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Özet

Wegener granülomatozu (WG), üst ve alt solunum yollar›, böb-
rekler ve çeflitli organlar›n granülomatöz vasküliti ile karakterize
nadir bir hastal›kt›r. Burada metastatik akci¤er kanseri ön tan›s›
ile tetkik edilen, sonras›nda WG tan›s› konulup plazmaferez ile te-
davi edilen bir olgu sunulmufltur. Altm›fl iki yafl›nda, bayan hasta,
halsizlik, öksürük, nefes darl›¤› ve hemoptizi flikayetleri ile baflvur-
du. fiikayetleri 6 ay önce bafllayan hasta metastatik akci¤er kan-
seri ön tan›s› ile tetkik edilmifl, üremisi saptan›nca klini¤imize sevk
edilmifl. Taflipneik ve ortopneik olan hastan›n fizik muayenesinde,
pretibial ödem ve akci¤erlerinde yayg›n raller mevcuttu. Laboratu-
ar tetkiklerinde lökositoz ve anemi yan›nda, üre 211 mg/dl, kreati-
nin 6.3 mg/dl saptand›. Akci¤er grafisindeki yayg›n nodüler ve
kaviter görüntüleri ve c-ANCA pozitifli¤i üzerine hastaya WG ta-
n›s› konarak immünsupresif tedavi ve beraberinde plazmaferez
uyguland›. Tedavi sonras› klinik bulgular› ve akci¤er lezyonlar› ta-
mamen geriledi. WG akci¤er tutulumunda genellikle bilateral, ka-
viteleflebilen, düzgün s›n›rl› soliter nodül ya da kitle görülür. Bu
bulgularla s›kl›kla akci¤er kanserini taklit eder ve diffüz alveolar
hemorajinin varl›¤›nda mortalite %50’lere yükselmektedir. Bu
hastalarda yüksek doz immünsupresif tedavi ve plazmaferez ya-
p›lmas› hayat kurtar›c›d›r. (Haseki T›p Bülteni 2010; 48: 85-8)
Anahtar Kelimeler: Wegener granülomatozu, h›zl› ilerleyen glo-
merülonefrit, alveolar hemoraji, plazmaferez

Abstract

Wegener’s Granulomatosis (WG) is a rare disease characterized by
granulomatous vasculitis of the upper and lower respiratory tract,
kidneys and other organs. Herein, we present a case analyzed with
an initial diagnosis of metastatic lung cancer, but later, as the patient
was diagnosed with WG, she was treated with plasmapheresis. 
A 62-year-old female was admitted with fatigue, cough, dyspnea
and hemoptysis. She was examined in a hospital specialized in
chest diseases with initial diagnosis of metastatic lung cancer due
to her symptoms for the last six months; she was referred to our
clinic due to uremia. On physical examination, the patient had
tachypnea, orthopnea, pretibial edema and diffuse rales to the 
upper lung zones. Laboratory tests revealed urea of 211 mg/dl and
creatinine of 6.3 mg/dl, besides leukocytosis and anemia. Based on
the chest X-ray, which demonstrated nodular cavitating lesions,
and on positive c-ANCA, the patient was diagnosed with WG and
immunosuppressive treatment together with plasmapheresis was
applied. The clinical and radiological findings resolved completely.
Pulmonary involvement of WG is usually in the form of bilateral, 
cavitating, solitary nodule or mass with smooth borders, and may
be confused with lung cancer, as in our case. The presence of 
alveolar hemorrhage increases mortality up to 50%. High-dose 
immunosuppressive therapy together with plasmapheresis may be life-
saving in these patients. (The Medical Bulletin of Haseki 2010; 48: 85-8)
Key Words: Wegener’s granulomatosis, rapidly progressive glome-
erulonephritis, alveolar hemorrhage, plasmapheresi
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Girifl

Wegener granülomatozu (WG), birden çok sistemi tu-
tabilen nadir bir hastal›kt›r. Hastal›k üst ve alt solunum yol-
lar›, böbrekler ve çeflitli organlar›n nekrotizan granüloma-
töz vasküliti ile karakterizedir (1).

