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ÖZET 

Retroperitoneal Fibrozis Tanısıyla Takip ve Tedavi Edilen Hastaların 

Değerlendirilmesi: Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Deneyimi 

AMAÇ: Retroperitoneal fibrozis (RPF); retroperitoneal dokunun fibrozis ve inflamasyonu ile 

karakterize, nadir görülen bir hastalıktır. Bu çalışmanın amacı; merkezimizde RPF tanısı alan 

ve tedavi edilen hastaları geriye dönük olarak incelemek ve değerlendirmektir.  

YÖNTEMLER: Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi’nde 2009 - 2017 yılları 

arasında RPF tanısı alan 25 hasta çalışmaya dahil edildi. Hastaların demografik özellikleri, 

eşlik eden hastalıkları, tanı sırasındaki ve izlemdeki klinik bulguları, laboratuvar tetkikleri, 

görüntüleme yöntemleri, tıbbi ve cerrahi tedaviler hasta dosyalarından geriye dönük olarak 

elde edildi ve değerlendirildi. 

BULGULAR: Çalışmaya alınan 25 hastanın 17’si erkek ve 8’i kadın, tanı aldığındaki yaş 

ortalamaları 53.28 ± 13.51 yıl idi. Hastaların ortalama izlem süresi 39.16 ± 30.72 ay idi. 

Hastalar merkezimize en sık bel ağrısı yakınmasıyla başvurdu (n=14; %56). Hastaların ilk 

başvuru sırasında; ortalama serum kreatinin düzeyi 2.79 ± 0.48 mg/dL, ortalama tahmini 

glomerüler filtrasyon hızı (eGFR) 54.3 ± 8.54 mL/dakika/1.73m², ortalama eritrosit 

sedimentasyon hızı (ESH) 66.17 ± 5.67 mm/saat, ortalama serum C-reaktif protein (CRP) 

düzeyi 78.43 ± 13.85 mg/L olarak saptandı. RPF tanısı için başvuru sırasında görüntüleme 

yöntemi olarak; 12 hastada (%48) ultrasonografi, 20 hastada (%80) bilgisayarlı tomografi, 6 

hastada (%24) manyetik rezonans görüntüleme ve 9 hastada (%36) pozitron emisyon 

tomografi kullanıldı. Hastalarda tıbbi tedavi olarak en sık metilprednizolon ve azatioprin 

bileşimi tercih edildi (n=20; %83.3). 9 hastada iki taraflı olacak şekilde toplam 14 hastaya 

(%58.3) çift J stent yerleştirildi. Hastaların uygulanan tedavi sonrası; ortalama serum kreatinin 

düzeyleri 1.00 ± 0.15 mg/dL, ortalama eGFR 88.33 ± 4.84 mL/dakika/1.73m², ortalama ESH 

16.98 ± 1.9 mm/saat, ortalama serum CRP düzeyi 4.85 ± 1.43 mg/L olarak saptandı. En sık 

kullanılan tedavi, metilprednizolon-azatioprin bileşimidir. Hastaların tedavi öncesi kreatinin 

(p<0.05), eGFR (p<0.05), CRP (p<0.05), ESH (p<0.05), hemoglobin (p<0.05) değerleri 

tedavi sonrası değerlerle karşılaştırıldığında tedavi açısından istatistiksel yanıt alındı. 4 

hastaya (%16) böbrek yerine koyma tedavisi verildi.  

SONUÇ: RPF multidisipliner yaklaşım gerektiren ve tedavi ile yüksek oranda remisyon 

sağlanabilen nadir bir hastalıktır. Hastaların tedaviye yanıtı değerlendirilirken kitle 

görünümünün sebat etmesi, kronik fibrotik bir sürecin sonucu olabileceğinden her durumda 

yanıtsızlık olarak değerlendirilmemelidir.  

ANAHTAR SÖZCÜKLER: Retroperitoneal Fibrozis, Kreatinin, Metilprednizolon, Azatioprin 
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SUMMARY 

The Evaluation Of Patients With Retroperitoneal Fibrosis Were Followed Up And 

Treated: Dokuz Eylul Unıversity Hospital Experience 

OBJECTIVE: Retroperitoneal fibrosis (RPF) is a rare disease characterized by fibrosis and 

inflammation of the retroperitoneal tissue. The purpose of study is; to evaluate the patients 

with RPF who diagnosed and treated in our center retrospectively. 

METHODS: 25 patients with RPF diagnosed at Dokuz Eylül University Hospital between 

2009 and 2017 were included in this study. Demographic characteristics, associated diseases, 

clinical findings, laboratory tests, imaging modalities, medical and surgical treatments were 

obtained retrospectively from patient files and evaluated. 

RESULTS: 17 of the patients were male and 8 were female. The mean age at diagnosis was 

53.28 ± 13.51. The mean follow-up period was 39.16 ± 30.72 months. Patients were most 

commonly referred to our center with back pain (n=14; 56%). At the first evaluation of the 

patients; mean serum creatinine level was 2.79 ± 0.48 mg/dL, mean estimated glomerular 

filtration rate (eGFR) was 54.3 ± 8.54 mL/min/1.73m², mean erythrocyte sedimentation rate 

(ESR) was 66.17 ± 5.67 mm/h, mean C-reactive protein (CRP) level was 78.43 ± 13.85 mg/L. 

As an imaging method for RPF diagnosis; ultrasonography was used in 12 patients (48%), 

computerized tomography in 20 patients (80%), magnetic resonance imaging in 6 patients 

(24%), positron emission tomography in 9 patients (36%). The most commonly used medical 

treatment was the combination of methylprednisolone and azathioprine (n=20; 83.3%). 14 

patients were inserted double J stents, 9 of them were bilaterally. After treatment; mean serum 

creatinine level was 1.00 ± 0.15 mg/dL, mean eGFR was 88.33 ± 4.84 mL/min/1.73m², mean 

ESR was 16.98 ± 1.9 mm/h, mean serum CRP was 4.85 ± 1.43 mg/L. A statistically 

significant difference was observed between baseline and follow-up variables including serum 

creatinine (p<0.05), eGFR (p<0.05) , serum CRP (p<0.05), ESR (p<0.05), and haemoglobin 

(p<0.05).  4 patients (16%) underwent renal replacement therapy. 

CONCLUSION: RPF is a rare disease that requires a multidisciplinary approach. Clinical 

remission can be achieved with the use of corticosteroids and azathioprine. No regression in 

mass size does not always mean unresponsiveness to treatment. The fibrotic mass may not 

reduce with treatment. 

KEY WORDS: Retroperitoneal Fibrosis, Creatinine, Methylprednisolone, Azathioprine 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

 Retroperitoneal fibrozis (RPF), retroperitoneal dokunun fibrozis ve inflamasyonu ile 

karakterize abdominal aortu ve iliak arterleri çevreleyen, özellikle üreter etkilenmesi yapan 

nadir bir hastalıktır1,2. Hastalığın insidansı 0,1-1,3/100000 olarak bildirilmiştir3,4. RPF 

immünglobülin G4 ilişkili hastalık (IgG4-İH) olarak adlandırılan multifokal fibroinflamatuar 

hastalık grubu içerisinde yer alır. Hastaların yaklaşık %60’ı idiyopatik karakterdedir. İkincil 

RPF nedenleri arasında maligniteler, ilaçlar, radyoterapi, cerrahi sayılabilir. Tanı alan erkek 

hastaların sayısı kadın hastaların sayısından yaklaşık 3 kat fazladır ve tanıdaki ortalama yaş 

64±11 olarak saptanmıştır3. 

 Hastalığın tarifi ilk kez Fransız ürolog Joaquin Albarran tarafından 1905’te 

yapılmıştır. 1948 yılında John Ormond tarafından bilateral üreteral obstrüksiyonu olan ve 

anüri ile bulgu veren 2 hastada, üreteri ve diğer organları saran inflamasyon içeren 

retroperitoneal kitle tanımlanmıştır5.  

 Klinik bulgular müphem karakterli olup, hastalar genellikle sistemik semptomlar 

(halsizlik, iştah azalması, kilo kaybı), karın ve bel ağrısı tariflerler6,7. Üreterlerde gelişen 

darlık nedeni ile ağrı kolik karakterde olabilir. Hasta kesin tanı alana kadar bu nonspesifik 

bulgular devam edebilir. En sık görülen ve en ciddi komplikasyon hidronefrozdur, hastaların 

%47-100’ünde saptanabildiği bildirilmiştir8. 

Henüz tam bir sınıflandırma kriteri yoktur. İdiyopatik RPF kronik periaortit hastalık 

spektrumundaki bir antitedir. Kronik periaortit; nadir görülen, genellikle idiyopatik, 

fibroinflamatuar bir durumdur. İnflamatuar abdominal aort anevrizmasından perianevrizmal 

retroperitoneal fibrozise kadar farklı şekillerde ortaya çıkabilir1.  

 İnflamatuar bir süreç olmasından ötürü akut faz yanıtlarında (eritrosit sedimentasyon 

hızı, C-reaktif protein) artış saptanabilir3. Böbrek komplikasyonlarına bağlı serum kreatinin 

değerlerinde yükseklik saptanabilir9. Tanıda görüntüleme yöntemleri olarak ultrasonografi 

(USG), direkt grafi, bilgisayarlı tomografi (BT), manyetik rezonans görüntüleme (MRG), 

pozitron emisyon tomografisi (PET) kullanılabilir. Gerek duyulduğunda histopatolojik 

incelemeye başvurulabilir. Tedavide hedef, inflamasyonun baskılanması ve 

komplikasyonların yönetilmesidir. İnflamasyona yönelik sistemik glukokortikoidler, 

immünsüpresif tedaviler kullanılabilir. 

 Bu çalışma ile 2009 – 2017 yılları arasında Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi İç 

Hastalıkları Anabilim Dalı Nefroloji Bilim Dalı, Romatoloji Bilim Dalı ve Üroloji Anabilim 

Dalı tarafından takip edilen RPF tanılı hastaların demografik özellikleri, eşlik eden 
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hastalıkları, tanı sırasındaki ve izlemdeki klinik bulguları, laboratuvar tetkikleri, görüntüleme 

yöntemleri, tıbbi ve cerrahi tedavileri değerlendirilip bu sonuçların literatür ile karşılaştırması 

retrospektif olarak planlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1 Epidemiyoloji, Genetik ve Çevresel Faktörler, Risk Faktörleri 

2.1.1 Epidemiyoloji 

 Retroperitoneal fibrozis (RPF) nadir bir hastalıktır. Finlandiya’da yapılmış olan bir 

çalışmaya göre hastalığın insidansı 0,1/100000, prevelansı 1,4/100000 olarak saptanmıştır4. 

Daha sonra Hollanda’da yapılan bir çalışmaya göre insidans yaklaşık 10 kat fazla 

(1,3/100000) olarak bulunmuştur3. Hastaların yaklaşık %70’i idiyopatik karakterdedir. İkincil 

nedenlerin insidansı hakkında yeterli çalışma yoktur.  

Tanı alan erkek hastaların sayısı kadın hastaların sayısından yaklaşık 3 kat fazladır ve 

tanıdaki ortalama yaş 64±11 olarak saptanmıştır3,8. Brandt ve arkadaşlarının çalışmasında 204 

hastada yaş ortalaması 55.6 olarak bildirilmiştir8. Scheel ve arkadaşları 48 hastanın olduğu 

çalışmada ortalama yaşı 54.2 olarak saptamışlardır10. Etnik yatkınlık veya ailesel geçiş 

hakkında yeterli kanıt yoktur6,11. 

