Bobrek,

GIS ve eklem tutulumu ile 16kositoz arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmadi.

(p>0,05) (Tablo 12)

LOKOSITOZU LOKOSITOZU
OLAN OLMAYAN p
N % N %
EKLEM 24 42 43 33 0,308
Gis 19 33 46 35 0,917
BOBREK 21 37 44 34 0,819

Tablo 12: Sistem tutulumlarinin 16kositoz varligina goére dagilimi




Trombosit sayilar1 degerlendirildiginde; 84000/mm3 ile 871000/mm3 arasinda degisiyordu.
Trombosit sayist 450000/mm3 ten yiiksek olan hastalar trombositoz olarak degerlendirildi.
Trombositoz 26 (%13) hastada saptandi. Trombositozu olan hastalarin %44’iinde (n=11)
eklem tutulumu, %32’sinde (n=8) GIS tutulumu ve %28’inde (n=7) bdbrek tutulumu
mevcuttu. Bobrek, GIS ve eklem tutulumu ile trombositoz arasinda istatistiksel olarak anlaml

iligski saptanmadi. (p>0,05) (Tablo 13)

TROMBOSITOZU TROMBOSITOZU
OLAN OLMAYAN p
N % N %
EKLEM 11 %44 56 %34 0,503
Gis 8 %32 57 %35 0,618
BOBREK 7 %28 58 %35 0,915

Tablo 13: Sistem tutulumlarmin trombositoz varligina goére dagilimi

Hemoglobin degeri ortalamas1 11,8 gr/dl (£1,31) idi. En diisiik deger 8,7 gr/dl, en yiiksek
deger 17,1 gr/dl idi. Anemi hastalarin yaslarina ve cinsiyetlerine gore degerlendirildi ve
hastalarin %43 iinde (n=81) anemi saptandi. Bobrek tutulumu olan hastalarin ise %36’sinda
(n=23) anemi saptandi.

Sedimentasyon degerleri incelendiginde 10 ile 96 mm/saat arasinda degistigi goriildii.
ESH>20 mm/saat olanlar yiiksek ESH cevabi olarak nitelendirildi, tiim hastalarin %80,7
sinde (n=150) sedimentasyon yiiksekligi saptandi.

C3 ve C4 diizeyi 81 hastada bakilabilmisti. Normal degerler yasa gore esas alinarak
kaydedildi. C3 i¢in ortalama deger 125,97 £25,73 mg/dl idi, sadece 3 hastada yasa gore
degerlerin altinda saptandi. C4 icin ortalama deger 24,30 mg/dl (£10,42) idi, 7 hastada C4
disiikliigii saptandi. Hastalarin higbirinde C3 yiiksekligi saptanmazken, C4 yikseligi ise
sadece 1 hastada saptandi.

Ig A diizeyine 75 hastada bakilabilmisti. Bunlardan %16 s1 (n=12) yasa gore yiiksek saptandi.
Bobrek tutulumu olan hastalarinsa %6 sinda (n=4) Ig A diizeyi yiiksek saptandi.

Tiim HSP hastalarinin %25 inde (n=47), GIS tutulumu olan hastalarinsa %72’sinde (n=47)

gaitada gizli kan tesi pozitif saptandi.




Hsp’li hastalarin kan basinct 6lgiimleri degerlendirildiginde; olgularin sistolik kan basimnci
Olgtimleri 80 ile 160 arasinda degismekte olup, ortalama 104,84+13,59 ve diastolik kan
basinci dl¢timleri 40 ile 100 arasinda degismekte olup, ortalama 64,96+10,65°di.(Tablo 14)

Min-Max Ort+SD
Sistolik Kan Basinci 80-160 104,84+13,59
Diastolik Kan Basinci 40-100 64,96+10,65

