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Fal lzahl in u n s e r e r Klinik 2019:
M31 - S y s t e m i s c h e Va s k u l i t i s

Leis tungsspekt rum

• Die häufigsten Hauptbehandlungsanlässe

M31: Sonstige entzündliche Krankheit, bei der Immunsystem Blutgefäße angreift - nekrotisierende
Vaskulopathien
Anzahl: 145
Anteil an Fällen: 9,7 %

110: Bluthochdruck ohne bekannte Ursache
Anzahl: 79
Anteil an Fällen: 5,3 %

N17: Akutes Nierenversagen
Anzahl: 75
Anteil an Fällen: 5,0 %

N39: Sonstige Krankheit der Niere, der Harnwege bzw. der Harnblase
Anzahl: 72
Anteil an Fällen: 4,8 %

Datum des Downloads: 28.02.2021 Seite 1 von 11

Weisse Liste, Bertelsmann Stiftung
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Glomeruläre Veränderungen bei ANCA GN

N o r m a l a lomeru l i G l o m e r u l a r n e c r o s i s

Glomerular crescents Global glomerular sclerosis

Hakroush et al. Frontiers Medicine 2021
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Etablierte S c o r e s für ANCA GN: Be rden e t a l

≥50% globally
sclerotic glomeruli

N O

Y E S S c l e r o t i c
c l a s s

≥50% normal
glomeruli

NO

Y E S Focal
c l a s s

≥50% cellular
c r e s c e n t s

Y E S Crescentic
c l a s s

NO Mixed
c l a s s

B e r d e n e t al. J A S N 2 0 2 0
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Etablierte Scores für ANCA GN: ANCA renal risk score (ARRS)

Development and validation of a renal risk score i n ANCA-
associated glomerulonephritis

) Prospective training cohort of 115 patients with a newANCA-associa ted glomerulonephritis.
• Detailed histopathologic and clinical analyses identifying

risk factors for ESRD.
p Va l u e P o i n t e

* Development of a renal risk score and validation in a
s e c o n d c o h o r t o f 9 0 p a t i e n t s w i t h A N C A G N

NO > 25 %
10 - 25 %

1 0 o

Tubular atrophy (T)
≤ 25 %
> 25 %

Renal function (GFR)

1 0 O

2.22

0.027
<0.001

0 1 1 7

G1 2.89 0 . 0 1 9

(* Implementation of the 'ANCA Renal Risk Score' into an
a n d l i c a t i o n t o r m o b i l e d e v i c e s

isN kidney
INTERNATIONAL

Brix SR, et al. Development and validation of a renal risk
score in ANCA-associated glomerulonephritis, KI 2018
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ANCA renal r isk s c o r e (ARRS) is t d e m Berden s c o r e übe r l egen

Parameters

Table 1 Multivariate analvsis models which predict renal survival
Model 1

HR

1.01

Model 2

D v a l u e HR

Age at diagnosis

95% CI

0 .98 to 1.03

95% CI P value

Model 3
HR 95% CI

0.99 to 1.04

AAV subgroups
GPA versus MPA 2.10
EGPA versus MPA
RLV versus MPA 2.22

0.87 to 5.08
On/A

0.86 to 5.75
Histopathological classification

Focal versus sclerotic

Mixed versus sclerotic
Crescentic versus sclerotic

0.20
0.32
0.57

0.05 t o 0.75
0.11 to 0.87
0.23 to 1.41

0.39

0.36

0.09
0.98
0.09

0.04

0.01
0.02
0.22

0 O 8 0 O 6 t o 1 0 1

2.72
0.02

2.20

1.07 t o 6.92
On/A

0.80 to 6.05

GFR at diagnosis

0.31
0.25
0.53
0.90

0.07 to 1.27
0.08 t o 0.76
0.21 to 1.29
0.86 to 0.95

0 1 1

0.21

0.03

0.99

0.12

0.08
0.10

0.01
0.16

<0.001

1.01

4.07

2.92

1.45 to 11.39
On/A

0.99 to 8.60

P value

0.18

0.06

0.007
0.98
0.05

ANCA renal risk score
Moderate versus low

High versus low
5.62 0.74 to 42.35
10.48 1.32 to 82.88

0.04

0.09

0.02

Bold indicates statistically significant values at group level.
AAV, antineutrophil ctoplasmic antibody-associated vasculitis: ANCA, antineutrophil cytoplasmic antibody: GPA, eosinophilic granulomatosis with polvangitis: GFR, glomerular
filtration rate: GPA. aranulomatosis with polvanaiitis: MPA. microscopic polvanaiitis: N/A. not applicable: RV. renal-limited vasculitis.

