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STRESZCZENIE
Okres przejścia z dzieciństwa do dorosłości wiąże się m.in. ze zmianą częstości występowania różnych typów kłębuszkowych zapaleń ne-
rek. U dzieci młodszych (< 12. roku życia) dominuje zespół nerczycowy w przebiegu nefropatii zmian minimalnych (ang. minimal change di-
sease, MCD). Natomiast w wieku młodzieńczym (> 13. i < 18. r.ż.) spektrum glomerulopatii jest zbliżone do obserwowanego u dorosłych. 
Steroidowrażliwa nefropatia zmian minimalnych w dalszym ciągu może ujawniać się w okresie młodzieńczym, ale znacznie częściej wystę-
pują nefropatia IgA (IgAN) i ogniskowe segmentalne stwardnienie kłębuszków nerkowych (ang. focal segmental glomerulosclerosis, FSGS), 
a także idiopatyczny zespół nerczycowy w przebiegu nefropatii błoniastej (ang. membranous nephropathy, MN) i błoniastorozplemowego 
kłębuszkowego zapalenia nerek (ang. membranoproliferative glomerulonephritis, MPGN). Dlatego też rozpoznanie glomerulopatii w okresie 
młodzieńczym powinno opierać się na wyniku diagnostycznej biopsji nerki. Leczenie kłębuszkowych zapaleń nerek wieku młodzieńczego 
jest podobne jak u dorosłych. Standardy Medyczne/Pediatria  2016  T. 13  691-698
SŁOWA KLUCZOWE:  KŁĘBUSZKOWE ZAPALENIE NEREK  WIEK MŁODZIEŃCZY  BIAŁKOMOCZ  ZESPÓŁ NERCZYCOWY  KRWIOMOCZ

ABSTRACT
The transition between childhood and adulthood also leads to a change in incidence of various glomerulonephrits. In younger children 
(< 12 y.) minimal change disease (MCD) predominates. In contrast, the spectrum of adolescent glomerulopathies (> 13 y. and < 18 y.) differs 
from childhood and is similar to adult population. Corticosteroid-sensitive MCD remains to appear in adolescents, however IgA nephropathy 
and focal segmental glomerulosclerosis (FSGS) as well as nephrotic syndrome in course of membranous nephropathy (MN) and the mem-
branoproliferative glomerulonephritis (MPGN) are more frequent in adolescents than in younger children. Therefore the final diagnosis  
of glomerulonephritis in adolescents should be based on the results of renal biopsy as in adult patients. Treatment in adolescents is similar 
to that in adults and the same drugs are used. Standardy Medyczne/Pediatria  2016  T. 13  691-698
KEY WORDS:  GLOMERULONEPHRITIS  ADOLESCENTS  PROTEINURIA  NEPHRITIC AND NEPHROTIC SYNDROME  HEMATURIA

Wprowadzenie
Opieka nad chorym w okresie przejścia z dzieciń-
stwa do dorosłości to dla lekarza wyzwanie ze wzglę-
du na zmieniającą się wraz z dorastaniem fizjologię, 
wzrost somatyczny i dojrzewanie płciowe. Istnieje ry-
zyko, że młody człowiek będzie opuszczać wizyty i nie 
będzie się stosować do zaleceń medycznych, często 
ze względu na utratę autorytetów i silny wpływ gru-
py rówieśniczej, zwłaszcza jeśli nie zdaje sobie spra-
wy z powagi choroby lub jej nie akceptuje. Chorzy 
w wieku młodzieńczym (> 13. i < 18. r.ż.) mogą zgła-

GŁÓWNE TEZY

1.	 Częstość i typy glomerulopatii pierwotnych występujących 
w wieku młodzieńczym są zbliżone do postaci występują-
cych u dorosłych.

2.	 W okresie młodzieńczym znacznie częściej niż u dzieci 
młodszych występują nefropatia IgA oraz FSGS, a także 
nefropatia błoniasta i błoniastorozplemowe kłębuszkowe 
zapalenie nerek.

3.	 Leczenie glomerulopatii wieku młodzieńczego jest podob-
ne jak u dorosłych, z wykorzystaniem tych samych leków.
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się wykonywać biopsję nerki ze względu na częstsze 
występowanie ogniskowego segmentalnego stward-
nienia kłębuszków nerkowych (FSGS ), z gorszą od-
powiedzią na leczenie KS. W mikroskopie świetlnym 
(MŚ) kłębuszki nerkowe nie wykazują zmian lub wi-
doczna jest tylko niewielka proliferacja komórek me-
zangium, przy braku złogów immunologicznych (lub 
jedynie przy niewielkich złogach C3 i/lub IgM) w ba-
daniu immunofluorescencyjnym (IF). Badanie w mi-
kroskopie elektronowym (ME) uwidacznia charak-
terystyczną utratę, spłaszczenie lub zlewanie się 
wyrostków stopowatych podocytów (trzewne komór-
ki nabłonkowe), bez widocznych złogów elektrono-
wogęstych. W leczeniu stosowane są KS, w pełnej 
dawce (prednizon 1 mg/kg m.c./dobę; maksimum 
80 mg/dobę) lub 2 mg/kg m.c. co 2. dzień (mak-
simum 120 mg/dobę) przez minimum 4 tyg. (jeżeli 
uzyskano remisję ZN) do maksimum 16 tyg. (w zależ-
ności od uzyskania remisji), z powolnym zmniejsza-
niem dawki do 6 mies.2. Część przypadków wykazu-
je steroidozależność i próby odstawienia KS kończą 
się nawrotem ZN, wymagającym ponownego leczenia 
KS2. Stosowane jest również leczenie KS wraz z cy-
klosporyną A (CsA 4-6 mg/kg m.c./dobę w 2 daw-
kach) lub takrolimusem (0,05-0,1 mg/kg m.c./do-
bę), pod kontrolą stężenia leku we krwi, co na ogół 
pozwala obniżyć dawkę lub nawet odstawić KS, jed-
nak z istotnym ryzykiem nawrotu ZN po zakończeniu 
leczenia2,3. U młodych dorosłych możliwe jest rów-
nież leczenie cyklofosfamidem (2,0-2,5 mg/kg m.c./
dobę) przez 8 tyg. (maksymalna dawka skumulowa-
na 168 mg/kg m.c.) lub MMF (1000-2000 mg/dobę 
w 2 dawkach)2.