Tablo 14: HSP’li hastalarda sistolik ve diastolik kan basmc1 6l¢iimleri dagilimi

HSP 1i olgulara uyguladigimiz tedavi sekilleri karsilastirildiginda, olgularin %70,2’sinde
(n=132) destek tedavisi, agir gis tutulumu ve bobrek tutulumu olan 68 olguya (%36,2)
steroid tedavisi uygulanmisti. Bu olgulardan 9 (%13,2) olguya pulse steroid (30 mg/kg/doz)
tedavisi , agir bobrek tutulumu olan 5 olguya ( %2,7) siklofosfamid tedavisi (2-3 mg/kg/giin)
uygulanmisti. (tablo 15)

UYGULANAN TEDAVi HASTA SAYISI (N) HASTA YUZDESi (%)
STEROID 68 36,2
DESTEK 132 70,2
SIKLOFOSFAMID 5 2,7

Tablo 15: HSP’li hastalara uygulanan tedavi dagilimi

B- HSP’Li HASTALARDA BOBREK TUTULUMU OLAN

VE OLMAYAN

HASTALARIN KARSILASTIRILMASI

VE OLASI RiSK FAKTORLERININ

DEGERLENDIRILMESi




Hastalarimizin %34,6 (n=65) sinda bdébrek tutulumu gozlenmis, % 73,83 (n=123) iinde

gozlenmemistir. Hastalarin bobrek tutulumuna gore dagilimi sekil 7°de verilmistir.

bobrek
tutulumu
olan, 34.60%

bobrek
tutulumu

olmayan,
73.83%

Sekil 7: Henoch-Schonlein purpurali hastalarin bobrek tutulumuna gore dagilimi

Olgularin  %22,9 (n=43) unda mikroskopik hematiiri gozlenirken, %4,8 (n=9) inde
makroskopik hematiiri goriildii. Proteiniiri goriilen 34 (%18,1) hastanin 22 sinde (%64,7)
nefritik diizeyde, 12 sinde (%35,3) nefrotik diizeyde proteiniiri saptandi. Persistan hafif
(non-nefrotik diizeyde) proteiniiri + hematiiri 19 olguda (%29,2), nefritik sendrom 2 olguda
(%3,1) gozlenirken, tek basina nefrotik sendrom 4 olguda (%6,2) , Mixt nefritik/nefrotik
sendrom 8 olguda (%12,3) tespit edildi.

HSP’li hastalarda bobrek tutulum bulgularinin Meadow’a gore dagilimi sekil 8’de verilmistir

Meadow Klasifikasyonu

%3,1

Sekil 8: HSP nefritlerin Meadow Klasifikasyonu’na gore dagilimi



Bobrek tutulum zamanina gore gruplandirilan 65 olgu incelendiginde; %35,4’tiniin (n=23)
basvuruda, %32,3’linlin (n=21) ilk 1 ay, %29,2’sinin (n=19) 1-3 ay arasinda ve %3,1’inin
(n=2) ise 4-6 ay arasinda bobrek tutulumunun basladig: goriilmektedir. (Sekil 10)

Bobrek Tutulum Zamani

40.00% -
35.00% -
30.00% -
25.00% -
20.00% -
15.00% -
10.00% -
5.00% - —
0.00% T T T 1
basvuruda lay 1-3ay 4-6 ay

Sekil 9: HSP nefritlerin bobrek bulgularinin baglama zamani

Bobrek Tutulumu (-) Boébrek Tutulumu (+)

(n=123) (n=65) p
Ort+SD Ort+SD
‘BagvuruYas(y) 8174331 9104337 0,072
Kilo (kg) 30,14+13,67 32,05+13,62 0,363
Boy (cm) 128,76+19,64 132,85420,94 0,186
BMI (kg/m?) 17,44+3,83 17,49+3,26 0,926
n (%) n (%) p
Kiz 58 (%47,2) 39 (%60,0)
Cinsiyet 0,094
Erkek 65 (%52,8) 26 (%40,0)

Tablo 16: Bébrek Tutulumu Varligina Gore Tanimlayic: Ozelliklerin Karsilastiriimasi

HSP’li hastalarda bobrek tutulumu olan ve olmayan grup yas, agirlik ve boylarina gore

karsilastirildi. Bobrek tutulumu varligina gore olgularin bagvuru yaslar1 degerlendirildiginde



bobrek tutulumu olan olgularin yaglarmin, bobrek tutulumu olmayanlardan yiiksek oldugu
goriildii, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05). (Tablo 16)

10 yas alt1 ve 10 yas ve iizeri hastalarda bobrek tutulumu orami karsilastirildiginda 10 yas
tizerine bobrek tutulumunun daha c¢ok goriildiigii ve istatistiksel olarak anlamli oldugu
goriildi.