 

2.1.2 Genetik Faktörler 

 Martorana ve arkadaşlarının 35 kronik periaortit tanılı ve 350 sağlıklı gönüllüde 

yaptıkları bir çalışmaya göre HLA-DRB1*03 ve daha az ölçüde HLA-B*08 allelleri kronik 

periaortit ile ilişkilendirilmiştir12. Bu alleller diyabetes mellitus tip 1, Hashimoto tiroiditi ve 

myastenia gravis gibi otoimmün hastalıklarla da birliktelik gösterebilir.  Literatürde idiyopatik 

RPF ile seronegatif spondiloartropati birlikteliği olan olgu sunumları mevcuttur. Ancak 

idiyopatik RPF tanılı olgular ile HLA-B27 antijeni arasında ilişki belirgin değildir. Otuz yedi 

hasta ile yapılan başka bir çalışmaya göre kronik periaortitin perianevrizmal formlarından biri 

olan inflamatuar abdominal aort anevrizması olan hastalarda HLA-DRB1*15 ve B1*0404 

allelleri ile ilişkili bulunmuştur13. Diğer genetik faktörler içerisinde kemokin reseptörlerinin 

hastalıkla ilişkili olabileceğine dair çalışmalar mevcuttur14,15.  

 

2.1.3 Çevresel Faktörler 

 Sigara kullanımının ve asbest maruziyetinin retroperitoneal fibrozis gelişimine sebep 

olabileceğine yönelik olgu sunumları mevcuttur4,8,16. Düzenli sigara kullananlarda, aralıklı 
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kullananlara göre risk daha fazladır. RPF ile hem mesleki hem de meslek dışı asbest 

maruziyeti arasında önemli bir ilişki bulunmuştur16. 

 

2.1.4 Risk Faktörleri 

 RPF idiyopatik ve ikincil nedenlere bağlı olarak ikiye ayrılmaktadır. İdiyopatik form 

yaklaşık tüm hastaların %70’ini oluşturmaktadır. Son çalışmalarda idiyopatik formun IgG4 

ilişkili hastalıklar içinde olabileceği belirtilmektedir. İkincil nedenler içinde birçok faktör 

mevcut olup tablo 1’de belirtilmiştir1,17,18. 

 

Tablo 1. İkincil RPF nedenleri, Vaglio ve arkadaşlarının 2006 yılındaki yayınından alınmıştır1. 

Nedenler Örnekler 

İlaçlar Metiserjid, pergolid, bromokriptin, ergotamin, metildopa, hidralazin, beta 

blokerler, biyolojik ajanlar (etanersept, infliksimab)  

Malign 

hastalıklar 

Karsinoidler, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomalar, sarkomlar, kolon 

karsinomları, prostat, meme, mide maligniteleri 

Enfeksiyonlar Tüberküloz, histoplazmoz, aktinomikoz 

Radyoterapi Testiküler seminom, kolon karsinomu ve pankreatik karsinomlara yönelik 

Ameliyat Lenfadenektomi, kolektomi, histerektomi, aort anevrizma cerrahileri 

Diğer Histositozlar, Erdheim-Chester hastalığı, amiloidoz, travma, baryum 

içeren lavmanlar 
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2.2 Etiyopatogenez 

 Kronik periaortit; idiopatik retroperitoneal fibrozis, inflamatuar abdominal aorta 

anevrizması ve perianevrizmal retroperitoneal fibrozisi içeren bir hastalık grubu olarak 

tanımlanmaktadır19. Bu üç antitenin histopatolojik olarak benzer yapıları mevcuttur1. 

İdiyopatik retroperitoneal fibroziste aort dilatasyonu mevcut olmayıp aort çevresinde fibro-

inflamatuar doku bulunur ve bu doku çevredeki organlara doğru genişleyebilir. Örneğin 

üreteral tıkanıklık bulgusu oluşturabilir. İnflamatuar abdominal aort anevrizmasında dilate 

aort mevcut olup çevresindeki doku genişleyebilir ancak tıkanıklık bulgusu yoktur. 

Perianevrizmal retroperitoneal fibroziste ise inflamatuar abdominal aort anevrizmasına ek 

olarak aortun çevresindeki doku diğer organlara doğru ilerler ve tıkanıklık bulguları 

oluşturabilir17,19,20. (Şekil 1) 

 

Şekil 1. Kronik periaortitin antiteleri, Vaglio ve arkadaşlarının 2006 yılındaki yayınından alınmıştır1.  

 

 

 

 

 

 

 

 

     

 

 İdiyopatik RPF patogenezi net değildir. 1980’lerde Mitchinson ve Parums tarafından 

yapılan çalışmalara göre RPF, aterosklerotik plaktaki antijenlere karşı yangısal yanıt olarak 

düşünülmüştür. Plaktaki okside düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) ve seroide karşı olan 

makrofajlarla başlayan ardından T ve B lenfositlerle ilerleyen immün yanıtın aortun 

adventisyasında devam ettiği öne sürülmüştür21,22. Kronik periaortitli hastaların histokimyasal 

incelemesinde inflamatuar yanıtın intima katmanında kalmadığı media ve adventisya 

katmanına ilerlediği görülmüştür. Aort duvar biyopsilerinde antikorlar olması (özellikle IgG), 

İdiyopatik 

Retroperitoneal 

Fibrozis 

İnflamatuar 

Abdominal Aort 

Anevrizması 

Perianevrizmal 

retroperitoneal 

fibrozis 

Dilate 

olmayan 

aort 

Periaortik 

fibrozis 

Üreter 

Dilate aort Dilate aort 
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adventisyada seroid yüklü makrofajların olması bu düşünceyi desteklemiştir. Ancak kanda 

okside LDL ve seroide yönelik antikorlar, kronik periaortitli hastalar dışında, yakınması 

olmayan yaşlı popülasyonda veya iskemik kalp hastalığı olanlarda da bulunabilir17. Bunun 

devamında hastalığın patogenezinin aydınlatılabilmesi için çalışmalar yapılmıştır. 

Martorano ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmaya göre RPF tanısı olan hastalarda HLA 

DRB1*03 allelinin bulunduğu gösterilmiştir12. Bu allel otoimmün hastalıklarda (diyabetes 

mellitus tip 1, myastenia gravis, sistemik lupus eritematozus) bulunur23. İdiyopatik RPF tanılı 

hastalarda anti-tiroidperoksidaz antikor prevalansı %24,7 (sağlıklı kişilerde %10,6) 

saptanmıştır. 45 ay takip ile RPF tanılı hastaların %25’inde levotiroksin tedavisini 

gerektirecek hipotiroidizm saptanmıştır24. Ormond tarafından yapılan çalışmaya göre 2 

hastanın periaortik damarlarından alınan biyopsi örneklerinin incelenmesinde vaskülit ile 

benzer görünüm saptanmıştır5. Moroni ve arkadaşları RPF'li hastalarda akış sitometrisi ile 

dolaşımdaki endotel hücrelerinin sayısının artmış olduğunu belirtmiştir. Aterosklerozu olan 

hastalarda veya sağlıklı kontrollerde bu hücreler normal seviyededir. RPF hastalarında 

bağışıklık baskılayıcı tedavi sonrası kontrolde ise bu hücreler normal seviyelere inmiştir25. 

Sadece aortoiliak alanın değil diğer damarların da (renal, çölyak, torasik, mesenterik) 

etkilenebileceği ortaya konmuştur. Palmisano ve arkadaşlarının çalışmasına göre kronik 

periaortit tanılı hastaların %30’unda torasik aortun etkilendiği ortaya konmuştur26. 

IgG4 ilişkili hastalıklar neredeyse her organ sistemini etkileyebilmektedir27. 2001 

yılında, otoimmün pankreatitli bir olguda yüksek IgG4 serum düzeyi olduğu belirtilmiştir28. 

Devamında yapılan araştırmalar ve çalışmalara göre IgG4 ilişkili hastalıklar spektrumu ortaya 

konmuştur. Dokularda IgG4 içeren plazma hücreleri, storiform fibrozis ve kitlesel lezyonlar 

ve serum IgG4 düzeyinde yükseklik saptanır. Etkilediği organ sistemine göre farklı klinik ve 

görüntüleme bulguları vermesine rağmen aynı patogenez, histolopatolojik bulgular ve benzer 

laboratuvar bulguları mevcuttur (tablo 2).  
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Tablo 2. IgG4 ilişkili hastalıklar ve tutulum yerleri, Stone ve arkadaşlarının 2012 yılındaki yayınından 

alınmıştır27. 

 

 

RPF de bu spektrum içinde yer almaktadır. Ayrıca IgG4 ilişkili hastalıklar içerisinde 

%20-56 hastada retroperitoneal tutulum mevcuttur29–31. Umehara ve arkadaşları IgG4 ilişkili 

hastalıklar için tanı kriterlerini oluşturmuştur, bu kriterler tablo 3’te gösterilmiştir32. Kesin 

tanı proliferatif hastalıkların dışlanması ve her 3 kriterin de mevcut olması ile konulur. 

Muhtemel tanı 1. ve 2. kriterlerle, mümkün tanı ise 1. ve 3. kriterlerle konulur. 

  

IgG4 ilişkili hastalıklar Etkilenen doku ve organlar 

Mikulicz hastalığı Tükrük bezi ve lakrimal bez tutulumu 

Küttner tümörü Submandibüler bez tutulumu 

Riedel tiroiditi Tiroid bezi tutulumu 

Eozinofilik anjiosentrik fibrozis Orbita ve üst solunum yolu tutulumu 

Multifokal fibroskleroz Orbita, tiroid bezi, retroperiton, mediasten ve 

diğer doku ve organ tutulumu 

İnflamatuar psödotümör Orbita, akciğerler, böbrekler ve diğer organlar 

Mediastinal fibrozis Mediasten tutulumu 

Retroperitoneal fibrozis Retroperiton tutulumu 

Periaortit ve periarterit Dolaşım sistemi tutulumu 

İnflamatuar aort anevrizması Aort tutulumu 

İdiyopatik hipokomplemantemik 

tübülointerstisyel nefrit 

Böbrek tutulumu  



8 
 

Tablo 3. IgG4 ilişkili hastalıklar tanı kriterleri, Umehara ve arkadaşlarının 2014 yılındaki yayınından 

alınmıştır32. 

 

IgG4 ilişkili hastalıkta tetikleyici faktörlerin uyarısından sonra yardımcı T hücrelerinin 

(Th2) uyardığı inflamatuar süreçte IL-4, IL-5 ve IL-13 rol oynar27. IL-6’nın da patogenezde 

rol oynadığı çalışmalarda gösterilmiştir7,33. Bir diğer yol ise düzenleyici T hücrelerin (Treg) 

aktivasyonudur. Treg hüceler TGF-β ve IL-10 üretimine katkıda bulunur. TGF-β ile fibrozisin 

gelişimi, IL-10 ile de B hücrelerinin plazma hücrelerine dönüşümü ve IgG4 sentezlenmesi 

uyarılır27. CCL11/eotaksin ile eosinofillerin ve mast hücrelerinin granüllerini salıvermesi ile 

de fibroblastların uyarılması pekişir7. Etkilenen organda masif hücre toplanması ile literatürde 

“tumefactive enlargement” denen kitlesel oluşumlar meydana gelir. Ayrıca immünkompleks 

birikimi ile epitel hasarı ve organ hasarı da oluşabilir27,34.  

İdiyopatik RPF tanısı almış olgular immünolojik ve histopatolojik olarak 

değerlendirildiğinde %47-59 olguda IgG4 ilişkili hastalığa özgü lezyon saptanmıştır2,29,35. 

IgG4 ilişkili RPF tanılı hastalardan yapılan retroperiton örneklemelerinde IgG4 pozitif plazma 

hücrelerinin sayısı diğer IgG4 ilişkili hastalıklara göre daha az oranda saptanmıştır. Bunun 

nedeni olarak hastalığın başlangıcı ile tanı arasındaki gecikme, klinik tablonun geç oturması 

düşünülebilir. Bu sebeple retroperitoneal biyopsi örneklerinde hücresel infiltrasyona göre 

fibrozisin baskın olması da anlaşılabilir. Fibrozisin baskın olduğu biyopsi materyallerinde 

hücre sayıları yerine IgG4 pozitif hücrelerin IgG içeren toplam hücrelere oranı daha anlamlı 

saptanabilir7,17.  

