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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Al por tov sin drom (AS) i be nig na fa mi li jar na he ma tu ri ja (BFH) kli nič ki se naj če šće is po qa va ju he ma tu ri-
jom sa pro te i nu ri jom ili bez we, uz mno ge kli nič ke simp to me po ve za ne s fa mi li jar nim po re me ća ji ma. Po sto je ja-
sne kli nič ke i mor fo lo ške raz li ke iz me đu AS i BFH, na ro či to u ka sni jim fa za ma bo le sti. Pa to lo ško-mor fo lo ške 
pro me ne ko je do mi ni ra ju u obe bo le sti su is ta we ne glo me ru lar ne mem bra ne i wi ho va iz u vi ja nost, a po seb no su zna-
čaj ne le zi je we nog sred weg slo ja (la mi na den sa). Po sto je mor fo lo ški i hi sto lo ški ele men ti za pre po zna va we AS i 
be nig ne re ku rent ne he ma tu ri je po mo ću sve tlo snog mi kro sko pa, ali je za po sta vqa we ko nač ne di jag no ze neo p hod na 
pri me na elek tron ske mi kro sko pi je.
Ciq rada  Ciq ra da je bio da se pri me nom sve tlo sne mi kro sko pi je is pi ta ju pa to hi sto lo ške pro me ne kod bo le sni-
ka s he re di tar nim ne fro pa ti ja ma kod ko jih je di jag no za po tvr đe na ele kron sko mi kro skop skom ana li zom, te da se na 
taj na čin pro ce ni di jag no stič ki zna čaj sve tlo sne mi kro sko pi je u AS i BFH, ima ju ći u vi du to da elek tron sko mi kro-
skop ska di jag no sti ka ni je uvek do stup na.
Metod rada  Ana li zi ra no je 48 bi op sij skih uzo ra ka tki va bu bre ga bo le sni ka s he re di tar nim ne fro pa ti ja ma pri me-
nom sve tlo sne i elek tron ske mi kro sko pi je. Tki vo je fik si ra no u pu fe ri zo va nom pa ra for mal de hi du, uka lu pqe no u 
pa ra fin i bo je no he ma tok si lin-eozi nom, Mej so no vim tri hro mom (Mas son’s tric hro me), PAS (pe ri o dic acid-Schiff ) i sil ver-
me te na mi nom. Tki vo za tran smi si o nu elek tron sku mi kro sko pi ju fik si ra no je u če tvo ro po stot nom pu fe ri zo va nom 
glu tar-al de hi du i post fik si ra no u jed no po stot nom osmi jum-te tra ok si du. Po sle de hi dra ta ci je uka lu pqe no je u epo nu.
Rezultati  Sve tlo sno mi kro skop ski na laz is pi ta ni ka sa AS po ka zao je is ta we ne glo me ru lar ne ba zal ne mem bra ne, seg-
ment na is ta we wa pa ri je tal nog li sta Bo u ma no ve (Bow man) čaure, pe na ste in ter sti ci jal ne će li je (engl. fo am cells), fe-
tal ne glo me ru le, tu bu lar ne ek ta zi je, atro fi ju tu bu la i in ter sti ci jal nu fi bro zu. Na la zi bi op si je tki va bu bre ga is-
pi ta ni ka sa BFH ot kri li su uobi ča je ni mor fo lo ški iz gled na sve tlo snoj mi kro sko pi ji, bez upa dqi vih pa to lo ških 
le zi ja. Glo me ru li su ima li na gla šen me zan gi jal ni ma triks, a u ve ći ni uzo ra ka uoče ni su i eri tro ci ti u sub kap su lar-
nom pro sto ru. Ul tra struk tur na ana li za svih bi op si ja je po tvr di la di jag no zu he re di tar ne ne fro pa ti je.
Zakqučak  Ovo is tra ži va we je uka za lo na to da kod bo le sni ka sa AS i BFH na laz do bi jen pri me nom sve tlo sne mi kro-
sko pi je mo že da bu de ve o ma ko ri stan na pu tu od pre po zna va wa he re di tar ne ne fro pa ti je do po sta vqa wa ko nač ne di-
jag no ze, ko ja pri pa da ul tra struk tur nom na la zu.