Gercik et al. ARD 2019
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B o w m a n ' s Kapsel ruptur bei ANCA GN

Bowman's capsule rupture Total
cohort

Total
glomeruli Groserti

20 .5% 7.2% 12.7%

3 5

Bowman's capsule rupture
No Bowman ' s c a p s u l e rupture

Hakroush und Tampe. ARD 2021
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B o w m a n ' s K a p s e l r u p t u r i s t m i t s c h w e r e m N i e r e n s c h a d e n
b e i A N C A G N a s s o z i i e r t
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Hakroush et al. Clin Exp Rheumatology 2021
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B o w m a n ' s K a p s e l r u p t u r i s t s c h l e c h t e m r e n a l e n
O u t c o m e b e i A N C A G N a s s o z i i e r t

N=52

F o c a l

C l a s s

(N=16)

(Crescentic
Class
(N=8)

Mixed
Class

(N=24)

(Sclerotic
C l a s s

(N=4)

Low risk
(N=21)

Medium
risk

(N=24)
High risk

( N - 7 )

P r o o n o s t i c p e r f o r m a n c e P rognos t i c performance
= 0.62

B o w m a n ' s c a n s u l e r u p t u r e B o w m a n ' s c a n s u l e r u p t u r e

c = 0.76
Prognostic performance

c = 0.73

L'Imperio et al. ARD 2020
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B o w m a n ' s K a p s e l r u p t u r i s t m i t tubu lo in te r s t i t i e l l e r
N e p h r i t i s be i A N C A GN a s s o z i i e r t
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Komplement bei ANCA-assozierter
Va s k u l i t i s

Systemische Komplementaktivierung ist
mit schlechter Prognose assoziiert
Tampe et al. KI Reports 2022

Glomeruläre C3-Ablagerungen sind
häufig bei ANCA-Vaskulitis nachweisbar
Hilhorst et al. NDT 2017

Dagegen ist ein systemischer
K o m p l e m e n t v e r b r a u c h s e l t en
Augusto et al. PloS One 2016

Hakroush et al: Clin Exp Rheumatol 2021; 129(2): 27-31
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Komplement C3 bei ANCA-assoziierter renalen Vaskulitis
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ANCA-assoziierte Vaskulitis -
Komplementfaktor C 3 bes t immt d e n Krankheitsverlauf

Florian G Scurt', Verena Hirschfeld12, Maximilian Ganz', Christos Chatzikyrkou', Peter R Mertens
1 Univers i t a t sk l in ik f ü r N i e r e n - u n d H o c h d r u c k k r a n k h e i t e n . D i a b e t o l o g i e u n d E n d o k r i n e k

OTTO VON GUERICHI
UNIVERSITÄT
M A G D E R U R (

UNIVERSITÄTSMEDIZI

Einleitung
Experimentelle und klinische Daten belegen die

Beteiligung des Komplementsystems anc e r e a n o

g e n e s e d e r m i t a n t i n e u t r o n h i l e n z v t o n l a s m a t i s c h e n

Ant ikö rpe rn (ANCA) a s s o z i i e r t e n Vasku l i t i den (AAV)
und w e i s e n auf einen möglichen schwereren Krank.
h e i t s v e r l a u f b e i P a t i e n t e n m i t A AV n d K o m n l e m e n t .

a k t i v i e r u n g hin.
Unsere Hypothese war, dass die Komplement•
aktivierung, bestimmt durch niedrige Serumspiegel
d e s K o m p l e m e n t a k t o r s O K S O R E e i n e n p r a s i k t i v e r

P r o g n o s e D i a l v s e n t l i c h t i a k e i t

N i e r e n f u n k t i o n . Tod o d e r R e z i d i v h a t

P R Ä M I E R T

Methoden

• Retrospektive Analyse von 164 Patienten mit
der klinischen Diagnose einer mikroskopischer
Polyangitis
Polyangitis (GPA) zwischen 2003 und 2018.
'ergleich der Ergebnisse (Dialyse, Nierenfunktion,

• R e z i v E a b e r e i n e n m o r i e n e n / e u r a n t

4 5 J a h r e n z w i s c h e n P a t i e n t e n o b e r h a l b unc

n k u d e r D i a g

a i c c h e R o n d e i n o o n K l a s s i k a t i o n

P a r i e n r e n n b e r i o n e n D i a l y s e p fl i c h t i g k e i t

• § C 3 2 1 . 2 6 g . Y s C 3 2 1.26 g /

DE§M

Schlussfolgerung
• N i e d r i g e r e s C 3 - We r t e zum Ze i tounk t der Dino

l o n d o n z i o

C a i n n e n n i c h t f e s t o e s t e l l t w e r d e n
DGIM 2023
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Implikationen von C3-Komplementablagerungen
b e i r e n a l e r A N C A - Va s k u l i t i s
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Negative: 9.3