Kriter Kesin Mümkün Muhtemel 

1) Tek veya çoklu organda diffüz/lokalize şişlik veya 

kitle 

+ + + 

2) IgG4 serum düzeyi ≥ 135 mg/dL + - + 

3) Histopatoloji 

a) Fibrozis ile birlikte lenfosit ve plazma hücrelerinin 

gösterilmesi 

b) IgG4+ plazma hücre infiltrasyonu 

IgG4/IgG pozitif hücrelerin > %40 ve her büyük büyütme 

alanında >10 IgG4+ plazma hücreleri 

+ + - 
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 Zen ve arkadaşları yaptıkları çalışmada IgG4 ilişkili RPF olan hastalarda IgG4 ilişkisiz 

RPF’lere göre daha yüksek serum IgG4 düzeyleri saptamıştır29. Biyopsi sonucu IgG4 ilişkili 

hastalık ile uyumlu olan hastalarda serum IgG4 düzeyi her zaman yüksek olmayabilir. Ayrıca 

serum IgG4 düzeyleri pankreas kanserinde, primer sklerozan kolanjitte, kolanjiyokarsinomda 

yüksek olabilir36. Khosroshahi ve arkadaşlarının çalışmasına göre IgG4 ilişkili RPF tanılı 

hastalarda, diğer RPF tanılı hastalara göre yaş, cinsiyet, laboratuvar, radyolojik açıdan 

belirgin bir fark saptanmamıştır2. Ancak rekürens oranlarının daha yüksek olduğu 

belirtilmiştir. Bu hastalarda immünsüpresif tedavinin daha yoğun ve uzun süre uygulanması 

önerilmiştir35. 

İlaca bağlı RPF’de ergot deriveleri (ergotamin, mertiserjid), dopamin agonistleri 

(pergolid, bromokriptin, kabergolin), metildopa, nonselektif beta blokerler (propranolol37), 

diğer beta blokerler (metoprolol, atenolol), hidralazin, parasetamol, steroid olmayan yangı 

gidericiler olabilir38(Tablo 1). Couderc ve arkadaşları 2013’te romatoid artrit nedeniyle 

etanersept tedavisi verilmiş iki hastada RPF geliştiğini bildirmişlerdir. Bu sonuçlar biyolojik 

ajan (TNF-α inhibitörü) kullanan iki hastada şaşırtıcıdır çünkü RPF tedavisinde biyolojik 

ajanlar gerektiğinde kullanılabilir. Ayrıca ikinci vakadaki hasta etanerseptin yanında 

metotreksat tedavisini de kullanmaktaydı. Metotreksat da RPF tedavisinde yeri olabilen bir 

ajandır. 

Asbest maruziyetinin ve sigara kullanımının etyolojide yer alabileceğine yönelik 

çalışmalar mevcuttur16. Malignitelere ikincil RPF %8-10 arasında saptanır39. Retroperindoki 

metastatik hücrelere veya retroperitondan kaynaklanan primer tümörlere (Hodgkin ve non-

Hodgkin lenfoma, sarkomlar) yanıt olarak oluşabilir. Radyoterapi, travma, cerrahiye ikincil 

sklerotik yanıt olarak ortaya çıkabilir. Daha az sıklıkla non-Largenhans histiositoz olan 

Erdheim-Chester hastalığına bağlı olabilir40.  
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2.3 Bulgular 

2.3.1 Klinik Bulgular 

Bel, yan ve karın ağrısı en sık gözlenen semptomlardır40. Genelde müphem karakterli 

olan (kolik tarzda olmayan, hareketle, dışkılama, kusma ile azalmayan) bu ağrı üreter 

etkilenmesi olduğunda kolik tarza bürünür. Yapılan çalışmalara göre başvuran hastaların 

%90’ında ağrı mevcuttur3,10.  

Ağrı antiinflamatuar ilaçlarla bir miktar baskılanabilir. Sistemik inflamasyonun eşlik 

etmesi ile ağrının yanına iştah azalması, kilo kaybı, ateş, halsizlik, yorgunluk eklenebilir41. 

Daha az sıklıkla varikosel, hidrosel, erektil disfonksiyon, kabızlık, kladikasyon, ödem, alt 

ekstremite derin ven trombozu olabilir42. Kırk hastanın dahil edildiği bir çalışmada erkek 

hastaların neredeyse yarısı testis ağrısı tariflemiştir43. IgG4 ile ilişkili RPF tanılı hastalarda, 

IgG4 ilişkisiz olanlara göre semptomlar daha ani başlar, diğer doku ve organ sistemlerinin 

tutulumuna bağlı olarak çeşitli semptomlar eşlik edebilir27. 

 

2.3.2 Üreteral ve Renal Komplikasyonlar 

 Üreteral darlık, hastalığın en sık komplikasyonudur7. RPF ile üreter genellikle mediale 

doğru çekilir. Tanıda gecikme nedenli hastalarda pelvikalisiyel sistemde genişleme ve süreç 

devam ederse böbreklerde atrofi gelişebilir7. İki taraflı üreteral tıkanıklık  gelişirse hastada 

oligüri, anüri, hipertansiyon, sıvı elektrolit bozuklukları gelişebilir, akut böbrek hasarı 

oluşabilir1.  

 

2.3.3 Vasküler Komplikasyonlar 

 Kronik periaortite eşlik eden anevrizmal formlara yönelik cerrahi ve endovasküler 

girişimler yapılabilir. RPF tanısı olmayan bazı aort anevrizmalı olgularda cerrahi ve 

endovasküler tedaviler sonrası RPF gelişebilir44. Fibröz kitleler venöz sisteme bası 

yapabileceği için alt ekstremite ödemi ve derin ven trombozu riski yüksektir. Bir çalışmaya 

göre 48 hastanın 11’inde (%23) alt ekstremite ödemi izlenmiştir42. 
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2.4 Tanısal Yöntemler 

2.4.1 Laboratuvar Bulguları 

 Eritrosit sedimantasyon hızı (ESH), C-reaktif protein (CRP) en sık kullanılan ve 

genellikle de RPF’de artan akut faz yanıtlarıdır1. %50-100 olguda artmış olarak 

bulunabilir8,10,45. Hastalığın takibinde de kullanılırlar.  

 Üreteral etkilenim mevcut olduğunda azotemi saptanabilir. Etkilenim derecesine göre 

de akut böbrek hasarı derecesi artmaktadır. Olguların %40-50’sinde başvuru anında serum 

kreatinin seviyeleri yüksektir9. Böbrek yetmezliği ve sistemik inflamasyona ikincil 

normokrom normositer anemi %50 olguda saptanabilir10,40. Poliklonal hipergamaglobulinemi 

gözlenebilir46. 

 RPF’ye eşlik eden otoimmün durumlar olabilir. Ayırıcı tanıda otoantikorlar 

kullanılabilir. Vaglio ve arkadaşlarının çalışmasında antinükleer antikor oranı %60 

saptanmıştır45. Bazı olgu çalışmalarında antinötrofilik sitoplazmik antikorlar (ANCA), anti-

tiroglobulin, anti-dsDNA, anti-Ro, anti-La saptanabildiği bildirilmiştir47–50.  

 Biyopsi ile gösterilmiş IgG4 ilişkili hastalığa sahip olan olguların %70’inde kan IgG4 

düzeyi yüksektir27. Sağlıklı yetişkinlerin %5’inde, polianjitis ile birlikte olan eozinofilik 

granülomatoz, Castleman hastalığı, eozinofilik pnömonide yüksek IgG4 düzeyi 

saptanabilir51,52. 
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2.4.2 Görüntüleme Yöntemleri 

 Görüntüleme tanıda esas yöntemlerden biridir. Ayırıcı tanıda ve tanı sonrası hastalık 

izleminde yeri vardır. 

 

2.4.2.1 Konvansiyonel Radyografi 

 Tetkik RPF tanısında yetersizdir. Hastaların klinik bulgularının başlangıcında ayırıcı 

tanıda kullanılır. İleri düzey hastalıkta batın orta alanlarında yumuşak doku görünümü veya 

psoas gölgesinin kaybolması izlenebilir6. 

 

2.4.2.2 İntravenöz Ürografi 

 Özellikle pelvikalisiyel sistemin durumunu ortaya koyar. Üreterde mediale doğru 

çekilme, dıştan bası ve hidroüreteronefroz üçlemesi önemli bir bulgudur. Bu bulgular RPF 

dışında tümörlerde, lenfadenopatilerde bulunabilir53. Üreterdeki bu bulgular sağlıklı 

popülasyonun %20’sinde görülebilir bu nedenle bu tetkikin tanıda sensitivitesi ve spesifitesi 

düşüktür54. 

 

2.4.2.3 Ultrasonografi 

 İlk başvurulacak görüntüleme yöntemi olarak ultrasonografi (USG) kullanılmalıdır. 

USG özellikle akut böbrek hasarı saptanmış olan hastalarda postrenal böbrek yetmezliğinin 

araştırılmasında kullanılır. USG bulguları içerisinde üreteri etkileyebilen ve tek taraflı veya 

çift taraflı hidroüreteronefroz yapabilen hipoekoik/anekoik kitle görülür1. Fibrotik 

reaksiyonun varlığını ve derecesini tam olarak değerlendirmek için prevertebral ve 

paravertebral lomber omurga kapsamlı olarak değerlendirilmelidir6.  

 Bilgisayarlı tomografide (BT) RPF saptanan hastaların yalnızca %25’inde USG’de 

bulgu saptanmıştır. Bu nedenle RPF tanısında USG’nin sensistivitesinin düşük olduğu 

düşünülmüştür.55,56. 
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2.4.2.4 Bilgisayarlı Tomografi 

Bilgisayarlı tomografi (BT) RPF’nin yeri, genişliği, komşu organlar ve vasküler 

yapılar üzerindeki etkisini gösterme konusunda etkilidir. Obstruktif üropati gelişen olgularda 

parenteral kontrast madde kullanımı uygun değildir. Fibrozisin merkezi genellikle aort 

bifurkasyonu seviyesinde bulunur. RPF, aort ve iliak arterlerin yakınında başlayıp 

retroperitondan geçerek üreterlere ulaşabilir39.  

RPF, paraspinal alanda, demarkasyon hattı belirgin ama irregüler yapıda, çevredeki 

kaslara göre izodens olarak saptanabilir57. Fibrozisin artması ile ilerleyen dönemlerde kitlenin 

kontrast tutulumu azalır. Kontrast madde tutulumu ile lezyonun metabolik aktivitesi arasında 

bağlantı yoktur1. Olguların %25’inde kitle yanında lokalize lenf nodları saptanabilir3. 

Godfrey Hounsfield tarafından tanımlanan Hounsfield ünitesi (HU) skalası nicel bir 

ölçü birimidir. Suyun attenuasyon değeri sıfır kabul edilir. Pozitif attenuasyon alanında 

yumuşak doku, hematom, kalsifikasyon, kemik gibi yapılar, skalanın negatif tarafında ise 

attenuasyon değerleri sudan daha düşük olan yağ ve hava gibi maddeler bulunur. Kontrast 

madde sonrası kontrast maddenin doku içinde dağılması ile inflamasyonun sebat ettiği 

dokudaki HU yüksek bulunmuştur. Hastalığın erken döneminde inflamasyonun ön planda, 

geç döneminde ise fibrozisin ön planda olması sebebiyle hastalığın erken döneminde HU 

yüksek bulunmuştur58. Bir çalışmaya göre bazal HU değerleri ve retroperitoneal dokunun 

başlangıç transvers çapının, 12 aylık tedaviden sonra böbrek değerlerinde iyileşme açısından 

öngördürücü olabileceği belirtilmiştir59. 