WG, böbrek tutulumu varl›¤›na göre isimlendirilir. Böbrek
tutulumu olan hastalar “yayg›n WG” olarak adland›r›l›rken,
böbrek tutulumu olmayan hastal›k “s›n›rl› WG” ismiyle an›l›r.

Hastal›k çok sessiz kal›p, klinik bulgu vermeden seyretti¤i gi-
bi, çok h›zl› ilerleyip birkaç hafta içerisinde mortalite ile sonla-
nabilmektedir. Özellikle belirgin alveolar hemoraji ile baflvur-
mas› ve böbrek yetersizli¤inin birlikte olmas› hastal›¤›n morta-
litesini çok art›rmaktad›r (1). Burada metastatik akci¤er kan-
seri ön tan›s› ile tetkik edilen ve sonras›nda WG tan›s› konu-
lup immünsupresif tedavi ve plazmaferez ile akci¤er lezyonla-
r› tamamen gerileyen bir olgu sunulmufltur. Bu olgu ile bera-
ber WG’de plazmaferez tedavisinin yerinden bahsedilmifltir.

Haseki T›p Bülteni,
Galenos Yay›nevi taraf›ndan bas›lm›flt›r. Her hakk› sakl›d›r. 
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Olgu

Altm›fl iki yafl›nda, bayan hasta, halsizlik, öksürük, nefes
darl›¤› ve ara ara öksürükle beraber a¤›zdan taze kan gel-
mesi flikayetleri ile baflvurdu. Bu flikayetleri 6 ay önce baflla-
yan ve giderek fliddetlenen hasta bir gö¤üs hastal›klar› has-
tanesinde metastatik akci¤er kanseri ön tan›s› ile tetkik edil-
mifl. Akci¤er tomografisinde yayg›n nodüler lezyonlar sap-
tanm›fl, bronkoskopik incelemede malignite ile uyumlu bul-
gu saptanmam›fl. Hastan›n tetkiklerinde giderek artan böb-
rek fonksiyon bozuklu¤u saptan›nca klini¤imize sevk edil-
mifl. 10 y›l önce üç ay kadar antitüberküloz tedavi gördü¤ü
belirtilen hastan›n, soy geçmiflinde bir özellik yoktu. Soluk,
taflipneik ve ortopneik olan hastan›n fizik muayenesinde,
pretibial gode b›rakan yumuflak ödem ve akci¤erlerinde
dinlemekle üst zonlara kadar yayg›n raller mevcuttu. Di¤er
sistem muayenelerinde herhangi bir patoloji yoktu.

Laboratuar tetkiklerinde lökosit 17 500/mm3, Hb 8.7 gr/dl,
Hct %26.3, trombosit 264 000/mm3, üre 211 mg/dl,
kreatinin 6.3 mg/dl, total protein 5.75 g/dl, albumin 3.1 g/dl,
C-reaktif protein 42 mg/l, eritrosit sedimantasyon h›z› 82
mm/saat, tam idrar tetkikinde bol eritrosit saptand›. Roma-
toid faktör (-), anti nükleer antikor (-), anti ds-DNA (-), anti
glomerüler bazal membran (anti GBM) antikoru (-), anti
nükleer sitoplazmik antikor (c-ANCA) (+), kompleman dü-
zeyleri normal, PPD testi anerjik saptand›. 