Ogniskowe segmentalne stwardnienie 
kłębuszków nerkowych 
Pierwotne FSGS u dzieci stanowi od 10 do 20%, 
a w okresie młodzieńczym ponad 20% glomerulo-
patii przebiegających z zespołem nerczycowym i jest 
przyczyną ok. 10% schyłkowej niewydolności nerek 
u dzieci4. Według danych z Polskiego Rejestru Dzie-
ci Leczonych Nerkozastępczo FSGS jest przyczyną 
rozpoczynania leczenia nerkozastępczego u 41,7% 
dzieci z KZN jako wyjściową przyczyną przewlekłej 
choroby nerek5. Spontaniczna remisja występuje bar-
dzo rzadko (ok. 5% pierwotnych FSGS), a u poło-
wy nieleczonych lub nieodpowiadających na leczenie 
chorych prowadzi do niewydolności nerek w ciągu 
5-8 lat od momentu rozpoznania. FSGS jest bardziej 
typem uszkodzenia kłębuszka niż chorobą, w któ-
rej uszkodzenie dotyczy kłębuszkowych komórek na-
błonkowych (podocytów). W MŚ zmiany są ogniskowe 
(w niektórych kłębuszkach) i segmentalne (w niektó-
rych pętlach włośniczek kłębuszkowych), natomiast 
w ME można uwidocznić uogólnione (> 80%) zlewa-
nie się wyrostków stopowatych podocytów (co odróż-

szać się do nefrologa z ostrym zespołem nefrytycz-
nym, białkomoczem lub zespołem nerczycowym (ZN), 
nawracającym lub stałym krwiomoczem lub objawa-
mi gwałtownie postępującego kłębuszkowego zapa-
lenia nerek (ang. rapidly progressive glomerulone-
phritis, RPGN). Wystąpienie steroidowrażliwego ZN 
w wieku młodzieńczym sugeruje nefropatię na podło-
żu zmian minimalnych (ang. minimal change disease, 
MCD), a steroidooporność lub nawrotowy ZN − ogni-
skowe segmentalne stwardnienie kłębuszków nerko-
wych (ang. focal segmental glomerulosclerosis, FSGS). 
Natomiast krwiomocz makroskopowy ujawniający się 
po 1-2 dniach od wystąpienia infekcji dróg oddecho-
wych wskazuje na możliwość nefropatii IgA (IgAN). 
Rozpoznanie postaci kłębuszkowego zapalenia nerek 
(KZN) potwierdza wynik badania histopatologiczne-
go bioptatu nerki (w mikroskopie świetlnym i immu-
nofluorescencyjnym, często ze wskazaniem do oceny 
w mikroskopie elektronowym). Wskazania do biop-
sji nerki obejmują: steroidooporny lub steroidozależ-
ny zespół nerczycowy, nawrót zespołu nerczycowego 
(pierwotnie wrażliwego na kortykosteroidy), pogor-
szenie funkcji nerek w trakcie leczenia inhibitorami 
kalcyneuryny (cyklosporyna, takrolimus), uporczy-
wy krwiomocz oraz podejrzenie innej patologii nerko-
wej. Tradycyjnie kłębuszkowe zapalenia nerek dzielą 
się na pierwotne (dotyczące jedynie nerek) i wtórne 
− w przebiegu chorób ogólnoustrojowych (np. wiru-
sowego zapalenia wątroby, chorób układowych, no-
wotworów). Niniejsze opracowanie odnosi się wyłącz-
nie do postaci pierwotnych KZN rozpoczynających się 
w wieku młodzieńczym. Nie omówiono wrodzonych 
KZN, popaciorkowcowego KZN oraz RPGN (ze wzglę-
du na częste występowanie w przebiegu układowego 
zapalenia naczyń). 