Amis ve arkadaşlarının çalışmasına göre genellikle RPF, aort ve vena cavanın omur 

iskeletinden uzaklaşmasına neden olmaz39. Malignitenin eşlik ettiği durumlarda ise malign 

tümörün veya olası lenf nodlarının bu mesafeyi açtığı düşünülmüştür. Fagan ve arkadaşları ise 

malign karakterli olan lezyonlarda nodülerite ve lobülasyon olduğunu, idiyopatik lezyonlarda 

ise plak benzeri görünüm olduğunu belirtmiştir60. Gerek görüldüğünde BT eşliğinde kitleden 

biyopsi yapılabilir. 
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2.4.2.5 Manyetik Rezonans Görüntüleme 

 Retroperitoneal fibrozis tanı ve izleminde manyetik rezonans görüntülemenin (MRG) 

yeri BT’ye eşdeğerdir61. BT’de kontrast madde olarak kullanılan iyotlu bileşenlere allerjisi 

olan veya düşük dereceli akut böbrek hasarı olan hastalarda gadolinyum gibi maddeler 

kullanılarak yapılan görüntüleme de başarılıdır. RPF, T1 ağırlıklı sekansta hipointens iken, T2 

ağırlıklı sekansta intensite hastalık aktivitesi ile (doku ödemi ve hiperselüleriteye bağlı olarak) 

ilişkilidir53.  

 Uzun süreli RPF mevcut olduğunda ileri dönemlerde inflamasyon yerini fibrozise 

bırakacağı için doku ödemi azalacaktır. Hem T1 hem T2 ağırlıklı sekansta hipointens 

görünüm saptanabilir62,63. Arrive ve arkadaşlarının çalışmasına göre malign süreçlere ikincil 

RPF’de T2 ağırlıklı sekansta intensite artışı, kitlede heterojenite ön plana çıkmıştır ve bu 

durumda biyopsi önerilmiştir61. Glomerüler filtrasyon hızı <30 mL/dk/1.73m2 olan hastalarda 

veya hemodiyaliz tedavisi altındaki hastalarda kontrast madde kullanımı ile nefrojenik 

sistemik fibrozis riski bulunmaktadır. 

 

2.4.2.6 Nükleer Tıp Görüntüleme Yöntemleri 

 Galyum-67 tek foton emisyon tomografisi (G67-SPECT) ve F-18 izotopu ile 

işaretlenmiş fluoro-2-deoksi-glikoz pozitron emisyon tomografi (FDG-PET) tetkiki RPF tanı 

ve izleminde kullanılmaktadır. G67 sintigrafisi kronik periaortiti olan hastalarda, hastalığın 

aktivasyonunu taramada ve tedaviye yanıtta başarılı bulunmuştur64. FDG-PET tetkiki 

dokudaki metabolik aktivitenin bir göstergesidir. Dokudaki artmış glikoz tüketimi (örn. 

inflamasyon) artmış FDG tutulumu olarak görüntülenmektedir. FDG-PET, tüm vücudun 

görüntülendiği bir yöntem olduğu için, diğer bölgelerdeki inflamatuar süreçler, olası 

maligniteler de saptanabilmektedir65.  

FDG-PET, uygun tedavi ile akut faz belirteçlerinde azalma olan hastalara 

uygulandığında, düşük miktarda FDG birikimi gösterilmiştir. Böylece hastalık aktivitesinin 

azaldığını göstermede başarılı bulunmuştur66. 
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2.4.3 Histopatolojik değerlendirme 

 RPF, retroperitoneal dokunun fibrozis ve inflamasyonu ile karakterize abdominal aortu 

ve iliak arterleri çevreleyen, özellikle üreter etkilenmesi yapan nadir bir hastalıktır1,2. 

Histolojik olarak fibrozis ve kronik inflamasyon ile karakterizedir. Fibrozis komponenti tip 1 

kollajen, fibroblast ve myofibroblastlardan oluşur. Nadiren mitoz izlenir. Kollajenöz stroma 

içerisinde belirgin perivasküler hyalinizasyon gösteren küçük damar yapıları bulunur67. 

İnflamatuar infiltrat lenfositler, plazma hücreleri, makrofajlar ve az sayıda eozinofilden oluşur 

ve perivasküler veya diffüz patern sergileyebilir. Perivasküler paternde küçük kan 

damarlarının çevresinde lenfosit agregasyonu vardır. Lenfositler damar duvarını infiltre edip 

nekroz oluşturarak vaskülit tablosu ortaya çıkarabilir. Diffüz patern ise kollajen bandlar 

arasında daha seyrek dağılmış inflamatuar hücreler şeklinde izlenir68. Nötrofil ve granülom 

yapıları nadir görülür.  

Plazma hücreleri de sayıca belirgindir. IgG4 pozitif plazma hücrelerinin total IgG 

pozitif plazma hücrelerine oranı %40’tan fazla ise ve diğer bulgular (storiform fibrozis, 

eozinofil infiltrasyonu ve obliteratif flebit) varsa IgG4 ilişkili RPF olarak tanımlanır. 

Periaortik RPF’li hastalarda aorta adventisyasında da fibroinflamatuar reaksiyon 

görülür. Diğer tabakalarda aterosklerotik değişiklikler izlenebilir. Bu, kronik periaortitin 

arkasında yatan temel kavramdır. Torasik aorta ve major dallarında da tutulum görülebilir7. 

Sklerozan lenfoma da retroperitonu tutabilir. Foliküler ya da diffüz patern sergileyebilir. Bu 

açılardan RPF ile ayrımına dikkat edilmelidir69.   
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2.5 Tedavi 

 Retroperitoneal fibrozis, medikal ve cerrahi tedavi ile başarılı yanıt alınabilen bir 

hastalıktır. Tedavisiz kalan olgularda ciddi komplikasyonlar (örneğin ileri dönem böbrek 

yetmezliği) meydana gelebilir. Tedavide hedef inflamasyonun baskılanması ve 

komplikasyonların yönetilmesidir. İnflamasyona yönelik sistemik steroidler, immünsüpresif 

tedaviler kullanılabilir.  

İkincil nedenlere bağlı RPF’de altta yatan hastalığa yönelik tedavi planlanmalıdır. 

Medikal tedavi ile üriner sistem obstrüksiyonuna yanıt alınabilir ama bu süreçte sebat eden 

üriner sistem obstrüksiyonu böbrek hasarı meydana getirebilir. Bu nedenle bu durumda 

cerrahi tedavi planı yapılabilir.  

 Görüntülemelerin, laboratuvar bulgularının ışığında her hastaya doku tanısı gerekliliği 

tartışmalı bir konudur. Maligniteyi düşündürecek klinik ve laboratuvar bulguları varlığında, 

atipik lokalizasyonda, aortayı öne doğru iten lezyonlarda, izleyen birimin retroperitoneal 

fibrozise yaklaşım deneyimi kısıtlıysa, hasta başlangıç tedavisine yanıt vermiyorsa doku tanısı 

önerilmiştir. Ancak tipik lokalizasyonda, beklenen görüntüleme bulguları olan maligniteyi 

düşündürmeyecek klinik ve laboratuvar bulgularında biyopsi yapılmayabilir1,70. 

 

2.5.1 Başlangıç Tedavisi 

 Tedaviye ilk olarak glukokortikoid ile başlanır. Prednizon başlangıç dozu 0,75-1 

mg/kg/gün 4-8 hafta boyunca planlanır43. Birkaç ayda doz azaltımı ile idame dozu olarak 5-10 

mg/gün tedavisine ulaşılır17. Başlangıç tedavisi ile laboratuvar bulgularında (kreatinin, ESH 

ve CRP) ve görüntüleme bulgularında yanıt alınması beklenir.  

 Vaglio ve arkadaşlarının çalışmasına göre, başlangıç glukokortikoid tedavisinden 

sonra idame olarak hastalar, düşük doz glukortikoid tedavisi alanlar ve tamoksifen tedavisi 

alanlar olarak iki kola ayrılmıştır. Glukortikoid tedavisi ile nüks oranları tamoksifen 

tedavisine göre düşük bulunmuştur. Tamoksifen tedavisi altında nüks gelişen ve 

glukokortikoid tedavisine geçilen hastalarda remisyon sağlanmıştır43. 

 Fernando ve arkadaşlarının çalışmasında PET görüntüleme ile başlangıçta metabolik 

olarak aktif lezyonların tedaviye daha iyi yanıt verdiği saptanmıştır71. İnflamatuar süreç 

baskın olan hastalarda glukortikoid tedavi ile yanıtın daha yüksek olduğu anlaşılmaktadır. 

Uzun süreli ve yüksek doz glukokortikoid tedavisinin yan etkilerinin azaltılması için izlemde 

glukokortikoid dozu azaltılarak immünsüpresif ilaçlar eklenmelidir17.  
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 4 haftada klinik ve görüntüleme ile yanıt alınamayan hastalarda diğer tanılar tekrar 

gözden geçirilmelidir. Biyopsi ile tanının doğruluğu kanıtlanmalıdır. Eğer biyopsi ile RPF 

tanısı konmuş ve glukortikoid tedavi ile yeterli yanıt alınamamışsa hastada inflamasyona göre 

fibrozis baskın bir patolojik süreç olduğu düşünülebilir. Yüksek doz glukortikoid ile (1 

mg/kg/gün) tedaviye devam edilir ve izlemde tedaviye diğer ilaçlar eklenebilir. 

  

2.5.2 Uzun Dönem Tedaviler 

 Glukokortikoid tedavilerin uzun süre yüksek dozdan kullanılması belirli sorunlar 

oluşturabilmektedir. Bu nedenle glukortikoidler doz azaltımı ile azaltılırken tedavinin yanına 

immün sistemi düzenleyecek ve uzun süre kullanılabilecek diğer tedavilerin eklenmesi 

gerekebilir. Hangi ilacın seçileceği hastanın klinik, laboratuvar, görüntüleme bulgularına ve 

hastayı takip eden merkezin deneyimine göre karar verilmelidir. 

 

2.5.2.1 Azatioprin 

 Pürin sentezini engelleyerek T ve B lenfositlerin proliferasyonunu baskılar. 

Myelosüpresyon oluşturur. Bir çalışmaya göre azatioprin ve glukokortikoid tedavi bileşimi 

uygulanan 26 hastanın tümünde, immünsüpresif tedavinin faydalı olduğu görülmüştür72. Bu 

çalışmada azatioprin dozu olarak 100 mg/gün olarak kullanılmıştır. 

 

2.5.2.2 Siklofosfamid 

 Siklofosfamid, metabolitleri ile DNA’nın alkillenmesi üzerinden etki göstermektedir. 

Bazı hastalarda başlangıç tedavisi olarak siklofosfamid kullanılmıştır ancak son zamanlarda 

ilk sıra tedavi olarak önerilmemektedir73,74.  

 

2.5.2.3 Mikofenolat mofetil 

 Mikofenolat mofetil, inosin monofosfat dehidrogenaz enzimini seçici ve geri 

dönüşümlü olarak inhibe ederek etki gösterir. Böylece pürin sentezi durdurulur. 

İmmünsüpresif etki T ve B lenfositlerin prolifere olamaması üzerinden sağlanır75. Oral 

kullanımı ve böbrek yetmezlikli hastalarda kullanılabilmesi avantaj sağlar76. Günlük 2 gram 
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mikofenolat mofetil ve glukortikoid tedavisiyle remisyona ulaşılabildiğini gösteren çalışmalar 

mevcuttur77. 

 

2.5.2.4 Metotreksat 

 Metotreksat, folik asit antimetaboliti olarak etki gösteren bir ilaçtır. Geri dönüşümlü 

olarak dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folik asidin tetrafolik aside dönüşümünü 

engeller. Alberici ve arkadaşlarının çalışmasına göre sık relaps olan hastalarda metotreksat 

eklenmesi ile remisyona ulaşmada ve remisyonda kalmada başarı sağlanabilir78. 

 

2.5.2.5 Tamoksifen 

 Tamoksifen oral yolla kullanılan seçici östrojen reseptör düzenleyicisidir. Antifibrotik 

aktivitesi mevcuttur. Glukokortikoid tedavisine alternatif olabileceği düşünülmüştür79. 