Paranasal sinüs bilgisayarl› tomografi (BT)’sinde pansi-
nüzit tespit edildi. Posteriyor-anteriyor akci¤er grafisinde ve
toraks BT’de (Resim 1) yayg›n nodüler ve kaviter görüntü-
leri mevcuttu. Oligoanürik olan ve belirgin asidozu olan
hasta acil olarak hemodiyalize al›nd›. Hematüri, hemoptizi,
sedimantasyon yüksekli¤i, c-ANCA tetkiki (+) bulunmas›,
beraberinde üst ve alt solunum yollar› tutulumu ve h›zl› iler-
leyen glomerülonefriti olmas› nedeniyle, hastaya WG tan›s›
konarak, siklofosfamid ve steroid yüksek doz pulse yap›ld›.
Beraberinde plazmafereze baflland› ve toplam 13 seans uy-
guland›. Tedavi öncesi hastan›n ortopneik olmas›, belirgin
alveolar kanamas› ve azotemisi olmas› nedeniyle böbrek bi-
yopsisi yap›lmad›. Klinik bulgular› gerileyen hastan›n 
20 gün sonra çekilen toraks BT’de (Resim 2) akci¤erdeki
lezyonlar›n tamamen geriledi¤i ve tedavi sonras› 
c-ANCA’n›n negatifleflti¤i görüldü. Hasta halen hemodiyali-
ze girmekte olup, idame steroid ve trimetoprim-sülfame-
toksazol tedavisi alt›nda sorunsuz izlenmektedir.

Tart›flma

Wegener granülomatozu etyolojisi bilinmeyen nekroti-
zan granülomatöz bir vaskülittir. ‹nflamatuvar olaylar, daha
çok üst ve alt trakeobronfliyal a¤ac›n, paranazal sinüslerin
ve nazal kavitenin siliyal› solunum epitelini tutar. Hastal›k
nadir olup, tahmini prevalans› 3/100.000’tür. Erkeklerde

ve kad›nlarda eflit s›kl›kta ve genellikle beflinci dekatta gö-
rülmektedir (1). Üst solunum yolu (ÜSY) hastal›¤› en yayg›n
olarak sinüzit, pürülan veya kanl› ak›nt›, epistaksis ve otitis
mediad›r. Burun k›k›rda¤› ülserasyon ve perforasyonu, oral
ülserler, semer burun deformitesi önemli bulgulardand›r (1).
Bakteriyel infeksiyon insidans› artm›flt›r. Alt solunum yolu
(ASY) belirtileri hastalar›n %90’›nda vard›r. Öksürük, disp-
ne, hemoptizi en önemli semptomlard›r. Klinik, nonspesifik
akci¤er hastal›¤›ndan, h›zl› ilerleyen eriflkin s›k›nt›l› solunum
sendromuna (ARDS) kadar de¤iflir. 

Wegener ganülomatozlu hastalar›n %90’dan fazlas›n-
da akci¤er grafisi ve toraks BT’si anormallikler gösterir. En
yayg›n bulgu birkaç mm’den birkaç cm’ye kadar de¤iflen
büyüklükte, multipl bilateral nodüller veya parankimal infil-
trasyonlard›r. Nodüller kaviteli olabilir (1). Ço¤u zaman ak-
ci¤er tüberkülozu ay›r›c› tan›da düflünülmelidir. Olgumuzda
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Resim 1. Tedavi öncesi toraks bilgisayarl› tomografi; yayg›n nodu-
ler ve kaviter lezyonlar

Resim 2. Plazmaferez sonras› toraks bilgisayarl› tomografi; akci¤er
parenkimindeki nodüler ve kaviter lezyonlar gerilemifl
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da tekrarlanan örneklerde, balgamda aside dirençli bakteri
görülmedi, spesifik kültürde üreme olmad›, fakat flüpheli
tüberküloz hikayesi oldu¤undan, immünsupresif tedavi ile
birlikte izoniyazid ile profilaksiye baflland›. 

Diffüz alveolar hemoraji ve akut böbrek yetersizli¤i kom-
binasyonuna pulmoner-renal sendrom (PRS) denir. WG da
PRS’a yol açan vaskülitik hastal›klardan birisidir. Ay›r›c› tan›da
di¤er PRS’a neden olan Good-pasture sendromu, sistemik lu-
pus eritamatozus, Henoch-Schönlein purpuras›, Churg-Stra-
uss sendromu ve mikroskopik polianjitis gibi vaskülitik hasta-
l›klar, infeksiyonlar ve toksik maddeler yer almaktad›r. Ayr›ca
akut poststreptokoksik gromerülonefrit gibi akut böbrek ye-
tersizli¤i, üremi sonras› akci¤er ödemi ve buna ba¤l› ortaya
ç›kan hemoptizi de PRS ad› alt›nda incelenmektedir. Tüm bu
hastal›klar olgumuzda da düflünülmüfl, klinik, laboratuar ve
radyolojik bulgularla ile d›fllanm›flt›r. Vaskülitlere ba¤l› PRS’da
da olgumuzda oldu¤u gibi alveolar hemoraji ve akut böbrek
yetersizli¤i varl›¤›nda immünsupresif tedavi ile birlikte baz›
hastalarda plazmaferez uygulanmaktad›r. 

