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RenaL Amivoip BirikiMLERININ T AYININDE

Konco Kirmizist FLORESANSI

Dr. Sait SEN, Dr. Yesim ERTAN, Dr. Giilgin BASDEMIR

OZET: Amiloid birikimleri cesitli nedenlerle Kongo kirmizisi (KK) boyama yéntemiyle saptanamayabilir. Kongo kirmizist fléresansinin (KKF) amiloid birikimlerini belirleme-

de daha duyarl bir yéntem oldugu ileri siriimektedir. Bu calismada bobrek igne biopsilerinin KK uygulanmis frozen ve parafin kesitleri floresan mikroskopta da KKF
ile degerlendirildi. KKF ile 82 frozen, 34 parafin ve 20 parafin+frozen kesit ¢aligildi. Olgulanin 15'inde amiloid birikimi (13 AA, 2 AL) saptand!. Frozen ile parafin kesit
ve KK ile KKF arasinda, yalanci pozitiflik ve negatiflik saptanmadi. Ancak daha once bobrek igne biopsisi yapilmig iki olgunun ilk biopsilerinde saptanamayan amilo-
id birikimi KKF ile saptanabildi. Daha dnce birikimi KK ile saptanamayan iki olgu nedeniyle KKF'nin KK'dan daha duyarh oldugu distnildd. KKF, hem parafin hem de
frozen kesitlerde uygulanabilir. Rutin olarak immunfdresan inceleme paneline KK boyanmis bir kesit eklenebilir. Igik mikroskobunda KK ile birikim saptanmayan olgu-
lar KKF ile degerlendirimeden rapor edilmemelidir.
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SUMMARY: CONGO RED FLUORESCENCE IN DIAGNOSIS OF RENAL AMYLOID DEPOSITS. For different reasons amyloid deposits may not be observed with Congo

red (CR) staining method. Congo red fluorescence (CRF) is suggested to be more sensitive. In this study, renal biopsy frozen and paraffin sections stained with CR
were studied under fluorescence microscope for CRF. 82 frozen, 34 paraffin and 20 paraffin plus frozen sections were studied with CRF. In 15 of the patients (13 AA,
2 AL) amyloid deposits were observed. Between frozen and paraffin sections, CR and CRF false positive and negative results have not been observed. But two of the
cases which were negative for amyloid deposits on the previous biopsy, were diagnosed as amyloidosis with CRF. Because of this two cases which were amyloid ne-
gative with CR, we think that CRF is more sensitive than CR. CRF can be used both with frozen and paraffin sections. As a routine, CR stained section could be ad-
ded to immunofluorescence study panel. Cases which are observed under light microscope as amyloid negative, should be studied with CRF before final diagnosis.
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GIRIS

Birgok farkl edinsel veya ailesel etyolojik fakior, cesitli or-
ganlarda amiloid birikimine neden olmaktadir (1-10). Nefrotik
sendrom klinigi ile yapilan bébrek igne biyopsilerinde (BiB)
amiloid birikimi sik gortlmekte ve diger fibriler glomerilopa-
tilerden ayrici tanisi 6nem tagimaktadir (11-15). Ulkemizde
BiB'lerinde en sik sekonder amiloidoz gorilmekte, primer
amiloidoza ise oldukga az rastlanmaktadir (16-17).

Farkli etyolojilerle olusan tim amiloid fibrillerinde ultras-
thrikturel olarak ayni, fakat kimyasal olarak farkli fibriler pro-
teinler vardir. Bunlar Kongo kirmizisi (KK) ile pozitif boyanir,
polarize isikta dikromat 6zellik nedeniyle elma yesili réfle ve-
rir. Ancak erken dénemde birikimler kiiglk ve az, rutin béb-
rek kesitleri ince oldugundan KK ile boyanma gérilmeyebilir.
Bu durum ayni zamanda polarize mikroskop tablasi déner
degilse rofle alinmamasina da neden olabilir. Amiloid tani-
sinda immunperoksidaz yéntemlerin daha duyarli oldugu be-
lirtilmistir (6). Ancak yeni bir ¢galismada Linke, Kongo kirmizi-
st fléresansinin (KKF) amiloidoz tanisinda daha duyarli oldu-
gunu belirtmistir (18). KKF, floresan mikroskopta KK boyali
kesitlerin incelenmesi ile yapilmaktadir. Bu yéntem eskiden
beri bilinmesine ragmen klasik renal patoloji kitaplarinda ve
calismalarda pek yer almamigtir (8,9).

