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- OZET :

Alport sennromu; Bébrek fonksiyonlarm‘da progresif azalma, hematiiri, ve
sensorindral tipte isitme kaybi ile karekterize herediter sendromdur. Nadir giriil-
mesi nedeniyle bir vaka takdim edilerek konu ile ilgili goriisler agiklannugstir,

GIRIS : ,

Etyolojisi bilinmeyen nadir bir hastalik olan Alport seadromu; hematiiri,
ilerleyici renal hasar-ve isitme kaybr ile karekterli olup familyal gegis gostermekte
ve-daha ¢ok kiz gocuklarinda gériilmektedir. Bu sendromda; okiiler anormallik-
ler, trombosit fonksiyon bozukluklari, serebral disfonksiyon, polinéropati, hi-
perprolinemi ve ichitiozis de goriilebilir. Ayrica tiroid ve paratiroid bezlerinin
de hastalifa istirek ettigi bildirilmistir (). Etyolojisi kesin bilinmemek'c birlikte
glomériil bazal membranindaki nonkollagea glikopeptitlerin kalitsal olarak bo-
zuk oldugu ve bunun sonugta bazal membranda once incelemelere ve -riiptiire’
iyilesme safhesinda ise fokal kalinlasmelara neden oldugu kabul edilmektedir
(2). Otc yandan glomeral bazal membranindaki kalinlasmadan lamina deasadaki
gelisim detektinin sorumlu oldugu ileri stiriilmiistiir(3).

‘Sendromun gegis sekli tartismelidir. Degisik arastirmalerda tespit edilen
gesis-yollari; otozomal dominant, X.e bazh dominant, otozomalresesiftir Sendro-
mun genetik yénden heterojen olmasi gegisteki kerigikligr agiklayabilir (4). Brun-
ner ve arkadaslarinin yeptiklar: genis ¢aplt bir arestirma sonucunda elde edilea
veriler Alport sendromunun X’e bagl formunda genetik lokalizasyonun X kro-
mozomunun uzun kolunun ortasinda oldugunu gostermistir (5). Aile a¥aglarinin
incelenmesiyle X’e baglt gecis izah edilebilir(6,7). Hasta babalerin hastaligi erkek
¢ocuklerma 1/2 , kiz gocuklaria 1 /8 oraminda, anrelerin ise hastaligt hem kiz
- hemde erkek gocuklarma 1/2 oraninda geglrdigi kabul edilmektedir(8).
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Hastalik erkeklerde daha agir seyretmektedir. Alport sendromunun kesin
tanis1 icin 151k mikroskobu yeterli degildir. Kesin tanisi, renal biyopsi materya-
linin elektron mikroskobu ile incelenmesinde glomeriil bazal membraninda ka-
linlagma ve yariklarin, lamina densa ve lamina rara intarnada presipitasyonlarim
goriilmesi ile konulur.

Hastaligin prevalansi tam bilinmiyor. 1970°den &nce 600’den fazla vaka ya-
ymlandr (9). Bu sendrom Avrupa’da renal transpantasyon yapilan hastalarin
97 0,6 kadarinda son dénem bobrek hastaliginin sebebi olarak kabul edilmektedir |
(1) Baz1 yazarlar isesendromun kronik renal yetmezliklerin 9, 5’ini olusturdugu
soylemektedirler (10). Son yaymlarda ise renal transplantasyon yapilan hastalarm k
o/ 0,7-2’3 iinde son donem bobrek yetmezliginin nedeni olarak Alport sendromu
gosteriliyor (II) '

VAKA TAKDIMI :
T.K: Kadn: 17 yasinda. Protokol no: 6918/6918.
Sikayeti: Bulanti, kusma, nefes darhig, Oksiiriik.

Hikayesi: Uzun zamandan beri az isittigi Ogrenilen hasta 1,5 ay &nce terleme,
ellerinde uyusma, Oksiiriik, nefes darligi sikayetleriyle doktora gitmis, kalp yet-
mezlii ve bronsit tanilart alarak baz ilaglar kullanmis. 15 giin kadar 6nce ise
bulanti, kusma, ates basmast olmug. Bu sikayetleriyle tetkik ve tedavi amaciyla
ichastaliklar1 Nefroloji klinigine kabul edildi.

Oz ve Soyv Gegmisi: 2 sene once tonsilljt gecirme hikayesi var Hastanin ii¢
erkek ve bir kiz kardesi bobrek hastahiindan 6lmiis Babasinin dokuz kardesi
bilmedikleri sebepten kiigiik yasta vefat etmisler.