Olgumuzun radyolojik görüntüsü metastatik akci¤er
kanserine benzenmekteydi. Fakat, hematüri, h›zl› ilerleyen
böbrek yetersizli¤i, cANCA pozitifli¤i saptanmas› ve tomog-
rafide pansinüzit bulgular›n›n olmas› ile bu tan›dan uzakla-
fl›ld›. Ayr›ca immünsupresif tedavi ve plazmaferez ile akci-
¤er bulgular› tamamen geriledi.

Wegener granülomatozlu hastalar›n %75’inde hastal›-
¤›n bafllang›c›nda veya seyri esnas›nda glomerülonefrit ge-
liflir (1). Histolojik olarak WG, en çok fokal nekrotizan glo-
merülonefrit, daha az h›zl› ilerleyen kresentik glomerülo-
nefrit yapar ve h›zla böbrek yetersizli¤ine ilerleyebilir. ‹drar
analizinde hematüri, proteinüri ve eritrosit silendirleri görü-
lür (1). Böbrek tutulumunda olgumuzda da oldu¤u gibi,
nefrotik düzeyde olmayan proteinüri ve makroskopik veya
mikroskopik hematüri görülür. WG’nin sadece ÜSY ve ASY
tutan s›n›rl› formu %28 oran›ndad›r (1). WG’nin nadir bul-
gular› aras›nda mononöritis multipleks, inme ve perikardit
yer al›r. Hastalar›n 2/3’ünde kas-iskelet sistemine ait semp-
tomlar, artralji ve miyalji, monoartiküler ve deformite b›rak-
mayan poliartiküler artritler, iflitme ve görme ile ilgili bozuk-
luklar olabilir (1).

Wegener granülomatozlu hastalarda, nonspesifik labo-
ratuvar bulgular›, artm›fl sedimentasyon h›z›, lökositoz,
trombositoz ve normositik normokromik anemidir (1,2).
Yayg›n hastal›kta, hastalar›n %90’›ndan fazlas›nda, s›n›rl›
hastal›kta ise %75’inde c-ANCA titreleri olgumuzda oldu¤u
gibi pozitif olur (3). Kesin tan› için; idrar bulgular›, akci¤er-
de nodüller veya infiltrasyonlar, yüksek sedimentasyon h›z›,
aç›klanamayan anemi ve c-ANCA pozitifli¤i ile birlikte, tutu-
lan organlar›n biyopsisinin yap›lmas› gerekebilir (4). Olgu-
muzda tutulan organ biyopsisi, klinik durumu ve kanama
aç›s›ndan riskli oldu¤u için yap›lamam›flt›r. Di¤er tüm WG
bulgular› hastam›zda mevcuttu. 

WG tan›s› hastalar›n yar›s›nda semptomlar›n bafllang›-
c›ndan itibaren üç ay içinde konulur. Üçte bir olguda ise,
yetersiz izlem, renal ve pulmoner bulgular›n azl›¤›, hastal›-
¤›n sessiz gidifli ve c-ANCA negatifli¤i ile birlikte geç tan› ko-
nulmaktad›r (1).