BIB'lerinde immunfiéresan inceleme rutin olarak yapil-
maktadir. Bu inceleme sirasinda KKF ile amiloid birikimi
arastirilarak daha duyarli tani konabilir. Bu ¢galismada BiB'le-
rinde parafin ve frozen kesitlerde KKF'nin amiloid tanisinda-
ki yeri ve duyarlihgini arastirmayi amagladik.

GEREC VE YONTEM
Anabilim Dalimizda son bir yil iginde incelenmis tim

BiB'leri galismaya alindi. Klinik 6n tanilar icinde amiloidoz
veya histopatolojik incelemede fibriler glomerulopati mevcut-
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sa ayirici tanilar igin KK uygulandi. KK boyanmig parafin ke-
sitler retrospektif olarak KKF ile yeniden gézden gecirildi. Bu
dénemin son 5 ayinda immunfléresan inceleme igin yeterli
biyiiklikte olan tim BiB'lerinin KK boyanmis frozen kesitle-
ri de rutin olarak floresan mikroskopta degerlendirildi.

BiB'leri fosfat tampon solusyonu iginde bélimimiize
ulagtinldi ve biyopsi disseksiyon mikroskobu altinda incelen-
di. Immunfléresan inceleme igin glomerdl iceren 1-3 mm'lik
kortikal doku pargasi ayrilip, geri kalan doku &rnegi %4'lik
formalin ve/veya B5'te tesbit edildi. Tim dokular rutin takip
ardindan parafine gémdaldi.

Isik mikroskobik inceleme: Tim olgularda rutin olarak
hematoksilen eozin boyal ¢ kesit yanisira, periodik asit
Schiff, Masson trikrom ve Jones methenamine silver uygu-
lanmis birer kesit incelendi. Gerekli olgularda parafin kesitle-
re KK'da uygulandi. KK uygulanan olgular retrospektif olarak
floresan mikroskopta KKF ile de degerlendirildi.

Polarize 151tk mikroskobik inceleme: Reichert mikros-
kop kullanildi. KK boyanmis parafin ve frozen kesitlerde biri-
kimlerin dikromat 6zelligi (birefrenjans) degerlendirildi.

Istk mikroskobunda KK ile kiremit kirmizisi renkte boya-
nan, polarize 151k mikroskobunda 1s1d ¢ift kirarak elma yesi-
li refle veren birikimler amiloid olarak kabul edildi. Birikim
olan olgularda AA tip ayrimi igin parafin kesitlere immunpe-
roksidaz yéntemle AAC, AL amiloid alt gruplari igin de kappa
ve lambda (Dako, Denmark) uygulandi.

immunfléresan inceleme: Frozen kesitler direkt yon-
temle 1gG, IgA, IgM, C1q, C3, fibrinojen, kappa, lambdaya
karg! fléresein izotiyosiyanatla isaretlenmis monoklonal anti-
korlarla (Dako, Denmark) boyand:. Fléresein pozitifligi Zeiss
mikroskopta klinik ve histolojik taniyi bilmeden arastiricilar
tarafindan degerlendirildi. Prospektif olarak 5 aylik dénemde
immunfléresan inceleme paneline KK boyali frozen preparat
eklendi.