Glukokortikoidler yan etki oluşturduğunda veya kontrendikasyon durumlarında kullanılabilir. 

Daha önce  belirtildiği gibi glukortikoidlere göre daha düşük etkilidir43.  

 

2.5.2.6 Biyolojik ajanlar 

 Literatürde IL-6 reseptör antagonisti olan tocilizumabın tedavide kullanıldığı bir olgu 

sunumu mevcuttur. Glukokortikoid tedavisi etkin olarak uygulanamayan kronik periaortitli iki 

olguda kullanılmıştır ve yanıt alınmıştır33. 

Birçok tedavi ile remisyon sağlanamamış bir hastada ritüksimab ile remisyon sağlandığı 

bildirilmiştir80. Glukokortikoid ve metotreksat bileşim tedavisine dirençli bir vakada 

infliksimab ile yanıt alındığı bildirilmiştir81. 

 

2.5.3 Cerrahi Tedaviler 

 RPF tedavisinde üriner obstrüksiyon böbrek hasarı oluşturabilecek düzeye eriştiğinde 

öncelikle retrograd üreteral kateterizasyon veya perkütan nefrostomi drenajı yapılabilir82. 

RPF’nin standart cerrahi tedavisi üreterlerin fibrotik bantlardan temizlenmesi ve 

intraperitonealizasyon ya da ometal sarma ile ekstrensek basıdan korunmasıdır83. 



19 
 

 

2.5.3.1 Açık Üreterolizis 

 Karın orta hattan kesi ile cerrahi müdahale yapılmaktadır. Açık üreteroliziste kanama, 

uzun hastanede kalma süresi, intraperitoneal yapışıklıklar, ileus, barsak yaralanması, yara yeri 

enfeksiyonları gibi komplikasyonlar meydana gelebilmektedir84. 

 

2.5.3.2 Laparoskopik Üreterolizis 

 Küçük insizyon uygulanması, kısa hastanede kalış süresi, kan transfüzyonu ihtiyacının 

az olması, insizyonel herni ve intraperitoneal yapışıklıkların daha az olması gibi avantajları 

mevcuttur85,86. 

 

2.5.3.3 Retrograd Üreteral Kateterizasyon 

 Sistoskopik yöntemle özel olarak hazırlanmış kateterlerin üreterlere yerleştirilmesidir. 

Obstrüktif olaylarda, üreter ve pelvis yaralanmalarında, üreteral fistüllerde kullanılabilir. 

Perkütan nefrostomiye göre hastaların hayat kalitesi daha iyi olmaktadır87. 

 

2.5.3.4 Perkütan Nefrostomi 

 Retrograd yolla üreterin geçilemediği durumlarda, özel olarak hazırlanmış kataterlerle 

üst üriner sistem obstrüksiyonlarında, böbrek taşlarına müdahalede, obstrüksiyon tanı ve 

takibinde, üriner fistülde perkütan yaklaşımla uygulanmaktadır. Retrograd üreteral 

kateterizasyonda ve perkütan nefrostomide enfeksiyon, tekrarlayan girişim riskleri 

bulunmaktadır88–90. 

 

2.6 Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi 

 Hastaların tedaviye yanıtının değerlendirilmesinde, klinik, laboratuvar ve radyolojik 

bulgular birlikte değerlendirilir. Hastaların başvuru yakınmalarında gerileme olması, akut faz 

belirteçlerinde ve böbrek fonksiyon testlerinde düzelme ve görüntüleme yöntemleriyle kitle 

boyutunda ve bası bulgularında azalma görülmesi tedavi yanıtı olarak yorumlanır. ESH ve 
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CRP düzeyi tedavi izleminde kullanılır. Özellikle akut faz yanıtı yüksek olan ve inflamatauar 

süreç baskın olan hastalarda tedavi sonrası yanıt belirgindir. İdrar yollarında obstrüksiyon 

bulgularının takibi için USG yararlıdır. Tedavi başlangıcı sonrası yaklaşık 4-8 hafta içinde 

kontrol görüntülemelerin yapılması önerilmiştir. Görüntüleme yanıtı olarak ilerleme, stabil 

hastalık ve gerilemenin belirtildiği çalışmalarda radyolojik olarak yaklaşık %25 boyut 

değişimi baz alınmıştır1,3,91.  

 

2.7 Uzun Süreli İzlem 

 Tedavi süresi yayınlarda yaklaşık 6 ay – 2 yıl olarak belirtilmiştir42,43,92–94. Yanıt 

alınan hastalarda tedavi dozları kademeli olarak azaltılarak kesilmiş ve izleme alınmıştır. 

İmmünsüpresyon tedavisinin kesilmesi sonrası hastalık tekrarlayabilir92. İzleme alınan 

hastalarda klinik yakınmalar, laboratuvar ve görüntüleme bulguları takibe alınmalıdır.  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

“Retroperitoneal Fibrozis Tanısıyla Takip ve Tedavi Edilen Hastaların 

Değerlendirilmesi: Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Deneyimi” çalışması etik kurul 

13.09.2018 tarihli 4242-60A dosya numarası ile onaylanmıştır.  

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Nefroloji Bilim 

Dalı, Romatoloji Bilim Dalı ve Üroloji Anabilim Dalı’nda 2009-2017 yılları arasında 

retroperitoneal fibrozis (RPF) tanısı alan ve izlenen 25 hasta çalışmaya dâhil edildi.  

Hasta verilerine hastane bilgi yönetim sistemi ortamında geriye dönük tarama yaparak 

ulaşıldı. Çalışmaya RPF tanısı alan, 18 yaş ve üzerinde olan hastalar dahil edildi. Bağımlı 

değişkenler olarak 18 yaş ve üzeri retroperitoneal fibrozis tanılı hastalar kabul edildi. 

Bağımsız değişkenler ise; 

• Cinsiyet, 

• Hastanın tanı anındaki yaşı, 

• Hastanın tanı anındaki klinik bulguları (karın ağrısı, bel ağrısı, ateş, halsizlik, 

dispne, kilo kaybı, anüri, yüksek tansiyon), 

• Eşlik eden hastalıklar sorgulama bilgileri (hipertansiyon, büyük damar 

trombozu, diyabetes mellitus, nefrolitiyazis, üveit, kronik böbrek yetmezliği, 

glomerulonefrit, hiperlipidemi, koroner arter hastalığı, malignite, radyoterapi 

öyküsü), 

• Tanı anında ve tedavi sonrası laboratuvar bilgileri (beyaz küre, nötrofil, 

lenfosit, eozinofil, hemoglobin, sedimentasyon, CRP, kreatinin, eGFR, IgG4 

düzeyi, idrar dansitesi, idrar mikroskopik incelemesi), 

• eGFR, CKD-EPI formülüne göre hesaplandı. 

• Tanı anında ultrasonografi bulguları (karın içinde kitle, böbrek boyutlarında 

artma, pelvi-kalisyel sistem genişlemesi), bilgisayarlı tomografi bulguları 

(karın içinde kitle, böbrek boyutlarında ve pelvi-kalisyel sistem genişlemesi, 

aortit, anevrizmal dilatasyon), manyetik rezonans görüntüleme bulguları (karın 

içinde kitle, böbrek boyutlarında artma ve pelvi-kalisyel sistem genişlemesi, 

aortit, anevrizmal dilatasyon), pozitron emisyon tomografisi bulguları (karın 

içinde kitle, kitle SUV değeri, aortit, ek tutulum) 

• Tedavi sonrası ultrasonografi bulguları (tedavi öncesi ile karşılaştırma), 

bilgisayarlı tomografi bulguları (tedavi öncesi ile karşılaştırma) manyetik 
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rezonans bulguları (tedavi öncesi ile karşılaştırma), pozitron emisyon 

tomografisi bulguları (tedavi öncesi ile karşılaştırma)  

• Medikal tedavi (metilprednizolon, azatioprin, tamoksifen, metotreksat, 

siklofosfomid, infliksimab, rituksimab), girişimsel tedavi (üreterolizis, çift j 

stent, nefrostomi, iliak stent, arter grefti) 

Hastaların girişimsel işlemler ve ilaç tedavileri sonrası pelvi-kalisyel genişliğin 

değerlendirilebilmesi için hasta bazlı USG değerlendirilmesi yapıldı. Tedavi sonrası kesitsel 

görüntüleme değerlendirilmesi yaklaşık 3 aylık kontrollerle yapıldı. Sonraki izlemleri ise 6-12 

aylık aralıklarla gerçekleştirildi. 

Tedavi yanıtı değerlendirilirken klinik bulgular, böbrek fonksiyon testleri, akut faz 

belirteçleri ve görüntüleme sonuçları göz önüne alındı. Hastaların tedaviye yanıtlı 

sayılabilmesi için; (1)- 1 yıllık takiplerinde görüntüleme yöntemleriyle ölçülen kitle 

boyutunun en az %25 oranında küçülmesi, (2)- akut faz yanıtlarının düzelmesi, (3)- üreteral 

darlığın düzelmesi, (4)- böbrek fonksiyon testlerinde belirgin iyileşme görülmesi, (5)- 

hastanın yakınmalarında düzelme olarak kabul edildi. Bu beş koşulu karşılayan hastalar 

tedaviye yanıtlı olarak değerlendirildi. 

Hastalığın doğası gereği fibrozis ile iyileşen dokularda kitle bulgusunun tedavi ile 

boyutlarının gerilemeyebileceği düşünülmektedir. Bu nedenle görüntüleme yanıtı diğer 

bulgularla birlikte değerlendirildi. Klinik ve laboratuvar bulgularında anlamlı düzelme olan, 

ancak görüntüleme yöntemleriyle kitle boyutunda yeterli küçülme olmayan hastalarda, 

yukarıda tanımlanan kronik fibrotik süreç göz önüne alınarak tedavi yanıtı hasta özelinde ve 

multidisipliner olarak değerlendirildi. 

Çalışmada elde edilen veriler bilgisayar ortamına aktarılarak IBM SPSS Statistics 24.0 

istatistik paket programı kullanılarak analiz edildi. Laboratuvar tetkiklerinin normal dağımı 

Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile değerlendirildi. Normal dağılan veriler 

ortalama ± standart sapma ile, normal dağılmayan veriler ortanca (minimum-maksimum) 

olarak bildirildi. Normal dağılım gösteren değişkenlerin istatistiksel analizi t testi ile, normal 

dağılım göstermeyen değişkenlerin analizi Mann Whitney U testi ile yapıldı. Wilcoxon testi 

ile sonuçların değerlendirilmesi açısından %95 güven aralığında %5 hata payı dikkate 

alınarak p<0,05 anlamlılık değeri olarak kabul edildi.  
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4. BULGULAR 

 

2009-2017 yılları arasında retroperitoneal fibrozis (RPF) tanısı alan 25 hasta çalışmaya 

dahil edildi. Olguların 17’si erkek (%68), 8’i kadın (%32) hastaydı. Erkek/kadın oranı 

2.1:1’dir. Hastaların tanı anındaki yaş ortalamaları 53.28 ± 13.51 yıl, ortalama izlem süresi 

39.16 ± 30.72 aydır. Hastaların demografik verileri ve başvuru yakınmaları tablo 4’te 

gösterilmiştir. 

 

Tablo 4. Demografik veriler ve başvuru yakınmaları. 

