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|y64-zalezna choroba nerek
— C0 powinien wiedziec nefrolog

|y64-related kidney disease

— What nephrologist should know

ABSTRACT

IgG4-related diseases are relatively newly de-
scribed group of diseases characterized IgG cell
infiltration in affected organs and lgG4 elevated
levels of serum immunoglobulin. The disease is
usually multiorgan. The most common renal in-
volvement is tubulo-interstitial nephritis. Membra-

WSTEP

Choroby IgG4-zalezne (IgG4-RD, IgG4-
-related disease) stanowia stosunkowo nowa i nie
do kofica jeszcze poznana grupe choréb [1, 2].
Wspdlna ich cechg sa nacieki komorek IgG4+
w zajetych narzadach oraz, w wigkszosci przy-
padkéw, podwyzszone stezenie immunoglobu-
lin podklasy IgG4 w surowicy. Patogeneza tych
schorzen pozostaje niewyjasniona. Bierze si¢ pod
uwage udzial czynnikéw autoimmunologicznych
i alergicznych [3, 4]. W odpowiedzi na dziatanie
cytokin Th2-zaleznych, takich jak interleukiny:
IL-4, IL-5, IL-10 i IL-13, oraz transformujacego
czynnika wzrostu 3 (TGF-B, transforming growth
factor B) pojawia si¢ eozynofilia, wzrasta stezenie
immunoglobulin IgG4 i IgE oraz postepuje wiok-
nienie narzadéw. Sa to charakterystyczne zmiany
stwierdzane w przebiegu choréb IgG4-zalez-
nych [5]. Choroba wystepuje najczesciej wsrod
mezezyzn w Srednim i starszym wieku (Sredni
wiek 65 lat) [4, 6-8]. W wigkszoSci przypadkow
poczatek choroby jest podostry, bez obecnosci

nous glomerulonephritis is much less common.
This report presents the most important features
of lgG4-related kidney disease and methods of its
recognition.
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objawéw ogdlnoustrojowych, stad rozpoznanie
ustala si¢ czgsto przypadkowo w trakcie dia-
gnostyki laboratoryjnej lub radiologicznej. Naj-
czestsza lokalizacja zmian to trzustka, przewdd
watrobowo-z6lciowy, gruczoly §linowe, oczodét
oraz wezly chtonne. Rzadziej proces chorobowy
dotyczy aorty, Srodpiersia, przestrzeni zaotrzew-
nowej, tkanek migkkich, skory, osrodkowego
uktadu nerwowego, tarczycy, drég oddechowych,
gruczohu krokowego czy sutkowego [4]. Czgsto
obserwuje si¢ wspotwystepowanie zapalenia
trzustki z procesami IgG4-zaleznymi w innych
narzadach. Objawy moga wystepowac jednoczes-
nie lub rozwija¢ si¢ réznoczasowo. Z czasem,
zwykle po kilku latach, dochodzi do zajecia ko-
lejnych narzadéw i wystapienia nowych objawéw.

ZAJECIE NEREK W PRZEBIEGU CHOROB
19G4-ZALEZNYCH (19G4-RKD)

U wigkszoSci oséb z IgG4-RD stwierdza
si¢ jednoczesne zajecie kilku narzadow [4, 9]
(tab. 1). Rzadko zdarza si¢ izolowane zajecie
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Tabela 1. Czgstos¢ zajecia nerek na tle zajgcia innych narzagdow w przebiegu choroby lgG4-zaleznej

Autor Liczebnosé Zajecie nerek Odsetek chorych Najczesciej zajete narzady
badanej grupy Z zajeciem
wielonarzadowym
Takahashi, 40 14 (35%) 16 (40%) Wtoknienie pozaotrzewnowe, AIP, Slinianki, wewnatrzwatrobowe
2007 [19] drogi zofciowe
Saeki, 23 23 (100%) 22 (95,7%) Slinianki, limfadenopatia, AIP. gruczoly fzowe, ptuca
2010 [12]
Raissian, 35 35 (100%) 29 (83%) Ptuca, AIP watroba, limfadenopatia
2011 [7]
Yamaguchi, 16 16 (100%) 14 (87,5%) AIP, wtoknienie pozaotrzewnowe, $linianki, ptuca, watroba
2012 [23]
Khosroshahi, 28 2 (7%) 11 (39%) Wezly chfonne, $linianki, oczodot
2012 [14]
Kawano, 4 28 (68%) 39 (95%) Slinianki, AIP gruczoty fzowe, pluca, wezly chionne
2011 [6]
Alexander, 9 9 (100%) 7 (77%) AIP, slinianki, oczodot, wezty chtonne, watroba
2013 [8]
Zen, 2010 [27] 114 10 (8%) 35 (30%) Slinianki, gruczoty tzowe, ptuca, AIP wewnatrzwatrobowe drogi
Z6tciowe, watroba, wioknienie pozaotrzewnowe, aorta