Bobrek tutulumu varligmma gore olgularin kilo, boy ve beden kitle indeksi ortalamalari
istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir (p>0,05).

Bobrek tutulumu goriilen hastalarin 26 s1 (%40) erkek, 39 u (%60) kiz , bobrek tutulumu
gorlilmeyen hastalarin 58 1(%47,2) kiz, 65 1 (%52,8) erkekti. Bobrek tutulumu varligina gore
olgularin cinsiyet dagilimlar1 arasinda da istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmazken
(p>0,05); kiz olgularda bobrek tutulumu goriilme oranin, erkeklerden yiiksek olmasi dikkat
cekici olarak degerlendirildi. (Sekil 10)

Cinsiyet Dagilimi

%47,2 %52,8

Oran (%)

Bébrek Tutulumu (-) Bébrek Tutulumu (+)

H Kiz M Erkek

Sekil 10: Bobrek tutulumu varligina gore cinsiyet dagilimi

HSP’li hastalarda bobrek tutulumu olan ve olmayan hastalarin GIS, eklem, skrotal tutulum

acisindan karsilastirmasi tablo 17°de verilmistir

Bobrek Tutulumu Bobrek Tutulumu

(-) (n=123) (+) (n=65) P
n (%) n (%)
Cilt Tutulumu 123 (%100,0) 65 (%100,0) -
Eklem Tutulumu 45 (%36,6) 22 (%33,8) “0,831
Gastro Intestinal Sistem
42 (%34,1) 23 (%35,4) “0,993

Tutulumu




Skrotal Tutulum 2 (%1,6) 0 (%0,0) b0,554

Tablo 17: Bobrek tutulumu varligina gore sistem tutulumlarinin dagilimlari

HSP’li hastalarda bobrek tutulumu olan ve olmayan grup eklem tutulumu agisindan
karsilastirildiginda bobrek tutulumu olmayan olgularin %36,6’sinda (n=45), bobrek tutulumu
olan olgularmsa %33,8’inde (n=22) eklem tutulumu goriilmektedir. Eklem tutulumu varligina
gore olgularda bobrek tutulumu goriilme oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamustir (p>0,05).

HSP’li hastalarda, bobrek tutulumu olan ve olmayan grup GIS tutulumu agisindan
karsilastirildiginda ise bobrek tutulumu olmayan olgularin %34,1’inde (n=42), bdbrek
tutulumu olan olgularinsa %35,4’linde (n=23) gastrointestinal sistem tutulumu goriilmektedir.
Gastro intestinal sistem tutulumu varligina gore olgularda bobrek tutulumu goriilme oranlar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

Bobrek tutulumu olmayan olgularin %1,6’sinda (n=2) skrotal tutulum goriilmiistiir,bobrek
tutulumu olan olgularda ise skrotal tutuluma rastlanmamigtir. Skrotal tutlum varligina gore
bobrek tutulumu goriilme oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli  farklilik

saptanmamustir. (p>0,05).

Bobrek tutulumu varligima gore olguarin laboratuar degerlerinin karsilastirilmasi tablo 18’de

verilmistir.