Nefropatia na podłożu zmian 
minimalnych, submikroskopowe KZN
Nefropatia na podłożu zmian minimalnych (MCD) 
charakteryzuje się wystąpieniem białkomoczu lub ze-
społu nerczycowego i stanowi najczęstszą przyczynę 
ZN u dzieci (90%) i ok. 50% ZN w okresie młodzień-
czym. U podłoża MCD, która jest podocytopatią, le-
żą zaburzenia funkcji limfocytów T, produkujących 
czynniki zwiększające przepuszczalność (ang. per-
meability factors), uszkadzające kłębuszkową barie-
rę filtracyjną. W MCD takimi potencjalnymi czynni-
kami mogą być interleukina 4 (IL-4) i interleukina 
13 (IL-13) produkowane przez aktywowane limfocy-
ty T. Istotną rolę mogą odgrywać czynniki wykazują-
ce w MCD zwiększoną ekspresję na podocytach, tj. 
co-stimulatory protein B7-1 (CD80) lub angiopoietin-
-like 41. Klasyczna MCD cechuje się steroidowrażli-
wością ZN i często leczenie kortykosteroidami (KS) 
rozpoczynane jest bez diagnostyki biopsyjnej. Jed-
nak u dzieci starszych i młodych dorosłych powinno 
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nia postać pierwotną od postaci wtórnych FSGS)6. 
W ocenie histopatologicznej u osób dorosłych rozróż-
nia się 5 podtypów FSGS, różniących się morfologią, 
przyczynami i odpowiedzią na leczenie. Pacjenci ze 
zmianami wierzchołkowymi (ang. tip lesion), często 
osoby młode, najlepiej odpowiadają na leczenie. Na-
tomiast postaci komórkowe (ang. cellular) mają po-
średnie rokowanie pomiędzy klasycznym FSGS (ang. 
not otherwise specified) a postacią z zapadniętymi pę-
tlami włośniczek (ang. collapsing FSGS), która jest 
często wtórna do HIV. Postaci okołownękowe (ang. 
perihilar) są często objawem wtórnego FSGS. Trud-
ności z rozróżnieniem postaci pierwotnych i wtórnych 
[np. w otyłości, zakażeniach (np. HIV), przy niedo-
borze nefronów] skutkują nieskutecznym leczeniem 
immunosupresyjnym wielu pacjentów z postaciami 
wtórnymi FSGS. Być może odróżnienie pierwotne-
go FSGS ułatwi ekspresja na podocytach cząsteczki 
CD80 (B7-1), która kostymuluje limfocyty T. Przyczy-
ny FSGS są różne i wymagają omówienia. Najczę-
ściej przyczyną FSGS u młodych dorosłych jest krą-
żący czynnik zwiększający przepuszczalność błony 
filtracyjnej (ang. circulating permeability factor). Do-
wodem na jego rolę patogenetyczną jest szybki na-
wrót białkomoczu (ZN) po przeszczepieniu zdrowej 
nerki biorcy z FSGS oraz wyniki badań eksperymen-
talnych, w których u szczurów rozwijało się FSGS 
po podaniu surowicy od ludzi z FSGS. Być może jest 
nim krążący rozpuszczalny receptor typu urokinazo-
wego aktywatora plazminogenu (ang. soluble urokina-
se-plasminogen activator receptor, suPAR), wytwarza-
ny przez neutrofile, monocyty i makrofagi1,7. Wysokie 
stężenia suPAR aktywują α1β3 integrynę podocytów, 
prowadząc do zlewania wypustek stopowatych po-
docytów, białkomoczu i uszkodzenia kłębuszków8. 
Należy jednak zauważyć, że wysokie stężenia suPAR 
stwierdzane są także w innych glomerulopatiach, 
a wielu pacjentów z FSGS ma prawidłowe stęże-
nia suPAR. Innym potencjalnym czynnikiem mo-
że być cytokina CLC-1 (ang. cardiotrophin-like cy-
tokine 1), która powoduje wzrost przepuszczalności 
dla albuminy. Wykazuje ona powinowactwo do ga-
laktozy (blokuje CLC-1), której przydatność tera-
peutyczna jest w trakcie badania klinicznego (Oral 
Galactose in Children with Steroid Resistant Ne-
phrotic Syndrome). Innymi potencjalnymi czynni-
kami zwiększającymi przepuszczalność mogą być 
hemopeksyna i czynnik wzrostu śródbłonka (ang. 
vascular endothelial growth factor, VEGF)9. Należy 
odnotować, że przyczyną FSGS u małych dzieci mo-
gą być mutacje licznych genów, w tym dla: nefryny 
(NPHS1), podocyny (NPHS2), CD2AP, białek błony 
komórkowej podocytów (β4-integryna, CD151, PT-
PRO, laminina β2) i wiele innych, z których więk-
szość dziedziczy się w sposób autosomalny recesyw-
ny i ujawnia się w 1. r.ż. Najczęściej występująca 

mutacja genu dla podocyny (NPHS2) może być przy-
czyną steroidoopornych ZN także u dzieci starszych 
(> 5. i < 18. r.ż.). Chorzy z mutacjami genu NPHS1 
i NPHS2 nie odpowiadają na leczenie immunosupre-
syjne, ale z drugiej strony FSGS nie nawraca u nich 
po przeszczepie nerki. Część z mutacji dziedziczy się 
jednak w sposób autosomalny dominujący (mutacje 
α-aktyniny-4, TRPC6), z wystąpieniem objawów FS-
GS w wieku młodzieńczym lub w okresie dojrzało-
ści, i najprawdopodobniej wymagają one dodatko-
wego czynnika uszkadzającego (ang. „second hit”). 
Zalecenia KDIGO nie rekomendują badań genetycz-
nych u dzieci starszych niż 2-3 lata, chyba że nie 
uzyskano efektu terapeutycznego lub przed kwali-
fikacją do przeszczepu od spokrewnionego dawcy 
żywego2. U wszystkich chorych, u których nie ma 
przeciwwskazań, należy włączyć do leczenia inhibi-
tory enzymu konwertującego (IEK) lub blokery re-
ceptora dla angiotensyny (ARB), zastosować dietę 
z ograniczeniem soli (< 4 g/dobę) i umiarkowaną 
ilością białka (0,8-1,0 g/kg m.c./dobę), leczyć hiper-
lipidemię, zalecić zaprzestanie palenia papierosów, 
a także unikać leków nefrotoksycznych. U chorych 
z pierwotnym FSGS przebiegającym z ZN (oprócz za-
awansowanych form zapadniętych pętli lub zmian 
okołownękowych) korzystne może być zastosowanie 
przedłużonej terapii KS (reakcja na KS jest na ogół 
szybka, ale występuje znacznie rzadziej niż w MCD)  
– prednizon w dawce 1 mg/kg m.c. (ale nie więcej niż 
80 mg/dobę) lub 2 mg/kg m.c. co 2 dni (maksymal-
nie 120 mg) przez 4-16 tyg. Podczas leczenia wysoki-
mi dawkami KS należy stosować profilaktykę zakaże-
nia Pneumocystis jiroveci (TMP-SMX)2,6. Jeżeli dzięki 
leczeniu uzyskano wcześniej remisję ZN, dawkę KS 
należy powoli obniżać przez 6 mies.2. W przypadku 
braku remisji po 4 mies. dawkę KS należy zredu-
kować i dołączyć inhibitor kalcyneuryny – CNI (CsA 
lub takrolimus − Tac) lub zastosować CNI w mono-
terapii (CsA początkowo 3-5 mg/kg m.c./dobę; Tac 
początkowo 0,1-0,2 mg/kg m.c./dobę). Brak efektu 
po 6 mies. leczenia wskazuje na oporność (oporność 
na CsA nie jest równoznaczna z opornością na Tac). 
Po uzyskaniu remisji zalecane jest długotrwałe lecze-
nie (ponad 1 rok) niskimi dawkami CNI z bardzo po-
wolną redukcją, ponieważ po odstawieniu często do-
chodzi do nawrotu ZN. U osób dorosłych stosowane 
są także (z różnym efektem): mykofenolan mofetilu 
(MMF), ACTH (hormon adrenokortykotropowy) lub ri-
tuksymab (przeciwciało anty-CD20). Leczenie pozwa-
la na uzyskanie remisji (całkowitej lub częściowej) 
u ok. 75% chorych1. Opisywane jest także skuteczne 
zastosowanie cyklofosfamidu (Cyc) lub plazmaferez 
czy sirolimusu, a także rituksymabu lub abatacep-
tu (CTLA-4-Ig) przy nawrocie FSGS w przeszczepio-
nej nerce6. Hamowanie układu renina-angiotensy-
na zmniejsza włóknienie poprzez hamowanie TGF-β. 
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W małych próbach klinicznych stosowane były inne 
związki o potencjalnym działaniu antyfibrotycznym: 
adalimumab − inhibitor TNF, rosiglitazon − lek prze-
ciwcukrzycowy (badanie FONT) i pirfenidone. 