AIP (autoimmune pancreatitis) — autoimmunologiczne zapalenie trzustki

Tabela 2. Objawy lgG4-zaleznej choroby nerek
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Khosroshahi, | 2/28 TIN (2) 0 2/28 0 2/28 0 2/28 0 0

2012 [14]

Saeki, 23/23 TIN (23/23) 13/23 19/23 8/23 16/23 7/23 2/23 10/23 1/23

2010[12] MGN (4/23)

Alexander, 9/9 TIN (5/9) 6/8 9/9 0 1/7 1/7 0 0 0

2013 (8] MGN (9/9)

Yamaguchi, 16/16 TIN (16/16) 15/16 10/16 0 12/13 413 413 413 0

2012 [22] MGN (2/16)

Takahashi, 14/40 Brak danych Brak danych Brak danych | 0 14/40 0 2/40 12/40 3/40

2007 [19]

Raissian, 35/35 TIN (35/35) 27/35 8/27 6/27 18/23 4/35 9/35 6/35 0

2011 [7]

Cornell, 5/5 TIN (5/5) 2/5 Brak danych | Brak 4/5 0 3/5 1/5 0

2007 [13] danych

Kawano, 41/41 TIN (28/28) 24/41 21/36 15/36 29/41 2/29 1/29 19/29 6/29

2011 (6] GN (11/28)

TIN (tubulointerstitial nephritis) — cewkowo-$rodmiazszowe zapalenie nerek; MGN (membranous glomerulonephriti) — btoniaste kigbuszkowe zapalenie nerek; GN (glomerulonephritis) — kigbuszkowe
zapalenie nerek

nerek [8, 10]. Wigkszos¢ chorych ma objawy  czycowy wystepuje rzadko, a jego wystapienie
szybko badz tez powoli postgpujacej przewle-  sugeruje kigbuszkowe zapalenie nerek [7, 12].

klej niewydolnoSci nerek [11]. W badaniu og6l-  Rzadziej objawem choroby jest utrzymujaca
nym moczu u ponad potowy chorych stwierdza  si¢ erytrocyturia (tab. 2). W pozostatych ba-
si¢ biatlkomocz, przy czym bialkomocz ner-  daniach laboratoryjnych charakterystyczne
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sa: obnizone stezenie sktadowych dopetniacza
C3 i/lub C4 (50-70% chorych), podwyzszone
stezenie IgE (70%), obwodowa eozynofilia
(33-48%), poliklonalna hipergammaglobuline-
mia [6, 7, 11], zazwyczaj niskie wyktadniki stanu
zapalnego. U 30-80% chorych mozna stwier-
dzi¢ obecno$¢ przeciwcial przeciwjadrowych
(ANA, antinuclear antibodies), zazwyczaj w ni-
skim mianie, bez obecno$ci autoprzeciwciat kie-
runkowych [7, 11, 13, 14]. Czasem obserwuje si¢
obecnos¢ czynnika reumatoidalnego [14]. U po-
jedynczych chorych stwierdzano takze obecnos¢
przeciwcial przeciwko mieloperoksydazie (anty-
-MPO), bez wyktadnikéw martwiczego, rozple-
mowego kiebuszkowego zapalenia nerek w ba-
daniu histopatologicznym [7].