K: Kadın, E: Erkek 

  

No Cinsiyet Yaş (yıl) Yakınma 

1 K 58 Bel ağrısı, karın ağrısı, idrar miktarında azalma 

2 E 33 Nefes darlığı 

3 E 37 Bel ağrısı 

4 E 45 Halsizlik 

5 E 62 Halsizlik 

6 E 61 Bel ağrısı 

7 E 52 Bel ağrısı, kilo kaybı 

8 K 59 Bel ağrısı, karın ağrısı, ateş, kilo kaybı 

9 K 56 Karın ağrısı, kilo kaybı 

10 E 60 Karın ağrısı 

11 E 68 Bel ağrısı 

12 E 53 Bel ağrısı 

13 K 49 Bel ağrısı 

14 E 55 Bel ağrısı 

15 K 57 Karın ağrısı 

16 E 61 Karın ağrısı 

17 E 73 Karın ağrısı 

18 K 58 Bel ağrısı, karın ağrısı 

19 E 47 Bel ağrısı, karın ağrısı, idrar miktarında azalma 

20 E 43 Bel ağrısı, karın ağrısı 

21 K 77 Bel ağrısı, karın ağrısı 

22 E 60 Karın ağrısı 

23 E 61 Halsizlik 

24 E 17 Halsizlik 

25 K 30 Bel ağrısı, karın ağrısı 
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Hastalar merkezimize en sık bel ağrısı yakınmasıyla başvurdu (n=14; %56). Karın 

ağrısı tarifleyen 13 hasta (%52), hem bel ağrısı hem de karın ağrısı tarifleyen 7 hasta vardı. 

Sırasıyla 3 hasta (%12) kilo kaybı, 2 hasta (%8) idrar çıkışında azalma, 1 hasta (%4) nefes 

darlığı yakınmasıyla başvurdu. Başvuru esnasında kan basıncı yüksekliği sadece idrar çıkışı 

olmayan 2 hastada görüldü. Tanı anında hastaların eşlik eden hastalıkları tablo 5’te 

gösterilmiştir.  

 

Tablo 5. Hastaların eşlik eden hastalıkları. 

 

Bir hastanın RPF tanısından 6 yıl önce vena cava superior sendromu sonrası greft 

operasyonu ve izlemde de greft trombozu öyküsü bulunmaktadır. Plevral efüzyonu bulunan 

ve nefes darlığı tarifleyen hastanın tetkiklerinde etyolojide patolojik süreç saptanamamıştır. 

Bir hastada mesanede saptanan lezyondan alınan örnekte nefrojenik adenom tanısı 

konulmuştur.  

RPF tanısında görüntüleme yöntemi olarak; 12 hastada (%48) ultrasonografi (USG), 

20 hastada (%80) bilgisayarlı tomografi (BT), 6 hastada (%24) manyetik rezonans 

görüntüleme (MRG) ve 9 hastada (%36) pozitron emisyon tomografi (PET) kullanıldı (tablo 

6). 

Ek hastalıklar Hasta sayısı n (%) 

Hasta sayısı 25 (%100) 

Hipertansiyon 11 (%44) 

Tip 2 diyabetes mellitus 5 (%20) 

Glomerulonefrit 2 (%8) 

Hiperlipidemi 3 (%12) 

Nefrolitiyazis 2 (%8)  

Büyük damar trombozu 1 (%4) 

Üveit 1 (%4) 

Kronik böbrek yetmezliği 1 (%4) 

Kronik inaktif hepatit B virüs enfeksiyonu 1 (%4) 

Koroner arter hastalığı 1 (%4) 

Radyoterapi öyküsü 0 (%0) 



25 
 

 

Tablo 6. Tanıda kullanılan görüntüleme yöntemleri. 

 

Tanı anında USG ile değerlendirilmiş 12 hasta (%48) tespit edildi. Bu hastaların 

görüntüleme bulguları incelendiğinde USG’de herhangi bir kitle bulgusu saptanmadı. Pelvi-

kalisyel sistem genişlemesi açısından değerlendirildiğinde 9 hastada (%36) genişleme olduğu 

görüldü. 9 hastanın 6’sında (%24) iki taraflı, 3’ünde (%12) tek taraflı genişleme saptandı. Tek 

taraflı genişleme olan 3 hastada bu genişlemeler sağ böbrekte görüldü. Bir hasta dışında 

böbrek boyutları normal olarak saptandı.  

Tanı anında BT ile değerlendirilmiş 20 hasta (%80) tespit edildi. 17 hastada (%68) 

kitle bulgusu saptandı. 5 hastada (%20) BT’de periaortit ile uyumlu bulgular vardı. Periaortit 

3 hastada ana iliak arterler çevresinde, 2 hastada infrarenal abdominal aort çevresinde 

saptandı. 2 hastada (%8) aortite anevrizmal dilatasyon eşlik ediyordu. Bu anevrizmaların biri 

abdominal aorta diğeri torasik aorta yerleşimliydi. 15 hastada (%60) pelvi-kalisyel sistemde 

genişleme saptandı. 8 hastada (%32) iki taraflı, 7 hastada (%28) tek taraflı genişleme görüldü. 

Tek taraflı genişleme olan 7 hastanın değerlendirilmesinde 6 hastada (%24) sağda, 1 hastada 

Tanı Anında Görüntüleme 

Bulguları 

USG, Hasta 

sayısı n, (%) 

BT, Hasta 

sayısı n, (%) 

MRG, Hasta 

sayısı n, (%) 

PET, Hasta 

sayısı n, (%) 

Değerlendirilen hasta sayısı 

 

12, (%48) 20, (%80) 6, (%24) 9, (%36) 

Tetkikte saptanan kitle bulgusu 

 

0, (%0) 17, (%68) 6, (%24) 5, (%20) 

Pelvi-kalisyel sistem genişleme 

 

9, (%36) 15, (%60) 2, (%8)  

İki taraflı genişleme 

 

6, (%24) 8, (%32) 0, (%0)  

Tek taraflı genişleme 

 

3, (%12) 7, (%28) 2, (%8)  

Tek taraflı genişleme sağ tarafta 

olan hastalar 

3, (%12) 6, (%24) 1, (%4)  

Tek taraflı genişleme sol tarafta 

olan hastalar 

0, (%0) 1, (%4) 1, (%4)  

Periaortit bulgusu olan hastalar 

 

 5, (%20) 1, (%4) 4, (%16) 

Anevrizmal dilatasyon olan 

hastalar 

 2, (%8) 1, (%4)  
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(%4) solda genişleme saptandı. Üç hastada (%12) sağ tarafta, 1 hastada (%4) sol tarafta 

böbrekte atrofi mevcuttu. 

Tanı anında MRG ile değerlendirilen 6 hasta (%24) hastanın tümünde kitle bulgusu 

saptandı. MRG’de periaortit ile uyumlu bulgu olan 1 hasta (%4) saptandı. Ana iliak arterler 

çevresinde olan bu periaortit bulgusu yanında anevrizmal dilatasyon da saptandı. 2 hastada 

(%8) pelvi-kalisyel sistemde genişleme saptandı. İki taraflı genişleme olan hasta yoktu. 1 

hastada (%4) sağ taraflı, diğer hastada sol taraflı genişleme saptandı. 6 hastada (%24) böbrek 

boyutları normal olarak saptandı.  

Tanı anında PET ile değerlendirilmiş 9 hasta (%36) tespit edildi. 5 hastada da (%20) 

kitle bulgusu saptandı. Lezyonların SUV tutulumları 2 - 8.3 arasındaydı. Hastaların 4’ünde 

(%16) periaortit saptandı. 2 hastada ana iliak arterler çevresinde, 2 hastada abdominal aort 

çevresinde periaortit olduğu görüldü. Hastalarda PET görüntülemesinde ek tutulum alanı 

saptanmadı. 

Tanı anında 2 hastaya böbrek biyopsisi yapıldı. Bir hastaya IgG4 ilişkili 

tübülointerstisyel nefrit tanısı konuldu (24 numaralı hasta), diğer hastaya ANCA ilişkili 

vaskülit ile siklofosfamid içeren tedavi rejimi düzenlendi (17 numaralı hasta). Başvuru anında 

4 hastaya (%16) böbrek yerine koyma tedavisi uygulandı.  

9 hastada (%36) IgG4 düzeyi ölçüldü. En düşük düzey 24 mg/dL, en yüksek düzey 

511 mg/dL, ortalama 151.89 ± 156.86 mg/dL olarak saptandı. Hastaların 4’ünde 135 

mg/dL’nin üzerindeydi. O dönemde hastanemizde bu tetkik çalışılamadığı için yurt içinde 

çalışılan bir merkez değerlendirme için seçildi.  

Tanıda 5 hastada (%20) kitleye yönelik histopatolojik değerlendirme yapıldı. Dört 

hastada RPF ile uyumlu histopatolojik bulgular izlendi. Bu hastalardan ikisinde lenfoid folikül 

yapıları mevcuttu. Biyopsilerde vaskülit ile uyumlu bulgu izlenmedi.  

Yirmi dört hastaya (%96) medikal tedavi verildi. Bir hasta tanı sonrası izlemden çıktı 

Medikal tedavi alan 24 hastanın tamamı bileşim tedavisi aldı. 23 hastada (%92) 

metilprednizolon tedavisi kullanıldı. Metilprednizolon tedavisine eşlik olarak 20 hastaya 

(%83.3) azatioprin, 3 hastaya (%12.5) metotreksat, 1 hastaya (%4.2) siklofosfamid, 1 hastaya 

(%4.2) infliksimab tedavisi verildi. Hastaların tanı anındaki laboratuvar, görüntüleme 

bulguları, tedavi rejimleri, tedavi sonrası değerlendirilmeleri tablo 7’de gösterilmiştir. 
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Tablo 7. Hastaların tanı anındaki laboratuvar, görüntüleme bulguları, tedavi rejimleri, tedavi sonrası değerlendirilmeleri. 

 

ESH: Eritrosit sedimentasyon hızı,  CRP: C-reaktif protein,  MP: Metilprednizolon, AZA: Azatioprin,  İNF: İnfliksimab, MTX: Metotreksat, CP: Siklofosfamid, RTX: Rituksimab

No Başvuru 

ESH 

(mm/h) 

 

Başvuru 

CRP 

(mg/dL) 

Başvuru 

Kreatinin 

(mg/dL) 

Başvuru 

IgG4 

(mg/dL) 

Üreter 

Etkilenimi 

Birinci 

Basamak 

Tedavi 

Tedavi 

Sonrası 

ESH 

(mm/h) 

Tedavi 

Sonrası 

CRP 

(mg/dL) 

Tedavi 

Sonrası 

Kreatinin 

(mg/dL) 

Tedavi 

Sonrası 

IgG4 

(mg/dL) 

Yanıt Nüks İkinci 

Basamak 

Tedavi 

Takip 

Süresi (ay) 

1 48 46 6.08 62 Çift taraflı MP + AZA 16 1 0.95 - Var Yok - 41 

2 76 100 0.69 511 Yok MP + AZA 18 1 0.83 - Var Yok - 10 

3 55 32 1.07 98 Sol İNF + MTX 40 24 1.07 - Yok - RTX 51 

4 25 38.1 0.8 - Yok MP + MTX 8 4 0.69 - Var Var CP 117 

5 110 45 1.11 - Yok MP + MTX 13 0.5 0.97 - Var Yok - 80 

6 44 21 1.28 46 Sağ MP + AZA 7 2 1.22 - Var Yok - 21 

7 110 280 0.86 136 Yok MP + AZA 28 7 0.78 - Var Yok - 55 

8 110 64 1.19 - Yok MP + AZA 10 2 0.94 - Var Yok - 71 

9 90 115 0.64 24 Yok MP + AZA 19 2 0.68 - Var Yok - 28 

10 87 36 6.38 - Çift taraflı MP + AZA 30 9 1.04 0.24 Var Yok - 59 

11 92 58 0.68 - Sağ MP + AZA 15 2 0.97 - Var Yok - 38 

12 56 160 4.63 - Çift taraflı MP + AZA 31 28 0.90 - Var Yok - 4 

13 25 15.1 0.67 26 Yok MP + AZA 6 0.3 0.64 - Var Yok - 6 

14 41 18 0.95 - Sol MP + AZA 7 1 0.73 - Var Yok - 26 

15 65 66 2.79 - Sağ İzlem dışı - - - - - - - 0 

16 72 31.6 4.42 - Sağ MP + AZA 26 1.9 0.90 - Var Yok - 24 

17 72 179 5.65 - Sağ MP + CP 5 1.2 4.31 - Yok - MP + AZA 50 

18 56 106 5.36 - Çift taraflı MP + AZA 20 9.8 0.82 - Var Var MP + AZA 88 

19 42 199 7.82 246 Çift taraflı MP + AZA 20 4.3 0.68 - Var Yok - 37 

20 21 91 1.11 - Yok MP + AZA 15 4.6 0.99 - Var Yok - 11 

21 57 80.5 5.56 - Çift taraflı MP + AZA 23 3 0.74 - Var Yok - 6 

22 52 97.9 2.41 - Çift taraflı MP + AZA 4 0.8 0.64 - Var Yok - 41 

23 76 29.2 4.56 - Çift taraflı MP + AZA 15 3.4 0.92 - Var Yok - 18 

24 110 18.6 1.26 218 Yok MP + AZA 12 1.1 0.90 22 Var Yok - 18 

25 61 21.3 1.66 62 Sağ MP + AZA 20 2.4 0.75 - Var Yok - 79 
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En sık kullanılan tedavi rejimi metilprednizolon ve azatioprin oldu (n=20, %83.3). 