Nefropatia IgA (IgAN)
Nefropatia IgA (IgAN) jest najczęstszą postacią KZN, 
odpowiedzialną za 20-30% glomerulopatii w Europie, 
ze szczytem zachorowalności w 2. i 3. dekadzie życia 
i częstszym występowaniem u mężczyzn niż u kobiet 
(2:1). W biopsji cechuje się dominującymi złogami 
immunoglobuliny A1 (IgA1) w mezangium i rzadziej 
wzdłuż ścian kapilar oraz proliferacją komórek me-
zangium, którym czasami towarzyszą złogi C3 do-
pełniacza i IgG oraz IgM (w ok. 50% biopsji). Obraz 
morfologiczny bywa różny, w części przypadków (mi-
mo obecności objawów klinicznych) zbliżony do nor-
my, ale najbardziej typowe i najczęstsze są zmiany 
mezangialno-rozplemowe. Ponadto u części pacjen-
tów stwierdza się zmiany pozawłośniczkowe (proli-
feracyjne lub stwardniające), a postacie z półksięży-
cami w ponad 50% kłębuszków występują w ok. 5% 
przypadków. W ME można wykazać elektronowogęste 
złogi wyłącznie w obszarze mezangium. W przypad-
kach postępującej choroby często stwierdzane jest 
włóknienie podścieliska, stwardnienie kłębuszków, 
włókniste półksiężyce i zanik cewek nerkowych10. Na-
tomiast czasami obserwowane wyższe stężenia IgA 
w surowicy krwi nie są patognomoniczne, jak również 
nie ma innych nieinwazyjnych technik rozpoznawa-
nia IgAN10. Uważa się, że IgAN reprezentuje nieprawi-
dłową poliklonalną produkcję IgA z potranslacyjnym 

defektem glikozylacji w rejonie zawiasowym IgA1 
(ang. O-linked glycosylation)11. Ponieważ IgA1 z nie-
doborem galaktozy (ang. under-galactosylated IgA) 
jest rozpoznawana przez autoprzeciwciała, tworzą się 
kompleksy immunologiczne uszkadzające kłębusz-
ki nerkowe11,12. Do ujawnienia się nefropatii IgA po-
trzeba na ogół kilku współwystępujących uszkodzeń 
(„hit 1-4”), ponieważ złogi IgA w mezangium mogą wy-
stępować także u osób bez cech choroby nerek oraz 
w innych glomerulopatiach. Ze względu na częste wy-
stępowanie makroskopowego krwiomoczu w trakcie 
zakażeń górnych dróg oddechowych podnoszono rolę 
czynnika zakaźnego (wirusowego lub bakteryjnego), 
ale nie wykazano powiązania między poszczególnymi 
patogenami a IgAN. W mechanizmach patogenetycz-
nych proponowane jest także uczulenie na antygeny 
pokarmowe, ale u większości chorych nie można wy-
kazać takiego podłoża10. W ocenie histopatologicznej 
stosowana jest najczęściej Klasyfikacja Oksfordzka 
IgAN, która ma także zastosowanie u dzieci i młodzie-
ży (Tabela 1). Dzieci i młodzież (< 17. r.ż.) mają czę-
ściej niż dorośli zmiany minimalne (24 vs 14%) i rza-
dziej zaawansowane zmiany przewlekłe (3 vs 17%)13. 
Objawy kliniczne IgAN obejmują: od asymptomatycz-
nego krwinkomoczu, z białkomoczem lub bez biał-
komoczu, poprzez nawrotowy masywny krwiomocz 
(występujący w czasie lub 1-2 dni po wystąpieniu 
objawów infekcji górnych dróg oddechowych lub in-
nych zakażeń) do obrazu gwałtownie postępującego 
kłębuszkowego zapalenia nerek (RPGN). W analizie 
nielicznych badań 10-letnie przeżycie nerkowe wyno-
siło u dzieci ponad 90%. W fińskiej grupie 55 dzieci 