Kongo kirmizisi floresansi: Fléresan mikroskopta para-
fin ve frozen kesitlerde, floresein izotiyosiyanati incelemek
icin kullanilan mavi, tetrametil rodamine izotiyosiyanati ince-
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TABLO 1: BOBREK BiYOPSILERINDE HISTOPATOLOJIK BULGULAR rol edildi. Inmunperoksidaz yéntemle
AA birikimi dogrulandi.
Biyopsi Tani Sayi  Yizde KK igin Putchtlerin modifiye
Nativ biyopsiler Amilcidaz 14 6 Bennhold yéntemi kullanild (1"_‘3—2(?}.
Diffiiz proliferatif glomeriilonefrit* 20 8 Permanganath KK boyama Rijswijk
Fokal proliferatif glomerilonefrit* 15 6 ve ark.'na gore yapildi (21).
Kronik glomerilonefrit 10 4
Fokal segmental glomeriiloskleroz* 20 8
Membrar?oprolifer%tif glomerilonefrit 15 6 BULGULAR
Membrandz glomeriilonefrit 12 5
Hipertansif nefropati 5 2 Bir yillik dénemde Anabilim Dali-
Tibulointerstisyel nefrit 15 6 mizda 250'si nativ, 175'i transplant ol-
Diger tanilar 31 12 mak {zere toplam 425 BiB incelen-
zgt':f;‘i'gr ?g 33 mistir. Bu olgularin histopatolojik tani-
Toplam 250 100 lari Tablo 1'de verilmistir. Olgularin
34'inin parafin, 82'sinin frozen,
gfﬁt‘}”sﬁlzme o i:'ftsa?‘kb!Y°PSi g;’ ’13; 20'sinin hem parafin hem de frozen
opre: Iyopsiieri ut rejeksiyon 5 2
&oa Nonspésiﬁk?snmr degisikliler 21 12 kesitlerinde KK uygulanmistir.
Kronik allograft nefropatisi 50 29 Frozen kesitlerine KK uygulanan
Amiloidoz 1 1 102 olgudan 6'sinda KKF ile birikim
Diger tanilar 45 21 saptandi (Resim 1). Daha sonra pa-
Toplam 175 100 rafin kesitlerine KK, AAC ve diger im-
mun markerlar uygulandi. Bu olgula-

*primer ve sekonder olgular (Sistemik lupus eritematozus, Ig A nefropatisi ve
enfeksiyoz formlar)

“*spesifik tan1 konamayan histopatolojik tanimlama ile ¢ikarilan ve/veya klinik &n tani ile
korele edilen olgular (minimal dedisiklik hastalid ve fokal segmental glomeruloskleroz

kuskulu olgular da dahil).

rin parafin kesitleri de ¢alisildigindan,
parafin kesit grubunda da yer almis-
lardir.

Parafin kesitlerine KK uygulanan
54 olgudan 15’inde birikimler amiloid
olarak degerlendirildi. Bu olgularin

TABLO 2: AMILOID BIRiKiMi SAPTANAN OLGULARIN GENEL OZELLIKLERI 6'sinda frozen kesitlere de KK yaplil-
Py = migtl. Timinde KKF ile birikim goril-
Materyal Cins Yas Klinik tablo Klinik éntani Birikim dii. Amiloid birikimlerinin 13'G AA, iki-
Biyopsi E 12 Nefrotik sendrom _ AA si de AL olarak degerlendirildi. Olgu-
Biyopsi = 30 Nefrotik sendrom - AA larin 7’si erkek, 8'i kadin, yas ortala-
ﬁivfopﬁ : E gg Eefrfotik k:;endror&j S fehihin 22 masi 39 idi (Tablo 2). Olgularin sade-
efrektomi onfonksiyone bébre! efrolitiazis ' e i :
Biyopsi E 37 Nefrotik sgndrom AAA-amiloidoz AL or .6 S_Infja Kk anibioe: On-tanis!
Biyopsi K 45  Nefrotik sendrom MLH, MGN AA verilmisti. e
Biyopsi K 48 Macload send Amiloidoz AA Frozen kesitlerine KK uygulanan
Biyopsi K 47 Nefrotik sendrom MGN, AiN AA ve KKF ile birikim saptanmayan 14
Biyopsi K 68 Nefrotik sendrom Amiloidoz AA biyopside klinik ve patolojik kuskular
Biyopsi K 21 ABY Atipik AAA, HIGN  AA nedeniyle parafin kesitlere de KK ya-
Biyopsi K e Nefrotik sendrom Amiloidoz AA 2 ;
Biyopsi K 41 Nefrotik sendrom MLH, MGN AL pild1. Parafin kesitlerde de KK ve KKF
Tx-biyopsi E 28 Greft disfonksiyonu Rejeksiyon AA ile birikim saptanmadi.
Biyopsi K 63 ABY. MGN, AIN AA Amiloid birikimleri degisik derece-
Biyopsi E 34 Nefrotik sendrom Amiloidoz, fgs AA lerde olmak (izere temelde glomerii-