Kqučne reči: hereditarna nefropatija; biopsija; elektronska mikroskopija; patologija

UVOD

He re di tar ne ne fro pa ti je Al por tov sin drom (AS) 
i be nig na fa mi li jar na he ma tu ri ja (BFH), ko ja se èe-
sto na zi va i bo lest tan kih ba zal nih mem bra na, kli-
niè ki se naj èe šæe is po qa va ju he ma tu ri jom sa pro-
te i nu ri jom ili bez we, uz mno ge kli niè ke simp to-
me po ve za ne s fa mi li jar nim po re me æa ji ma. Kod AS 
se, u ne ko li ko ge ne ra ci ja, uz pro gre siv ni he ma tu rij-
ski ne fri tis, ja vqa i ne u ral no ošte æe we slu ha. Pra-
te æe le zi je su ošte æe wa èu la vi da, ce re bral ne dis-
funk ci je, po li ne u ro pa ti je, ih ti o za, trom bo ci to pe-

ni je, po re me æaj funk ci je ti re o id ne i pa ra ti re o id-
ne žle zde i dru go. AS i BFH se mor fo lo ški pre po-
zna ju po iz u vi ja no sti i is ta we wu glo me ru lar ne ba-
zal ne mem bra ne (GBM). Ipak, po sto je ja sne kli niè ke 
i mor fo lo ške raz li ke iz me ðu AS i BFH, na ro èi to 
u ka sni jim fa za ma bo le sti. Pa to lo ško-mor fo lo ške 
pro me ne ko je do mi ni ra ju u obe bo le sti su is ta we ne 
GBM. Kod BFH do mi nant na le zi ja je is ta we na GBM s 
oèu va nom struk tu rom, dok kod AS struk tu ra GBM po-
ka zu je broj ne pa to lo ške pro me ne. Po red is ta we wa, 
upa dqi va je we na iz u vi ja nost, a po seb no su zna èaj ne 
le zi je sred weg slo ja (la mi na den sa), ka ko je i opi sa-
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no u mno gim ra do vi ma o he re di tar nim ne fro pa ti ja-
ma 1-9. Sliè ne le zi je u glo me ru li ma ja vqa ju se kod 
tzv. nail-pa tel la sin dro ma, glo me ru lo pa ti je ti pa III ko-
la ge na i Pir so no vog (Pi er son) sin dro ma. Ove le zi je 
mo gu se pre po zna ti sa mo elek tron sko mi kro skop skom 
ana li zom tki va bu bre ga 10, 11. AS, ili he re di tar-
ni ne fri tis, kli niè ki se is po qa va kao pro gre siv-
na fa mi li jar na bo lest uz ošte æe we slu ha i ima ma-
lig ni ji tok od BFH, ko ja ima znat no bo qu prog no zu. 
Po sto je mor fo lo ški i hi sto lo ški ele men ti za pre-
po zna va we ovih bo le sti na sve tlo snoj mi kro sko pi ji 
(SM), ali je za po sta vqa we ko naè ne di jag no ze neo p-
hod na pri me na elek tron ske mi kro sko pi je (EM). Ovo 
je po seb no zna èaj no jer se sa mo pri me nom ove teh ni-
ke mo že ob ja sni ti po re klo ne raz ja šwe ne he ma tu ri-
je kod de ce 12-15.

CIQ RADA

Ciq ra da je bio da se pri me nom sve tlo sne mi kro-
sko pi je is pi ta ju pa to hi sto lo ške pro me ne kod bo-
le sni ka s he re di tar nim ne fro pa ti ja ma (AS, BFH) 
kod ko jih je di jag no za po tvr ðe na ele kron sko mi kro-
skop skom ana li zom, te da se na taj na èin pro ce ni di-
jag no stiè ki zna èaj sve tlo sne mi kro sko pi je u AS i 
BFH, ima ju æi u vi du da EM di jag no sti ka ni je uvek 
do stup na.

METOD RADA

Ana li zi ra no je 48 bi op sij skih uzo ra ka tki va bu-
bre ga bo le sni ka s he re di tar nim ne fro pa ti ja ma. Tki-
vo je fik si ra no u pu fe ri zo va nom pa ra for mal de hi-
du, uka lu pqe no u pa ra fin i bo je no me to di ma: he ma-
tok si lin-eozin (HE), Mas son’s tric hro me, PAS (pe ri o dic 
acid-Schiff) i Jo nes’ met he na mi ne sil ver. Tki vo za tran-
smi si o nu elek tron sku mi kro sko pi ju fik si ra no je u 
èe tvo ro pro cent nom pu fe ri zo va nom glu tar-al de hi du 
i post fik si ra no u jed no pro cent nom osmi jum-te tra-
ok si du. Po sle de hi dra ta ci je uka lu pqe no je u epo nu. 
Po lu tan ki tkiv ni pre se ci bo je ni su me to dom to lu i-
din-pla vim, a ul tra tan ki pre se ci ura nil-ace ta tom.