Tabela 1. IgAN − Klasyfikacja Oksfordzka nefropatii IgA (Oxford-MEST 2009)32

CECHA KLASYFIKACJA (SCORE)

Rozplem mezangium (ang. mesangial hypercellularity) > 4 komórek mezangium

< 50% kłębuszków M0 M

> 50% kłębuszków M1

Zwiększona liczba komórek w świetle włośniczek (ang. endocapillary hypercellularity)

nieobecne E0 E

obecne E1

Segmentalne stwardnienie pętli włośniczkowych (ang. segmental glomerular sclerosis)

nieobecne S0 S

obecne S1

Zanik cewek i włóknienie śródmiąższowe (ang. tubular atrophy/interstitial fibrosis) > 25% powierzchni

0-25% kory T0 T

26-50% kory T1

> 50% kory T2
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z rozpoznaniem IgAN przed 18. r.ż. przeżycie nerkowe 
wynosiło 93% po 10 latach i 87% po 20 latach od po-
czątku choroby14. Przebieg IgAN jest często łagodny, 
czasami z samoistnymi remisjami, ale 1-2% chorych 
rocznie (od momentu rozpoznania) rozwija schyłko-
wą niewydolność nerek (PChN st. 5), a ok. 20-30% 
chorych w warunkach europejskich wymaga dializo-
terapii w ciągu 20 lat. Czynnikami ryzyka progresji 
PChN są: podwyższone stężenie kreatyniny, białko-
mocz powyżej 1 g/dobę, a szczególnie ZN i nadciśnie-
nie tętnicze, w badaniu histopatologicznym z kolei 
stwardnienie kłębuszków nerkowych, włókniste pół-
księżyce, atrofia cewek i włóknienie podścieliska13. 
Natomiast młody wiek jest dobrym czynnikiem pro-
gnostycznym3. Niestety, IgAN może nawracać w ner-
ce przeszczepionej.
Nie są dostępne przyczynowe sposoby leczenia. Uwa-
ża się, że u osób młodych nie należy wdrażać agre-
sywnego leczenia, jeżeli nie występuje u nich ryzyko 
postępu choroby (białkomocz, nadciśnienie tętni-
cze, upośledzenie funkcji nerek w momencie rozpo-
znania). U pacjentów z nawrotami makroskopowego 
krwiomoczu raczej nie występuje zwiększone ryzy-
ko progresji PChN; są nawet doniesienia o nieco lep-
szej prognozie przebiegu choroby. Nie należy także 
wdrażać leczenia immunosupresyjnego w sytuacji 
nieodwracalności procesu (przekroczenie „the point 
of no return”), czyli stwierdzenia rozlanego stward-
nienia kłębuszków w biopsji, z PChN w stadium 4 
lub 5 (GFR < 30 ml/min)10. U wszystkich chorych 
wskazane jest stosowanie IEK lub ARB (u dzieci 
przy białkomoczu 0,5-1,0 g/dobę), zapewniające do-
brą kontrolę ciśnienia tętniczego krwi i zmniejszają-
ce białkomocz2,10. Jeżeli IgAN przebiega z nadciśnie-
niem tętniczym, białkomoczem (> 1 g/dobę) i/lub 
upośledzeniem funkcji nerek (ale z GFR > 50 ml/
min), powinno być zastosowane leczenie immuno-
supresyjne. Leczenie wysokimi dawkami KS, naj-
częściej z dobrym efektem, zalecane jest w przypad-
ku ZN i zmian w biopsji odpowiadających nefropatii 
zmian minimalnych (MCD). Nie ma jednolitego sche-
matu podawania, najczęściej stosowany jest predni-
zon w dawce 2 mg/kg m.c/dobę przez 2 tyg., potem 
w tej samej dawce co 2. dzień przez 10 tyg. W ra-
zie IgAN z półksiężycami i przebiegiem klinicznym 
odpowiadającym RPGN rokowanie co do efektu le-
czenia jest słabe. Opisywane są próby z dożylnym 
metyloprednizolonem, a następnie prednizonem do-
ustnie przez miesiąc z przestawieniem na podawanie 
co 2. dzień do 2 lat10. Często stosowany u dorosłych 
jest schemat Pozziego, polegający na wlewach dożyl-
nych 1 g metyloprednizolonu (MP) przez 3 kolejne dni 
w miesiącach: 1., 3., 5. oraz doustnym prednizonie 
(0,5 mg/kg m.c. co 2. dzień) przez 6 mies., ale w ory-
ginalnej próbie RCT nie było młodzieży15. 

W doświadczeniu własnym Kliniki stosowana jest 
z dobrym efektem dawka 0,5 g MP. W leczeniu im-
munosupresyjnym można rozważyć zastosowa-
nie mykofenolanu mofetilu (MMF)16. Vecchio i wsp. 
przeprowadzili analizę 32 badań randomizowanych 
(RCTs) i quasi-RTCs, obejmujących łącznie 1781 cho-
rych (jednak bez odrębnej analizy młodzieży), w któ-
rych optymalne leczenie IgAN pozostaje nieustalone, 
chociaż KS mogą obniżyć ryzyko progresji PChN15. 
Dodatkowo można stosować kwasy tłuszczowe ome-
ga-3, ale dane na temat korzyści leczniczych są bar-
dzo ograniczone18. 