Tedavide immunsupresif ilaçlar ve baz› durumlarda
plazmaferez uygulanmaktad›r. Fauci ve arkadafllar› “Natio-
nal Institutes of Health (NIH)”de yapt›klar› çal›flmalarda,
oral 1 mg/kg/gün prednizon ve 2 mg/kg/gün siklofosfa-
mid kombinasyon tedavisinin WG’de %90 oran›nda remis-
yon sa¤lad›¤›n› göstermifllerdir (2). Bu tedavi ile yüksek re-
misyona ra¤men, takipte ilaçlara ba¤l› s›k yan etkiler nede-
ni ile alternatif olarak IV pulse siklofosfamid ve oral steroid
tedavisi uygulanmaya bafllanm›flt›r (1,5). Günümüzde pulse
siklofosfamid tedavisinin oral tedavi kadar etkin oldu¤unu
savunanlar bulunmas›na ra¤men, nüks fazla görüldü¤ün-
den halen standard NIH protokolü tavsiye edilmektedir (6).
Biz üç haftada bir 0.5 g/m2 tek doz IV pulse siklofosfamid,
üç gün süreyle, 1 g/gün metilprednizolon ve ard›ndan 
1 mg/kg/gün oral prednizolon idame tedavisi uygulad›k. 

Ciddi akut böbrek yetersizli¤i geliflen olgularda siklofos-
famid ve steroid tedavisine plazmaferezin eklenmesi, böb-
rek fonksiyonlar›n›n iyileflmesine katk› sa¤lamaktad›r. fiid-
detli alveolar hemoraji ile prezente olan veya yüksek doz
steroid ve siklofosfamid kombinasyonuna ra¤men hemop-
tizisi artan hastalar ve ilerlemifl böbrek fonksiyon bozuklu-
¤u (kreatinin 5.7 mg/dl’nin üzeri) ve/veya diyaliz tedavisi
gerekenlerde plazmaferez uygulanmal›d›r (7). Ayr›ca birlik-
te anti-GBM hastal›¤› oldu¤u durumlarda da plazmaferez
uygulanmal›d›r. Önerilen plazmaferez dozu iki haftada top-
lam 7 seanst›r. Her seansta kullan›lacak plazma miktar› 
60 mg/kg olmal›d›r. Plazmaferez uygulanan hastalar genel-
likle alveolar hemorajileri olan ve bir k›sm›na tan› için böb-
rek biyopsisi uygulanm›fl hastalard›r. Bu nedenle replasman
s›v›s› olarak albümin yerine, koagülasyona da katk›s› olan
taze donmufl plazma (TDP) tercih edilmelidir (7). Olgumuz-
da da plazmaferez replasman s›v›s› olarak her seansta
3000 ml TDP kullan›lm›flt›r.

fiiddetli infeksiyon geliflen hastalarda plazmaferez dur-
durulup, tek doz 100-400 mg/gün intravenöz immünglo-
bulin verilebilir. Bu uygulama antikor seviyesinin azalmas›-
na katk›da bulunabilir (7).

Kontrollü çal›flma olmamas›na ra¤men pulmoner hemo-
rajisi olan olgularda da plazmaferez önerilmektedir (8,9).
Özellikle anti GBM antikoru ile birlikte ANCA pozitifli¤i var-
l›¤›nda plazmaferez daha da etkindir. Diffüz alveolar hemo-
rajisi ve ANCA iliflkili sistemik vasküliti olan 20 hastan›n de-
¤erlendirildi¤i kontrolsüz, retrospektif bir çal›flmada (9), 14
hastada böbrek fonksiyonlar›nda bozukluk (kreatinin
≥4.7mg/dl) saptanm›fl. Tüm hastalarda alveolar hemoraji
kaybolana kadar günlük plazmaferez uygulanm›fl. Alveolar
hemoraji düzeldikten sonra ise günafl›r› plazmaferez uygu-
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lanm›fl. Bütün hastalara metilprednizolon 7 mg/kg/gün, üç
gün, siklofosfamid 0.5 g/m2/gün, iki gün uygulanm›fl. Bu
hastalar›n 9’una ventilasyon, 7’sine hemodiyaliz deste¤i ge-
rekmifl. Tüm hastalar›n alveolar hemorajisi düzelmifl. Orta-
lama 6.15 (4-9) plazmaferez seans› uygulanm›flt›r. ‹fllem s›-
ras›nda herhangi bir komplikasyon geliflmemifl, fakat bir
hasta pulmoner emboliden kaybedilmifltir. Devaml› hemo-
diyaliz tedavisi gerektiren hasta olmam›flt›r. Olgumuzda et-
kili immünsupresif tedavi ve plazmaferez uygulanmas›na
ra¤men halen hemodiyaliz tedavisi devam etmektedir.