REZULTATI

Hi sto pa to lo ški na laz sve tlo sne mi kro sko pi je u 
30 ana li zi ra nih bi op sij skih uzo ra ka bu bre ga sa AS 
imao je sli èan mor fo lo ški iz gled. Do mi nan tan na-
laz na glo me ru li ma bi la je sla bo do ume re no iz ra že-
na me zan gi jal na æe lij ska pro li fe ra ci ja, dok su dru-
ge ne nor mal no sti bi le ma we iz ra že ne, kao seg ment-
na pro li fe ra ci ja me zan gi jal nih i en do tel nih æe li-
ja. GBM su bi le is ta we ne, kod po je di nih glo me ru la 
sla bo vi dqi ve, pa u èi na stog iz gle da, a broj glo me ru-
lar nih æe li ja bio je sma wen (Sli ka 1). Ret ki su bi-

SLIKA 1. Glomerul sa tankim glomerularnim bazalnim membra-
nama, oskudnim mezangijalnim matriksom i normalnom celular-
nošću (HE, ×350).
FIGURE 1. Abnormally thin and delicate glomerular basement mem-

branes associated with scanty mesangial matrix and normal cellularity 

of the glomerulus (HE, ×350).

SLIKA 2. Glomerul normalne histološke građe (levo); glomerul 
zahvaćen sklerozom (desno) (Jones methenamine silver, ×250).
FIGURE 2. Normal glomerulus (left); complete glomerular sclerosis (ri-

ght) (Jones methenamine silver, ×250).

SLIKA 3. Fetalni glomerul (PAS, ×250).
FIGURE 3. Foetal glomerulus (PAS, ×250).

li po je di naè ni glo me ru li sa glo bal nom skle ro zom, 
kao i seg ment ne epi tel ne for ma ci je u vi du po lu me-
se ca (engl. cre scent), dok su glo me ru lar no-kap su lar ne 
si ne hi je i ad he zi je èe šæe vi ðe ne (Sli ka 2). Utvr ðe-
na su i seg ment na is ta we wa pa ri je tal nog li sta Bo u-
ma no ve (Bow man) èaure. Fe tal ni glo me ru li su uoèe-
ni u 18 ana li zi ra nih bi op sij skih uzo ra ka (Sli ka 3). 
Èe ste su bi le fo kal na atro fi ja tu bu la i in ter sti-
ci jal na fi bro za s oèu va nim okol nim mor fo lo škim 
iz gle dom (Sli ke 4 i 5). Fo kal na di la ta ci ja tu bu la i 
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tu bu lar ne ek ta zi je su ta ko ðe uoèe ne u ana li zi ra nom 
tki vu (Sli ka 6). Pe na ste in ter sti ci jal ne æe li je (en-
gl. fo am cells) su za be le že ne u 20 bi op sij skih uzo ra ka 
(Sli ka 7). Bi op si je ra ðe ne kod is pi ta ni ka sa BFH na 
sve tlo snoj mi kro sko pi ji ima le su naj èe šæe uobi èa-
je ni mor fo lo ški iz gled, bez upa dqi vih pa to lo ških 
le zi ja. Glo me ru li su ima li na gla šen me zan gi jal ni 
ma triks, a u ve æi ni bi op si ja uoèe ni su eri tro ci ti 
u sub kap su lar nom pro sto ru, re ðe u lu me nu tu bu la, u 
fa za ma ras pa da wa kao he mo glo bi nu rij ski pig ment.

SLIKA 4. Minimalno izražena fokalna atrofija tubula sa inter-
sticijalnom fibrozom (PAS, ×250).
FIGURE 4. Focal areas of minimal interstitial fibrosis and tubular atrop-

hy (PAS, x250).

 SLIKA 5. Atrofija osnovnih struktura nefrona: glomerula i tu-
bularnog sistema (HE, ×150).
FIGURE 5. An unusual atrophy of nephrons, glomeruli and tubuli (HE, 

×150).