Nefropatia błoniasta, błoniaste KZN
Nefropatia błoniasta (ang. membranous nephropa-
thy, MN) rzadko występuje w wieku młodzieńczym, 
częściej u chłopców, i stanowi jedynie 2-3% przy-
czyn ZN, z lepszym rokowaniem niż u dorosłych19,20. 
Większość dzieci ma nieselektywny białkomocz lub 
ZN (40-70%) i mikroskopowy krwiomocz, który wy-
stępuje częściej niż u dorosłych, natomiast nadci-
śnienie tętnicze jest rzadsze19. Dzieci także rzadziej 
mają powikłania zakrzepowe w ZN (2,8 vs 26,7%)21. 
W niektórych przypadkach MN ma przebieg łagod-
ny, z możliwością samoistnej remisji i rzadką pro-
gresją PChN po leczeniu (u chorych z dobrą funkcją 
nerek w momencie wystąpienia objawów), ale czasa-
mi może prowadzić do poważnych powikłań ZN i po-
gorszenia funkcji nerek u 21-29% chorych19,22. Czę-
sto MN występuje wtórnie do zakażeń (WZW typu B 
i C) i nowotworów (najczęściej płuc i prostaty), tocz-
nia trzewnego układowego lub przy stosowaniu nie-
których leków (penicylamina, sole złota). Nefropatia 
błoniasta jest chorobą kłębuszków nerkowych wywo-
łaną przez kompleksy immunologiczne (KI). W biopsji 
nerki stwierdzane jest pogrubienie błon podstawnych 
(GBM) jako konsekwencja odkładania pod podocyta-
mi depozytów KI, otoczonych przez macierz pozako-
mórkową. Nowo powstała macierz tworzy charaktery-
styczne kolce (ang. spikes) widoczne przy srebrzeniu 
metodą Jonesa, a depozyty tworzą w IF charaktery-
styczny obraz pętli naczyniowych; zmiany mają cha-
rakter rozległy, tzn. obejmują powyżej 80% kłębusz-
ków. Cechą charakterystyczną w ME jest obecność 
licznych ziarnistych złogów immunologicznych wi-
docznych wyłącznie w przestrzeni podnabłonkowej 
kapilar kłębuszkowych pomiędzy wypustkami stopo-
watymi podocytów. W idiopatycznej MN w IF widocz-
ne są złogi IgG (głównie IgG4), C3 i C1q dopełniacza. 
Tworzenie podnabłonkowych depozytów immunolo-
gicznych prowadzi do aktywacji układu dopełniacza, 
który wywołuje kaskadę zapalną z produkcją pro-
stanoidów, proteaz, wolnych rodników tlenowych, 
macierzy pozakomórkowej i cytokin oraz powoduje 
włączenie sublitycznych ilości C5b-9 (kompleks ata-
kujący błonę) do błony podocytów (mała liczba kom-
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pleksów C5b-9 nie jest wystarczająca dla szybkiej 
lizy komórek, ale może wywoływać ich aktywację).
W ostatnich latach zidentyfikowano docelowy anty-
gen w MN, którym jest receptor typu M dla fosfolipa-
zy A2 (ang. M-type phospholipase A2 receptor, PLA2R). 
Krążące przeciwciała anty-PLA2R mogą być zarów-
no narzędziem diagnostycznym odróżniającym postać 
pierwotną od wtórnej, jak i biomarkerem aktywności 
choroby w czasie leczenia23,24. Opisano także inne an-
tygeny występujące w MN (rzadziej niż PLA2R), ale nie 
ma pewności, czy są one antygenami, przeciwko któ-
rym skierowana jest odpowiedź humoralna, czy też 
powstają wtórnie po uszkodzeniu podocytów25. 
Ze względu na relatywną rzadkość MN u dzieci (w po-
równaniu z MCD i FSGS) nie ma ustalonego optymal-
nego leczenia, które jest „przeniesione” z terapii osób 
dorosłych2. U dzieci z białkomoczem nienerczycowym, 
z niskim ryzykiem powikłań i progresji PChN, zaleca-
na jest długoterminowa obserwacja, monitorowanie 
miana anty-PLA2R oraz terapia objawowa: IEK/ARB, 
diuretyki, ograniczenie spożycia soli kuchennej22. 
W razie ZN (z białkomoczem powyżej 4 g/dobę) lecze-
nie rozpoczyna się od 4-8-tygodniowego stosowania 
doustnych KS (prednizon od 45 mg/m2 co 2. dzień 
do wysokich dawek − nawet 100 mg co 2. dzień przez 
8 tyg.). Podczas leczenia wysokimi dawkami KS nale-
ży stosować profilaktykę zakażenia Pneumocystis jiro-
veci (TMP-SMX)2. W przypadku braku efektu lecze-
nia stosowane są leki alkilujące, tj. Cyc lub – rzadziej  
− chlorambucil w połączeniu z KS lub inhibitory kal-
cyneuryny (CsA lub Tac) przez 6-12 mies. z lub bez 
KS, co pozwala osiągać remisję u 75%, ale z dużą 
częstością nawrotów po odstawieniu CsA. U dzie-
ci z ciężkim MN, w oparciu o KDIGO Glomerulo-
nephritis Guidelines, można stosować krótkie kur-
sy niskodawkowe Cyc (doustnie 2 mg/kg m.c./dobę 
przez 12 tyg.)20, nie przekraczając dawki kumulacyj-
nej 168 mg/kg m.c., co pozwala uniknąć toksycz-
ności dla gonad2,24. Schemat Ponticellego26 obejmuje 
wlewy dożylne 1,0 g metyloprednizolonu (MP) przez 
3 kolejne dni, a następnie doustnie prednizon 0,4-
0,5 mg/kg m.c./dobę przez 27 dni w miesiącach  
1., 3. i 5., naprzemiennie z doustnym Cyc (2,0-
2,5 mg/kg m.c./dobę) przez 30 dni, w miesiącach 2., 
4. i 6. (łącznie przez 6 mies.), w którym całkowitą lub 
częściową remisję osiągnięto u 93% po 12 mies.; rza-
dziej stosowany jest chlorambucil (0,2 mg/kg m.c./
dobę)26. W doświadczeniu własnym Kliniki stosowa-
na jest z dobrym efektem dawka 0,5 g MP. Ta rando-
mizowana próba obejmowała także młodzież (chorzy 
w wieku 14-65 lat), która jednak nie była analizo-
wana osobno. Inne leki, takie jak rituksymab (prze-
ciwciało anty-CD20 w dawce 375 mg/m2 co tydzień, 
przez 4 tyg.), mykofenolan mofetilu (MMF) i ACTH 
były używane jedynie w małych badaniach RCT lub 
nierandomizowanych u dorosłych i brak jest danych 

o ich stosowaniu u dzieci22,27. Czynnikami dobrej pro-
gnozy jest młodszy wiek i prawidłowe ciśnienie tętni-
cze, natomiast gorsze rokowanie występuje przy sta-
dium III i IV w biopsji.

