NEFROPATIA GLOMERULARA

CU DEPOZITE DE IgA (NG IgA)

Generalitati:

-este in relatie cu o afectiune respiratorie, 

-tablou clinic dominat de episoade hematurice, uneori macroscopice,

- biologic se constatä frecvent nivelul crescut al IgA serice,

- bioptic se observa depozite mezangiale predominante de IgA, 

-are o evolutie cronica, iar simptomele unei boli sistemice sau a altor afectiuni sunt absente.

-este o boala renala frecventa, fiind apreciata ca una din cele mai frecvente nefropatii glomerulare.

-ea predominä la barbatii tineri, in special in jurul vârstei de 20—30 ani.

Factor genetic. S-a incriminat un risc crescut pentru a contracta boala In relaçie Cu antigenele de histocompatibilitate, respectiv Cu locusurile DR, DQ si B ale complexului HLA si cu locusurile C Si C La bolnavi se evidentiazä cel mai frecvent antigenele HLA B35, HLA B12, HLA DR

Patogenie: Boala prezintà importante modificari imune care afecteazä cu precàdere IgA. Aceasta s-ar datora unor perturbàri la nivelul mucoaselor, ca Si al mecanismelor imunoreglàrii Cu Ufl ràspuns preponderent IgA.

Antigenul care determinä ráspunsul preponderent IgA nu e cunoscut. S-a incriminat un antigen viral. Reac;ia IgA Cu mucoasele implicA antigeni alimentari In patogenia bolii. In circu1a s-au evidentiat alergeni alimentari.

In serul bolnavilor se constatà frecvent valori crescute ale IgA de tip polimeric. Clearerice-ul CIC ar fi defectiv, fapt ce traduce o difereri;ä a sistemului macrofagic. Se constatà totodatà modificäri ale limfocitelor T cu receptori Fc pentru IgA.

0 frac a IgA circulant prezintà o deficien; de galactozà limitatä In regiunea hinge a moleculei sale la nivelul glicanilor 1ega de zona 0 a acestei regiuni.

Alteràrile moleculei IgA sunt produse de anomalii la nivelul celulelor imunocompetente ale mäduvei. Depunerea IgA circulant la nivelul glomerulilor ar fi determinatà de anomaliile br calitative. La acest nivel se depun In mezangiu, unde determinà un proces inflamator. Depunerea concomitentA de
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IgG este un factor agravant. In cursul procesului inflamator participà sistemul complementar prin intermediul complexului de atac al membranei, citokine, factori de crestere etc.

Ca urmare se realizeazà proliferarea celulelor mezangiale i o expansiune a matricei acestora.

Tabloul clinic. Debutul bolii are bc dupà o afec respiratorie i mai rar dupä o afec digestiva.

Tabloul clinic. Este dorninat de hematurie. Aceasta se prezintä de regulà ca o hematurie macroscopicä recidivantä. Intre pusee prezintä 0 hematurie macroscopicä. Testul dismorfismului eritrocitar e variabil. Frecvent se evidentiazà hematii dismorfe asociate cu hematii eumorfe ce realizeazä un tablou eritrocitar mixt. Alteori sunt prezente numai hematurii dismorfe.

I m p o r t a n t: Hematuria este principalul simptom al NG IgA.

Hematuria se Insoteste permanent de disurie.

Proteinuria, de obicei redusà, poate realiza In 10—20% din cazuri tabloul sindromului nefrotic cãnd sunt prezente: sindromul edematos, sindromul dislipidemic, hipoproteinemie cu hipoalbuminemie. Rareori proteinuria este absentà.

HTA este, In general, de alurä medie, inconstantà, luând rareori o alurà severà.

Este important de semnalat cä afectarea functionalä renalà observatà Ill cursul puseelor bolii este rareori importantä, astfel cà IRA se Intâlneste foarte rar.

Tabloul biologic. In cursul puseului NG IgA cresc VSH i proteinele de inflamatie: fibrinogenul i proteina C reactivä.

IgA este frecvent crescutä In ser.

CIC sunt deseori crescute.

C si C c rnai des au valori normale, uneori se evidentiazà fragmente de scindare ale lui C

Criogbobulinele i factorul reumatoid sunt rareori semnalate.

Functia renalà este afectatà uneori moderat In cursul puseelor bolii. In cursul evolutiei indelungate a bolii, unii bolnavi dezvoltà IRC.

I in p o r t a n t: Constatarea nivelului IgA crescut In ser In cursul unei nefropatii Insotità de hematurie, pune problerna unci nefropatii IgA.

Examenul morfopatologic. In microscopia opticà se evidentiazä o glomerulità prolifcrativà mezangial tradusä In principal prin hipercelularitate mezangialà i expansiunea matricei. Se observa asociat atrofii tubulare i Un infiltrat inflamator interstitial. Rareori se observà proliferarea extracapilar Irnunofluorescenta evidentiaza depozite do IgA asociate Uneori de depozite do
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IgG, frecvent depozite de C rareori depozite ale altor Ig san ale altor frac ale sistemului complementar. Microscopia electronicà eviden depozite electronodense In mezangiu i mai rar subendoteliale.

