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Nedeni bilinmeyen
Kendi antijenlerine karsi otoantikor

Ozellikle bobrekler, kan yapan organlar
ve MSS'ye karsi antikor gelisimi

Dogal seyir belirsiz
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Sebebi bilinmeyen ates, artralji, anemi ve
nefrit ayirici tanisinda dusunulmel

Atipik baslangic
Multiorgan tutulumu + anormal tam kan
sayimi veya anormal idrar analizi

Erken tani ve tedavi prognozu duzeltir
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/ SISTEMIK LUPUS

ERITEMATOZUS

™

\_

Klinik cesitlilik gosteren ANA (otoantikor)
yapimi ile giden multisistemik inflamatuar bir
hastalik.

Siklikla progresiftir, tedavi edilmezse olumle
sonlanir.

Cocuklarda erigkinlerden daha akut ve agir
seyreder.

Otoimmun hastaliklarin prototipidir.
Prevalans: 4-250/100.000
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SLE

™

\_

5 yasindan once nadirdir. 10 yasindan sonra
prevelansi yuksektir.

Kiz/Erkek=4/1 (puberteden once)
Kadin/ Erkek=8/1 (puberteden sonra)

Zenci, Ispanyol ve Asyalilarda beyazlardan
daha sik.

Kuzey Amerikada romatizmal hastaliklarin %
10'u kadardir.

/
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4 h

ETYOLOJI

Nedeni bilinmemektedir.

Hastaligin temelinde degismis immun reaktivite
T ve B lenfosit bozuklugu vardir.

Muhtemelen genetik gecisli degismis bir immun
reaksiyondur.

Hucre cekirdek materyaline karsi gelismis
antikorlar bulunur.

DNA, RNA, Gamaglobulin, eritrosit, trombosit,
\6kosit, koagulasyon faktorleri ve fosfolipidlere /

Kars! antikor olusur.
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\_

Poliklonal B lenfosit aktivasyonu
Immunglobulin seviyeleri yiuksek

Viral antijene karsi non-spesifik cevap
Self-antijenlere karsi tolerans kaybi

Apoptoziste bozukluk (dogumdan once aktif
olan self-reaktif lenfositlerin mevcudiyeti)
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\_

Makrofa] fagositozu ve immunkomplekslerin
temizlenmesinde bozukluk

Cinsiyet hormonlar (yuksek FSH ve LH,
dusuk androjenler)

Clg, C2 ve C4 eksiklikleri
Ultraviyole 1sinlarina maruziyet
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llaca bagli lupus: Antikonviilzanlar,
sulfonamidler, anti-aritmikler

Histon proteinlerine benzer yapilarindan
dolay!i
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/ETYOLOJi \

Genetik, cevresel ve hormonal faktorler
hassasiyet olusturur

UV 1sinlar, enfeksiyon, antibiyotikler, gebelik, oral
kontraseptifler ve stres tetik cekici faktorlerdir.

\_ /
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CEVRESEL FAKTORLER

\_

Virusler: Miksovirus

SLE serumlari ile calisan teknisyenler
Gunes Isinlari

llaclar

Enfeksiyon

Fiziksel ve emosyonel stres
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4 A

Etyopatogenez

Dolasan immun kompleksler dokularda
depolanir, komplemani fikse eder ve doku
hasarini baslatir.

lliskili HLA gruplari: HLA-B8, DR3, DR2
C1q, C4, C2 eksikliklerinde SLE siktir.
_upus genetigi ile ilgili en az 12 gen, Lupus
nassasiyeti artiran en az 100 gen soz
Konusudur.

\_ /
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Immiin Disregiilasyon:

\_

T hucre fonksiyon bozuklugu- lenfopeni

Antikor => (T helper) CD4+, CD45+=>
CDS8 (T supresor) => B hucreleri=> artmis

IL-6

/

7 Subat 2020 Ece

15



s

B hucre fonksiyon bozuklugu:

™~

\_

Otoantikor olusumu: Hemolitik anemi,
trombositopeni, lIokopeni, koagulopati

Immun kompleksler: nefrit ve vaskiilitte

etkill

/
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/Lupusta antijenik stimulasyon yapan \
proteinler

Nukleosom
Kucuk nukleer ribonukleoproteinler (sn RNP)
Kucuk stoplazmik RNP’ler

ds DNA, C1qg, Sm ve fosfolipidlere karsi
otoantikorlar lupus nefriti ile daha c¢ok iligkilidir

SSDNA, ssRNA ve ds RNA otoantikorlari da
bulunur.

