
Prof. Dr. Tevfik Ecder 
İstinye Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Tubulointerstisyel Hastalıklara 
Klinik Yaklaşım 



Glomerüler 
hastalıklar 

Tubulointerstisyel  
hastalıklar 

Böbrek Hastalıkları 

Böbrek yetersizliği: 
 - Akut 
 - Kronik 



Böbrek yetersizliği: 
 - Akut 
 - Kronik 

Tubulointerstisyel Hastalıklar 
• Primer 
• Sekonder 

Tubulointerstisyel  
hastalıklar 



• Primer TİN: Ön planda tubuluslarda ve interstisyumda 
hasara yol açan bir klinikopatolojik tablodur.     
Hastalığın ilerlemesi ile glomerüller ve damarlar da 
etkilenebilir.  

 

• Sekonder TİN: Ön planda glomerülleri ve damarları 
etkileyen bir hastalığın seyri sırasında gelişen 
tubulointerstisyel hasara bağlı bir klinikopatolojik 
tablodur.    

Tubulointerstisyel Nefropatiler (TİN) 



Glomerüler 
Filtrasyon 

125 ml/dak 
(180 L/gün) 

İdrar 
1- 2 L/gün 

Tubuler Geri Emilim (~%99) 

Glomerüler Filtrasyon ve Tubuler Transport 



Tubulointerstisyel Hastalıklarda Klinik Bulgular 

Tubulus fonksiyon bozuklukları 

Glukoz 
Aminoasit 
Bikarbonat 
Sodyum 
Potasyum 
Fosfat 
Ürat 

Sodyum 
Klorür 

Sodyum 
Klorür 

Sodyum 
Potasyum 

Hidrojen 

Su 

Aldosteron 

ADH 

Renal glukozüri 
Aminoasitüri 
Proksimal (tip 2) RTA 
Fosfatüri 
Hipoürisemi 
Fanconi Sendromu 
Hiponatremi 
Hipopotasemi 

Natriürez 
Hipostenüri 

Natriürez 

Nefrojenik 
Diabetes İnsipidus 

Distal (tip 1) RTA 
Tip IV RTA 
Hiperpotasemi 

Poliüri, noktüri, 
polidipsi Hipertansiyon ve ödem beklenmez ! 

Sodyum kaybettiren 
nefropati 



• İlaçlar 

• İnfeksiyonlar 

• Sistemik Hastalıklar 

• Neoplaziler 

• İdyopatik 

• Akut rejeksiyon 

Akut İnterstisyel Nefrit 

Etyoloji 

Akut interstisyel nefritlerin %70 – 90’ında sebep ilaçlardır! 
Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



Akut İnterstisyel Nefrit 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



Akut İnterstisyel Nefrite Yol Açabilen İlaçlar 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

*Granülomatöz 
AİN’e yol açarlar 

Açıklanamayan akut böbrek hasarı olan her hastada 
akut interstisyel nefrit düşünülmelidir. 



İlaca Bağlı Akut İnterstisyel Nefritin Klinik Bulguları 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

• Bir hipersensitivite reaksiyonudur.              
Bu nedenle akut allerjik interstisyel nefrit 
adı da verilmiştir. 

• Doza bağımlı değildir. 

• Tedavinin başlamasından sonraki 2 – 40 
gün içinde gelişebilir. 

• Eşlik eden başka hipersensitivite bulguları 
olmayabilir. 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

• Böbrek yetersizliği    
 (oligürik, nonoligürik, poliürik olabilir!) 

• Böğür ağrısı 

• Ateş (%60-100) 

• Makulopapüler döküntü (%30-50) 

• Eozinofili (%30-60) 

• Ateş, döküntü ve eozinofili triadı (%10) 

• İdrar tahlili:     
 Proteinüri <1 g/gün   
 Hematüri ve piyüri    
 Nadiren eozinofilüri 

İlaca Bağlı Akut İnterstisyel Nefritin Klinik Bulguları 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

İlaca Bağlı Akut İnterstisyel Nefritin Klinik Bulguları 



Lökositler ve Lökosit Silindirleri 



• Anamnez, klinik ve laboratuvar bulguları 

• Ultrasonografi: Böbrekler normal veya hafif derecede 
 büyümüş olabilir (interstisyel ödeme bağlı) 

• Böbrek biyopsisi 

Tanı 

İlaca Bağlı Akut İnterstisyel Nefrit 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  
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İlaca Bağlı Akut İnterstisyel Nefrit 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

İlaca Bağlı Granülomatöz Akut İnterstisyel Nefrit 



• Nefrotik sendrom tablosu görülür 

• Biyopsi: Minimal değişiklik hastalığı 
 veya membranöz nefropati 
 saptanır. 