Do typowych cech IgG4-RD naleza obec-
no$¢ naciekéw komorek IgG4+ w zajetych na-
rzadach oraz zwigkszone stgzenie catkowitego
IgG i/lub podklasy IgG4 w surowicy. Za punkt
odcigcia podwyzszenia stezenia IgG4 przyjmu-
je si¢ 135 mg/dl [15]. Trzeba jednak pamietac,
iz stwierdzenie samego podwyzszonego st¢ze-
nia IgG4 nie wystarczy, by rozpoznac¢ chorobe
z grupy IgG4-zaleznych. Fizjologiczna odpo-
wiedz IgG4-zalezna moze by¢ zainicjowana
przez powtarzajaca si¢ ekspozycje na antygen.
Zwiekszone stezenie IgG4 stwierdza si¢ w prze-
wleklym stanie zapalnym, zakazeniach, nowo-
tworach, chorobach autoimmunizacyjnych czy
stanach zapalnych naczyn [15-18]. U chorych
z ostatecznym rozpoznaniem IgG4-RD zaréwno
stezenie IgG4, jak i stosunek IgG4/IgG sg wyzsze
niz w pozostalych przypadkach [18], jednak na-
wet 30% chorych z IgG4-RD moze mieé¢ prawi-
dtowe stezenie podklasy IgG4 immunoglobulin.

Choroby IgG4-zalezne czgsto przebiegaja
skapoobjawowo, a rozpoznanie jest przypadko-
we. W diagnostyce IgG4-zaleznej choroby nerek
(IgG4-RKD, IgG4-related kidney disease) naj-
bardziej przydatnym badaniem obrazowym jest
tomogratia komputerowa (CT, computed tomo-
graphy) z kontrastem [6, 19, 20]. Stwierdzenie
mnogich, obustronnych zmian o niskiej gesto-
§ci, zlokalizowanych w miazszu nerki, wskazuje
na konieczno$¢ diagnostyki w kierunku IgG4-
-RD. Nieco rzadziej stwierdza si¢ obustronne
powickszenie nerek, rozlane pogrubienie $ciany
miedniczki nerkowej z gltadka powierzchnia
wewnetrzng oraz pojedyncza zmiang ognisko-
wa w migzszu nerki (tab. 2). W réznicowaniu
zmian w nerkach nalezy przede wszystkim braé
pod uwage proces rozrostowy (guz nerki, no-
wotwor drég moczowych), zapalenie naczyn,
odmiedniczkowe zapalenie nerek. Oprocz CT
w diagnostyce IgG4-RKD przydatne sa réwniez

Tabela 3. Cechy histopatologiczne charakteryzujace zapalenie cewkowo-$rddmigzszowe nerek

(IgG4-TIN, tubulointerstitial nephritis) (na podstawie [22])

Fragmenty narzadu zajete przez proces chorobowy wyraznie odgraniczone od tkanki zdrowe;j

i wspotistniejace z wioknieniem pozaotrzewnowym

Zajmowanie zaréwno kory, jak i rdzenia, czesto wykraczajace poza torebke nerki

IgG4+, zmieszany z obszarami wiéknienia

Naciek zapalny w $rodmigzszu nerki ztozony z komorek plazmatycznych i limfocytow gtownie

Szczegolny typ widknienia okreslany jako ,bird’s eye”

Widoczne w badaniu mikroskopowym depozyty w btonie podstawnej cewek nerkowych,
torebce Bowmana i $rddmigzszu w zajetych fragmentach narzadu

scyntygrafia galem, pozytonowa tomografia
emisyjna (PET, positron emission tomography)
oraz obrazowanie metoda rezonansu magne-
tycznego (MRI, magnetic resonance imaging)
[11].

MANIFESTACJE KLINICZNE
19G4-ZALEZNEJ CHOROBY NEREK

Najczestsza manifestacja  IgG4-RKD
w obregbie nerek jest zapalenie cewkowo-
-srodmigzszowe (IgG4-TIN, tubulointerstitial
nephritis). O wiele rzadziej spotyka si¢ zmiany
w obrebie klebuszkéw nerkowych, wodoner-
cze wtorne do widknienia pozaotrzewnowego
czy mas¢ guzowata w obrebie miazszu ner-
ki [8, 21]. Najistotniejsze cechy stwierdzane
w badaniu histopatologicznym charakteryzuja-
ce IgG4-TIN przedstawiono w tabeli 3.