Ciddi akut böbrek yetersizli¤i olan 137 hastada plazma-
ferez ve pulse metilprednizolonun etkinli¤inin karfl›laflt›r›ld›-
¤› randomize kontrollü bir çal›flmada (7), hastalar›n tan›s›
WG, mikroskopik polianjitis veya pausi-immün glomerülo-
nefrit olarak bildirilmifltir. Hastalar›n serum kreatinin düze-
yi 5.7 mg/dl’in üzerinde ve ortalama olarak 8.3 mg/dl sap-
tanm›fl. %69 hastada diyaliz ihtiyac› geliflmifl. Hastalar ran-
domize edilerek bir gruba iki hafta, toplam yedi seans plaz-
maferez, di¤er gruba da metilprednizolon pulse 1 g/gün,
üç gün boyunca uygulanm›fl. Her iki hasta grubuna da da-
ha sonra prednizolon 1 mg/gün, 6 ay ve siklofosfamid 2.5
mg/gün, 3 ay uygulanm›fl. Remisyon tedavisine azatiyopü-
rin ile devam edilmifl. Bu çal›flman›n sonunda plazmaferez
grubunda, pulse metilprednizolon uygulanan gruba göre,
böbrek fonksiyonlar›n›n daha iyi korundu¤u, bir y›l içinde
son dönem böbrek yetersizli¤i geliflmesinin belirgin olarak
daha az oldu¤u (%19’a karfl›n %43) saptanm›flt›r. Fakat
her iki grup aras›nda bir y›ll›k mortalite h›zlar› aç›s›ndan an-
laml› bir fark bulunamam›fl, ölümlerin ço¤unun ilk 3 ay için-
de gerçekleflti¤i saptanm›flt›r. Saptanan 35 ölümün, 19’u
infeksiyonlarla, 6’s› pulmoner hemoraji ile, 4’si de kardiyo-
vasküler olaylarla iliflkilendirilmifltir. Bu çal›flmada kreatinin
düzeyi 5.7 mg/dl’in üzerinde olan ciddi böbrek yetersizli¤i
olan hastalarda metilprednizolon ve siklofosfamid tedavisi-
ne plazmaferezin eklenmesinin tedavi baflar›s›n› artt›raca¤›
sonucuna ulafl›lm›flt›r (7). Oligoanürik olan olgumuzda da
bafllang›ç kreatinin de¤eri 6.55 mg/dl idi ve alveolar hemo-
rajisi mevcuttu. Pulse metilprednizolon ve siklofosfamid te-
davisine ek olarak 13 seans TDP ile plazmaferez uyguland›.
Hastam›z›n hemodiyaliz ihtiyac› devam etmekle ile beraber,
klinik ve radyolojik olarak da akci¤er bulgular›n›n (Resim 2)
geriledi¤i görüldü. Aktif kanamas› olmayan ve/veya yeni
böbrek biyopsisi yap›lmam›fl hastalarda replasman s›v›s› ola-
rak albumin kullan›labilir. 

Wegener granülomatozu akci¤er tutulumunda genel-
likle bilateral, kaviteleflebilen, düzgün s›n›rl› soliter nodül ya
da kitle görülür. Olgumuzda oldu¤u gibi bu bulgularla s›k-
l›kla akci¤er kanserini (özellikle metastatik) taklit eder ve ta-
n›n›n gecikmesine yol açabilir. Özellikle bu bulgulara böb-
rek yetersizli¤i efllik ediyorsa, vaskülitik pulmoner-renal sen-
dromlar mutlaka düflünülmelidir.. Akut böbrek yetersizli¤i
ile beraber diffüz alveolar hemoraji varl›¤›nda mortalite
%50’lere yükselmektedir. Bu hastalara bir an önce pulse
immunsupresif tedavi ve beraberinde plazmaferez yap›lma-
s› hayat kurtar›c›d›r.
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