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Резюме: В огляді літератури показано гетерогенність ура-

ження нирок при IgG4-асоційованій хворобі, узагальнені клініко-
морфологічні форми ураження, наведені діагностичні критерії 
IgG4-асоційованої тубулоінтерстиціальної нефропатії, проаналізо-
вано інформативність клінічних, лабораторних, інструментальних 
та морфологічних методів діагностики IgG4-асоційованої хвороби 
нирок, ефективність сучасних методів лікування. 
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IgG4-асоційована хвороба – імунозалежне системне захворю-
вання, яке характеризується синхронним (одномоментним) чи ме-
тахронним (послідовним з різними часовими інтервалами), дифу-
зним чи локальним (вогнищевим, нодулярним) ураженнями різ-
них органів, зумовленими інфільтрацією тканин плазматичними 
клітинами, що експресують IgG4, з наступним розвитком обліте-
руючого флебіту та фібросклерозу [1, 2, 12]. 

Описані IgG4-асоційовані: аутоімунний панкреатит, дакріоа-
деніт, запальна псевдопухлина орбіти, міозит орбіти ока, панорбі-
тальне запалення, сиалоденіт, паротит, хвороба піднижньощелеп-
них залоз, пахіменингіт, гіпофізит, тиреоїдит Риделя, аортит (пе-
риаортит), медіастиніт, ретроперитонеальний фіброз, мезентери-
ит, хвороба шкіри, лімфоаденопатія, склерозуючий холангіт, хо-
лецистит, гепатопатія, легенева хвороба, плеврит, перикардит, ма-
стит, простатит [1, 2, 12]. 

Етіологія цього захворювання невідома, але в даний час про-
водять дослідження по вивченню деяких елементів патогенезу з 
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деталізацією аномальних імунологічних реакцій. Хворіють пере-
важно чоловіки середнього або літнього віку. Клінічна картина 
варіює в широких межах у залежності від комбінації уражених ор-
ганів-мішеней та вираженості процесу. У більшості відомих випа-
дків відзначено позитивну відповідь на терапію глюкокортикоїда-
ми [1, 2, 12].  

Японські діагностичні критерії IgG4-асоційованої хвороби 
(так звані всебічні критерії або критерії системної IgG4- асоційо-
ваної хвороби) ґрунтуються на клінічних, лабораторних і гістоло-
гічних даних [1, 2].  

1. Клінічна картина локального або множинного ураження, 
що характеризується пухлиноподібною запальною вогнищевою 
або дифузною інфільтрацією. 

2. Підвищення концентрації IgG4 в сироватці крові (вище 135 
мг/дл). 

3. Гістологічна картина з наступними ознаками: 
– лімфоплазмоцитарна інфільтрація і фіброз; 
– інфільтрація IgG4-позитивними клітинами в ураженому органі: 

– більше 10 клітин в в полі зору під великим збільшенням, 
– співвідношення IgG4/IgG позитивних плазмоцитів більше 

40%.  
Діагноз IgG4-АХ вважають переконливо доведеним при ная-

вності всіх 3 критеріїв; наявність 1 з 3 критеріїв дозволяє говорити 
про «ймовірну IgG4-АБ», 1 і 2 — про «можливу IgG4-АБ».  

Ураження нирок є досить частим клінічним проявом IgG4-
асоційованої хвороби. IgG4-асоційована хвороба нирок включає 
низку нозологічних форм [6, 7, 8, 9, 10, 11, 14]. 

1. Тубулоінтерстиціальні ураження:  
-тубулоінтерстиціальний нефрит є типовим ураженням ниркової 
паренхіми у хворих з IgG4-залежною хворобою нирок і спостері-
гається у приблизно 23% хворих на IgG4-асоційовану хворобу. 

2. Гломерулярні ураження: 
-мембранозна нефропатія-найчастіший тип ураження клубочків 
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складає близько 7% IgG4-асоційованих нефропатій, може бути у 
сполученні з тубулоінтерстиціальними змінами так і без них; 
-мезангіальний проліферативний гломерулонефрит; 
- IgA нефропатія; 
- IgA васкуліт з ураженням нирок (пурпура Шенлейна-Геноха); 
- ендокапілярний проліферативний гломерулонефрит; 
-мембранопроліферативний гломерулонефрит. 