Fizik Muayenesi: Genel durum orta, suur agik, ancak isitmesi nedeniyle tam
kooperasyon kurulamiyordu. Kan basmci: 140/90 mm Hg, Tiroidde (4+) dif-
filz hiperplazi mevcuttu. Odiogramda ; 70 oraninda bilateral sensorindral tipte
isitme kaybu tespit edildi. G6z Muayenesi: Grade 1 hipertansif retinopati, hiper
metropi, baslangic doneminde katarakt tespit edildi. Difer sistem muayeneleri
normal olarak degerlendirildi.

Laboratuvar-Bulgulari; Lékosit: 5700/mm3, Hematokrit: %, 17, Hemoglobin:
°/ 5 gr Sedimantasyon: 1 saatte : 39, mm, 2 saatte: 81 mm, Periterik yaymada:
Parcali %/ 64, Lentosit % 36, Trombosit (4+), Eritrosit morfolojisi hafif hi-
pokromi ve anizositoz gosteriyordu. Idrar Muayenesi: Bol eritrosit® 20-25 15kosit
ve (4 ) proteiniiri. Kan Biyokimyasi: %, mg olarak (BUN: 150 Krea inin :20,
AKS: 119, Ca: 7, P: 11, 4, Urik Asit 8,2) seklinde tespit edildi. Alkalen tosfataz,
Na, K, SGOT-SGPT, T. Protein, Albumin, Gama-GT normaldi. 24 saatlik idrar-
da protein 189 mg idi. idrar kiiltiiriinde iireme olmadi. Serum Demiri : 5§ 87
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mg, ADBK : 259, TBK : 346, Satiirasyon Yiizdesi: % 25 bulundu. Kreatinin
Klerensi: 3,6 ml/dk. Teleradyogramda kardio-torasik oran kalp lehine artmug’
kronik bronsit bulgulari mevcuttu.

Hastada bilateral sensorindral isitme kaybi, hematiiri, kronik bdbrek yet-
mezligi bulgulari, proteiniiri ve gz bulgulari ile Alport sendromu tanist kondu
Hastaya kronik hemodializ programma alinmasi gerektigi sOylendi- fakat hasta
sahiplerinin istegi lizerine hasta taburcu edildi.

TARTISMA :

ilk defa Von Somelshon 1873’de familyal nefrit vakalar tarif etmistir. Gut-
rie ise 1902°de bir Ingilizailesinin birgok ferdinde tekrarlayan hematiiri rapor
etti. Busoz konusu ailenin bazi iiyelerinde daha sonra Kendall ve Hurst progresif
renal yetmezlik tespit ederek sagirliinda birlikte olmasina dikkati gekmislersede
bu iliskinin 6nemini ilk kez 1927.de Alport vurgulamigtir. Daha sonra 1956’da
Sohar familyalnefrit ve isitme kayb1 olan bir ailede okiiler defektler tespit etti.
Bundan sonra bazan kronik renal yetmezlige gotiiren, bazende sagirhk ve/veya
okiiler defektlerle giden familyal renal hastalik fikri olugturuldu (9).

Alport sendromunda &zellikle erkeklerde olmak iizere semptomlar hayatin
erken donemlerinde goriiliir. Hematiiri hemen her vakada bulunur. Persistant
ve intermitanttir ve siklikla bir iist solunum yolu enfeksiyonunu takiben iki giin
i¢inde olusur (1,8,10,2). Vakamzda bronsit mevcuttu. Hematiiri %5 60 vakada
makroskopiktir (8) Bizim vakamizda mikroskopik hematiiri vardi. Alport send-
romunda stk olarak gériilen bulgulardan biride proteiniiridir (1,8,10,13) Vakalarin
o7 20’sinde nefrotik sendromdakisinirlara varacak olgiidedir. Vakamizdaki idrar
proteini % 189 mg idi. Hematiiri yoksa sadece proteiniiri Alpor sendromu igin
diagnostik degildir (1). Sagirlik hastaliza tutulan tiim aile bireylerinde bulunmaz
ve erkek hastalarda kadmlara gore daha siktir. Norojenik olan isitme kaybi va- .
kamizdaki gibi bilateraldir ve baslangita yiiksck frekansl seslere karsi kendini
belli eder. Renal transplantasyondan sonra isitme kaybinin diizeldigi ileri siiriil-
mektedir (1,14). Isitme kaybinin progresyonu prognozun koti oldugunu gosterir.