SLIKA 6. Fokalna dilatacija tubula istawenih bazalnih membrana 
s atrofičnim epitelnim ćelijama – tubularna ektazija (PAS, ×250).
FIGURE 6. The tubules are dilated with patchy marked attenuation of 

the epithelial cells – tubular ectasia (PAS, ×250).

SLIKA 7. Intersticijalne penaste ćelije (Masson’s trichrome, ×300).
FIGURE 7. The clusters of interstitial foam cells (Masson’s Trichrome, 

x300).

SLIKA 8. Alportov sindrom: nejednako istawena i izuvijana GBM 
sa prekidima središweg sloja (lamina densa), poput mrežice ko-
ša (EM, ×1600).
FIGURE 8. Alport’s nephropathy: focal splitting and fragmentation of 

the glomerular basement membrane, basket weaving (EM, ×1600).

SLIKA 9. Benigna rekurentna hematurija: istawene bazalne mem-
brane glomerula sa mestimičnim gubitkom citoplazmatskih nasta-
vaka epitelnih ćelija (EM, ×8000).
FIGURE 9. Benign recurrent haematuria: the glomerular capillary shows 

widespread thinning of the glomerular basement membrane with fo-

cal effacement of foot processes (EM, ×8000).

Imu no flu o re scent na ana li za (IF) je ura ðe na kod 
32 bo le sni ka, gde je po sto ja lo od go va ra ju æe tki vo za 
ovu ana li zu. Od 20 bi op si ja tki va is pi ta ni ka sa AS, 
u 12 su ot kri ve ni sla bo iz ra že ni gra nu lar ni de po-
zi ti C3 u me zan gi ju mu glo me ru la, a u 10 uzo ra ka bi-
li su udru že ni sa IgA de po zi ti ma iste lo ka li za ci-
je. U tri bi op si je uoèe ni su IgG de po zi ti na ka pi-
la ri ma glo me ru la. IgM de po zi ti istog in ten zi te ta 
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utvr ðe ni su u me zan gi ju mu u se dam bi op sij skih uzo-
ra ka. IF ana li za je ura ðe na i kod 12 is pi ta ni ka sa 
BFH, i sa mo u tri bi op si je je ot kri ve na sla bo iz ra-
že na flu o re scen ci ja.

Elek tron ska mi kro sko pi ja (EM) je pri me we na kod 
48 is pi ta ni ka (30 sa AS i 18 sa BFH), gde su naj u oè-
qi vi je le zi je za be le že ne na GBM. Naj èe šæe di fu zno, 
re ðe fo kal no, iz ra že na is ta we na i iz u vi ja na GBM 
bi la je do mi nan tan na laz u svim bi op si ja ma tki va bu-
bre ga bo le sni ka sa AS. Uoèe na is ta we wa su bi la raz-
li èi te du ži ne, is pre ki da na za de bqa wi ma, ta ko da je 
GBM sa ova ko ne pra vil nim kon tu ra ma ima la de bqi-
nu 80-120 nm. U po je di nim de lo vi ma uoèe ne su per fo-
ra ci je GBM ko je su li èi le na mre ži cu ko ša (Sli ka 
8). Naj èe šæe je iz me wen sred wi sloj (la mi na den sa), sa 
pre ki di ma, bez ja snog kon ti nu i te ta, sa sve tlim zo na-
ma ili gra nu lar nim elek tron sko gu stim zo na ma na-
lik na de lo ve mem bra ne, preè ni ka 20-60 nm. U ne kim 

de lo vi ma GBM wen sred wi sloj je i udvo stru èen. Na 
me sti ma rup tu re GBM na la zi le su se en do tel ne i epi-
tel ne æe li je ko je uèe stvu ju u we noj re pa ra ci ji. Po red 
to ga, u tim de lo vi ma uoèen je i gu bi tak ci to pla zmat-
skih na sta va ka epi tel nih æe li ja (engl. fo ot pro ces ses). 
Èe sto su za be le že ni uve æa we me zan gi jal nog ma trik sa 
i pro li fe ra ci ja me zan gi jal nih æe li ja. En do tel ne æe-
li je su bi le naj ma we pa to lo ški iz me we ne. U EM na-
la zu is pi ta ni ka sa BFH ta ko ðe su do mi ni ra le pro-
me ne na GBM, ali si bi le da le ko ma we iz ra že ne ne-
go u uzor ci ma tki va is pi ta ni ka sa AS. U svim bi op-
sij skim uzor ci ma GBM je bi la ne jed na ko is ta we na, 
a du ži seg men ti is ta we wa su se na sta vqa li kra æim 
de lo vi ma za de bqa wa ili nor mal nog iz gle da. Uglav-
nom su bi li za stu pqe ni i oèu va ni svi slo je vi GBM 
(spo qa šwi, sred wi i unu tra šwi). Za de bqa wa GBM 
su bi la naj èe šæa u pe ri me zan gi jal noj lo ka li za ci ji, 
dok su u dru gim de lo vi ma ka pi lar nog zi da GBM bi-