3. Ураження ниркових мисок: пієліт. 
4. Ураження навколониркової клітковини: заочеревинний фі-

броз, який може зумовити гідронефроз. 
Середній вік хворих з IgG4-асоційованою нефропатією скла-

дає 65 років, з них 73-87% чоловіки [6, 10]. При цьому більш ніж 
80% пацієнтів малють ураження інших органів. Описаний випадок 
сполучення IgG4-опосередкованого тубулоінтерстиціального неф-
риту, мембранозного гломерулонефриту, тромбоцитопенічної пу-
рпури та аутоімунного панкреатиту у 80-річного хворого.  

Ураження нирок при IgG4-асоційованій нефропатії тривалий 
час можуть не мати клінічних проявів [5]. Критерії найчастішого 
типу IgG4-асоційованої хвороби нирок - IgG4-асоційованої тубуло-
інтерстиціальної нефропатії наведені в табл.1 [4]. Часто хвороба 
клінічно дебютує проявами хронічної чи гострої ниркової недо-
статності [6, 10, 13]. 

Результати лабораторних досліджень. 
У хворих з IgG4-асоційованою нефропатією приблизно в 1/3 

випадків відмічається еозинофілія в периферичній крові та, як 
правило, виявляється гіпергамаглобулінемія, підвищення концен-
трації IgG. Концентрація IgG4 в сироватці крові перевищує 135 
мг/дл у близько 80% пацієнтів [6, 9, 10]. Вона різко зменшується 
після успішної терапії глюкокортикоїдами. 

Сироватковий рівень IgE підвищується у близько 30% паціє-
нтів [6]. Підвищення рівня сироваткових IgA, IgM та C-
реактивного білка не відмічається.  
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Таблиця 1  

Критерії IgG4-асоційованої тубулоінтерстиціальної нефропатії 

Критерії Критерії клініки Мейо Критерії Japanese Society of 
Nephrology (JSN), 2011 [15]. 

Гістологія Багатий плазматичними 
клітинами тубуло-
інтерстиціальний нефрит 
з >10 IgG4+ плазматич-
них клітин в полі зору під 
великим збільшенням 
при найбільшій концент-
рації (обов'язковий кри-
терій) 

a. Лімфоплазмоцитарний 
щільний інфільтрат з >10 
IgG4+ плазматичними кліти-
нами в полі зору під великим 
збільшенням та/чи IgG4/IgG+ 
відношенням плазматичних 
клітин >40 % 

Відкладення імунних 
комплексів на тубулярній 
мембрані виявлене мето-
дом імунофлюоресценції, 
імуногістохімії, і/чи за 
допомогою електронної 
мікроскопії 

b. Сторіформний фіброз 

Зображення Невеликі периферійні 
коркові вузлики, округлі 
або клиновидні уражен-
ня, дифузні або вогнище-
ві зміни 

Кілька осередків низької 
щільності на посиленій 
комп’ютерній томографії, 
дифузне збільшення нирок, 
гіповаскуляризований соліта-
рний вузол, гіпертрофічні 
ураження стінки ниркових 
мисок 

Серологія Підвищення сироватко-
вого рівня IgG4 чи зага-
льного IgG  

Підвищення сироваткового 
рівня IgG4 чи загального IgG 

Клінічні дані Немає Клінічні та лабораторні дані 
ураження нирок 

Ураження інших 
органів 

IgG4-асоційовані уражен-
ня інших органів 

IgG4-асоційовані ураження 
інших органів 

Визначення 
IgG4-тубуло-
інтерстиціальної 
нефропатії 

Гістологічні дані та що-
найменше одна з ознак 
візуалізації, серології чи 
ураження інших органів  

Гістологічні дані (a і b) та 
щонайменше дві ознаки візу-
алізації, серології чи уражен-
ня інших органів 

Більш ніж у половини хворих виявляється гіпокомплементе-
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мія з переважним зниженням C3 і/або C4. Рівень комплементу мо-
же бути біомаркером рецидиву IgG4-тубуло-інтерстиціальної неф-
ропатії. Іноді визначаються невисокі титри антинуклеарних анти-
тіл, ревматоїдного фактора, аутоантитіл до мієлопероксидази [6].  

