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Primer Sjögren sendrom (pSS) sıklığı genel popülasyonda 

%0.01-%0.1, genellikle 50 yaş, 9/1 kadın dominansı 

Ana bulgu lenfosit infiltrasyonu nedeni ile egzokrin bezlerin 

fonksiyon bozukluğu (kuru göz ve kuru ağız) ancak 

multisistemik tutulum görülebilir 

Sistemik bulgular nadir olsa da hayatı tehdit edici olabilir 

 

 



Renal tutulum 

 Tubulointerstisyel tutulum (TIN) en sık (interstisyumda 
lenfosit infiltrasyonu) 

 Poliklonal B hücre proliferasyonuna bağlı olarak 
krioyoglobulinemi : Küçük damar vasküliti ve MPGN 
ikinci en sık tutulumlar 

 Kronik otoimmun B hücre aktivasyonu sonucu Non-
hodgkin B hücre lenfoma en ciddi komplikasyon (%2-9). 
Mukoza ilişkili lenfoid doku lenfoması en sık form 
(tükrük bezler, lenfoid doku ve nadiren böbrek tutulumu) 



 



Renal hastalık sıklığı 

 Heterojen (izole elektrolit bozukluğu ve 

nefrolitiazisten glomerulonefrit ve TIN’e kadar, 

akut veya kronik) 

 Çoğunlukla asemptomatik ve klinik anlamı 

olmayabilir  

 Her vaka araştırıldıkça sıklık yüksek çıkabilir 

 



 



 60 pSS hastası, (Avrupa kriterlerine göre) 
 24 saatlik idrar, elektrolitler 

 Bikarbonat 

 İdrar kültürü, idrar ph, idrar osmolarite 

 Sabah idrar osmolarite düşük olanlara su kısıtlama 
testi 

 İdrar ph>5.5 ise amonyum klorür yükleme testi 

 Böbrek biyopsi 

 Bossini N ve ark, Nephrol Dial Transplantation 2001 



 %27 tubuler veya glomeruler bozukluk kanıtı 

 %13 GFR düşük 

 %5 belirgin distal tubuler asidoz 

 %7 hipokalemi 

 %20 proteinüri 

 %21’de üriner konsantrasyon defekti 

 1 hipopotasemik paralizi, 1 nefrotik sendrom, 1 nefrolitiazis 

 9 renal biyopsi: 6 TIN, 3 GN ( tanı süresi daha kısa) 

Bossini N ve ark, Nenphrol Dial Transplantation 2001 



Renal hastalık klinik bulgular 

 İzole elektrolit bozuklukları 

 Distal RTA hiperkalsiüri ve hipositratüri ile birlikte 

 Diabet insipidus 

 Fanconi sendromu 

 Bartter sendromu 

 Gitelman sendromu 

 Nefrolitiyazis (dRTA’ya sekonder) 

 Nefrokalsinozis (dRTA’ya sekonder) 

 



Renal hastalık klinik bulgular 

 Akut tubulointerstisyel nefrit 

 Kronik tubulointerstisyel nefrit 

 Glomeruler hastalık 

 MPGN (krioglobulinemi) 

  



 Renal semptomlar genellikle >50 yaş, çocuk ve adolesanlarda nadir 

 pSS tanısından 2-7 yıl sonra 

 TIN 2 yıl, GN 8 yıl sonra 

 Histolojiden bağımsız 2-3 yıl sonra 

 pSS tanı anında yaklaşık %50 ! 

 ESSDAI skorunun bir parçası, hastalık aktivitesi (daha çok 
glomerüler, TIN ?) 

 Nonspesifik (normal idrar sedimenti ve proteinüri <0.5 g/gün, RTA 
yok, stabil bb fonksiyonu 

 Yüksek aktivite (şiddetli proliferatif glomerüler tutulum, ağır 
proteinüri, hematüri ve KBY<60 ml/min/1.73 m2) 



Tubulointerstisyel hastalık 
 Renal disfonksiyonu olan pSS hastaların biyopsisinde 2/3 TIN 

 

 

 

 

 

 

 

 Sessiz seyir, düşük proteinüri, serum kreatinin yüksekliği 

 Tubuler proteinüriyi saptamak zor, KBY 4-5 olunca HT= çoğunlukla tanı 
konamıyor 



 Yılda iki kez proteinuri, serum creatinine, GFR (eGFR), plasma 
elektrolitler (serum bikarbonate and fosfat), sabah idrar pH and 
osmolarite bakılması öneriliyor. 

 Sıklıkla kronik böbrek hastalığı, tubuler proteinüri ve RTA (distal 
>proksimal) 

 Tubulointerstisyel hücre infiltrasyonu (T hücreleri, B hücreleri, 
plasma hücreleri, nadiren otoantikorlar) 

 İnterstisyel infiltrasyon…….fibrozis 

 Tubulit…..distal RTA (toplayıcı tüplerde H-ATPaz ve distal tubulde 
tiyazid duyarlı NaCl kotransporter (NCCT) yokluğu) 

 Karbonik anhidraza karşı antikor (tükrük bez ve tubul epitel) 



Hasta serumu ile enkübe böbrek tubulleri: 

immunkompleks (g,h), apikal H-ATPaz antikor 

(i,j), k(kontrol)                

                                   Devuyst O Kidney Int 2009 



 Fokal veya diffüz, T ve B hücre infiltrasyonu eşit oranda,  

 %10 B hücre dominant, %25 plazma hücre dominansı  

 B hücre aktivasyonunun belirgin olduğu klinikte TIN 

daha sık  



Ayırıcı tanı 

 IgG4 ilişkili hastalık                           Sarkoidoz, TINU  

                                                       pSS’de granülom nadir       

IgG4+/IgG+plasma hücre >%40, >%10 IgG4+PH 



Elektrolit bozuklarının çoğunda TIN 

var! 