Tx transplant, ABY; akut bobrek yetmezligi, AAA; Ailevi Akdeniz atesi, MLH; minimal lezyon
hastahigi, MGN; membranoz glomerilonefrit, HIGN; izl ilerleyen glomerilonefrit, AIN; akut

interstisyel nefrit

lerr ek icin kullanilan yesil filtre setlerinin ikisi de kullanilarak
KK*= arastirildi (18). Parafin kesitler tek arastirici (S$), frozen
kesitler iki arastirici (S$ veya GB) tarafindan degerlendirildi.
Birikimler, mavi filtre seti ile renal parankimin yesil renkte iz-
lenebildigi siyah zeminde kiremit kirmizisi renkte, yesil filtre
seti ile parankiminin gi¢ secilebildigi bir zeminde daha dikkat
cekici ve koyu ve parlak kirmizi renkte ise, amiloid olarak de-
gerlendirildi. Artefakt KK boyanmasi, eritrosit ve lamina elas-
tika boyanmalan amiloid birikimlerinden ayirt edildi ve amilo-
id olarak kabul edilmedi. Frozen kesitlerine KK uygulanan ol-
gular ilk olarak rutin immunfléresan inceleme paneli sirasin-
da KKF ile degerlendirildi, isik mikroskobik degerlendirme
sor radan yapildi. KKF ile boyanma olan olgularda birikimle-
rin colarize 11k mikroskobunda 1511 ¢ift kirip kirmadigi kont-

lin mezangiyumunda, daha az oran-
da ve daha hafif olmak izere damar-
larda ve interstisyumda saptanmistir.
Transplante BIB'nde damar duvarla-
rinda hafif birikimler saptanmis, glo-
meriler birikimler izlenmemistir. Transplante olgunun primer
hastaliginin Ailevi Akdeniz Atesi'ne (AAA) bagh renal amilo-
idoz oldugu belirlenmistir. Nativ bobrek biyopsilerinin %5,6'
sinda, transplant bobrek biyopsilerinin de %1'inden azinda
amiloid birikimi saptanmistir.

Bu galismada yer alan olgulardan ikisine ikinci kez BIB
yaptimistir. Bunlarin birinde 5, digerinde 3 yil 6nce yapilan ilk
BIB'nin parafin kesitleri KKF ile yeniden incelendiginde ami-
loid birikimi oldugu gériildi. Ik biyopsilerden birinde glome-
riler birikimlerin belirgin olmamasi, digerinde de belirgin kro-
nik degisiklikler ve sadece interstisyel birikimlerin olmasi ne-
deniyle ilk incelemede amiloid birikiminin dikkati cekmedigi
digtnilmastdr.

Olgulardan birinde parafine ayrilan érnekte glomeril ve
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amiloid birikimi saptanmamistir. Ancak immunfléresan ince-
leme érneginde gdriilen iki glomeriilde, amiloid birikimi gorul-
mis ve amiloidozis rapor edilmistir. Kalan biyopsi 6rnegi ye-
tersiz oldugundan daha ileri tip tayini yapilamamistir. Olgu-
nun daha sonra alinan rektum ve karaciger biyopsilerinde de
amiloid saptanmistir. Bu biyopsilerle olgu AA disi amiloid
(AL) olarak rapor edilmistir.