Metilprednizolon dozu olarak hastalarda ortalama 55.67±7.99 mg/gün tedavisi uygulandı. 

Azatioprin tedavisi alan tüm hastalarda 2.5 mg/kg/gün ve izlemde 1.5 mg/kg/gün tedavisi 

uygulandı. Siklofosfamid tedavisi 15 mg/kg/ay sonrası 50mg/gün olarak düzenlendi. 

Bağ dokusu hastalığı (posterior üveit) tanısı olan bir hasta glukokortikoid ve azatioprin 

tedavisi almaktaydı. İzlemde yanıt alınamaması üzerine azatioprin yerine siklosporin 

tedavisine geçilmişti. Glukokortikoid ve siklosporin tedavisi sonrasında hastada sol yan ağrısı 

nedeniyle yapılan tetkiklerde RPF tanısı konuldu. Çoklu bağışıklık baskılayıcı tedavi geçmişi 

olan hastada infliksimab tedavisi kararı alındı. İnfliksimab ile 5mg/kg dozunda tedavi 

planlandı. İzlem sürecinde nüks gelişmesi üzerine rituksimab tedavisine geçildi.  

Dört numaralı hastada izlemde ANCA ilişkili vaskülit ve RPF nüksü gelişmesi üzerine 

siklofosfamid tedavisine geçildi. On sekiz numaralı hastada iyileşmeyi takip eden beşinci 

yılda nüks gelişti. Nüks gelişme süresinin uzun olması nedeniyle ilk basamak tedavisinin 

tekrarına karar verildi.  

Tedavi sonrası hastaların kreatinin, eGFR, CRP, ESH, hemoglobin düzeylerinde 

istatistiksel olarak anlamlı iyileşme saptandı. Tedavi öncesi ve sonrası değerler tablo 8’dedir. 

 

Tablo 8. Hastaların tedavi öncesi ve sonrası laboratuvar değerlerinin karşılaştırılması. 

 

En sık kullanılan tedavi bileşimi olan metilprednizolon-azatioprin tedavisi verilen 

hastalarda da tedavi yanıtlarında istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar alındı.  

İzlemde bulunan 24 hastanın 17’sine (%70.8) cerrahi müdahale yapıldı. Dört hastaya 

(%16.7) üreterolizis uygulandı. İki hastaya iki taraflı, iki hastaya sağ tarafa yönelik 

üreterolizis işlemi yapıldı. Dokuz hastaya iki taraflı, beş hastaya tek taraflı olmak üzere 14 

hastaya (%58.3) çift J stent yerleştirildi. İki hastaya iki taraflı olmak üzere toplam dört 

hastaya (%17.4) nefrostomi işlemi yapıldı. Üç hastaya (%12.5) iliak stent, iki hastaya (%8.3) 

arter grefti uygulandı. 

 

 Tedavi öncesi Tedavi sonrası p değeri 

Sedimentasyon, mm/saat 66.17 ± 5.67 16.98 ± 1.9 <0.05 

C Reaktif Protein, mg/dL 78.43 ± 13.85 4.85 ± 1.43 <0.05 

Kreatinin Düzeyi, mg/dL 2.79 ± 0.48 1.00 ± 0.15 <0.05 

eGFR, mL/dk/1.73m2 54.3 ± 8.54 88.33 ± 4.84 <0.05 

Hemoglobin, g/dL 11.13 ± 0.35 13.34 ± 0.28 <0.05 
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Başvuru anında dört hastaya (%16) böbrek yerine koyma tedavisi olarak hemodiyaliz 

uygulandı. İzlemde üç hastada hemodiyaliz tedavisine son verildi. Bir hastada ise olası tanı 

gecikmesine bağlı kronik böbrek yetmezliği nedeniyle başvurusundan itibaren hemodiyaliz 

tedavisine devam edildi.  

Tedavi sonrası iki hastada (%8) IgG4 düzeyi ölçülmüştür. Bir hastada IgG4 düzeyleri 

tedavi öncesi ve sonrası sırasıyla 218.0 mg/dL ve 22.0 mg/dL olarak saptanmıştır. Tedavi 

sonrası değerlendirme için takipli olan 24 hastadan 20 hastaya (%90.9) BT, 4 hastaya (%18.2) 

MRG, 1 hastaya (%4.5) PET görüntülemesi yapıldı.  

Hastaların klinik bulgularında, akut faz belirteçlerinde, böbrek fonksiyon testlerinde ve 

görüntüleme yöntemleri ile ölçülen kitle boyutlarında iyileşme tedavi yanıtı olarak 

değerlendirildi. Klinik ve laboratuvar bulgularında iyileşme olan 22 hastanın 16’sında 

görüntülemede kitle boyutunda gerileme saptanırken 6 hastada kitle boyutunda gerileme 

olmadığı görüldü. Fibrozis ile iyileşen dokulardaki kitle bulgusunun kullanılan tedavi 

rejimleri ile gerilemeyebileceği göz önüne alınarak bu altı hasta tedaviye yanıt vermiş kabul 

edildi. Bu hastaların izleminde klinik bulgularda ve laboratuvar bulgularında bozulma olmadı. 

İzlemde olan 24 hastanın 22’si (%91.6) ilk basamak tedaviye yanıtlı olarak değerlendirildi. 

Bu hastalardan ikisinde (%8,3) takipte nüks gelişti. 
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5. TARTIŞMA 

 

Çalışmamıza Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi’nde tanı alan 25 RPF tanılı hasta 

alındı. Hastaların 17’si erkek (%68), 8’si kadın (%32) ve erkek/kadın oranı 2.1:1 olarak 

saptandı. Literatürdeki çalışmalarda cinsiyet dağılımları çalışmamızdaki oranlarla 

uyumludur3,8. Hastalarımızın tanı anındaki yaş ortalaması 53.28 ± 13.51 yıl olarak saptandı. 

Brandt ve arkadaşlarının8 çalışmasında 204 hastada yaş ortalaması 55.6 yıl, Scheel ve 

arkadaşlarının 48 hastanın dahil olduğu çalışmasında ortalama yaş 54.2 yıldır10. 

Literatürde hastalığın insidansı: 0,1/100000, prevelansı: 1,4/100000 olarak 

saptanmıştır4, ancak ülkemizde hastalığın sıklığını saptayabilmek için yeterli çalışma yoktur. 

RPF olgularının yaklaşık %70’i idiyopatik karakterdedir. İkincil RPF nedenleri arasında bazı 

ilaçlar, malignite, enfeksiyonlar, radyoterapi, cerrahi girişimler bulunmaktadır. İkincil RPF 

insidansı hakkında yeterli çalışma yoktur. 

RPF, fibroinflamatuar sürecin baskın olduğu kronik bir hastalıktır. İnflamasyon ve 

fibrozise bağlı doku hasarı, organ etkilenmesi sonucu ağrı meydana gelebilir. Anoreksi, libido 

kaybı, kilo kaybı, halsizlik, bulantı görülebilir10,41. Kermani ve arkadaşlarının 2011 yılında 

yayınlanmış 185 hastanın dahil edildiği kapsamlı çalışmaya göre hastaların başvurudaki en sık 

yakınmaları karın ağrısı (%40) ve bel ağrısıdır (%38). Bizim çalışmamızda da en sık başvuru 

yakınması bel ağrısı (n=14; %56) ve karın ağrısı (n=13; %52) idi. Hastalarımızda kilo kaybı, 

idrar çıkışında azalma ve halsizlik de yakınmalar arasındaydı. İdrar çıkışı azalan iki hastada 

kan basıncı yüksekliği olduğu görüldü.  

Danimarka’da yapılmış bir çalışmaya göre yeni tanı konmuş idiyopatik RPF 

olgularının %45’inin IgG4 ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur. IgG4 ilişkili RPF olgularında 

doku lenfoplasmositik hücre yoğunluğu IgG4 ilişkili olmayan RPF’ye göre daha fazladır. Bu 

çalışmaya göre IgG4 ilişkili RPF, subakut bir süreçle oluşabilir. IgG4 ilişkili olmayan RPF ise 

fibrozisin baskın olduğu uzun bir süreci temsil edebilir95,96.  

Hastalarımızdan birine RPF tanısı sırasında, bir diğerine ise izlem sürecinde ANCA 

ilişkili vaskülit tanısı koyulmuştu (%8). Bir hastaya IgG4 ilişkili tübülointerstisyel nefrit tanısı 

konuldu. Literatürde ANCA pozitifliği ile RPF birlikteliğini gösteren vakalar 

tanımlanmıştır49,97. 

Posterior üveit tanısı ile metilprednizolon, azatioprin, siklosporin kullanım öyküsü 

bulunan bir hastamızda RPF gelişmiştir. RPF, ankilozan spondilit, inflamatuar barsak 

hastalığı, sarkoidoz gibi otoimmün hastalıklarla birliktelik gösterebilir. Bu gibi hastalıklarda 
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bilindiği gibi üveit gelişebilir. Daha az oranda RPF hastalarında üveitin izole olarak da 

görülebildiğini bildiren yayınlar mevcuttur98. Bunun dışında episklerit, orbital psödotümör ve 

ksantomatozis gibi göz hastalıkları da karşımıza çıkabilir. 

RPF, üreterleri çevreleyen fibrotik dokunun lümeni daraltması sonucu böbrek işlev 

bozukluğuna ve böbrek yetmezliğine neden olabilir. Marmara Üniversitesi’nde yapılan 

çalışmaya göre 20 hastanın başvuru anındaki kreatinin ve eGFR ortanca değerleri sırasıyla 2.7 

(0.7-7.2) mg/dL, 24.8 (6.3-99.5) mL/dk/1.73m2 olarak saptanmıştır99 İlaç tedavisine ek olarak 

böbreğe uygulanan girişimsel tedaviler böbrek fonksiyonlarını korumada ve iyileştirmede 

etkilidir100. Hastalarımızdan evre 5 böbrek yetmezliği saptanan (GFR<15 mL/dk/1.73m2) 8 

hastanın 6’sına ürolojik girişimsel müdahale yapıldı, tedavi ile kreatinin ve eGFR 

değerlerinde anlamlı iyileşme görüldü. Hemodiyaliz tedavisine ihtiyaç duyan 4 hastanın 

3’ünde hemodiyaliz ihtiyacı ortadan kalktı. Bir hastada tanı ve tedavide gecikme nedeniyle 

kronik böbrek yetmezliği gelişti. İlaç tedavisi ve girişimsel yöntemlerle yanıt alınamayan 

hastada hemodiyaliz tedavisinin devamına karar verildi. Bu durum erken tanının böbrek 

fonksiyonlarının korunması açısından önemli olduğunu göstermektedir. Başarılı ilaç tedavisi 

ve girişimsel yöntemler ile hemodiyaliz tedavisine izlemde gerek duyulmayabilir. 