Bobrek Tutulumu (-)  Bobrek Tutulumu (+)

(n=123) (n=65) P

Ort+SD Ort+SD
Beyaz kiire (10°/mm?) 9,9543,8 (9.5) 10,1+4,04 (9,5) b0,798
Trombosit (103/mm?) 351,74+117,26 (336) 328,54+103,19 (321) 0,346
Ure (mg/dl) 23,43+6,19 28,95+14,33 “0,004**
Kreatin (mg/dl) 0,59+0,17 (0,6) 0,64+0,24 (0,6) b9,214
Total Protein (g/dl) 7,16+0,61 6,86+0,93 “0,022*
Albiimin (g/dl) 4,03+0,46 3,87+0,71 “0,099
Ig A (mg/dl) 225,92+121,84 (193) 270,53+118,74 (264) bg,166

Ig G (mg/dl) 1358,62+1166,91 1207,29+300,02 (1090) 20,913




(1140)

Ig M (mg/dl) 135,39+£80,93 (123) 139,06+70,32 (123) b0,742
C3 (mg/dl) 128,44+22,51 122,62+29,57 “0,320
C4 (mg/dl) 23,91+6,11 (24) 24,79+14,21 (23) b0,754
Sedimantasyon 37,744+19,80 (32) 45,27422,07 (45) 50,048

Tablo 18: Bobrek tutulumuna gore laboratuar bulgularima iliskin degerlendirmeler

HSP’li hastalarda bobrek tutulumu olan ve olmayan hastalarin laboratuvar bulgularinin
ortalamasi degerlendirildiginde bobrek tutulumu varligma gore olgularin hemoglobin, beyaz
kiire, trombosit Ol¢limleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05).
Ote taraftan bobrek tutulumu varligina gére olgularm iire dlciimleri arasinda istatistiksel
olarak ileri diizeyde anlamh farklilik saptanmistir (p<0,01) ancak ayni farklilik kreatinin
diizeyleri arasinda yoktur (p>0,05). Bobrek tutulumu goriilen olgularin iire 6l¢iimleri, bobrek
tutulumu goriilmeyenlere gére anlamhi diizeyde yiiksektir (p=0,004).

Bobrek tutulumu varligina gore olgularin total protein 6lgiimleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklilik saptanmistir (p<0,05). Bobrek tutulumu goriilen olgularin total protein
Ol¢timleri, bobrek tutulumu goriilmeyenlere gére anlaml diizeyde diistiktiir.

Bobrek tutulumu varligina gore olgularin albiimin Olglimleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklhilik saptanmazken (p>0,05); bobrek tutulumu goriilen olgularin albiimin
diizeyleri, bobrek tutulumu goriilmeyenlerden diisiik saptanmustir.

Bobrek tutulumu varligma gore olgularin Ig A, Ig G ve Ig M olglimleri istatistiksel olarak
anlamli farklilik géstermemekle birlikte (p>0,05) bobrek tutulumu olanlarda immunglobulin
A nin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Olgularm C3 ve C4 olciimleri de istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir
(p>0,05).

Hastalarin sedimantasyon dl¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmistir.
(p<0.05). Bobrek tutulumu goriilen olgularin sedimantasyon ol¢timlerinin, bobrek tutulumu
gorlilmeyenlere gore yiiksek oldugu gozlenmistir.

Hastalarin gaitada gizli kan sonuglar1 karsilastirildiginda da istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir. (p>0,05).

Bobrek tutulumu varligma gore olgularin kan basinci dlglimlerinin karsilastirilmas: Tablo

19°da verilmistir.



Bobrek Tutulumu (-)  Bobrek Tutulumu (+)

(n=123) (n=65) ap
Ort+SD Ort+£SD
Sistolik 101,99+10,85 110,25+16,45 0,001%*%*
Diastolik 62,48+9,15 69,67£11,76 0,001%**

Tablo 19: Bobrek tutulumuna gore sistolik ve diastolik kan basinci dlglimlerinin

karsilastirilmasi

Bobrek tutulumu varligina gore olgularin sistolik ve diastolik arter basing Olciimleri arasinda
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli farklilik saptanmistir (p<0,01). Bobrek tutulumu
goriilen olgularin sistolik ve diastolik arter basinci Olgiimleri, bdbrek tutulumu

gorlilmeyenlere gore anlamli diizeyde yiiksektir.