TABELA 2. Morfološke promene u tkivu bubrega bolesnika sa benignom familijarnom hematurijom.
TABLE 2. Morphological changes in the renal tissue in patients with benign familial haematuria.

Metod
Method

N
Morfološke promene
Morphological changes

Broj biopsija
Number of biopsies

Svetlosna-mikroskopija
Light microscopy

18 Naglašen mezangijalni matriks
Increased mesangial matrix

5 (27.78%)

Imunofluorescentna 
mikroskopija
Immunofluorescence

12

Nalaz je bio negativan i nespecifičan za sve 
imunoglobuline i komplement
The finding was negative for immunoglobulins and 

complement fractions or showed nonspecific fluorescent signals

-

Elektronska mikroskopija
Electron microscopy

18
Nejednako istawewe GBM s očuvanom laminom denzom
Irregular diffuse thinning of the GBM, while structure of lamina densa 

remains unchanged

18 (100%)

N – ukupan broj analiziranih biopsija; GBM – glomerularna bazalna membrana
N – the number of analysed biopsies; GBM – glomerular basement membrane

TABELA 1. Morfološke promene tkiva bubrega bolesnika s Alportovim sindromom.
TABLE 1. Morphological changes in the renal tissue in patients with Alport’s syndrome.

Metod
Method

N
Morfološke promene
Morphological changes

Broj biopsija
Number of biopsies

Svetlosna mikroskopija
Light microscopy

30

Mezangijalna proliferacija ćelija 
Mesangial cell proliferation

30 (100%)

Glomerularno-kapsularne sinehije i adhezije
Glomerular capsular adhesions and sinechiae

20 (66.67%)

Fetalni glomeruli
Foetal-like glomeruli

18 (60%)

Fokalna atrofija tubula i intersticijalna fibroza
Focal tubular atrophy and interstitial fibrosis

22 (73.34%)

Fokalna dilatacija tubula
Focal tubular dilatation

12 (40%)

Penaste intersticijalne ćelije
Interstitial foam cells

20 (66.67%)

Imunofluorescentna 
mikroskopija
Immunofluorescence

20

Depoziti C3 u mezangijumu glomerula
Mesangial C3 deposits

12 (60%)

Depoziti IgA u mezangijumu glomerula
Mesangial IgA deposits

10 (50%)

Depoziti IgM u mezangijumu glomerula
Mesangial IgM deposits

7 (35%)

Depoziti IgG u zidu kapilara glomerula
IgG deposits along the glomerular capillary wall

3 (15%)

Elektronska mikroskopija
Electron microscopy

30

Nepravilno segmentno zadebqawe i istawewe GBM sa raslojavawem 
lamine denze (struktura poput mrežice za koš)
Irregular and segmental thickening of the GBM with splitting of the 

lamina densa (basket weave pattern)

30 (100%)

N – ukupan broj analiziranih biopsija; GBM – glomerularna bazalna membrana
N – the number of analysed biopsies; GBM – glomerular basement membrane
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le iz u vi ja ne i is ta we ne (Sli ka 9). Sa mo u tri bi op-
sij ska uzor ka uoèe ni su ma wi fo ku si we ne rup tu re. 
Po je di naè ni eri tro ci ti u sub kap su lar nom pro sto-
ru za be le že ni su u ve æi ni uzo ra ka tki va. Epi tel ne 
æe li je, ka ko pa ri je tal nog, ta ko i vi sce ral nog li sta, 
bi le su nor mal ne ve li èi ne, dok su ret ke bi le one sa 
sma we nim vo lu me nom, uz sma we we ci to pla zme, i ma-
wim bro jem or ga ne la. Fo kal no sla bo iz ra že no uve æa-
we me zan gi jal nog ma trik sa uoèe no je u èe ti ri ana li-
zi ra na bi op sij ska uzor ka. In ter sti ci jum i tu bu li su 
bi li uobi èa je nog iz gle da, a u lu me nu ma weg bro ja tu-
bu la na la zi li su se osta ci ras pad nu tih eri tro ci ta. 
Zna èaj ne pa to lo ško-mor fo lo ške pro me ne ot kri ve-
ne na SM, IF i EM u uzor ci ma tki va is pi ta ni ka sa 
AS pri ka za ne su u ta be li 1, dok je u ta be li 2 dat pri-
kaz ovih pro me na kod bo le sni ka sa BFH.

