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Glomerulonephritis
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Wie konnte es soweit kommen ?



Schon mal versucht, Studenten GNs zu erklären?



Haben Sie schon mal versucht einem Immunologen GNs zu erklären?



Nephrologie + Nephropathologie

Immunologe



Neulich…

Traditionelle GN-Entitäten

Nierenbiopsie = Pathologie

Primär: IgA Nephropathie
 Membranöse GN
 Membranoproliferative
 C3GN
 MCD, FSGS

Sekundär: Lupusnephritis
 ANCA-GN
 Post-infektiöse GN
 Kryoglobulin GN
 Transplantglomerulopathie
 Monoklonale Gammopathie GN
 (Diabetische Nephropathie)
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Neulich…

Traditionelle GN-Entitäten

Nierenbiopsie = Pathologie

Primär: IgA Nephropathie
 Membranöse GN
 Membranoproliferative GN
 C3GN
 MCD, FSGS

Sekundär: Lupusnephritis
 ANCA-GN
 Post-infektiöse GN
 Kryoglobulin GN
 Transplantglomerulopathie
 Monoklonale Gammopathie GN
 (Diabetische Nephropathie)

Pathogenetische GN-Entitäten

Mikrobiologie, Serologie, Genetik, Biopsie = Nephrologie

Infektiöse GN (Erregernachweis)

Autoimmune GN (IgA, IgG, ANCA, PLA2R, NELL-1, FH…)

Alloimmune GN (Z.n. NierenTx)

Autoinflammatorische GN (Genetisch)

Monoklonale Gammopathie GN (FLC, KM-Biopsie)

Anders, et al. Nat Rev Immunol 2023



- nur immunologisch zu diagnostizieren
- nur immunologisch zu verstehen
- nur immunologisch zu behandeln
- daher immunologisch zu klassifizieren
           und nicht wie es unterm Mikroskop aussieht

Ursache

Immunreaktion in Milz/LK/KM

Zirkulierendes nephrotoxisches Agens

Nierenschädigung

Alle GNs sind Immunkrankheiten

Unspezifische Läsionsmuster  informieren
nicht über Ursache oder Therapie
(e.g. ANCA-GN und PLA2R-GN)

Nierenbiopsie Omics: Entzündung/Fibrose
(RAS? SGLT2? MRA? ET?)

Aktivität         (wenn kein besserer Biomarker)
Chronizität



Wie GNs brauchbar klassifizieren?

Eine Klassifikation muss sein:

 - Einfach  TNM, GOLD, NYHA, CKD G/A, AKI 1-3

 - Intuitiv  Fundamentale Kategorien der Pathogenese oder Schwere

 - ->Therapie  Pathogenese  Was behandeln?
    
    Aktivität  Wie viel Immuntherapie?

    Chronizität  CKD Therapie ?



Wie GNs brauchbar klassifizieren?

Typ der GN Aktivität Chronizität

GN-A/C

Romagnani, et al. NDT 2023
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Nephrotoxische Agens

Monoklonale Paraproteine

Somatische 
Mutationen

Monoklonale Gammopathie-assoziierte GNs



Infektion-assoziierte GNs

Leung, et al. NRN 2019
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Nephrotoxische Agens

SAP, CRP, IL-6, TNF, IL-1

Lokale Komplementaktivierung
Inborn error 
of immunity

Autoinflammation-assoziierte GNs



DC

T

B

PC
Toleranzverlust
Transplantation

Nephrotoxische Agens

Autoantikörper Ein/wenige Ag
DSA                     Viele Ag

Immunkomplexe
C3, C4d

Auto-/Alloimmune GNs



Autoimmune GNs

Kortison
RTX, MMF, et al.

Avacopan



Auto-/Alloimmune GNs

Romagnani, et al. NDT 2023



DC T
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PC

Toleranzverlust
Transplantation

Anti-CD3

Autoimmune GNs



GNs: Auto-/alloreaktive Lymphozytenklone produzieren 
das nephrotoxische Agens
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GNs: Auto-/alloreaktive Lymphozytenklone produzieren 
das nephrotoxische Agens



DC

T

B

PC

Nephrotoxische Agens

Niedrig-affine IgM
Hoch-affine IgG
IgA bei Schleimhautinfektionen
Immunkomplexe
C3, C4d

Bakterielle
Infektion

Infektion-assoziierte GNs



Auto-/Alloimmune GNs



Typ der GN Aktivität Chronizität

Infektion: Erreger

Autoimmun:   Antigen oder  
                         Systemkrankheit

Alloimmun:    Transplantat

Autoinflammation: Mutation

Monoklonal Gammopathie:
                            B Zell oder PZ Klon

GN-A/C

Romagnani, et al. NDT 2023

Wie GNs brauchbar klassifizieren?
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Wie GNs brauchbar klassifizieren?



Typ der GN Aktivität Chronizität

Infektion: Erreger 0

Autoimmun:   Antigen oder  
                         Systemkrankheit

1 Gering

Alloimmun:    Transplantat 2 Moderat

Autoinflammation: Mutation 3 Hoch

Monoklonal Gammopathie:
                            B Zell oder PZ Klon

Serum Biomarker, +/- NS, 
 Aktivität in der Nierenbiopsie

GN-A/C

Romagnani, et al. NDT 2023

Wie GNs brauchbar klassifizieren?



Typ der GN Aktivität Chronizität

Infektion: Erreger 0 0

Autoimmun:   Antigen oder  
                         Systemkrankheit

1 Gering 1 Früh

Alloimmun:    Transplantat 2 Moderat 2 Spät

Autoinflammation: Mutation 3 Hoch 3 Nierenversagen

Monoklonal Gammopathie:
                            B Zell oder PZ Klon

Serum Biomarker, +/- NS, 
 Aktivität in der Nierenbiopsie

CKD G1-3 A1-3
Sklerose + IFTA in der Nierenbiopsie

GN-A/C

Romagnani, et al. NDT 2023

Wie GNs brauchbar klassifizieren?



Zusammenfassung GN-A/C Klassifikation 
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