• Hipersensitivite reaksiyonu (ateş, 
 döküntü, eozinofili) görülmez. 

• Genellikle ilaca uzun süreli maruz 
 kalma sonucu gelişir. 

NSAİ İlaçlara Bağlı Nefrotik Sendrom 
ve Akut İnterstisyel Nefrit 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



• Sorumlu ilacın kesilmesi     
 Erken fark edilmesi önemli! 

• Böbrek yetersizliğinin tedavisi:    
 Destek tedavisi      
 Diyaliz tedavisi 

• Kortikosteroid tedavi      
 1 mg/kg prednizolon ile başlanır. 4 – 6 hafta 

Tedavi 

İlaca Bağlı Akut İnterstisyel Nefrit 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  
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Akut İnterstisyel Nefrite Neden Olabilen İnfeksiyonlar 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Hantavirus İnfeksiyonuna Bağlı Akut İnterstisyel Nefrit 



• Sarkoidoz 

• Sjögren sendromu 

• Sistemik lupus eritematozus 

• Kriyoglobulinemi 

• IgG4 ile ilişkili hastalık  

Sistemik Hastalıklara Bağlı Akut İnterstisyel Nefrit 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



Sarkoidoza Bağlı Granülomatöz Akut İnterstisyel Nefrit 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  
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Kronik Tubulointerstisyel Nefritlerin Nedenleri 

• İlaçlar ve toksinler: Aristoloşik asit, lityum, siklosporin, takrolimus, indinavir, sisplatin, proton pompa inhibitörleri  

• Metabolik: Hiperürisemi, hipokalemi, hiperkalsemi, hiperoksalüri, sistinozis 

• Ağır metaller: Kurşun, kalmium, arsenik, cıva, altın, uranyum 

• Radyasyon 

• Balkan nefropatisi 

• Mezoamerikan nefropatisi 

• İmmünite ile ilişkili durumlar: SLE, Sjögren sendromu, sarkoidozis, granulomatöz polianjiitis, diğer vaskülitler 

• Vasküler hastalıklar (aterosklerotik böbrek hastalıkları) 

• Transplantasyon (kronik transplant rejeksiyonu) 

• Hematolojik hastalıklar (multipl miyelom, hafif zincir depolanma hastalığı, orak hücreli anemi, paroksismal  
  nokturnal hemoglobinüri) 

• Progresif glomerüler hastalıklar (glomerulonefrit, diyabet, hipertansiyon) 

• İdyopatik 

Böbreklerin Makroskopik Olarak Normal Olduğu Hastalıklar 
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Kronik Tubulointerstisyel Nefritlerin Nedenleri 

• Analjezik nefropatisi  

• Kronik obstrüksiyon 

• Herediter (nefronofitizi, medüller kistik böbrek hastalığı, ailevi juvenil 
 hiperürisemik nefropati, otozomal dominant polikistik böbrek hastalığı, 
 otozomal resesif polikistik böbrek hastalığı) 

• İnfeksiyon (kronik piyelonefrit, malakoplaki, ksantogranülomatöz 
 piyelonefrit) 

Böbreklerin Makroskopik Olarak Anormal Olduğu Hastalıklar 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Kronik Tubulointerstisyel Nefritler 

Klinik ve Laboratuvar Bulguları 

• Primer olay ile ilişkili bulgular 

• GFR’de azalma (sinsi ve yavaş bir süreç) 

• Tubuler proteinüri (< 1 g/gün) 