Diger AL olgusunun frozen kesitlerinde lambda (+) kappa
(-) bulunmustur. Parafin kesitlerde ise hem lambda, hem de
kappa (-) bulunmustur, immunperoksidaz inceleme tekrarla-
rinda negatif sonug degismemistir. Bu ¢eliski nedeniyle alt tip
tayini yapilmamistir. Daha sonra yapilan kemik iligi biyopsi-
sinde de amiloid birikimi saptanmis, permanganatla muame-
le edilmis KK (+), AAC (-), kappa (-), lambda (+) oldugundan
birikim lambda hafif zincir orjinli amiloid birikimi (AL, lambda
amiloid) olarak degerlendirilmistir. Kemik iligi biyopsisinde
myelom ve gammopati ile uyumlu bulgu saptanmamustir.

Frozen ve parafin kesitlerinin KKF karsilastirildiginda pa-
rafin kesitlerin daha az artefakt i¢cerdigi ancak aralarinda bo-
yanma siddeti agisindan ¢ok fazla fark olmadigina karar ve-
rilmistir. Olgularin altisinda hem frozen hem de parafin kesit-
lerde birikim bulunmus, 14 olguda ise her ikisinde de birikim
saptanmamistir. KKF ile yalanci negatif ve pozitiflik yoktur.

KK ile KKF karsilastirildiginda, fléresan isikta siyah veya
siyaha yakin zeminde amiloid birikimlerine karsilik gelen ki-
remit kirmizisi rengin 151k mikroskobundaki KK'dan daha car-
pici ve etkileyici goriindligi dikkati gekmistir (Resim 1). Kon-
gofilik boyanan elastik lifler, eritrositler ve bazen teknik ne-
denle olusan kirlilikler (pamuk, yabanci madde vb) amiloid
birikimlerinden kolaylikla ayirt edilmistir. Retrospektif olarak
degerlendirilen iki olgunun 3 ve 5 yil 6nceki biyopsilerinde
amiloid birikimi sadece KKF ile saptanmistir.

Mavi ve yesil fléresan filtre setleri kargilagtinldiginda ara-
larinda cok belirgin fark yoktur. Mavi filtre setinde parankimin
yesil otofldresansinin secilmesi biyopsiyi genel olarak deger-
lendirmede yardimcidir. Ancak yesil filtre setinde de birikimle-
rin floresansi ile birikiminin lokalizasyonunu belirlenmektedir.

TARTISMA

Bircok hastalik veya sendrom bébrekte amiloid birikimine
yol acabilir. Amiloid birikimine neden olan hastaliklar ve 6zel-
likleri kaynaklarda oldukea iyi tanimlanmistir (1-10). Sistemik
amiloidozlarin bébrek tutulumunda klinik olarak primer veya
sekonder amiloidoz formlari ve amiloidin farkh biokimyasal
tiplerini ayirt eden spesifik histopatolojik gériinim yoktur (7-
8,11-15). Kesin ayirici tani immunperoksidaz yoéntemler, kli-
nik ve laboratuvar bulgular ile olasidir (1,5-15). Bobrekte
amiloid birikimleri en sik mezangiyumdadir. Buna daha az
oranda vaskiiler ve interstisyel birikimler eslik eder.