Błoniastorozplemowe KZN 
Błoniastorozplemowe KZN (ang. membranoprolifera-
tive glomerulonephritis, MPGN) może wystąpić w każ-
dym wieku, ze szczytem w okresie młodzieńczym 
i u młodych dorosłych, i jest istotną przyczyną roz-
woju schyłkowej niewydolności nerek. Według da-
nych z Polskiego Rejestru Dzieci Leczonych Nerkoza-
stępczo MPGN jest przyczyną rozpoczynania leczenia 
nerkozastępczego u 7,6% dzieci z KZN jako wyjścio-
wą przyczyną PChN5. Obraz histopatologiczny cho-
roby cechuje się rozlanym rozplemem komórek me-
zangium, które wnikają między śródbłonek a GBM, 
powodując uszkodzenie pętli kapilar kłębuszkowych. 
W kłębuszkach odkładają się kompleksy immunolo-
giczne, krioglobuliny i dopełniacz. W typie 1 (klasycz-
nym) złogi zlokalizowane są podśródbłonkowo, a do-
pełniacz aktywowany jest drogą klasyczną. W typie 
3 złogi zlokalizowane są podnabłonkowo. Ziarniste 
złogi zawierają IgG, IgM i C3. W obrazie klinicznym 
jest krwinkomocz i białkomocz lub ZN, z niedokrwi-
stością i hipokomplementemią. Brak jest nowszych 
dużych badań randomizowanych, a szczególnie ba-
dań oceniających nefroprotekcyjny wpływ rutynowe-
go obecnie stosowania IEK lub ARB2, ale młodzi cho-
rzy mogą odnieść korzyść z leczenia KS (1 mg/kg 
m.c. co 2. dzień) i cytostatykami. Stosowana jest tak-
że CsA z małą dawką KS. W ciężkich ZN, z ubytkiem 
GFR, w indukcji leczenia stosowane są wlewy mety-
loprednizolonu, z kontynuacją doustnym prednizo-
nem i cyklofosfamidem.

Nefropatie związane z aktywacją 
układu dopełniacza (ang. complement-
mediated glomerulonephritis): 
glomerulopatia C3 i glomerulopatia C4
Glomerulopatia C3 obejmuje 2 postacie: kłębusz-
kowe zapalenie nerek C3 (ang. C3 glomerulonephri-
tis, C3GN), na ogół bez składowej C4 w IF, i choro-
bę gęstych depozytów (ang. dense deposit disease, 
DDD) − dawniej błoniastorozplemowe KZN typu 2. 
Choroba gęstych depozytów jest bardzo rzadką cho-
robą nerek, charakteryzującą się odkładaniem elek-
tronowogęstych depozytów w blaszce gęstej (lamina 
densa) błony podstawnej kłębuszków nerkowych. 
Nieprawidłowa aktywacja dopełniacza drogą alter-
natywną w DDD zachodzi na poziomie konwertazy 
C3 i w patogenezie obejmuje zarówno czynnik nefry-
tyczny C3 (C3Nef), mutacje niektórych genów układu 
dopełniacza, jak i przeciwciała dla białek dopełnia-
cza, tj. czynnik H (fH). Choroba gęstych depozytów 
(DDD) nie jest chorobą kompleksów immunologicz-
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nych (tak jak MPGN typu 1 i 3), najczęściej w de-
pozytach stwierdza się składową C3 (w IF), na ogół 
bez innych immunoglobulin (lub tylko z minimalny-
mi ilościami). Częstość występowania waha się od  
2 do 3 osób/mln28. DDD rozpoznawana jest najczę-
ściej u dzieci i młodzieży (5.-15. r.ż.), bez preferencji 
płci, rozpoczyna się zwykle zespołem nefrytycznym. 
Rozpoznanie potwierdza badanie w ME, w którym 
wewnątrz błony podstawnej (GBM) włośniczek wi-
doczne są elektronowogęste depozyty. Oznaczenie 
C3Nef w surowicy jest dodatkowym czynnikiem po-
twierdzającym. Klinicznie często obserwuje się nad-
ciśnienie, krwiomocz, białkomocz lub zespół nerczy-
cowy; często występują lipodystrofia i druzy na dnie 
oczu. Nie ma skutecznego leczenia DDD, a celem 
jest utrzymanie odpowiedniego ciśnienia krwi (IEK 
lub ARB), redukcja białkomoczu, wyrównywanie za-
burzeń elektrolitowych i korekta niedokrwistości. 
Często stosowane są kortykosteroidy (choć nie ma 
danych potwierdzających ich skuteczność), a także 
wlewy osocza lub wymiana osocza w celu podania 
prawidłowego fH i usunięcia C3Nef29. W próbach kli-
nicznych stosowany jest eculizumab (przeciwciało 
anty C5b-9). Schyłkową niewydolność nerek rozwi-
nęło w ciągu 10 lat 36% chorych z DDD, z większym 
narażeniem u młodych kobiet. Czynnikami ryzyka 
progresji PChN są: młody wiek, podwyższone stęże-
nie kreatyniny, zespół nefrytyczny, białkomocz lub 
ZN w momencie diagnozy30. Może nawracać w ner-
ce przeszczepionej, prowadząc do postępującej utra-
ty jej funkcji. 
W 2014 r. wyróżniono kolejny typ KZN zależnego 
od układu dopełniacza (ang. complement-mediated 
GN), charakteryzujący się depozycją składowej C4 
i nieobecnością składowych C3, C1q i Ig. Obejmuje 
także 2 postacie: glomerulopatię C4 (C4GN), w któ-
rej depozyty C4 są pierwotnie w mezangium, i cho-
robę gęstych depozytów C4 (ang. C4 dense depo-
sit disease, C4 DDD) z obecnością składowej C4 
wzdłuż GBM (w ME)31. Patogeneza nefropatii C4 nie 
jest w pełni poznana, ale związana jest z nadmierną 
aktywacją dopełniacza drogą lektynową, która akty-
wuje C2 i C4 (jak klasyczna zależna od Ig), ale czyni 
to bez udziału przeciwciał. Chorzy z C4 GN, w prze-
ciwieństwie do C3 GN i DDD, nie mają wrodzonych 
czy nabytych defektów alternatywnej drogi aktywa-
cji dopełniacza (prawidłowy C3Nef i fH). Prawdopo-
dobnie rolę w patogenezie mogą odgrywać czynniki 
genetyczne, nabyte autoprzeciwciała lub parapro-
teiny; alternatywnie możliwa jest mutacja produ-
kująca nieprawidłowe białko składowej C4, które 
jest oporne na degradację i odkłada się w kłębusz-
ku. Wśród objawów C4 DDD dominują: białkomocz 
(czasami ZN), krwiomocz (z obecnością lub bez wa-
łeczków erytrocytarnych), nadciśnienie tętnicze i po-
wolny ubytek GFR. Chorzy z C4 GN nie mają pod-