Bobrek tutulumu varligina gore olgulara uygulanan tedavinin karsilastirilmasi Tablo 20°de

verilmistir.
Bobrek Tutulumu (-) Bobrek Tutulumu (+)
(n=123) (n=65)
n (%) n (%)
Steroid Tedavisi 32 (%26,0) 36 (%55.4)
Destek Tedavisi 88 (%71,5) 44 (%67,7)

Tablo 20: Bobrek tutulumuna gore uygulanan tedavilerin karsilagtirilmasi

Nefropatinin diizelme zamanina gore ; hastalarin %6,2’sinin (n=4) ilk 1 ayda, %38,5’inin
(n=25) 1-3 ay arasinda, %33,8’inin (n=22) 6-9 ay arasinda, %18,5’inin (n=12) 12-15 ay
arasinda, %1,5’inin (n=1) 24 ayda hematiiri ve/veya proteiniirisinde diizelme goriilmistiir. Bir

olguda ise proteiniiri halen devam etmektedir.



Bobrek biyopsisi 13 olguya yapilmusti. International Study of Kidney Disease in Children
klasifikasyonuna gdre biopsi sonuglari 2 hasta evre 1, 5 hasta evre 2, 4 hasta evre 3, 1 hasta

evre 5 ve 1 hasta evre 6 seklindeydi.

Bobrek Tutulumu Bobrek Tutulumu

gelismeyen olgular gelisen olgular
(n=123) (n=42) P
n (%) n (%)
Eklem Tutulumu (+) 45 (%36,6) 11 (%26,2) 0,298
GIS Tutulumu  (+) 42 (%34,1) 15 (%35,7) 1,000

Tablo 21: Basvuru Aninda Bébrek Tutulumu Olmayan Olgularda; Eklem ve GIS Tutulumu

Varligina Gore Bobrek Tutulumu Gelismesinin Degerlendirilmesi

Hastalarda; basvuru aninda bébrek tutulumu olan 23 hasta gruptan ¢ikarildiktan sonra GIS ve
eklem tutulumu olan ve olmayan hastalarda bobrek tutulumunun gelismesi degerlendirildi.
GIS tutulumu olan hastalarin takibi sirasinda 42 sinde (%34) bébrek tutulumu gelismezken,
15 hastada (%36) bobrek tutulumu gelistigi goriildii. HSP’li hastalarda bobrek tutulumu
gelisimi ile GIS tutulumu arasinda istatistiksel anlaml bir iliski saptanmadi (p>0,05) .

Eklem tutulumu olan hastalarin takibi sirasinda, 45 inde (%36,6) bobrek tutulumu
gelismezken, 1linde (%26) bobrek tutulumu gelistigi goriildi. HSP’li hastalarda bobrek
tutulumu gelisimi ile eklem tutulumu arasinda istatistiksel anlamli bir iliski saptanmadi
(p>0,05) .

HSP’de bobrek tutulumu gelisen ve gelismeyen hastalarm GIS ve eklem tutulumu agisindan

karsilastirilmasi tablo 21°da verilmistir.



V. TARTISMA

Henoch-Schonlein purpurast (HSP), kiiciik damarlar basta olmak {izere damar duvarlarinda
IgA birikmesi ile gelisen akut 16kositoklastik vaskiilite bagli olarak ortaya ¢ikan sistemik
inflamatuvar bir sendromdur. Henoch Schonlein purpurasit en sik c¢ocuklarda goriiliir ve
cocukluk caginin en sik goriilen vaskiilitidir (36,44,55,145). Genellikle akut baslangich olan
HSP; ele gelen purpura, gastrointestinal tutulumu gosteren karin agrisi, artralji ve/veya artrit
ve bazi hastalarda goriilen renal tutulumla karakterizedir (1,4). Prognoz hastalarin ¢ogunda
miikemmel olmakla birlikte akut donemde agir gastrointestinal tutulum, akut ve kronik
donemde renal tutulum ciddi morbidite ve mortaliteye neden olabilir (4,75).