Goz Bulgulart: Lens ve retinayr tutan gesitli degisiklikler bulunabilir. En sik
goriilen bulgu Lentikonus Anteriordur. Vakamizda Grade I hipertansif retinopati,
hipermetropi ve baslangic dénemide katarakt tespit- edildi.

Alport sendromunda trombositopeni, dev trombositler, agregasyon bozukluk
lar1 gibi trombosit anormallikleride gozlenmektedir. Hastamizd yatisinin 4. gii-
nii goriilen epistaksis bununla ilgili olabilir. :

Alport sendromunda prognoz erkeklerde daha kétiidiir. Renal yetmezlik olu-
sursa hayatin 2. -4. dekatlarinda olim vuku bulur. Bunun yaninda transplantas-
" yonsuz ve dialize girmeden 40 yagindan fazla yasayan hastalarda vardir.
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~ Alport sendromu bir glomeriiler hastalik olarak diisiiniiliirsede hastaligin
baslangicinda glomeriillerde herhangi bir 6zgiin bulgu saptanmayabilir. Bazen
fokal mezansial hiicre artimi ve bazal membran kalinlesmasi seklinde degismeler
goriiliir.

flerlemis olgularda glomeriillerde tam bir skleroz verdir. Glomeriillerdeki
bu degisikliklerc ek olarak tiibiiler atrofi ve interstisiel fibrozis de saptanir. Lipit
boyalariyla boyanan foam hiicrelerinin gériilmesi baslangigta Alport sendromu
-igin spesifik sayilmis sonradan gesitli glomeriil hastaliklarinda da da goriilebildigi
belirlenmistir. immﬁnflorcsan bulgular1 pek gok hastada negatiftir,

Cok nadiren graniiler sckilde IgM ve C3 birikimi goriilebilir. Alport sendromu
tamsinda, bu hestalerdan zliman doku Srneklerindeki glomeriillerin Anti-GBM
antikorler1 ilereaksiyon vermemesi giivenilir bir kriter olarak kabul edilmektedir.

Alport sendromunda elektron mikroskop bulgulari tan koydurucudur.
Karekteristik olarak, bazal membranda uzunlamasmna yerilmeler ve fragmantas-
yonlar vardir. Ancak hastahigin erken déneminde yapilan bdbrek biyopsilerinin
normel bulunabilecegini 8-10 yil sonra tckrarlanan biyopsilerde yukerida belir-
lenen bulgularin orteya ¢ikebilecedini hatirlamak tanida yardimer olur.

Patogencz kesin olarak bilinmemektedir. Ancak, bezal membranin anti-
GBM antikorlari ile reaksiyon vermemesi, bezal membran olusumunda bir defckt
olabilecegi izlenimini uyandirmaktadir. En azindan bazal membranda bir antije-
nin yoklugu s6z konusu olabilir(15).

Bir ailenin iki veya daha fazla gocugunda bébrek hastaligi ile birlikte igitme
kaybida varsa hematiiriside olan her hestada, proteiniiri, azotemi, hipertansiyon
olmasada bu seadrom akla gelmelidir. '

Alportsendromunun ayirici tanisi; Bening familyal hematiiri, Ig A nefropatisi
ve -glomeriilonefritlerle yapilmahdir. Miisbet odiometrik tetkik, okiiler belirtiler
ve aile hikayesi varsa kolayca ayirdedilebilir. ’

Alport sendromunda idrarda hidroksilizin ekskrosyonunda degisiklik oldugu
rapor cdilmissede bu sonuglar Schroder ve arkadaglar1 tarafindan teyid edilme-
mistir (16).

Tedavi: Prognozu degistirecek spesifik bir tedavi yoktur. Tedavi semptoma-
tiktir. Uriner sistem enfeksiyonlari Vchipertansiyon varsa ilagla tedavi edilir.
Isitme kaybi cihazlarla kompanze edilebilir; Son donem bobrek hastaligs yerlesmis-
s¢ hemodializ ve transplantasyon uygulanir. Yapilan c¢alismalar, transplantasyon
sonrast yasamin ve renal fonksiyonlerin deha iyi oldugunu gdstermistir(1).

kSonuc olarak; Aile hikayesi olan hematiiriyle birlikte bébrek fonksiyonlarn-
daprogresif azalma tespit edilen hastalarda sagirhk da varsa Alport sendromu
diistintilmelidir.
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SUMMARY _
' A CASE REPORT : ALPORT’S SYNDROME

Alpor ’s syndrome is an Inherited renal disorder characterized by the familial
occurrence in succesive generations of progressive hematiiric nephritis and of
- neural hearing loss. Because of rarity of this case related literature was reviwed

and discussed.
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