\_ /
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Otoantikoriar

ANA> 1/160 titrede (+)

Anti ds DNA

Anti Sm

Anti histon

Anti Ro (Ro/SSA)

Anti La (La/SSB)

Anti RNP (Anti U1 RNP)

\ Antifosfolipid: aPTT artisi, PTZ artisi /
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SLE’de RF ve Kompleman

™~

\_

Romatoid Faktor (%10-30) (+)

Kompleman CHSOI , C3 1 C41
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Lupus Antikorlari
ONA : . it Klinik liski |
spesifite liskisi
Anti ds- Yuksek Evet Nefrit
DNA
Anti ss- Dusuk Hayir
DNA
Anti histon | Dusuk Hayir llaca bagli
lupus
Anti- Dusuk Hayir
\ni]kleosom /
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/ Lupus Antikorlari \

Anti DNA | Diagnostik | Aktivite Klinik iligki

antikoru spesifite liskisi

Anti Sm Yuksek Hayir

AntiU1- Dusuk Hayir

RNP

Anti Dusuk Hayir Neonatal ve

SSA/RO subakut

Anti Dusuk Hayir Neonatal ve

SSB/La subakut

Anti-ribozomal | DUSUK Hayir Noropsikiya
\ P proteini trik /

N
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Lupus Antikorilari

™~

Diger ab Diagnostik | Aktivite Klinik iligki
spesifite liskisi

Anti Clq Yuksek Evet Nefrit

Antifosfolipid | DUsuk Hayir Antifosfolipid
sendrom

Anti RA 33 |Dusuk Hayir Artropati

\ /

N I
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Immiin kompleksler

\_

DNA
Immunglobinler
Kompleman komponentleri

alanlarda birikir

SUBENDOTELYAL ve EPIMEMBRANOZ

/
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4 A

SLE’ de Klinik

Sinsi veya akut baslayabilir

Ates, halsizlik, kilo kaybi, istahsizlik
Artrit, artralji, dokuntu

Genellikle multisistemik tutulum

Kelebek rash, fotosensivite, diskoid lupus

Avuc ici, ayak tabani, ekstremite ve govdede
eritematoz makuler, punktat, livedo retikularis

\_ /
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Skin
—Butterfly rash - Serositis T
Discoid lupus ~" Pleuritis
Pencarditis
Heat—
Endocar;tii:s - Hematologic effects
Myocar Hemolytic anemia
Leukopenia
Glomerulonephritis L

WS- Arthritis J

-~ Lymphadenophathy



Lupus band testi:
Epidermal bazal membranda IgG ve
C3 birikimi
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4 A

Deri ve mukoza bulgulari:

Kelebek tarzi dokuntu (1/3-1/2 sinde)

Subkutan vaskulit, makulopapuler
dokuntu (%75)

Diskoid lupus

Tirnak yataklarinda eritem, infarkt
Livedo retikularis

\_ /
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/Deri ve mukoza bulgular: \

Anjiyoodem, pannikulit, bul, subkutan nodul

Ulser, petesi, purpura, deri ve parmak
infarktlar

Mukoz membranlarda yuzeyel ve agrisiz
ulserler

Alopesi (%15-20)

\_ /
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Ekilem ve Kas Semptomlar:

™

\_

Artrit, artralji (%70-80) 24-48 saat surer,

gezicidir

Tendinit, miyozit

Miyalji

Kemigin iskemik nekrozu
Vaskulit
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Kardiyak tutulum

™

kMiyokard enfarktisi

- Poliserozit (plorezi, perikardit, peritonit) tipiktir
Perikardit
*Myokardit
Libman-Sacks endokarditi (verrukoz endokardit)
*Ateroskleroz
*Degisken ufurumler, kardiyomegali, ileti

bozuklugu, kalp yetmezligi, koroner tromboz

/
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4 A

Akciger Tutulumu:

Plorezi

Akut pnomoni

Akciger kanamasi
Pnomotoraks

Akcigerde tromboemboli
Kronik pulmoner fibroz

\_ /
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Gastrointestinal Tutulum:

™

oIstahsizlik, kilo kaybi, karin agris
Kusma, diyare, melena
-Ozofagus motilite bozuklugu
*Non-spesifik kolit

Peritonit, Assit

*Protein kaybedici enteropati
*Malabsorbsiyon

KAkUt pankreatit
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/Karaciger, Dalak ve Lenf nodu
tutulumu:

Hafif hepatomegali

Splenomegali

Jeneralize lenfadenopati

Otoimmun endokrinopati:
-Otoimmun tiroidit (Hashimato)

-Diabet
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SSS tutulumu (%20-35)

Hafiza kaybi, algl bozuklugu
Psikoz

Konvulziyon

Korea

Depresyon, deliryum, halusinasyon, siddetli
anksiyete

MRI ve CT normal, PET de bozukluk

\_ /
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Bobrek tutulumu

\_

Hipertansiyon

Periferik 0dem

Retinal damarlarda deqgisiklik
Elektrolit duzensizlikleri
Nefrotik sendrom

Akut bobrek yetmezligi
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Ayirici tani

\_

Diger romatizmal hastaliklar
Konjenital kompleman eksiklikleri
Trombositopenik purpura
Hemolitik anemi

Enfeksiyon hastaliklari
Maligniteler

Glomerulonefritler
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\_

Aktif sistemik lupuslu hastalarin neredeyse
tumunde anti-nukleer antikor pozitiftir (%995).