Hastalik en sik 3—15 yas arasi cocuklarda goriiliir. Bununla beraber 2 yas altinda ve
yetiskinlerde de nadir olmakla birlikte HSP goriilebilir (35,50). Caligmamizda, hastalarimizin
yas araligina bakacak olursak en kii¢iik hastamizin 2 yasinda, en biiyiik hastamizin 16 yasinda
oldugunu gormekteyiz ve hastalarimizin yas ortalamasint 8,49+3,35 olarak tespit ettik.
Literatiirde hastaligin erkek ¢ocuklarda daha ¢ok goriildiigii ve erkek/kiz oranmin 1,5-2,1
arasinda degistigi bildirilmektedir (3,29,52,146). Yang ve arkadaslar1 (146) 2759 HSP’li
¢ocugu iceren calismalarinda erkek/kiz oranini 1,11 olarak bulduklarini bildirmislerdir. Izmir
Behcet Uz Cocuk Hastaliklar1 Hastanesinde Kilig ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada
erkek/kiz oram literatiirden farkli olarak 0,89 bulunmustur (147). Yine Candemir ve
arkadaslarmin Pamukkale Universitesinde yaptig1 calismada hastaligin kiz ¢ocuklarda daha
sik gorildiigi belirtilmis ve kiz/erkek orami 1,5 olarak tespit etmislerdir. (148). Ayrica
Garcia ve ark. (8) ve Calvino ve ark. (149) HSP’nin kizlarda daha yaygin oldugunu
bildirmislerdir. Bizim ¢aligmamizda da literatiirden farkli olarak 188 HSP li hastanin %51,6 s1
(n=97) kiz, %48,4’1 (n=91) erkek cocuk olup erkek/kiz oran1 0,93 olarak tespit edildi. Son
yillarda yapilan ¢aligmalarda hastaligin kiz cocuklarinda daha ¢ok goriilmesi, kiz cocuklarinda
hastaligin goriilme sikliginin arttigini diisiindiirmektedir.

Calismamizda hastalar HSP nin daha sik goriildiigii 10 yas alt1 ve daha az goriildiigi 10 yas
istii olarak iki gruba ayrilmistir. Literatiire bakildiginda gesitli calismalarda 10 yas altinda
goriilme siklig1 % 75-93 arasinda verilmistir (52). Yaslar1 10’un altinda olan 124 (%66)
hastanin; 70’1 (%56) kiz, 54’1 (%44) erkekti. Yaslar1 10 ve lizerinde olan 64 (%34) hastanin;
27°s1 (%42) kiz, 37’s1 (%58) erkekti. Hastalarda cinsiyete gore yas gruplari arasinda

istatistiksel agidan anlaml fark saptanmadi.



Hastaligin mevsimsel 6zellik gosterdigi ve en ¢ok sonbahar, kis, ilkbahar aylarinda ortaya
¢iktig1 bildirilmektedir (35,148,149). ispanya’dan Garcia ve arkadaslarmin (8) calismasinda
mevsim dagilimi %40 ilkbahar, %29 kis, %22 sonbahar, %10 yaz olarak bulunmustur.
Yunanistan'da Fretzayas ve arkadaglar1 tarafindan yapilan calismada (168) hastaligin
mevsimsel dagilimi %38 kis, %32 sonbahar, %18 ilkbahar ve %12 yaz olarak bildirilmistir.
Hastalarin %97,7’sini Cin’li ¢ocuklarin olusturdugu Yang ve ark.nin ¢aligmada sonbahar ve
kis aylarinda hastaligin daha ¢ok ortaya ¢ikmis oldugu bildirilmistir (150). Candemir ve
arkadaglarinin ¢alismasinda mevsim dagilimi1 %17,7 ilkbahar, %37,7 kis, %31,1 sonbahar,
%13,3 yaz olarak bulunmustur (148). Calismamizda da mevsim dagilimi %31°1 (n=59) kis,
%30’u (n=57) ilkbahar, %25°1 (n=47) sonbahar ve %13’l (n=25) yaz olarak tespit edilmistir.
Hastaligin daha ¢ok kis, ilkbahar ve sonbahar aylarinda goriildiigii saptanmistir. Bizim
calismamizdaki sonuglar literatiirdeki verilerle uyumludur.