Rutin histolojik incelemede birikimler erken dénemde az
oldugundan gérilmeyebilir veya benzer mikroskopik gériind-
me yol acan diger hastaliklardan ayrimi gerekebilir. BiB'nde
hyalen arteriolosklerozis ve fibriler glomeriilopatiler karisabi-
lecek histopatolojik bulgularin baginda sayilabilir (8,9,11-15).
Bu nedenle klinik veya histolojik kusku oldugunda KK boya-
si mutlaka uygulanmalidir. Amiloid birikimleri KK ile kirmizi
boyanir ve polarize 1sik mikroskobunda dikromat &zellik ile
111 cift kirar, elma yesili refle verir. Ayrica kristal viyole, tiof-
lavin, immunperoksidaz boyama, radyoniiklid ve elektron
mikroskobik incelemeden de tanida yararlanilabilinir (1,6,
8,9). AAA veya makroglobulinemi gibi bazi durumlarda erken
tani ile tedavi kismen olasidir. AAA'nde kolsisinin renal ami-

loidozu engelledigi ve/veya birikimleri azalttigi ileri striilmek-
tedir (8-10). Diger birikimlerde de primer nedene yonelik te-
davilerden yarar olasidir. Bu nedenle birikimlerin olusturdu-
gu doku hasar ilerlemeden, amiloidozun erken ve dogru ta-
nisi énem tagimaktadir.

Rutin BIiB kesitleri incedir (3-6 mikron). Bu amiloidozun
histopatolojik tanisinda en sik kullanilan KK boyama yénte-
mi i¢in dezavantaj yaratir. Az olan birikimler ince kesitlerde
KK ile boyansa bile farkediimeyebilir. Boyanma hafif oldu-
gunda tani icin sart olan polarize 11k mikroskobundaki elma
yesili refle de alinmaz. Bunu gidermek igin kalin kesitler (10
mikron) énerilmektedir (19). Ayrica polarize 151k mikroskobu
ozellikleri de tanida yetersizliklere yol agabilir. Polarize mik-
roskop tablasinin déner olmasi, polarizasyon ya da dikromat
ozelligin maskelenmesini ortadan kaldirir (18). Bu dezavan-
tajlara karsilik, Linke KKF’'ni immunperoksidaz incelemeler-
den de daha duyarl bir yontem oldugunu ileri sirmektedir
(18). Fléresan 1sik altinda KK ile boyanmis alanlar ¢cok daha
kolay taninabilmekte ve kiiglik birikimler bile yakalanabil-
mektedir.

Daha énce saptayamadigimiz iki amiloid birikimini KKF
ile saptadik. Retrospektif olarak ayri bir calismada KK uygu-
lanmis bes yillik bébrek ve bir yillik degisik organ biyopsile-
rini KKF ile yeniden degerlendirdik. Amiloid birikimi saptadi-
gimiz 136 biopsiden 7'sinde birikimler sadece KKF ile tani-
caligmalarda KKF ile amiloid birikimlerinin daha kolay tanina-
bildigini gérdik. immunperoksidaz yéntemle AA birikimini
saptadigimiz olgularda da birikimleri saptamak KK'dan daha
kolaydi. Bu ¢alismada negatif kontroliin gok olmasina rag-
men pozitif kontroliin az olmasi dezavantaj olarak yorumla-
nabilir. Ancak diger ¢alismamizda toplam olgu ve birikim
olan olgu sayis| daha fazladir. Yalanci pozitiflik veya negatif-
lik bulunmamistir (17). Bu nedenle KKF'nin KK'den daha (s-
tiin oldugunu distniyoruz.

Bu calisma, temelde parafin ve frozen kesitlerdeki
KKF’'nin dzelliklerini aragtirarak KKF'nin rutindeki yerini belir-
lemeyi amaglamistir. Frozen ve parafin kesitlerde KKF ile
amiloid birikimleri kolayca degerlendirildi. Frozen kesitlerde
saptanan birikimler parafin kesitlerde de KK, KKF ve immun-
peroksidaz yéntemlerle dogrulandi. Frozen kesitlerde KKF
ile birikim saptamadigimiz halde, klinik veya histopatolojik
kuskular nedeniyle bazi olgularin parafin bloklarina da KK
yapildi. Bu olgularda da parafin kesitlerde KK ve KKF birikim
saptamadik. KKF ile frozen ve parafin kesitlerde yalanci po-
zitif veya negatif olgumuz yoktur. Parafin blogunda glomeriil
veya birikim olmayan olgularda immunfléresan inceleme or-
neginde glomerill olabilecegdi ve taninin buradan konabilece-
gi akilda tutulmahdir. Biz bir olgumuzda immunfléresan ince-
leme drnegindeki glomerdllerde tani koyduk.