Hakroush S et al., J Autoimmun. 2022 Dec; 133:102924
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F a l l b e i s p i e l a u s d e r P r a x i s

We c h s e l auf Komplement inhibi t ion bei
therapierefraktärem Verlauf
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Fall aus der Praxis: Therapierefraktäre ANCA-Vaskulitis

Days after first admission
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Hakroush S, Tampe B, Kidney Int Rep. 2022 Nov 25;8(2):376-378
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Fall aus der Praxis: Therapierefraktäre ANCA-Vaskulitis
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Fall aus der Praxis: Therapierefraktäre ANCA-Vaskulitis
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Fall aus der Praxis: Therapierefraktäre ANCA-Vaskulitis

Days after first admission
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Int ra rena le C3-Depos i t s kor re l ie ren n i c h t mit s y s t e m i s c h e r
Komplemen tak t i v i e rung / -ve rb rauch
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Intrarenale Synthese von C3 bei ANCA-Vaskulitis

Tubulointerstitial Glomeru la r S p e a r m a n ' s o

M
ed

ia
n-

ce
nt

er
ed

 lo
g2

 C
3

m
R

N
A 

ex
pr

es
si

on

6.0 -
********

.O

R
en

al
 v

as
cu

l i
t i

s

Healt
hy 

con
tro

l

Lup
us 

nep
hri

tis

Rena
l v

asc
ulit

is

Healt
hy 

con
trol

Lup
us 

nep
hrit

is

Rena
l v

asc
uli

tis

[ 1 0 +1.0

С 3 m R N A

A g e

Weight

C r e a t i n i n e

e G F R

B U N

Tu
bul

oin
ters

titia
l

Glom
eru

lar

O p≥0.05

O p<0.05

( p<0.01
(p50.001

Hakroush S et al., J Autoimmun. 2022 Dec; 133:102924



1 . DACH ANCA VASKULITIS FORUM 2023
1 2 . & 13. M A I 2023 | WIEN, HOTEL SAVOYEN CSL Vifor

Molekulare S i g n a t u r e a s s o z i e r t mit in t rarenaler C 3 - S y n t h e s e
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ER-phagiAntigen presentation: folding, assembly and peptide loading of class I MH&
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Hakroush Set al., J Autoimmun. 2022 Dec; 133:102924
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Molekulare S i g n a t u r e a s s o z i e r t mit in t rarenaler C 3 - S y n t h e s e
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Va s c u l i t i s

R M D
O p e n

R h e u m a t i c &

Musculoskeletal
D i s e a s e s

LETTER

Immune checkpoint inhibitors as
potential triggers for ANCA vasculitis
Faten Aqeel © , Jose Monroy-Trujillo, Duvuru Geetha
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Z u s a m m e n f a s s u n g

Histopathologische Verände rungen sind bei der
Klassifikation d e r renalen Vaskulitis und
Prognoseeinschätzung relevant.

C3-Komplementablagerungen sind häufig bei renaler
ANCA-Vaskulitis nachweisbar.

D i e s e k o r r e l i e r e n n ich t mit s y s t e m i s c h e r
Komplementaktivierung bei ANCA-Vaskulitis.

Intrarenale S y n t h e s e von Komplemen tkomponen ten
bei ANCA-Vaskulitis nachwe i sba r.

• Dies könnte auch pathomechanist isch relevant sein.

CSL Vifor
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BUSINESS USE

Gekürzte Verschreibungsinformationen

Deutschland
▼ Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen Überwachung. Dies ermöglicht eine schnelle Identifizierung neuer Sicherheitsdaten. Angehörige der Gesundheitsberufe werden gebeten, alle Verdachtsfälle von 
unerwünschten Wirkungen zu melden.
TAVNEOS®▼ 10 mg Hartkapseln: Wirkstoff: Avacopan. Zusammensetzung: Jede Hartkapsel enthält 10 mg Avacopan. Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: 245 mg Macrogolglycerolhydroxystearat (Ph.Eur.). 
Anwendungsgebiete: Tavneos ist in Kombination mit einem Rituximab- oder Cyclophosphamid-Dosierungsschema indiziert zur Behandlung erwachsener Patienten mit schwerer aktiver Granulomatose mit Polyangiitis (GPA) 
oder mikroskopischer Polyangiitis (MPA). Gegenanzeigen: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile. Nebenwirkungen: Sehr häufig: Übelkeit, Kopfschmerzen, erniedrigte 
Leukozytenzahl, Infektion der oberen Atemwege, Diarrhö, Erbrechen, Nasopharyngitis, erhöhte Werte in Leberfunktionstests. Häufig: Pneumonie, Rhinitis, Harnwegsinfektion, Sinusitis, Bronchitis, Gastroenteritis, Infektion der 
unteren Atemwege, Zellulitis, Herpes zoster, Influenza, Orale Candidose, Oraler Herpes, Otitis media, Neutropenie, Schmerzen im Oberbauch, erhöhte Kreatinphosphokinase im Blut. Gelegentlich: Angioödem. 
VERSCHREIBUNGSPFLICHTIG. Fachinformation beachten. Pharmazeutischer Unternehmer: Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France, 100-101 Terrasse Boieldieu, Tour Franklin La Défense 8, 92042 Paris 
La Défense Cedex, Frankreich. Stand der Information: Februar 2022