• İnaktif idrar sedimenti 

• Erken dönemlerden itibaren anemi 

• Proksimal tubulus fonksiyon bozuklukları (aminoasidüri, fosfatüri, proksimal renal 
tubuler asidoz, Fanconi sendromu) 

• Distal tubulus fonksiyon bozuklukları (tip 4 renal tubuler asidoz)  

• Medüller fonksiyon bozukluğu (konsantrasyon defektleri) 

• Tuz kaybettiren nefropati 

• Tuza duyarlı hipertansiyon 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Kronik Tubulointerstisyel Nefritler 



Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Analjezik Nefropatisi 

• Yoğun analjezik kullanımı hikayesi 

– Fenasetin (günümüzde yasaklanmıştır) ile birlikte 
asetaminofen ve aspirin kombinasyonu  
 

• Medullada iskemi 
   
 Vaza rektalarda hasar 
    
 İnterstisyel inflamasyon 
    
 Papiller iskemi 
    
 Papiller nekroz (papilla koparsa renal kolik olabilir)  
 İnterstisyel fibrozis 
 Kalsifikasyonlar 



Analjezik Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Böbrek parenkiminde incelme, papiller kalsifikasyonlar 



• Hematüri, steril piyüri, hipostenüri, izostenüri 

• Distal tipte RTA  Nefrokalsinozis 

• Anemi 

• Böbrek yetersizliği 

• Böbrek boyutlarında küçülme, konturlarda düzensizlik 

• Geç dönemde pelvis veya üreterde değişici epitel hücreli 
karsinom gelişebilir. 

Analjezik Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



Lityum Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

• Lityum tedavisinin en sık görülen yan etkisi 
nefrojenik diabates insipidustur.  

• Lityumun uzun süreli kullanımında kronik 
tubulointerstisyel nefrit gelişebilir.  

• Lityumun sitotoksik etkileri ön planda toplayıcı 
kanallardaki esas hücrelere yöneliktir.  

• Esas hücrelerdeki epitelyal sodyum kanalları 
(eNaC) etkilenir.  

• Tedavide amilorid yararlı olabilir.  



Lityum Nefropatisi 

Markowitz et al: J Am Soc Nephrol 11: 1439-1448, 2000 



Kronik Ürik Asit Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Polarize ışık 

• Ürik asit taşları hikayesi 

• Yıllar süren gut hikayesi 

• Ürik asit ve monosodyum ürat tuzlarının 
böbrek parenkiminde birikmesi  
Obstrüksiyon, inflamasyon, fibrozis 

• Çoğunlukla hipertansiyon ve hiperlipidemi de 
eşlik eder. 

• Tedavi: Allopurinol, febuksostat 



Hiperkalsemi Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

PAS Boyası von Kossa Boyası 

von Kossa Boyası 

• Glomerüllerde, tubuluslarda, 
damarlarda ve interstisyumda    
kalsiyum çökmeleri          
(nefrokalsinozis) 

• Nefrojenik diabetes insipidus 



Hipokalemi Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



• Silindir nefropatisi 

• Hiperkalsemi nefropatisi 

• Hiperürisemi nefropatisi 

• Proksimal tubulus fonksiyon bozuklukları 

• AL amiloidoz gelişimi 

• Plazma hücrelerinin infiltrasyonu 

Multipl Miyelomda Nefrolojik Sorunlar 



Multipl Miyelomda Nefrolojik Sorunlar 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  

Miyelom Böbreği (Silindir Nefropatisi) 

İntratubuler eozinofilik silindirler, dev hücre reaksiyonu ve 
inflamatuvar hücresel infiltrasyon. Tubulus hücrelerinde vakuolizasyon 
ve tubuluslarda dejenerasyon (Hematoksilen ve eozin boyası; ×160). 



Aristoloşik asit içeren  
“Aristolochia clematitis” bitkisi 

(Hırvatistan’da bir buğday tarlası) 

Balkan Nefropatisi 

Johnson, Floege, Tonelli: Comprehensive Clinical Nephrology, Seventh Edition, 2024  



Holliday et al: Clin J Am Soc Nephrol 19: 538-545, 2024 





Glaser al: Clin J Am Soc Nephrol 11: 1472-1483, 2016 
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Sabrınız için teşekkür ederim… 