Fléresan mikroskopta KKF ile amiloid birikimlerin saptan-
diktan sonra, polarize isikta dikromat ézellik igin tekrar de-
gerlendiriimesinin gerekmesi KKF yéntemi igin olumsuz bir
faktordlr. Ancak bobrek histopatolojisine yatkin bir kisinin
KKF sonrasi polarize i1sik mikroskobunda dogrulamaya ihti-
yac¢ duymaksizin tip tayini i¢in gerekli immunperoksidaz ince-
lemelere basvurarak taniy! kesinlestirebilecegini diisiiniiyo-
ruz. Ulkemizde renal amiloidoz olgularinin yaklasik %90'1 AA
amiloiddir (16,17). immunperoksidaz yontemle AA tip tayi-
ninde sorun yoktur (1,6,12). AL amiloid alt tip tayininde fro-
zen ve parafin kesitler arasinda kappa ve lambda boyanma
farkliliklari nedeniyle tani sorunu yasamaktayiz. Kappa ve
lambda ile iki ydntemde de ayni sonug olmazsa polarize 1s1k
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mikroskobunda, elma yesili refle sonrasinda olgular AA ve
AA disi amiloid birikimi olarak rapor edilebilinir.

KKF eskiden beri bilinmesine ragmen, klasik kitaplarda
tizerinde pek durulmamistir (8,9). Bébrek biyopsilerinde im-
munfléresan inceleme rutin olarak yapilimaktadir. Bu incele-
me sirasinda zaman zaman frozen dérneginin hematoksilen
eozin kesitine ihtiyag duyulmaktadir. Bu kesit yerine rutin KK
boyali frozen kesit kullanilabilir. Bu sekilde immunfléresan in-
celeme paneli ile tim olgular amiloidoz agisindan en uygun
yontemle degerlendirilecektir. Akla neden parafin kesitlere
de rutin olarak KK uygulanmadigi sorusu gelebilir. Bélimii-
mizde parafin bloklardan rutin olarak 8 lama gok sayida ke-
sit alinmakta (30-50 kesit) ve bloklar neredeyse tama yakin
kesilmektedir. KK igin yeni veya kalin kesit yapmak rutin yii-
ki daha da artiracaktir. Ayrica parafin kesitlerde KK uygula-
mak frozen kesitlere gére daha zaman alicidir. Frozen sira-
sinda amiloidoz tanisi koyularak, kalan bos parafin kesitler
immunperoksidaz incelemede kullanilabilir. AL olgularda alt
tip tayini icin yeterli sayida kesit kalabilir.

Bu calismada hafif olan amiloid birikimlerini KK ile farket-
medigimizi saptadik. Bu olgularda rutin olarak KKF uygulan-
mis olsaydi, 3-5 sene dnce amiloid birikiminin yakalanmig
olacagini dustniiyoruz. Frozen pargasinda immunfléresan
inceleme sirasinda birikim saptanmayan olgularda klinik én-
tanilarda amiloidoz kuskusu ve 1tk mikroskobik incelemede
fibriler glomerilopatiyi diisiindiirecek bulgu yoksa, amiloidoz
yok denebilir. Diger durumlarda KK tekrarlanmali ve gereki-
yorsa immunperoksidaz incelemelerle desteklenmelidir. Sa-
dece 11k mikroskobunda degerlendirilen ve KK ile birikim
saptanmayan olgularda, klinik 6n tanilarda amiloidoz ve/ ve-
ya histopatolojik fibriler glomerilopati varsa, olgu KKF ile de-
gerlendiriimeden rapor edilmemelidir.