Diagnosticul pozitiv se pune pe baza tabloului clinico-biologic In care dominà hematuria i valorile crescute ale IgA seric i In special pe baza examenulni bioptic examinat In imunofluorescenta ce eviden depozite predominente de IgA.

Diagnosticul diferentiat al NG IgA se face In pincipal cu nefropatiile glomerulare In care predominä hematuria pnrpura Henoch-Schönlein, GNA difuzä poststreptococicä, GNA proliferativä focalä i segmentalä, tuberculoza renalà etc.

Diagnosticul unei hematurii microscopice sau macroscopice implicä, obligatoriu, investigarea In vederea conflrm sau exclnderii unei NG IgA.

Evolutia este lentà, Cu numeroase episoade hematurice care de regulä se r treptat. Unul din trei bolnavi dezvoltä IRC.

Prognosticul este, In general, favorabil. Este mai pu;in favorabil când se Inso;e de HTA sau SN. Evolu rapid progresivà prespune o proliferare extracapilarä indic un prognostic sever.

Tratamentul NGIgA

— Igieno-dietefic:

— restrictii dietetice: S-a recomandat In scopul reducerii aportului antigenic: regim s In substan antigenice.

La cci cu tulburàri digestive — alimenta;ie f gluten. Beneficiul acestni regim este redus: poate diminua proteinuria.

— Ulel de pe bogat In acizi gra omega 3 ar determina diminnarea procesului inflamator interferãnd productia de prostaglandine sau citokine. S-a raportat la unii bolnavi diminuarea proteinuriei i microhematuriei. Atât restrictiile dietetice In IgA, cat i regimul bogat In ulei de pe sunt pu aplicate In practica curentä, ele find utilizate mai mult de diverse centre de studii ale bolii.

— Tratamentul antibiotic. Pc termen lung este de preferat Tetraciclina care ar Indepàrta antigenul microbian incriminat In declan NG IgA.

— Amigdalectomia are ca obiectiv Indepärtarea amigdalelor palatine care ar servi ca surse antigenice.

si-a dovedit eficacitatea la bolnavii cu leziuni moderate morfo-patologice, fàrä afectare functionalä renalà Si cu modificàri imune serice constand din CIC crescute, IgA polimeric crescut.
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— Tratamentul corticoterapic: dä rezultate la bolnavii cu proteinurie importantä, respectiv SN. Uneori amelioreazà hematuria, corticoizii se pot utiliza In asociere cu med jcatie citotoxicá. Se remarcä efectul antiproteinuric - Se utilizeazà Ciclofosfamida i Azathioprina.

— Tratamentul cu ciclosporina A recent Incercat Ia unii bolnavi cu NG IgA ar diminua nivelul seric al IgA i al proteinuriei. Utilizarea pe termen lung ar fi limitatá datoritä nefrotoxicitä;ii.

— Tratamentul cu Indometacinà se aplicä In caz de SN reducând proteinuria.

— Tratamentul cu fenitoinà ar reduce nivelul seric at IgA. Dc asemenea, reduce si hematuria. Efect In tratamentul de duratä.

— Tratamentul Cu danazol ar solubiliza depozitele glomerulare de IgA. Ar diminua i proteinuria.

Se mai pot utiliza: — medicamente care modificä permeabilitatea membranelor mucoaselor pentru antigenele alimentare: cromoglicatul de sodiu Si acidul 5-aminosalcilic;

— tratament antiplachetar i anticoagulant: aspirin dipiridamol, warfarinà, urokinazá.

— tratament cu imunoglobuline in doze man intravenos: ar diminua activitatea bolii demonstrat pe studii bioptice, pe sec histologice remarcându-se dimInuarea depozitelor de Ig i C

Inhibitonii enzimei de conversie au efect antiproteinuric.

Tratamentut In functie de tabloul clinico-biologic:

Sindrom nefrotic: se aplicà tratament corticoterapic 40—60 mg pe zi 12 luni cu reducerea dozelor In alte douä luni.

In formele severe se recomandä 1 mg/kg prednison la douà zile pe o perioadà de ase luni (Ponticelli i Passerini).

Se poate utiliza tratament cortiCoterapiC asociat cu tratament citotoxic cu ciclofosfamidà util In recidive.

Hematuria izolatä i protenuria izolatä flu necesità tratament agresiv.

Sindrom nefrotic: la bolnavi cu tendinta de evolu;ie progresivà se recomandä: ulei de peste, tratament antiagregant i anticoagulant azathioprinä asociatã cu corticoterapie sau numai corticoterapie In doze alterante pe o duratä prelungitä (Lee 0. i Glassock R. J.).
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