DISKUSIJA

Al por tov sin drom (AS) i be nig na fa mi li jar na 
he ma tu ri ja (BFH) su na sled ne bo le sti bu bre ga ko je se 
ja vqa ju u deè jem do bu, a pra æe ne su simp to mi ma ko ji 
su za stu pqe ni i u dru gim bo le sti ma bu bre ga 10, 13. 
Za po sta vqa we di jag no ze ovih he re di tar nih ne fro-
pa ti ja neo p hod no je uèi ni ti bi op si ju tki va bu bre-
ga, gde po seb nu vred nost ima ul tra struk tur ni na laz. 
Kod is pi ta ni ka na šeg is tra ži va wa, uz ra sta do 23 
go di ne, pr vi kli niè ki simp tom bi la je mi kro skop-
ska he ma tu ri ja sa pro te i nu ri jom ili bez we, naj èe-
šæe ot kri ve na to kom ru tin ske ana li ze mo kra æe bo-
le sni ka 6, 16-19.

SM na laz ne ot kri va mor fo lo ške ele men te za po-
sta vqa we di jag no ze he re di tar ne ne fro pa ti je, pa je 
za to neo p hod na EM ana li za. Osnov ne mor fo lo ške i 
pa to lo ške pro me ne kod bo le sni ka sa AS i BFH po-
sto je i na GBM, a mo gu se uoèi ti je di no po mo æu elek-
tron skog mi kro sko pa. Zbog to ga je ulo ga ul tra struk-
tur nog na la za u bi op si ji bu bre ga kod ovih, a i dru gih 
bo le sti, za dr ža la svoj zna èaj, za raz li ku od tu mor ske 
pa to lo gi je, gde su pri mat pre u ze li imu no hi sto he mij-
sko i mo le ku lar no pa to lo ško is pi ti va we 8, 20-23.

Kli niè ki i pa to hi sto lo ški na laz, po go to vo u 
SM, sli èan je kod mno gih bo le sti bu bre ga. Po èet na 
fa za mno gih glo me ru lo ne fri ti sa ima sliè ne simp-
to me i le zi je u tki vu bu bre ga, na ro èi to ako je reè o 
pr vim sta di ju mi ma IgA ne fro pa ti je i lu pus ne fri-
ti sa 6, 24, 25. Pre po zna va we ovih mor fo lo ških le-
zi ja ima ve li ki zna èaj u pri me ni naj bo qeg na èi na 
le èe wa ter mi nal ne in su fi ci jen ci je bu bre ga tran-
splan ta ci jom bu bre ga. Ovo je va žno u pa to hi sto lo-
škoj ana li zi tki va bu bre ga i kod da va o ca i kod pri-
ma o ca or ga na. BFH je he re di tar no-fa mi li jar na bo-
lest sa glo me ru lar nom he ma tu ri jom i sta we wem GBM, 
dok su osta le struk tu re pra vil ne. AS je bo lest ko-
ja ima pro gre si van tok, ka ko kli niè ki, ta ko i mor-
fo lo ški. Sta we we GBM od li ku je obe bo le sti, dok 
se ošte æe we sred weg slo ja GBM ja vqa kod AS, gde se 

na la ze iz uvi ja ne GBM sa her ni ja ci ja ma, rup tu ra ma i 
dru gim pro me na ma 6, 24, 26, 27.

Na ža lost, EM ana li zu ni je mo gu æe uvek ura di ti; 
zbog to ga smo pu nu pa žwu po sve ti li mor fo lo škim 
pro me na ma ko je se ja vqa ju kod he re di tar nih ne fro-
pa ti ja ko je se mo gu vi de ti na SM, a di jag no za je po-
tvr ðe na kli niè kim is pi ti va wem i EM 2.