Unikalna cecha IgG4-TIN, niestwierdza-
ng dotychczas w innych narzadach, sa skupiska
komoérek zapalnych otoczone nieregularnym
wldknieniem uktadajace si¢ w ksztalcie gniazda.
Yamaguchi okreslit te zmiany mianem ,,bird’s-
-eye fibrosis” [22]. Stwierdzenie w badaniu hi-
stopatologicznym znacznego wtdknienia o cha-
rakterystycznym ksztalcie, obecnosci naciek6w
z eozynofili, rozciaganie si¢ zmian naciekowych
w strong torebki nerki przy jednoczesnie dobrze
odgraniczonych zarysach tych zmian silnie su-
geruja IgG4-TIN. Wiekszo$¢ autoréw zgadza
sie jednak co do tego, ze martwicze zapalenie
naczyfi, zmiany ziarniniakowe, nacieki granu-
locytéw, zaawansowane zmiany zapalne w cew-
kach nerkowych sa bardzo rzadkie w przebiegu
IgG4-RD, a ich stwierdzenie praktycznie wyklu-
cza t¢ grupe choréb. W nacieku obejmujacym
przestrzeni §rodmiazszowa dominuja komorki
IgG4+ [23]. Ogniskowo zwigkszone stgzenie
komorek IgG4+ stwierdza si¢ rOwniez w zmia-
nach Sr6dmiazszowych o innej przyczynie, na
przyktad przewleklym odmiedniczkowym za-
paleniu nerek, ziarniniakowatosci z zapaleniem
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naczyn czy zespole Sjogrena. Obecno$¢ eozyno-
fili moze natomiast sugerowac ostre alergiczne
cewkowo-§roédmiazszowe zapalenie nerek [7].

Typowym naciekom komoérek IgG4+
czesto towarzysza réwniez obszary widknie-
nia, o uktadzie wrzecionowatych komorek
ksztaltem przypominajacych szprychy w kole
(storiform fibrosis) [23]. Ten rodzaj wtoknienia
stanowi kolejna, bardzo typowa cechg¢ histopa-
tologiczna IgG4-RD, pomocna w diagnostyce
réznicowej zmian Srodmiazszowych w nerkach.
Pamigtac jednak nalezy, iz w przypadku zmian
ostro rozwijajacych si¢ widknienie moze by¢
niewielkie lub wrecz nieobecne. Wydaje sig,
ze rozne stopnie wiéknienia moga odpowiadac
odmiennym stadiom choroby.

W ponad 80% przypadkéw IgG4-TIN
stwierdza si¢ ogniskowe lub rozlane ztogi kom-
plekséw immunologicznych w obrebie btony
podstawnej cewek nerkowych (TBM, tubular
basement membrane). Zazwyczaj nie towarzysza
im zlogi w klebuszkach nerkowych [7]. W ba-
daniu immunofluorescencyjnym (IF) stwierdza
sic w TBM ztogi IgG, tancuchéw lekkich kappa
ilambda, a takze C3 i rzadziej Clq, rzadko ziar-
niste ztogi IgA. Ztogi w TBM czesciej wystepuja
w przypadkach z nasilonym wi6knieniem. Po-
dobny obraz stwierdza si¢ tez w obrebie trzust-
ki, co wskazuje na wsp6lny patomechanizm
zmian w réznych narzadach w IgG4-RD [11].
Obecnos¢ ztogdw komplekséw immunologicz-
nych w TBM przy braku zmian w kiebuszkach
nerkowych to kolejna charakterystyczna cecha
IgG4-TIN. W diagnostyce réznicowej nalezy
bra¢ pod uwage przede wszystkim nefropati¢
toczniowa. Odréznienie tych schorzef niejed-
nokrotnie komplikuje fakt, iz u niektérych cho-
rych z 1gG4-RD stwierdza si¢ obecno$¢ ANA
w surowicy [7]. Toczniowe cewkowo-§rédmigz-
szowe zapalenie nerek zazwyczaj wspdlistnieje
ze zmianami w kigbuszkach nerkowych, jak-
kolwiek izolowane bloniaste kigbuszkowe za-
palnie nerek stwierdza si¢ w obu chorobach.
Unikalng cecha IgG4-TIN jest obecno$¢ ztogéw
w TBM jedynie w miejscach z obecnym nacie-
kiem zapalnym, zazwyczaj z typowym widknie-
niem, podczas gdy ztogi w TBM w przebiegu
tocznia uktadowego stwierdza si¢ niezaleznie
od miejsc wystepowania zapalenia. Zapalenie
cewkowo-Srodmigzszowe nerek z obecnoScia
ztogébw w TBM bez objawéw choroby ukta-
dowej stwierdza si¢ réwniez w idiopatycznym
Srédmiazszowym zapaleniu z hipokomplemen-
tenemia z masywnymi ztogami cewkowo-§rod-
miazszowymi i wielkokomérkowym zapaleniem
cewek. Wydaje sig, iz wiele z opisanych przy-
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padkéw mogto byé w rzeczywistoSci nierozpo-
znang chorobg IgG-zalezna [24].