Henoch-Schoénlein purpurasinin tetikleyicileri  konusunda en ¢ok {ist solunum yolu
enfeksiyonu ve A grubu beta hemolitik streptokoklar su¢lanmistir (31,151). HSP nin daha
soguk aylarda daha sik goriilme nedeni, HSP patogenezinde enfeksiyonlarmn rol aldigini
diisiindiirmektedir. ~ Hastahigin sikhigindaki artis, kis aylarindaki USYE’larin sikligindaki
artisa  baglanmaktadir. Solunum yolu enfeksiyonlarindan sonra HSP  ataginin
baslayabilecegini ilk kez Schonlein 6ne slirmiistiir.(10) Sonraki bir ¢ok arastirmaci da bu
goriisii kabul etmistir. ilk kez Gairdner ¢alismasinda hasta grubunun bogaz kiiltiiriinde %50
oraninda A grubu beta hemolitik streptokok iiredigini saptamistir. Bu oran kontrol grubunda
% 10 diizeyinde olunca beta hemolitik streptokok enfeksiyonu ile HSP arasinda bir iligki
oldugunu one stirmiistlir(15). HSP’li olgularin yaklasik yarisinda, kisa siire dnce gegirilmis
iist solunum yolu enfeksiyonu ve %5-30"unun bogaz kiiltiirlinde A grubu beta hemolitik
streptokok {iremesinin saptanabildigi bildirilmektedir (56). Candemir ve arkadaslar
yaptiklar1 calismada HSP“li olgularin %57,7“sinde onceden geg¢irilmis enfeksiyon Oykiisii
tespit etmislerdir. Bunlardan bir tanesi akut gastroenterit, digerleri ise iist solunum yolu
enfeksiyonu olarak tespit edilmistir (148). Yine Inal ve arkadaslarmin yaptig1 calismada
olgularm % 36,4 Jiinde USYE, % 3,9’unda gastroenterit, % 2,6 Isinda ise impetigo olas1 bir
tetikleyici olarak saptanmustir (152). Italya’da Sticca ve ark.nmn ¢alismasinda 98 HSP’li
cocuktan olusan seride olgularin %16’sinda bogaz kiiltiirlinde A grubu beta hemolitik
streptokok saptanmistir (153). Trapani ve arkadaslarinin yaptigi yiiz elli hastadan olusan
calismada ise hastanin 103’iinde tetikleyici ajan saptanmis ve bunlardan 63’iinde solunum
yolu, 7’sinde gastrointestinal sistem enfeksiyonu, 6’sinda diger enfeksiyonlar, 24’tinde sadece

ates, 3 hastada ise asilama ve bocek 1sirig1 oldugu belirtilmistir (54). Calismamizda HSP



tanisindan Once, Ust solunum yolu enfeksiyonu gecirme Oykiisii 68 (%36,1) hastada
saptanirken, 98 (%52,1) hastada ise risk faktorii olabilecek enfeksiyon ya da diger faktorlerin
oykiisiine rastlanmadi. Uriner sistem enfeksiyonu 6 hastada (%3,1), akut gastroenterit
Oykiisii 13 hastada (%6,9), as1 oykiisii 3 hastada (%1,6) saptandi. Calismamizin verileri
literatiirle uyumlu olarak  patogenezde enfeksiyonlarin rol oynayabilecegi goriislinii
desteklemektedir.

Henoch Schénlein purpurasi’'nin  sistem tutulumu incelendi. Ulkemizden Erol ve
arkadaglarinin (154) 28 HSP’li ¢ocugu igeren retrospektif calismasinda palpabl purpura %100,
artrit / artralji %42.9, gastrointestinal tutulum %67.9, renal tutulum %39.3, santral sinir
sistemi tutulumu %3.6, skrotal 6dem seklin