Kronik periaortit; idiopatik retroperitoneal fibrozis, inflamatuar abdominal aorta 

anevrizması ve perianevrizmal retroperitoneal fibrozisi içeren bir hastalık grubu olarak 

tanımlanmaktadır19. Çalışmamızda BT’de periaortit ile uyumlu bulgu olan 5 hasta (%20) 

saptandı. Periaortit 3 hastada ana iliak arterler çevresinde, 2 hastada infrarenal abdominal aort 

çevresinde saptandı. 2 hastada (%8) periaortite anevrizmal dilatasyon eşlik ediyordu. Aort 

etkilenimi nedeniyle damar duvarında zayıflama, anevrizmaya sebep olabilir. Bir hastamız 

aort anevrizması nedeniyle ameliyat sonrası komplikasyonlar nedeniyle kaybedilmiştir. RPF 

tanılı hastalarda hayati tehdit edebilecek bu gibi durumlar açısından dikkatli olunmalıdır.  

RPF tanısı klinik bulgular, laboratuvar ve görüntüleme bulguları ile konulur. 

Histopatolojik değerlendirme tanı sırasında destekleyici tetkiktir, bulgular RPF’ye özgü 

olmayabilir. Histolojik olarak fibrozis ve kronik inflamasyon ile karakterizedir. 

Retroperitonda gelişen bu hastalık aorta, üreterlere ve diğer organlara komşu olduğundan 

biyopsi işlemi tehlikeli olabilir.   

RPF’de, sistemik inflamasyon nedeniyle akut faz belirteçlerinde yükseklik ve anemi 

görülür. Van Bommel ve arkadaşlarının 53 hastanın dahil olduğu çalışmasında başvuruda 

bütün hastalarda akut faz yanıtlarında yükseklik saptanmıştır3,101. Bizim hastalarımızın 
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tamamında tanı anında CRP ve ESH değerleri yüksek bulundu, tedavi ile bu değerlerde 

istatistiksel olarak anlamlı azalma elde edildi.  

Tanısal görüntüleme yöntemleri olarak; USG, BT, MRG, PET/BT kullanılmaktadır. 

USG, pelvi-kalisyel sistem genişlemesinin tanısında ve takibinde yararlıdır. Bizim 

gözlemlerimize göre USG, özellikle pelvi-kalisyel sistemde genişlemeyi saptamada çok 

başarılıdır. Kitle varlığını değerlendirmede kesitsel görüntüleme yöntemleri daha başarılı 

bulunmuştur. Son yıllarda tanıda PET/BT ve MR ürografi yöntemleri ön plana çıkmaktadır. 

Ancak Bilgisayarlı Tomografi, fibrozisin yeri, genişliği ve çevre yapılarla olan etkisini 

göstermede etkindir. Ureterlerdeki tıkanıklığa ikincil böbrek yetmezliği görülebileceğinden bu 

hastalarda, damar içi kontrast madde kullanımı uygun değildir.  

Dokunun metabolik aktivitesinin tayininde, 9 hastada FDG-PET yöntemi kullanıldı. 

Özellikle erken ve metabolik aktif safhalarda lezyonun FDG tutulumunun tanıda ve tedaviye 

yanıtta önemli bir yeri mevcuttur. Fernando ve arkadaşları çalışmasına göre bu test ile RPF 

tanısında histopatolojik örnekleme gerekliliğinin azalabileceği, RPF izleminde tedaviye 

yanıtın değerlendirilmesinde kullanılabileceği belirtilmiştir71. Tedavi yanıtını değerlendirirken 

bir hastada FDG-PET yöntemi uygulanmış, diğer hastalarda diğer kesitsel görüntüleme 

yöntemleri tercih edilmiştir. FDG-PET ile izlenen hastada lezyonlarda SUV değerinde azalma 

olmamış, bununla uyumlu olarak laboratuvar bulgularında ve klinik bulgularda da iyileşme 

görülmemiştir. 

Üreterlerdeki uzun süreli tıkanıklık hastalarda kalıcı böbrek hasarına neden olabilir. 

Öncelikli olarak nefrostomi ve retrograd üreteral kateterizasyon ile pelvi-kalisyel sistem ve 

üreterlerde tıkanıklık bulgularının önüne geçilmeye çalışılır. Gerekli durumlarda üreterolizis 

uygulanabilir. Mertens ve arkadaşları çalışmasında; RPF tanılı olguların %73’ünde boşaltım 

yollarında tıkanıklık görülmüştür. Bu çalışmada nefrostomi ve çift J stent tedavileri sonuçları 

açısından karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunamamıştır. İki yöntemin de güvenilir 

girişimler olduğu belirtilmiştir87. Hasta grubumuzda hastaların %70.8’inde böbreğe yönelik 

girişim ihtiyacı doğmuştur.  

Hastaların ilaç tedavisinde immünsüpresyon rejimleri yer almaktadır. Glukokortikoid 

temelli tedavi rejimi kullanılır. Ancak Baker ve arkadaşlarının çalışmasına göre sadece 

glukortikoid tedavisi alan hastalarda, tedavi kesilmesi sonrası inflamasyonun tekrar 

başlayabileceği belirtilmektedir102. Bu nedenle uzun süreli glukokortikoid tedavisinin olası 
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yan etkilerinden kaçınmak için doz azaltılması ve diğer immünsüpresif ilaçlarla birlikte 

verilmesi önerilmektedir. 

Marcolongo ve arkadaşlarının 26 hastanın dahil olduğu bir çalışmada 15 hasta 

azatioprin ve prednizon, diğer 11 hasta ise siklofosfomid ve prednizon tedavisi almış74. Bu 

çalışmada azatioprin ve prednizon tedavisi, siklofosfamid ve prednizon tedavisinden daha 

güvenilir olarak bulunmuştur.  

Moroni ve arkadaşlarının 2006 yılındaki çalışmasında; 17 hastanın tümüne 

glukokortikoid tedavisi verilmiştir. Sonrasında hastalar 3 gruba bölünerek birinci gruba 

üreterolizis, ikinci gruba azatioprin, üçüncü gruba ise tamoksifen tedavisi eklenmiş. İzlem 

sonrasında birinci gruptan 2 hastada, ikinci gruptan 1 hastada nüks saptanmış103.  

Van Bommel ve arkadaşlarının başka bir çalışmasında RPF tanılı hastalarda tek başına 

tamoksifen tedavisi kullanılmış. Tedavi yanıt değerlendirmesinde %85 hastada klinik yanıt 

alınmış. Kontrol görüntülemelerinde gerileme saptanmış. Tamoksifenin tedavide güvenli bir 

ajan olduğu belirtilmiştir92. 

Vaglio ve arkadaşlarının çalışmasında ise; RPF tanısı alan hastalarda birinci basamak 

tedavisi olarak glukokortikoid verilmiş. Remisyon saptanan hastalar sadece glukortikoid 

idame tedavisi veya tamoksifen tedavisi alan iki gruba ayrılmış. Değerlendirmede tamoksifen 

alan grupta nüks oranı daha yüksek bulunmuştur43. Alberici ve arkadaşlarının çalışmasında ise 

nüks gelişen hastalarda metotreksat eklenmesi ile remisyona ulaşmada ve remisyonda 

kalmada başarı sağlanmıştır78. 

Bizim hastalarımız arasında tek başına glukokortikoid tedavisi alan hasta yoktu. 

Hastalarımızın hepsi bileşim tedavisi almıştı. En sık kullanılan birleşim tedavisi 20 hasta ile 

metilprednizolon ve azatioprin’den oluşmaktaydı. Metilprednizolon ve azatioprin bileşim 

tedavisini alan hastaların tedavi öncesi kreatinin, eGFR, CRP, ESH, hemoglobin değerleri 

tedavi sonrası değerlerle karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı iyileşme görüldü. 

Metotreksat, siklofosfamid, infliksimab tedavileri de diğer hastalarda kullanıldı ve 

hastalarımızın büyük bölümünde tedaviye yanıt alındı. 

Hastaların tedavi sonrası takiplerinde klinik bulguları, laboratuvar bulguları, 

görüntüleme bulguları yer alır. Tedaviye yanıt değerlendirilmesinde görüntüleme yöntemleri 

önemli bir yer tutar. Tedavi sonrası görüntüleme yöntemleri içinde kolay ulaşılabilir bir 
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yöntem olarak USG mevcuttur ancak kitleyi değerlendirmede yetersiz görünmektedir. 

Kitlenin tedaviye yanıtının kesitsel görüntülemeler ile aralıklı izlemi daha uygun olacaktır.  

RPF hastalarında tip 1 kollajen içeren fibröz zeminde fibroblastlar, myofibroblastlar 

ve kronik yangısal infiltrasyon bir araya gelerek kitle görüntüsü oluşturur40. Kronik süreçte 

oluşan bu lezyonlar tedavi ile bir miktar gerileme gösterse de bazı hastalarda kollajenöz 

dokunun kaybolması zor olabilir. Başarılı bir tedavi ile inflamasyon baskılanabilir ve kitlenin 

büyümesi engellenebilir ancak fibrotik doku sebat edebilir66. Bu nedenle tedavi sonrası 

kesitsel görüntüleme ile devam eden kitle tek başına yanıtsızlık olarak değerlendirilmemeli, 

klinik ve laboratuvar bulguları ile hasta özelinde karar verilmelidir. Çalışmamızda klinik ve 

laboratuvar bulgularında iyileşme olan 6 hastada retroperitondaki kitlelerde küçülme 

saptanamamıştır. Bu durum hastalığın fibrotik doğasına bağlı olabilir. Bu 6 hastanın 

izleminde klinik ve laboratuvar bulgularında iyilik hali devam etmiş olup, bu sonuç da 

literatürle uyumlu olarak değerlendirilmiştir.  

Bu çalışma retrospektif özellikte olduğu için hastaların yanıt değerlendirmede 

kullanılan görüntüleme yöntemleri arasında farklılıklar bulunmaktadır. FDG-PET yöntemine 

tanıda sıklıkla başvurulmuş ancak izlemde tercih edilmemiştir. Çoğu hastada teknik sebeplerle 

IgG4 düzeyi ölçülememiştir. FDG-PET görüntüleme yöntemi lezyonun metabolik aktivitesini 

de gösterebildiği için tedavi yanıtını değerlendirmede daha doğru sonuçlar verebilir71. Tedavi 

ile inflamasyon baskılanan hastalarda FDG-PET görüntülemede fibrotik dokuda aktivitenin 

azaldığı bildirilmiştir66,71  
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6. SONUÇ 

 Hastanemizin RPF tanı ve tedavisindeki deneyimi bize şunları göstermiştir. Tedavide 

metilprednizolon ve azatioprin bileşimi, girişimsel yöntemlerle birlikte kullanıldığında tatmin 

edici yanıtlar alınmıştır, nüks oranları düşük saptanmıştır. Bileşim tedavisi hem yanıt oranını 

artırmış hem de daha düşük doz metilprednizolon kullanımına olanak sağladığı için olası yan 

etkiler az gözlenmiştir.  

Tanı ve tedavi yanıtının takibinde görüntüleme yöntemleri önemli bir yer tutmaktadır. 

En kolay ulaşılan ve maliyeti düşük olan USG, pelvi-kalisyel sistem genişliğini 

değerlendirmek için uygun bir yöntemdir. Retroperitoneal kitleleri ortaya koymada ise 

kesitsel görüntüleme yöntemleri daha başarılıdır. 

Hastaların tedaviye yanıtı değerlendirilirken kitle görünümünün sebat etmesi, kronik 

fibrotik bir sürecin sonucu olabileceğinden her durumda yanıtsızlık olarak 

değerlendirilmemelidir. Kitlenin aktif bir süreci mi yansıttığı, yoksa kronik fibrotik özellikte 

mi olduğu değerlendirilmelidir. 
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