KKF ile degerlendirilen preparatlarda birikimlerdeki kirmi-
zi rengin solmasi nedeniyle uzun siire fléresan igikta bekle-
tilen veya fotograf gekilen olgularda kesitler igaretlenmelidir.
Bu yapiimazsa sonradan bu kesitlerde KK ile amiloid biriki-
mini degerlendirenler yanls yorumlar yapabilir.

BiB'lerinde fibriler glomeriilopatiler amiloid ve amiloid di-
si olarak iki ana grupta toplanabilir (11-15). Amiloid digi biri-
kimler immunglobulin kékenli fibriller (krioglobulinemi, mo-
noklonal gammopati, sistemik lupus eritematozus ve immun-
taktoid (fibriler) glomerulopati) ile immun globiilin kékenli ol-
mayan fibriller (diabetik glomeriilopati) glomerilopatiler ola-
rak siniflanabilir. Bunlarin ayirici tanilarinda immunfléresan
inceleme degerlidir. immunfléresan inceleme panelinde KKF
ile amiloid birikiminin degerlendiriimis olmasi 151k mikrosko-
bik degerlendirmede kolaylik saglayacaktir. immunfléresan
inceleme panelinde ayn anda degerlendirilecek kappa,
larrbda ve KKF, AL amiloidozis alt tipleri agisindan bilgi ve-
rebilir. Olguda AAC negatif ise, floresan mikroskoptaki kap-
pa ve lambda birikimi ve lokalizasyonu ile AL alt tip tayini ya-
pile bilir. Biz immunperoksidaz yontemle alt tip tayini yapa-
madigimiz olguda, immunfléresan yéntemle lambda birikimi-
ni saptadik. Ancak kesin tani kemik iliginin parafin kesitlerin-
de immunperoksidaz yontemle lambda saptandiktan sonra
kondu. BiB'lerinin takibinin diger biyopsilerden farkli olmasi
veya kemik iligi biyopsilerinin asitte dekalsifiye edilmesi gibi
teknik nedenler bu sonugta etkili olmus olabilir. AL olgularda
alt -ip tayininde zorluklar belirtiimektedir (1).

Bobrek transpiantasyonu son dénem bébrek hastalarin-
da uygulanan bir tedavi bigimidir. Bu olgularda primer hasta-
ligin tekrari veya yeni glomerilonefrit gelisme sansi yiliksek-
tir. Amiloid birikimi de bunlar arasinda yer almaktadir (22-

24). Bu calismada bir AAA olgusunun trasnplantasyon son-
rasi 3. senesinde greft fonksiyon bozuklugu nedeniyle yapi-
lan biyopsisinde AA amiloid saptanmistir. Diger ¢aligmamiz-
da da iki transplante bobrekte daha amiloid birikimi saptan-
mistir (17). Arsivimizdeki tim transplant BiB'lerinde amiloid
birikimi gorilme sikhgr %1'den azdir. Bu ¢alismada primer
bobrek hastaligi amiloidoz olan 5 olgu da incelenmisg, birikim
saptanmamistir. AAA nedeniyle amiloidoz gelisen olgularda,
bobrek transplantasyonundan sonra da kolsisin kullaniminin
amiloid birikimini azalttig1 belirtimektedir (8-10,24). Biz
transplante olgularda glomeriler birikimlerin vaskiler biri-
kimlerden daha az oldugunu gézlemledik.

KKF eskiden beri bilinen ancak rutin uygulamada pek de-
gerini bulmamisg bir yéntemdir. BiB'lerinde frozen kesitlerde
de KK rutin olarak uygulanabilir ve bu sekilde amiloidoz va-
kalarinin biydk kismi immunfléresan inceleme basamagin-
da taninabilir. Isik mikroskobu asamasini beklemeden im-
munperoksidaz incelemelere gegilerek tip tayini icin zaman
da kazanilabilir. Isik mikroskobunda KK negatif olan tim ol-
gularda olanak varsa KKF ile degerlendirmeden olgular ra-
por edilmemelidir.
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