Patohistoloska i klinicka obiljezja toksicnog ucinka bevacizumaba na bubreg
— prikaz tri slucaja
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Uvod

Bevacizumab je monoklonalno protutijelo koje se, kao inhibitor neoangiogeneze, koristi u terapiji raznih karcinoma.
Bevacizumab u odredenog broja bolesnika moZe izazvati ostecenje bubrega koje se ocituje proteinurijom i/ili nefrotskim
sindromom. Morfoloske promjene koje nastaju u bubregu nalik su promjenama kod tromboticke mikroangiopatije, fokalne
segmentalne glomeruloskleroze i krioglobulinemijskog mebranoproliferativnog glomerulonefritisa.?

Prikazi slucajeva

Ovdje prikazujemo troje bolesnika (dvije Zene s karcinomom jajnika i muskarac sa karcinomom debelog crijeva) kojima je
razdoblju od 2019 — 2023. godine uinjena biopsija bubrega zbog proteinurije i sumnje na toksi¢ni ucinak bevacizumaba.
Prosjecna dob bolesnika iznosila je 63 godine. Pacijenti su se klinicki prezentirali proteinurijom nefrotskog ranga u jednom i
subnefrotskog u 2 slucaja uz prosjeénu 24-satnu proteinuriju 3 g, prosjecni serumski kreatinin 86,3 pmol/l i prosjeénu eGFR 78,3
mL/min/1.73m?. Na svjetlosnoj mikroskopiji nadeno je prosjecno 20,3 glomerula, od toga je 5,3 bilo potpuno vezivho
promijenjeno, a u 4,3 su nadene segmentalne skleroze. U svim biopsijama bili su prisutni psudotrombi sa srednjom vrijednosti
najveceg pseudotromba po glomerulu za svakog pacijenta od 23,2 pm, 19,7 um i 22,7 um. Intersticijska fibroza i tubularna atrofija
su zahvacale 10 — 20 % parenhima. U arterijama je bilo prisutno blago fibrointimalno zadebljanje stijenke, a u arterijama

umjerena do znatna hijalinoza.

B Toe tarantic 24-satna Kreatinin
& B proteinurija(g) | (umol/l)
Pacijent 1 58 / CA jajnika izolirana proteinurija, KBZ 1,5 93 76
Pacijent 2 75 / CA jajnika Izolirana proteinurija 3 74 66
. 56 M G d.:_abelng Izolirana proteinurija, KBZ 4,4 92 03
Pacijent 3 crijeva . )
. Duplikature i :
Broj S S -
lomerula najvecih remodeliranje IFTA %
g pseudotromba (um) GBM
Pacijent 1 15 5 2 232 DA 15
Pacijent 2 32 7 o, 19,7 DA 10
Pacijent 3 14 4 2 227 DA 20

Tablica 2 Patohistolotke karakteristike pacijenata
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Slika 1 Mjerenje promjera

Slika 2 Pseudotrombi u Slika 3 Obilno dupliranje i

seudotromba pomocu CellA :
Emgramske pojrgke kapilarama. PAS, x400. remodeliranje GBM. PAS x400.

Slika 5 Pseudotromb u kapilari uz Slika 6 Remodeliranje

Slika 4 Pseudotrombi u kapilarma. gubitak endotelnih stanica. TEM, glomerularne bazalne membrane.

TEM x5000 x15000. TEM, x8000.

Zakljucak

Bevacizumabom uzrokovana nefropatija relativno je novoopisani entitet s elementima tromboticke mikroangipatije, ali i razli¢itim
patohistoloskim karakteritikama (povedani hijalni pseudotrombi na svijetlosnoj mikroskopiji) zbog cega ju je vaino je uzeti u obzir
kao diferencijalnu dijagnozu kod pacijenata s tumorima i proteinurijom. Klini¢ki podaci, uklju¢ujuci podatke u terapiji te klinicko
patolodka korelacija bitansu element ispravne interpretacije biopsijabubrega.
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