Österreich
▼ Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen Überwachung. Dies ermöglicht eine schnelle Identifizierung neuer Sicherheitsdaten. Angehörige der Gesundheitsberufe werden gebeten, alle Verdachtsfälle von
unerwünschten Wirkungen zu melden.
Tavneos® Fachkurzinformation: Tavneos®10mg Hartkapsel. Zusammensetzung: Jede Hartkapsel enthält 10 mg Avacopan. Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung:245 mg Macrogolglycerolhydroxystearat(Ph.Eur).
Anwendungsgebiete: Tavneos® ist in Kombination mit einem Rituximab- oder Cyclophopamid-Dosierungsschema indi- ziert zur Behandlung erwachsener Patienten mit schwerer aktiver Granulomatose mit Polyangiitis (GPA)
oder mikroskopischer Polyangiitis (MPA). Gegenanzeigen: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: L04AJ05 Complement Inhibitors ATC-Code:
L04AJ05. Inhaber der Zulassung: Vifor France, 100-101 Terrasse Boieldieu Tour Franklin La Defense 8 92042 Paris La Defense Cedex, Frankreich. Rezept- und apothekenpflichtig. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und
Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln oder sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit und Nebenwirkungen sowie Gewöhnungseffekten sind der
veröffentlichten Fachinformation zu entnehmen. Stand der Information: Letzter Stand Fachinformation

Schweiz
▼Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen Überwachung. Für weitere Informationen, siehe Fachinformation TAVNEOS® auf www.swissmedicinfo.ch.
Tavneos®: Z: Avacopan. I: Tavneos, als ergänzende Therapie zu einer immunsuppressiven Standardbehandlung auf Basis von Rituximab oder Cyclophosphamid mit Glukokortikoiden, ist für die Behandlung erwachsener
Patienten mit schwerer aktiver ANCA Vaskulitis (GPA/MPA) indiziert. D: Orale Einnahme morgens und abends 2x täglich 30 mg (3 Kapseln zu je 10 mg) mit Nahrung. KI: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen
der Hilfsstoffe. VM: Hepatotoxizität; Angioödem; Überwachung des Blutbildes (weisse Blutkörperchen); Schwere Infektionen; Reaktivierung des Hepatitis-B-Virus; Herzbeschwerden; Bösartige Tumore;
Macroglycerinhydroxystearat. S/S: Eine Anwendung während der Schwangerschaft und bei Frauen im gebärfähigen Alter, die keine Verhütungsmethode anwenden, ist nicht empfohlen. Es ist nicht bekannt, ob Avacopan in die
Muttermilch ausgeschieden wird. Der Nutzen des Stillens für das Kind sollte gegen den Nutzen der Behandlung für die Patientin abgewogen werden. UW: Sehr häufig: Infektion der oberen Atemwege, Nasopharyngitis;
Kopfschmerzen; Erbrechen, Durchfall, Übelkeit; erhöhter Lebertest; verminderte Anzahl weisser Blutkörperchen. Häufig: Lungenentzündung, Infektion der unteren Atemwege, Influenza, Bronchitis, Zellulitis, Infektion der
Harnwege, Herpes zoster, Sinusitis, orale Candidose, Herpes im Mundbereich, Otitis media, Rhinitis, Gastroenteritis; Neutropenie; Oberbauchschmerzen; Anstieg der Kreatinphosphokinase im Blut. Gelegentlich: Angioödeme.
IA: Avacopan ist ein Substrat von CYP3A4. Die gleichzeitige Verabreichung von Induktoren oder Inhibitoren dieses Enzyms kann die Pharmakokinetik von Avacopan beeinflussen. Siehe Fachinformation. P: Tavneos 10 mg:
30 und 180 Hartkapseln. Liste B. Detaillierte Informationen: www.swissmedicinfo.ch. Stand der Information: September 2022. Zulassungsinhaberin: Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma Ltd., St. Gallen.
Vertrieb: Vifor Pharma Switzerland AG, CH-1752 Villars-sur-Glâne | CH-AVA-2300011

http://www.swissmedicinfo.ch/