Хоча ні протеїнурія, ні гематурія не виявляються зазвичай 
при IgG4-асоційованій тубулоінтерстиціальній нефропатії, у хво-
рих з супутніми ураженнями клубочків протеїнурія чи гематурія, 
або обидві можуть спостерігатися, а при мембранозному гломеру-
лонефриті діагностуватися навіть нефротичний рівень протеїнурії 
[11]. В сечі хворих з IgG4-залежним тубулоінтерстиціальним неф-
ритом, часто визначається підвищення рівня β2-мікроглобуліну, 
N-ацетил-бетаd-глюкозамінази і α1-мікроглобуліну [6, 9]. 

Методи візуалізації. 
Методи візуалізації відіграють важливу роль у діагностиці 

IgG4-асоційованої хвороби нирок. 
УЗД черевної порожнини може показати набряк паренхіми 

нирок або вогнищеві зміни низької ехогенності [6, 9, 10].  
Контраст-посилена комп'ютерна томографія (КТ) може ви-

явити поодинокі або множинні ураження низької щільності. Нир-
кові паренхіматозні ураження можуть включати невеликі перифе-
ричні коркові вузлики, округлі чи клиноподібні ураження або ди-
фузні зміни [6, 9, 10]. Інша можлива патологія - гідронефроз, ви-
кликаний ураженнями ниркової миски або сечоводу [6, 9]. Зазви-
чай поверхня слизової оболонки сечовивідних шляхів рівна і гла-
дка.  

При застосуванні магнітно-резонансної томографії (МРТ), 
ураження нирок характеризується ізо - або гіпоінтенсивними змі-
нами на Т1-зважених зображеннях та гіпоінтенсивними − на Т2-
зважених зображеннях,  

Сцинтиграфія з цитратом галію і позитронно-емісійна томо-
графія можуть допомогти виявити ураження інших органів [6, 9, 
10]. 

Морфологічні прояви IgG4-асоційованої нефропатії. 
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Уражена ниркова паренхіма білого кольору, щільна. Зміни 
ниркових мисок характеризуються потовщенням їх стінок. При 
IgG4-тубуло-інтерстиціальної нефропатії ураження може бути во-
гнищевим або дифузним, іноді створює пухлиноподібні маси [6, 
9]. Кіркова і мозкова речовина обох нирок можуть бути ушкодже-
ні. Ураження зазвичай добре відмежоване від здорової паренхіми. 
Це одна з причин того, що при пункційній біопсії може несподі-
вано визначатися нормальна паренхіма.  

Запальний інфільтрат складається переважно з лімфоцитів і 
плазматичних клітин без цитологічної атипії. Часто виявляються 
еозинофіли, в той час як наявність нейтрофілів є винятковою [6, 
9].  

Характерні ознаки фіброзу, що визначається як сторіформ-
ний (муаровий, «вихреподібний», «пташине око», який формирує 
специфічний малюнок, що нагадує «циновку» з різнонаправленим 
розташуванням фіброзних пучків). Непрохідність або виражений 
стеноз збиральних трубочок внаслідок процесів склерозування 
може викликати кістозні зміни [6].  

Хоча облітеруючий флебіт характерний для IgG4-
асоційованої хвороби, при пункційній біопсії нирок він виявляєть-
ся досить рідко, можливо внаслідок малої кількості вен середньо-
го розміру в ниркових біоптатах.  

Розрізняють 3 типи гістологічної картини IgG4-залежного 
тубулоінтерстиціального нефриту[1]: 
 •  тип А – гострий інтерстиціальний нефрит з мінімальним фібро-
зом, 
 •  тип В – інтерстиціальне запалення з дифузним фіброзом, 
 •  тип С – домінуючий фіброз з мінімальним запаленням. 

Імунофлюоресцентне дослідження може виявти депозити 
імунних комплексів, що містять IgG, C3, κ- и λ-легкі ланцюги іму-
ноглобулінів [18]. 