U okoto 7% chorych z IgG4-RKD wyste-
puja zmiany w kiebuszkach nerkowych. Naj-
czestsza postacia histologiczng jest nefropatia
bloniasta (IgG4-MGN, IgG4-related membra-
nous glomerulonephritis) — wystepuje w 7-10%
przypadkéw [8, 23]. Zajecie klebuszkéw nerko-
wych moze mie¢ charakter izolowany lub, co
czestsze, wspdtistniec z IgG4-TIN [6, 10, 12, 21,
25]. Obserwowany w IgG4-MGN dominujacy
naciek komorek IgG4+ w Scianie kapilar kte-
buszkéw bardzo przypomina zmiany w pierwot-
nym bloniastym ktgbuszkowym zapaleniu nerek
[26-28]. Ponadto wykazano, iz zalezna od lim-
focytéw T2-pomocniczych stymulacja komoérek
B indukuje syntezg¢ IgG4 zaréwno IgG4-RD jak
i pierwotnej nefropatii bloniastej [27, 29]. Po-
mocne w rdznicowaniu moze by¢ oznaczenie
przeciwciat przeciwko receptorowi A2 fosfo-
lipazy (anti-PLA2R, anti-phospholipase A2 re-
ceptor), ktorych obecnos¢ stwierdza si¢ u ponad
70% chorych z pierwotnym bfoniastym kigbusz-
kowym zapaleniem nerek, nie wyst¢puja one
u zadnego chorego z rozpoznaniem IgG4-MGN
[8, 14, 21]. W $wietle dostgpnych danych wydaje
sie, iz IgG4-MGN prawdopodobnie nie wyni-
ka jedynie z nacieku komodrek IgG4+, ale jest
wtérna do odkladania si¢ zlogéw kompleksow
immunologicznych w obrebie blony podstaw-
nej kiebuszkéw zawierajacych IgG4 oraz inne
podklasy IgG [8]. Nalezy pamigtac, ze podklasa
IgG4 nie ma zdolnoSci aktywacji dopetniacza
droga klasyczna, w zwiazku z tym prawdopo-
dobnie inne mechanizmy biora udziat w uszko-
dzeniu klebuszkéw nerkowych [8].

Poza nefropatia btoniasta inne postacie
zmian w klebuszkach nerkowych sa obser-
wowane sporadycznie. Dotychczas opisano
wystgpowanie nefropatii IgA, wewnatrzka-
pilarnego proliferacyjnego kiebuszkowego
zapalenia nerek, bloniasto-rozplemowego
kiebuszkowego zapalenia nerek, a takze me-
zangialnego proliferacyjnego kiebuszkowego
zapalenia nerek i zmian minimalnych [11, 23,
30]. Inne postaci IgG-RKD to wodonercze
zwiagzane z IgG4-zaleznym widknieniem po-
zaotrzewnowym, guz miedniczki nerkowej,
guz cewki nerkowe;j.

KRYTERIA ROZPOZNANIA lgG4-ZALEZNEJ
CHOROBY NEREK

W 2011 roku 2 niezalezne grupy badaczy
opracowaly kryteria IgG4-TIN i algorytm dia-
gnostyczny rozpoznawania [gG4-RKD [6, 7].



Grupa badaczy z Mayo Clinic, na podstawie
oceny klinicznej i badania histopatologicz-
nego nerek 35 pacjentéw z rozpoznaniem
IgG4-RD, zaproponowata kryteria diagno-
styczne IgG4-TIN. Podstawag rozpoznania jest
obraz histopatologiczny z naciekiem komérek
IgG4+ wraz z towarzyszacym typowym obra-
zem radiologicznym, zwickszonym stezeniem
IgG4 Iub calkowitego IgG, albo objawami
IgG4-RD w innym narzadzie (tab. 4) [7]. Po
wykluczeniu ubogoimmunologicznego rozple-
mowego martwiczego zapalenia klebuszkow
nerkowych stwierdzenie naciekow IgG4+
w badaniu immunohistochemicznym ma czu-
108¢ 100% i specyficznosé 92% [7].