ANA lupus ic¢in en iyi tarama testidir.
Floresan antikor teknigi ile aranir.

Degisik DNA antikorlari hastaligin aktivitesi
ve agirligi icin faydall indekslerdir.
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/Laboratuar Bulgular

Hematolojik Bulgular:
-Anemi (%50) kronik hastalik anemisi
-Coombs (+) hemolitik anemi
-Hipersplenizm
-lla¢ duyarhhg
-Mikroanjiopati
-Trombositopeni
-Koagulasyon bozukluklari, aPTT artisi

k -Lokositoz, lIokopeni,lenfopeni /
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/Lupus tanisi - Klinik kriterler

Akut kutanoz lupus

Kronik kutanoz lupus

Oral veya nazal ulserler

Alopesi (Skarsiz)

Artrit (2 veya daha fazla eklemde sinovit)
Serozit (Plorit, perikardit)

Renal

Norolojik

Hemolitik anemi

Lokopeni (<4000/mm?3) veya lenfopeni (<1000/mm?)
\ Trombositopeni (<100.000)

™

/
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Immunolojik Kriterler

ANA

Anti-DNA

Anti-Sm
Anti-Fosfolipid Antikor

Diisiik Kompleman (Ul 3,1l c4, | cH50)
Pozitif Direkt Coombs (Hemolitik anemi varsa sayllmaz)

—/
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LUPUS TANISI (Kriterler kiimiilatif olup

hepsinin bir arada bulunmasi gerekmez)

™~

\_

> 4 Kriter (En az 1 klinik ve 1 laboratuvar

Kriter)
veya

Biyopsi ile ispatlanmis Lupus nefriti +

ANA veya Anti — DNA (+)

/
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/~ SLE TANI KRITERLERI I

Yuzde Rash

Fiks eritem,duz veya deride
kabarik nazolabial kivrimlar

korunmustur

Diskoid Rash

Keratotik kabuklanma ile
birlikte eritematoz plak

Fotosensitivite

Gunes 1sigina maruz kalinca
alisiimisin digsinda gelisen
rash

Oral ulserler

Oral veya nazofarengial Ulser,
agrisiz

Artrit

N

Erozif olmayan, iki veya daha
fazla periferik eklemi tutan,
hassasiyet, sisme ve

efiizyonun bulundugu )/

7 Subat 2020

Ece a7



/ SLE TANI KRITERLERI \

KRITERLER TANIMLAMA
Serozit Plorit, perikardit
Renal bozukluk Persistan proteinuri, 0.5 g/gun

Uzeri; eritrosit, granuler, tubuler ve
mikst silendirler

Norolojik bozukluk | Konvulziyonlar: Baska bir neden
bulunmayan

\\ Psikoz: Nedeni aglklanamayau
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/ SLE TANI KRITERLERI \

KRITERLER

TANIMLAMA

Hematolojik bozukluk

Hemolitik anemi, Iokopeni
(mm3de <4000 ), lenfopeni
(mm3de<1500), Trombositopeni
(mm?te <100.000)

Immiuinolojik bozukluk

LE hucresi veya Anti-DNA
antikoru, veya Anti Sm antikoru,
veya yanlis pozitif sifiliz testleri

Anti-nukleer antikor

b

Lupus yapan ila¢ olmadan ve
immunfloresanla tespit edilen

A
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ANA Pozitifligi

SLE

JIA

Kronik aktif hepatit
Skleroderma

Mikst konnektif doku hast.

llaglar (antikonviilzanlar, prokainamid, oral
kontrasepitifler)

EBV enfeksiyonu
Bazi malignansiler
k Normal yaslanma slireci
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/ LUPUS TEDAVISI \

Diyet ve Beslenme:

- Dengeli diyet, dusuk yagl diyet, statinler

- Multivitamin D vit:400- 800 IU/gun
Ca:1000 mg/gun

Egzersiz
Asilama
llaclar: NSAID, Hidrosiklorokin, Sistemik steroid

\_ /
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/ SLE-Tedavi \

Orta siddetli SLE

-Yuksek doz steroid+ Azotioprin veya
Metotreksat, -1V Immunglobulin

Agir SLE:
-1V siklofosfamid (500 mg/m2=>1 g/m?2)/ay)

6 ay sureyle, daha sonra 3 ayda bir
30 ay sure

\_ /
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IDAME TEDAVISI:

\_

Steroid dozunun dusurulmesi

Siklofosfamid pulse ayda bir 6 ay
devam, sonra 1-2 yil boyunca 3
ayda bir pulse siklofosfamid
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DIGER TEDAVILER:

Siklosporin 5 mg/kg/gun
IVIG

Mikofenolat mofetil

Balik yag!

Total lenfoid isinlama
Kemik iligi transplantasyonu

\_
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4 A

llac lupusu

Sulfonamid, prokainamid, difenilhidantoin,
izoniazide bagli gelisir.

Genellikle hafif ve ilacin birakilmasiyla geri
donusumludur.

Agir lupus belirtileri seyrektir.

Anti-histon antikor pozitifligi 6zelligidir

\_ /
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SLE- Prognoz

Eskiden degismez bir sekilde fatal idi.
Spontan remisyon ¢cocuklarda ¢ok nadirdir.

Antibiyotik, steroid ve sitotoksik ajanlar surviyi
uzatir.

Cocuklarda 5 yillik survi %901 asar

Major Olum nedenleri: Nefrit, MSS
komplikasyonlari, enfeksiyonlar, pulmoner lupus ve
\miyokard enfarktusu

/
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Dikkatli takip muayeneleri ile klinik serolojik ve
renal durum izlenmelidir.

Kotuye gidis acilen taninmali ve uygun tedavi
edilmel

Hastalik omur boyu devam eder, hasta yillarca
1zlenmeli

Aktif lupus acil bir durum olarak yorumlanmali,
ani degerlendirme ve etkin tedavi ile
donusumsuz organ hasari onlenmelidir. /
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Lupus Nefriti

Muhtemelen tum lupuslularda mevcuttur

Genellikle asemptomatiktir

Gross hematuri veya nefrotik sendrom
gorulebilir

Renal biyopsi hastaligin seyrini tahmin etmek
ve tedaviyi sekillendirmek igin yapilir

\_ /
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/Lupus Nefritinin Sinifflandiriimasi1 (WHO
Klasifikasyonu)

Class 1=> Normal

Class 2=>Pur mezanjiyel degisiklikler
A) Mezenjiyel genisleme veya hafif
hiperselulerite

B)Mezenjiyel hucre proliferasyonu
Class 3=> Fokal glomeruler proliferasyon
Class 4=>Diffuz proliferatif GN
Class 5=>Diffuz membranoz GN

\ Class 6=>llerlemis skleroze GN /
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4 A

Lupus nefriti klinigi

Hafif nefrit (tum Class II'ler ve bazi Class
lII'ler): Hematiri, - normal renal fonksiyonlar -
19/24 saat'ten az proteinuri

Class lll bazi hastalar ve Class |V'ler:
Azalmis bobrek fonksiyonlari, nefrotik sendrom,
ABY ile birlikte hematuri ve proteinuri

Class V hastalarda siklikla nefrotik

\ sendrom bulunuir. /
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4 A

Renal Tutulum Tedavisi:

Hafif Nefrit: Prednizolon(10-15 mg/glin)+
Azotiopurin (2mg/kg/gun)
Agir Nefrit: IV prednizolon 1g/giin x3

takiben 10-15 mg /gun, Siklofosfamid
2mg/kg/gun

12 haftadan sonra 2 mg/kg/gun
azotiopurin

Klinik vaskulit varsa plazma exchange 3-4
It/gun, 7 gun sureyle

\_ /
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4 A

Neonatal lupus

Ro/SSA’ya karsi antikor gelisen annelerin
cocuklarinda gorulur.

Anneler genellikle saglikli gozukur, bazilari
Sjogren sendromu ve nadiren SLE belirtileri
gosterir.

Etkilenen bebeklerde dokuntu,
trombositopeni ve konjenital kalp bloku

\ gelisir. /
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/Neonatal lupus \

Konjenital kalp bloku kalbin ileti sistemindeki
nasar nedeniyle olusur ve irreversibldir.

Kalp bloku fetal hayatta belirti verir ve kalici bir
durumdur.

Fetal kalp hizi yavastir

Anne serumunda Ro/SSA ve La/SSB antikorlari
pozitiftir.

Anne ve bebege steroid ve immun supresifler

k uygulanir. Pace maker gerekir j
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