Po zna to je da su fe tal ni glo me ru li, pe na ste æe li je 
in ter sti ci ju ma i dru gih struk tu ra èe sto pri ka zi va-
ni u li te ra tu ri o he re di tar nim ne fro pa ti ja ma. Pro-
me ne ko je su ta ko ðe uoèe ne bi li su glo me ru li pro zir-
nih (pa u èi na stih) ba zal nih mem bra na, sla bo iz ra že-
nog me zan gi jal nog ma trik sa i sa ma wim bro jem glo me-
ru lar nih æe li ja sma we nog vo lu me na. Tu bul ske le zi je, 
kao što su fo kal ne di la ta ci je tu bu la (tu bu lar ne ek-
ta zi je) ili ma we izo lo va ne fo kal ne atro fi je sa fi-
bro zom in ter sti ci ju ma neo biè nog iz gle da, ta ko ðe su 
uoèe ne u ana li zi ra nim bi op sij skim uzor ci ma tki-
va bu bre ga 1, 3, 12, 28. Sma tra mo da zbir svih ovih 
pro me na ko je se mo gu vi de ti pri me nom SM èi ne mo-
za ik ko ji, po svom iz gle du, upu æu je na to da su ove le-
zi je na sta le to kom raz voj nog pe ri o da, te da su kao ta-
kve do sta zna èaj ne da se po sum wa na na sled nu bo lest 
ko ja se ja vqa u deè jem uz ra stu 12. Ove le zi je se po je-
di naè no mo gu raz vi ti u broj nim ne na sled nim bo le-
sti ma bu bre ga, ali isto ta ko, ako se po ja vqu ju udru-
že no, upu æu ju na po re me æaj struk tu re GBM, što je ta-
ko ðe za be le že no u ovom ra du. Si gur no je da u ovom ra-
du ima ele men ta ko ji, pre ma sa vre me nim sa zna wi ma o 
he re di tar nim ne fro pa ti ja ma, pred sta vqa ju isto ri ju, 
me ðu tim, pri ka za ni su re zul ta ti SM ko ji se sre æu u 
sva ko dnev nom ra du, ko ji su do stup ni svim pa to lo zi-
ma ši rom sve ta i stva ra ju mo guæ nost da se po sta vi 
mor fo lo ška sum wa za po sto ja we ovih bo le sti. Ka ko 
se sva kim da nom otva ra ju no ve mo guæ no sti za ko mu-
ni ka ci ju me ðu pa to lo zi ma, od no sno cen tri ma u ko-
ji ma po sto je bo qi uslo vi ra da, po sta vqe na di jag no-
za mo že da se po tvr di ili is kqu èi 2, 15, 19, 27, 29.

Pri mar no ošte æe we je na GBM, u we nim ko la ge-
nim i ne ko la ge nim gli ko pro te i ni ma ba zal ne mem-
bra ne, što ob ja šwa va po re klo le zi ja u bu bre gu i op-
tiè ko a ku stiè nom si ste mu. Pro me ne na GBM iza zva-
ne an ti te li ma se ru ma bo le sni ka sa Gud pa stu ro vim 
(Go od pa stu re) sin dro mom ot kri ve ne su i na GBM bo-
le sni ka sa AS 23, 26.

Ra ni je imu no flu o re scent ne (IF) mi kro skop ske 
stu di je uka zu ju na ne spe ci fi èan na laz sa gra nu lar-
nim, ne jed na ko iz ra že nim de po zi ti ma imu no glo bu-
li na i kom ple men ta u me zan gi ju mu, va sku lar nom po-
lu i duž ka pi lar nog zi da glo me ru la. Sliè ni re zul-
ta ti su do bi je ni i IF ana li zom tki va bu bre ga is pi-
ta ni ka na šeg is tra ži va wa. U BFH ista we we GBM je 
osnov ni pa to hi sto lo ški na laz. Sli èan na laz je za be-
le žen i kod is pi ta ni ka sa AS, ali sa mo u ra noj fa zi 
bo le sti, gde je udru žen sa spo ra diè nom i sla bo iz-
ra že nom he ma tu ri jom i pro te i nu ri jom 21, 22, 26.