Badacze japofiscy na podstawie analizy
przypadkéw41chorychopracowalialgorytmdia-
gnostyczny rozpoznawania IgG4-RKD (tab. 5).
Obecnos¢ uszkodzenia nerek wraz z podwyz-
szonym stezeniem IgG, obnizonym st¢zeniem
skltadowych dopelniacza lub podwyzszonym
stezeniem IgE to krok 1. w diagnostyce tej
choroby. Po wykluczeniu innych przyczyn za-
jecia nerek, takich jak toczefi czy ukladowe
zapalenie naczyn (krok 2.), nalezy potwierdzi¢
obecno$¢ podwyzszonego stezenia podklasy
IgG4 (krok 3.). Wyniki badan obrazowych i hi-
stopatologicznych ocenia si¢ w kroku 4. algo-
rytmu. Warto podkresdli¢, iz zastosowanie tego
schematu dziatania nie wymaga bezwzglednie
wykonania biopsji nerki. Biorac pod uwagg, iz
u wickszosci pacjentéw choroba ma charakter
wielonarzadowy, tworcy algorytmu dopuszcza-
ja ocena histopatologiczng innego zajetego na-
rzadu [6].

LECZENIE

Wiekszos&¢ pacjentow z IgG4-RD dobrze
odpowiada na leczenie glikokortykosteroida-
mi (GKS). Ustapienie objawdw, zmniejsze-
nie masy nacieku w obrgbie tkanek, poprawa
funkcji zajetych narzadéw, zmniejszenie steg-
zenia IgG4 w surowicy nastepuja zazwyczaj
po kilku tygodniach leczenia. W niektérych
przypadkach, najczesciej przy zaawansowa-
nych zmianach widknistych, stwierdza sie
staby, a nawet zupelny brak odpowiedzi na
leczenie. Zdarzaja si¢ takze nawroty choroby
1 zajmowanie procesem chorobowym nowych
narzadéw. Nie ma wynikow randomizowanych
badaf klinicznych dotyczacych terapii 1gG4-
-RD, w zwiagzku z czym brak ustalonego jed-
nolitego schematu leczenia. Badacze japofiscy
proponuja stosowanie GKS w poczatkowej
dawce 0,6 mg/kg mc./dobe prednizonu przez

Tabela 4. Proponowane kryteria diagnostyczne zapalenia cewkowo-$rddmigzszowego nerek
(IgG4-TIN, tubulointerstitial nephritis) (na podstawie [7])

Badanie histo- Srédmiazszowe zapalenie nerek z naciekiem komérek plazmatycznych
patologiczne z obecnoscig > 10 1gG4+/hpf (kryterium obowigzkowe)

Ztogi kompleksow immunologicznych w btonie podstawnej cewek
nerkowych stwierdzane w badaniu immunofluorescencyjnym,
immunochemicznym i/lub w mikroskopie elektronowym (kryterium
dodatkowe, obecne w 80% przypadkow)

Badanie Mate obwodowe guzki w obrebie kory nerek, zmiany okragte
obrazowe lub w ksztatcie klina, lub rozproszone niejednolite nacieki,
wyrazne powigkszenie nerek

Badanie Podwyzszone stezenie IgG4 lub catkowitego IgG w surowicy
serologiczne

Zajecie innych Autoimmunologiczne zapalenie trzustki, stwardniajace zapalenie drdg
narzadow zo6tciowych, guz zapalny w ktdrymkolwiek narzadzie, zapalenie $linianek,
zapalny tetniak aorty, zajecie ptuc, widknienie pozaotrzewnowe

Rozpoznanie IgG4-TIN wymaga potwierdzenia histopatologicznego z cechami jw.
oraz przynajmniej 1 z pozostatych zmian: w badaniu obrazowym lub zmian serologicznych
lub zajgcia innych narzadow

Hpf (high power field) — pole widzenia

Tabela 5. Kryteria rozpoznania IgG4-zaleznej choroby nerek (na podstawie [6])

1 Obecnos¢ uszkodzenia nerek (zmiany w moczu lub uposledzenie
funkcji wydalniczej nerek) wraz z podwyzszonym IgG, obnizeniem
stezenia skfadowych dopetniacza lub podwyzszonym Ige

2 Nieprawidfowosci w badaniu radiologicznym nerek:
a) mnogie, niskiej gestosci zmiany w badaniu CT
) rozlane powigkszenie nerek

) nisko unaczyniony guz nerki
)