wyższonego stężenia kompleksu C5b-9 (MAC) i mają 
prawidłowe stężenie C3 i C4 (czasami nieco obniżo-
ne C4). Objawy C4 DDD występują w dzieciństwie, 
w wieku młodzieńczym lub średnim31. Podstawą roz-
poznania jest badanie histopatologiczne. W C4 DDD 
w MŚ stwierdza się obraz błoniastorozplemowego 
KZN, ze zwiększoną komórkowością mezangium, 
proliferacją wewnątrzwłośniczkową, pogrubieniem 
i zdwojeniem konturów GBM. Obecne są depozyty 
wzdłuż GBM barwiące się metodą PAS, ale ujemne 
w srebrzeniu. W C4 GN w ME złogi elektronowogę-
ste widoczne są głównie w mezangium oraz rzadko 
wewnątrz GBM. Złogi zbudowane są z C4d (w IF), 
które są unikalne dla rozpoznania C4 DDD, przy 
braku innych składowych dopełniacza i Ig. Lecze-
nie C4 DDD nie jest określone, stosowane są IEK 
lub ARB. Brak jest danych dotyczących stosowania 
leków immunosupresyjnych, ale opisywane są pró-

DO ZAPAMIĘTANIA

■■ Patologia układu moczowego w okresie młodzieńczym 
bardziej przypomina zmiany u osób dorosłych niż u dzieci.

■■ Chorzy w wieku młodzieńczym (> 13. i < 18. r.ż.) mogą 
zgłaszać się do nefrologa z zespołem nefrytycznym, biał-
komoczem lub zespołem nerczycowym czy nawrotami 
krwiomoczu w przebiegu przewlekłego kłębuszkowego 
zapalenia nerek (pierwotnego lub wtórnego).

■■ W wieku młodzieńczym występują takie same pierwotne 
glomerulopatie jak u dorosłych, ale często mają nieco inny 
przebieg, manifestację kliniczną i przeżycie nerkowe. 

■■ Wśród zdiagnozowanych nefropatii pierwotnych domi-
nuje IgAN, ale często występuje MCD i FSGS oraz rzadziej 
nefropatia błoniasta i błoniastorozplemowe kłębuszkowe 
zapalenie nerek. 

■■ W leczeniu młodych ludzi stosowane są te same leki co 
u dorosłych, w dawkach przeliczanych na powierzchnię 
lub masę ciała, z nieco innym spektrum objawów niepo-
żądanych. 

■■ Należy pamiętać o możliwych działaniach niepożądanych 
leków stosowanych w leczeniu kłębuszkowych zapaleń 
nerek, w tym cyklofosfamidu (ciężkie zakażenia, supre-
sja szpiku, krwotoczne zapalenie pęcherza moczowego, 
uszkodzenie czynności jajników, wtórne nowotwory).  
Ze względu na teratogenność MMF (ryzyko wywoływania 
wad wrodzonych u płodu i poronień) u kobiet w wieku roz-
rodczym przed rozpoczęciem leczenia konieczne jest wy-
kluczenie ciąży (ujemny test ciążowy) i stosowanie 2 me-
tod antykoncepcji (przed, w trakcie i 6 tyg. po zakończeniu 
leczenia), a u mężczyzn zawsze używanie prezerwatywy 
w okresie leczenia i przez 90 dni po jego zakończeniu.

■■ W przypadku konieczności długotrwałego stosowania KS 
w dużych dawkach (prednizon > 20 mg/dobę przez ponad 
4-8 tyg.), szczególnie w połączeniu z lekiem alkilującym, 
wskazane jest stosowanie profilaktyki zakażenia Pneumo-
cystis jiroveci (TMP-SMX 480 mg/dobę). 
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by stosowania kortykosteroidów i MMF przy aktyw-
nym osadzie moczu i zmianach proliferacyjnych lub 
obecności półksiężyców lub przy białkomoczu po-
wyżej 1 g/dobę.
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