Імуногістохімічно визначаються IgG4-позитивні плазматичні 
клітини в кількості >10 IgG4+ плазматичних клітин в полі зору під 
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великим збільшенням та з IgG4/IgG+ відношенням плазматичних 
клітин >40 % [18]. 

Мембранозна нефропатія при IgG4-залежній хворобі нирок 
відрізняється від первинної мембранозної нефропатії Типова для 
первинного мембранозного гломерулонефриту імуногістохімічна 
окраска на рецептор до фосфоліпази А2 дає від’ємний результат 
[7, 11].  

Диференціальна діагностика проводиться з іншими варіан-
тами тубулоінтерстиціального нефриту та ураженнями нирок при 
системних ревматологічних захворюваннях, особливо хворобою 
Шегрена, системних васкулітах, особливо з грануломатозом з по-
ліангіїтом, хоча наявність іншої імуноопосередкованої патології 
не виключає IgG4-асоційованого ураження нирок [3]. Односто-
роннє ураження зумовлює необхідність проведення диференцій-
ного діагнозу з пухлиною нирки, ниркової миски чи лімфопролі-
феративними захворюваннями, зокрема з хворобою Кастлемана 
[12].  

Лікування IgG4-асоційованої хвороби нирок. 
Хороша та швидка відповідь на терапію глюкокортикоїдами 

- важлива особливість IgG4-асоційованої хвороби нирок, що може 
використовуватися для підтвердження діагнозу. Глюкокортикоїди 
є препаратами для терапії першої лінії. Призначення преднізолону 
в дозі 0,6 мг/кг/добу або 30-40 мг/добу рекомендується в якості 
початкової дози. Вона застосовується впродовж 2-4 тижнів, потім 
доза поступово зменшується (на 5 мг кожні 1-2 тижні) до підтри-
муючої дози (5-10 мг/добу). Якщо хвороба резистентна до такого 
лікування або часто рецидивує, рекомендується застосовувати 
азатіоприн або рітуксімаб [17]. Може бути ефективною комбіна-
ція глюкокортикоїдів з мофетила мікофенолатом чи мізорибіном 
[7]. Хоча в переважній більшості випадків швидке відновлення 
функцій нирок відбувається протягом 1 місяця глюкокортикоїдної 
терапії, при зниженні ШКФ до лікування менш ніж 60 відбуваєть-
ся лише часткове відновлення функції нирок [16].  
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Довготривалий прогноз не досить ясний. Описаний випадок 
нелікованого IgG4-залежного мембранозного гломерулонефриту 
на стадії термінальної ниркової недостатності, з приводу чого бу-
ла виконана трансплантація нирки з рецидивом хвороби в трансп-
лантаті через 12 років [1]. 
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РЕЗЮМЕ 

IgG4-АССОЦИИPОВАННАЯ БОЛЕЗНЬ ПОЧЕК 

Пaлиенко И. А., Шевчук С. Г., Хомазюк В. А., Бычков О. А. 

(Киев) 
В обзоре литературы показана гетерогенность поражения 

почек при IgG4-ассоциированной болезни, обобщены клинико-
морфологические формы поражения, приведены диагностические 
критерии IgG4-ассоциированной тубулоинтерстициальной нефро-
патии, проанализирована информативность клинических, лабора-
торных, инструментальных и морфологических методов диагнос-
тики IgG4-ассоциированной болезни почек, эффективность совре-
менных методов лечения. 

Ключевые слова: IgG4-ассоциированная болезнь почек, ту-
булоинтерстициальный нефрит, мембранозная нефропатия. 

 

SUMMARY 

IGG4-RELATED KIDNEY DISEASE 

         Paliienko I. A., Shevchuk S. G., Khomazjuk V. A.,                            
Bychkov O. A. 

(Kyiv) 

The literature review illustrates the heterogeneity of kidney in-
volvement in IgG4-associated disease, generalized clinico-
morphological forms of lesions, the diagnostic criteria for IgG4-
associated tubulointerstitial nephropathy, analyzed the informative val-
ue of clinical, laboratory, instrumental and morphological methods for 
the diagnosis of IgG4-related renal disease, the effectiveness of modern 
methods of treatment. 

Key words: IgG4-related kidney disease, tubulointerstitial ne-
phritis, membranous nephropathy.  