(=2

d) zmiany przerostowe Sciany miedniczki nerkowej
bez nierdwnos$ci na powierzchni miedniczki
3 Stezenie 1gG4 > 135 mg/dl
4 Odchylenia w badaniu histopatologicznym nerek:

a) geste nacieki limfoplazmatyczne z obecnoscia komorek
lgG4+ > 10 komarek/hpf i/lub stosunek IgG4+/IgG > 40%

b) charakterystyczne wtoknienie o typie storiform otaczajace
gniazda limfocytéw lub/i komdrek plazmatycznych

5 Zmiany pozanerkowe wykazujace w badaniu histopatologicznym
geste nacieki komorek limfoplazmatycznych z naciekiem komarek
1gG4+ > 10/hpf i/lub stosunek IgG4+/1gG > 40%

Rozpoznanie

Pewne (definite) 1+ 3+ 4ab
243+ 4ab
2+3+5
1+3+4a+5

Prawdopodobne 1+ 4ab
(probable) 2 + 4ab
2+5

3 + 4ab
Mozliwe (possible) 143
2+3
1+ 4a
2 + 4a

Hpf (high power field) — pole widzenia
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2-4 tygodnie, a nastepnie redukcje dawki
i utrzymanie leczenia podtrzymujacego przez
kilka lat. W badaniu oceniajacym skuteczno$¢
terapii chorych z IgG4-RKD taki schemat le-
czenia prowadzit do szybkiej poprawy funkcji
wydalniczej nerek, wyréwnania stezenia skla-
dowych dopetniacza i ustgpienia zmian radio-
logicznych u 94,7% chorych juz po miesigcu
leczenia [12]. Jednocze$nie nawrét choroby,
w tym choroby nerek, nastapit u 20% leczo-
nych chorych. Przed nawrotem obserwowano
ponowny spadek stezenia skladowych dopet-
niacza, co sugeruje, iz moze by¢ to przydatny
marker nawrotéw [11]. Doniesienia na temat
skuteczno$ci innych niz GKS lekéw immuno-
supresyjnych sa pojedyncze i dotycza gléwnie
chorych z nawrotowa, pozanerkowa postacig
choroby IgG4-RD. W przypadkach opornych
na GKS lub gdy nie mozna zmniejszy¢ dawki
prednizonu ponizej 10 mg/dobe, nalezy dota-

STRESZCZENIE

Choroby 1gG4-zalezne (IgG4-RD) stanowig stosun-
kowo nowg grupe chorob charakteryzujacych sie
naciekiem komorek lgG+ w zajetych narzadach
i podwyzszonym stezeniem podklasy IgG4 immuno-
globulin w surowicy, najczesciej dotyczg wielu narza-
dow. Zajecie nerek w jej przebiegu przyjmuje zazwy-
czaj postac cewkowo-Srodmigzszowego zapalenia

czy¢ azatiopryne (2 mg/kg mc./d.) lub mykofe-
nolan mofetylu (2,5 g/d.). Khosroshahi wska-
zywal na dobra kliniczng odpowiedZ postaci
opornej i nawrotowej na leczenie rytuksyma-
bem (RTX) [14]. Badania wskazuja, iz po za-
stosowaniu RTX szybko spada st¢zenie IgG4,
podczas gdy stezenie pozostatych podklas IgG
pozostaje stabilne.

WNIOSKI

Zajecie nerek w IgG4-RD moze mieé
rozny przebieg: od przypadkowo stwierdzonej
zmiany w badaniu obrazowym po objawowa
niewydolno$¢ nerek. W diagnostyce réznico-
wej zmian patologicznych w nerkach nalezy
réwniez bra¢ pod uwage choroby zalezne od
IgG4. Opracowanie kryteriow diagnostycznych
stanowitoby ogromna pomoc w codziennej
praktyce kliniczne;j.

nerek. Rzadziej stwierdza sig zmiany w kfebuszkach
nerkowych. W niniejszym opracowaniu przedstawio-
no najistotniejsze cechy lgG4-zaleznej choroby nerek
(I9G4-RKD) i sposoby jej rozpoznawania.
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Stowa kluczowe: lgG4-zalezna choroba nerek,
lgG4-zalezne cewkowo-$rodmigiszowe zapalenie
nerek, lgG4-zalezne bioniaste kigbuszkowe
zapalenie nerek
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