Va žno je na po me nu ti da je GBM, na ro èi to wen 
sred wi sloj, kod de ce ta wi ne go kod oso ba sta ri-
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je ži vot ne do bi. U AS ošte æe wa GBM su upa dqi va 
– ona je iz u vi ja na, is ta we na, sa per fo ra ci ja ma. Ka-
ko glo me ru lar na, ta ko i tu bu lar na ba zal na mem bra-
na ima sliè na ošte æe wa. Sve ovo do vo di do po re me-
æa ja funk ci je ne fro na u fil tra ci ji i re ap sorp ci-
ji vo de i mo le ku la 16-18.

U he re di tar nim ne fro pa ti ja ma (AS i BFH) i u po-
li ci stiè nim bu bre zi ma mor fo lo ška ošte æe wa ba-
zal nih mem bra na u ne fro nu su udru že na s po re me æa-
ji ma pro te i na po je di nih ti po va ko la ge na, la mi ni na, 
fi bro nek ti na i dr. Naj no vi ja is tra ži va wa uka zu ju 
na ve li ki zna èaj sa gle da va wa ko la ge na ti pa IV u po-
sta vqa wu mor fo lo ške di jag no ze he re di tar nih ne-
fro pa ti ja, a ra do vi ob ja vqe ni po sled wih go di na po-
ka zu ju da je per zi stent na fa mi li jar na he ma tu ri ja èe-
sto udru že na s mu ta ci ja ma na ge nu ko ji ko di ra ko la-
gen tip IV 25, 30-33.

ZAKQUČAK

Li sta he re di tar nih ne fro pa ti ja sa ošte æe wi ma 
GBM sa do sad ob ja vqe nim re zul ta ti ma is tra ži va wa 
ni je za vr še na. Ova stu di ja uka zu je na to da kod bo-
le sni ka sa AS i BFH na laz do bi jen pri me nom sve-
tlo sne mi kro sko pi je mo že da bu de ve o ma ko ri stan 
na pu tu od pre po zna va wa he re di tar ne ne fro pa ti je 
do ko naè ne di jag no ze, ko ja pri pa da ul tra struk tur-
nom na la zu.
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INTRODUCTION  Hereditary nephropathy is clinically char-
acterized by the familial occurrence in successive genera-
tions of progressive haematuric nephritis and neural hear-
ing loss. Hereditary nephropathy of Alport’s syndrome (AS) 
and benign familial (recurrent) haematuria (BFH) are morpho-
logically characterized by specific and diagnostically impor-
tant thickening and splitting of lamina densa of the glomer-
ular basement membranes. Those lesions can be recognized 
only by electron microscopy. Hereditary nephritis is usually 
present clinically with haematuria, and new mutations with-
out a family history of haematuria. It is therefore important 
to differentiate hereditary nephritis from BFH and no famil-
ial haematuria. Thus, electron microscopy is essential in diag-
nosis of haematuria.
OBJECTIVE  The aim of this study was to describe, by light 
microscopy, constellation of renal alterations by which hered-
itary nephropathy can be recognized with high probability 
as well as to compare the diagnostic validity of the findings 
observed by light and electron microscopy in AS and BFH.
METHOD  We examined 48 renal biopsies of the patients with 
hereditary nephoropathies by light and electron microscopy. 
Tissue samples were fixed in buffered paraformaldehyde and 
embedded in paraffin for long-term preservation. For the 
electron microscopy analysis, the following fixation in 4% 
glutaraldehyde tissue was postfixed in 1% osmium tetroxide. 

Thereafter, the following dehydration procedure tissue slices 
were embedded in epon.
RESULTS  Our results demonstrated that the interstitial foam 
cells, foetal-like glomeruli, minimal glomerular abnormalities 
with stain less intense in basement membranes, mild irreg-
ular mesangial widening, focal thickening of Bowman’s cap-
sule, foci of dilatation tubules, tubular ectasia and atrophy, 
erythrocyte tubules casts were present in hereditary nephri-
tis. Additionally, light microscopic biopsy findings in patients 
with BFH were either normal or revealed minor changes (e.g. 
increased mesangial matrix). All biopsies were reevaluated by 
electron microscopy and ultrastructural findings confirmed 
the diagnosis of hereditary nephropathies.
CONCLUSION  The findings observed by light microscopy 
represent an important step that leads to a definitive diagno-
sis of AS and BFH. The definitive diagnosis, however, depends 
on electron microscopy.
Key words: hereditary nephropathy; biopsy; electron micros-
copy; pathology
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