
1

Нефропатии тонкихНефропатии тонких
базальных мембранбазальных мембран

Патология гломерулярнойПатология гломерулярной
базальной мембраныбазальной мембраны

Синдром Синдром АльпортаАльпорта
Доброкачественная семейнаяДоброкачественная семейная
гематуриягематурия
СпорадическиеСпорадические  тонкиетонкие
гломерулярные базальныегломерулярные базальные
мембранымембраны

КоллагенКоллаген IV IV типа типа

Состоит из Состоит из гетеротримеровгетеротримеров,,
составленных из комбинацийсоставленных из комбинаций  6ти6ти
альфа цепей.альфа цепей.
альфаальфа 3, 4, 5  3, 4, 5 в ГБМв ГБМ
альфаальфа 1, 5  1, 5 в БМв БМ  капсулы Боуменакапсулы Боумена  ии
дистальной ТБМдистальной ТБМ

Гены коллагенаГены коллагена IV  IV типатипа

ХромосомаХромосома 13: COL4A1  13: COL4A1 ии COL4A2 COL4A2
ХромосомаХромосома 2: COL4A3  2: COL4A3 ии COL4A4 COL4A4
X X хромосомахромосома: COL4A5 : COL4A5 ии COL4A6 COL4A6

Синдром Синдром АльпортаАльпорта

X-X-связанныйсвязанный  доминантныйдоминантный
((наиболее частыйнаиболее частый ~85%) ~85%)
Аутосомно рецессивныйАутосомно рецессивный
Аутосомно доминантныйАутосомно доминантный

Синдром Синдром АльпортаАльпорта
патология коллагенапатология коллагена IV IV

X-X-связанныйсвязанный: : αα5(IV) 5(IV) цепь коллагенацепь коллагена
COL4A5 COL4A5 генген
Аутосомно рецессивныйАутосомно рецессивный: : αα3 3 илиили  αα44
(IV) (IV) цепь коллагенацепь коллагена (COL4A3  (COL4A3 илиили
COL4A4 COL4A4 гены)гены)
Аутосомно доминантныйАутосомно доминантный: : редкиередкие
случаислучаи  с теми же изменениями, чтос теми же изменениями, что
и при аутосомно рецессивноми при аутосомно рецессивном
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Синдром Синдром АльпортаАльпорта
мутации геновмутации генов

X-X-связанныйсвязанный((классическая формаклассическая форма):):
COL4A5 – COL4A5 – αα5IV 5IV цепь коллагенацепь коллагена
Аутосомно рецессивныйАутосомно рецессивный: COL4A3: COL4A3
илиили COL4A4 –  COL4A4 – αα3 3 илиили  αα4 4 цепицепи
коллагенаколлагена
Аутосомно доминантныйАутосомно доминантный: : редкоредко,,
подобно аутосомно рецессивномуподобно аутосомно рецессивному

Синдром Синдром АльпортаАльпорта

Начальная презентация - гематурияНачальная презентация - гематурия;;
протеинурияпротеинурия, , хроническая почечнаяхроническая почечная
недостаточностьнедостаточность
Потеря слухаПотеря слуха ( (сенсорно-сенсорно-нейральнаянейральная))
Anterior Anterior lenticonuslenticonus
ЛейомиоматозЛейомиоматоз
Ненормальные тромбоцитыНенормальные тромбоциты

Патология синдрома Патология синдрома АльпортаАльпорта::
световая микроскопиясветовая микроскопия

КлубочкиКлубочки: : нормальныенормальные, , сегментарныйсегментарный
склерозсклероз, , персистированиеперсистирование
фетальныхфетальных//незрелыхнезрелых  клубочковклубочков
ИнтерстицийИнтерстиций: : пенистые клеткипенистые клетки ( (нене
специфичноспецифично), ), фиброзфиброз
–– Если нет нефротического синдромаЕсли нет нефротического синдрома, , тогдатогда
необходимо думать о синдроме необходимо думать о синдроме АльпортаАльпорта

Тубулярная атрофияТубулярная атрофия

Синдром Синдром АльпортаАльпорта

Синдром Синдром АльпортаАльпорта  ::
ультраструктураультраструктура

Гломерулярные базальные мембраныГломерулярные базальные мембраны
–– Униформно Униформно тонкиетонкие (early, mild, some  (early, mild, some kindredskindreds))
–– ТолстыеТолстые,  ,  разволокненнаяразволокненная lamina  lamina densadensa,,
перемежащиеся перемежащиеся прозрачными пластамипрозрачными пластами,,
иногда с инкорпорированным гранулярныминогда с инкорпорированным гранулярным
материаломматериалом

–– Иррегулярно тонкие и толстые участкиИррегулярно тонкие и толстые участки
–– Субэпителиальная зазубренность базальнойСубэпителиальная зазубренность базальной
мембранымембраны
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ДоброкачественнаяДоброкачественная
семейная гематуриясемейная гематурия
Известны аутосомно доминантныйИзвестны аутосомно доминантный
илиили  рецессивный тип наследованиярецессивный тип наследования
ГематурияГематурия: : макро- илимакро- или
микроскопическаямикроскопическая,,
интермиттирующая интермиттирующая или постояннаяили постоянная
ПатологияПатология
–– Тонкие гломерулярные базальныеТонкие гломерулярные базальные
мембранымембраны
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ПредставлениеПредставление
пациентки и ее биопсиипациентки и ее биопсии
40 40 летняя женщиналетняя женщина  с семейнойс семейной
историейисторией  заболевания почекзаболевания почек, , нене
очень хорошо охарактеризованной иочень хорошо охарактеризованной и
без без   биопсийногобиопсийного исследования исследования; ; вв
настоящее времянастоящее время  у нее протеинурияу нее протеинурия
и гематурияи гематурия..
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Различия междуРазличия между  патологиямипатологиями
тонкой базальной мембранытонкой базальной мембраны

Использовать Использовать антисывороткуантисыворотку  к альфа цепямк альфа цепям IV IV
типа коллагенатипа коллагена ( (замороженная тканьзамороженная ткань))
X-X-связанныйсвязанный: : нет окрашиваниянет окрашивания  αα3, 3, αα4, 4, илиили  αα55
цепей в ГБМцепей в ГБМ, , дистальной ТБМдистальной ТБМ, , капсуле Боуменакапсуле Боумена
Аутосомно Аутосомно рецессивныйрецессивный: : нет окрашиваниянет окрашивания  αα3,3,
αα4 4 илиили  αα5 5 цепейцепей  в ГБМв ГБМ, , но есть сильноено есть сильное
окрашиваниеокрашивание  αα5 5 ии  αα6 6 в дистальной ТБМв дистальной ТБМ  ии
капсуле Боуменакапсуле Боумена
АутосомноАутосомно  доминантныйдоминантный::не исследованоне исследовано
Доброкачественная семейная гематурияДоброкачественная семейная гематурия::
нет отличий от нормынет отличий от нормы