 DİSTAL RTA en sık, bağlayıcı segment ve 

toplayıcı tüplerin tutulumu, (sıklık %5-%33-% 70) 

 Hipokalemi  

 Nefrolitiazis, nefrokalsinozis (hiperkalsiüri ve 

hipositratüriye bağlı) 

 Tam dRTA: metabolik asidoz, idrar ph>5.5 ve (+) idrar anyon 

gap 

 Parsiyel dRTA: Normal bikarbonat, NH4CL yüklemesinde 

rağmen idrar ph>5.5 



 Renal konsantrasyon defektleri 

 Niktüri, poliüri, diabetes insipidus gözlenebilir 

 Semptomlar genellikle hafif 

 Proksimal RTA: daha az sıklıkta (%3-5) 

 Asidoz, normal AG, hipofosfatemi, hipoürisemi, 

glikozüri 

 Klinik bulgu nadir: osteomalazi, kırık 



 Edinsel Gitelman sendromu (NCCT 

etkilenmesi)  

 Renal hipokalemi (hipokalemi ile birlikte yüksek K 

atılımı, >20 mEq/L ) 

 hypomagnezemi, renin-ald yüksek, metabolik 

alkaloz (sekonder), hipokalsiüri 

 Çoğunlukla TIN var ! 



 Edinsel Bartter Sendromu: Tuz kaybına bağlı 

volüm kontraksiyonu, yüksek renin-aldo, renal 

hipokalemi 

 hiperkalsiüri  



 

HCV dışı krioglobulineminin (MPGN) en 

sık nedeni pSS 

 

 

 

 Kriyoglobulinemiye sekonder MPGN %5-30 

 HT, proteinüri, hematüri, akut nefritik sendrom ve 

hızlı ilerleyen GN 

pSS’da HCV(+) %14, kriyoglobulinemisi olan pSS’nin %47 HCV(+). 



 Krioglobulinemiye bağlı MPGN çoklu organ 

tutulumuna neden olabilir. 

 Hasta sağkalımı pSS+TIN’e göre daha kötü; ama 

renal sağkalım daha iyi ? 

 Plazmaferez+Rituximab ile renal prognoz iyi, 

ancak diğer IS tedavilerle RKÇ yok 



Patofizyoloji  

 Otoimmun B hücrelerinin sürekli stimülasyonu 

 İmmumkompleks ilişkili MPGN 

 IgG, IgM, IgA, kappa, lambda ve kompleman (C3, 

C1q) 

 Hipergammaglobulinemi ve serumda 

immunkompleksler pSS’de ana özellik…….B hücre 

stimülasyonu…..IgG Fc fragman 

ekspresyonu…RF...tip 2 ve 3 krioglobulinemi 

 MK gammapati ve lenfoma 



 Otoantijen ? Epitelyal hücrelerin virus veya T 

hücreleri ile desktrüksiyonu 

 IK ve/veya RF ile birlikte glomerülde 

krioglobulin olarak çökme……klasik 

kompleman yolağı aktivasyonu…mezenjial ve 

subendotelyal hasar…glomerül bazal 

membranında çift kontur 



Renal histoloji 

 Tanı için IF şart 

 Krioglobulin birikimi genellikle mezenjial ve 

subendotelyal 

 IgM ve IgG’den oluşan trombüsler 

 Ekstrakapiller proliferasyon sık değil 



 



 



MGN 

 Sekonder MGN etiyolojisinde pSS olmakla 

birlikte; 

 Erişkinlerdeki en sık nefrotik sendrom nedeni 

MGN 

 Spesifik tanımlanmış glomerüler veya podosit 

antijeni yok 

 Kanıt yok 



 IgA NP (%1-22) 

 FSGS (%1-8) 

 MLH (%2-4) 

 ANCA ilişkili vaskülit ? (pSS da ANCA(+) %6-

17 ama klinik yok) 

 KANIT YOK 

 



 



Jasiek M, Rheumotology 2017 



 



 

2005-2015 arası, 2096 pSS hastası, vaka-kontrollü (n=103) 



 







Çıkarım 
 Renal tutulum nadir bir komplikasyon (<%10), prognoz 

genellikle iyi 

 İnterstisyumun plazma hücreleri ve lenfositlerle 

infiltrasyonu sonucu oluşan TIN en sık 

 pSS-TIN steroide yanıt iyi, IS ilaçlar/B-hücre hedefli 

tedaviler ? 

 pSS-kriyoglobulenemi-düşük C3:  MPGN, lenfoma riski 

yüksek (KS-PLEX-Rituximab) 



 Renal hastalık çoğunlukla asemptomatik 

 Tarama 

 Lupus, HCV ve IgG4 ilişkili hastalıkların 

dışlanması 



Renal hastalık taraması yapalım mı ? 

 pSS bir hastada sistemik hastalık varsa yılda bir kez 

 Serum kreatinin, K, HCO3, CL 

 Sabah idrar ph, osmolarite, glikozüri, spik 

 Problem var ise 6 ayda bir 
 Serum kreatinin, K, HCO3, CL, P, ürik asit 

 Sabah idrar ph, osmolarite, glikozüri, 24-h idrar (proteinüri, 

kalsiüri, sitratüri,) sedim, kültür 

 USG 

 Böbrek biyopsisi tartış 

 

 


