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Patient A
Aufnabmegrund und Anamnese

59 j. Mann, adiposer EZ

19.04.—» Hausarzt
e Fieber bis 39°C, Schuttelfrost, Schwache, Mudigkeit
e Schmerzen in Handgelenk + Schulter
e Husten mit produktivem Auswurf

Therapie — Unacid oral — Erbrechen + Durchfall —

01.05: Einweisung in Kreiskrankenhaus
e Anurie
e Deutlich verschlechterte Retentionswerte
e Schwere metabolische Azidose + Hyperkaliamie

—Verlegung in UKR — Medizinische Intensivstation
Anlage eines Dialyse-Katheters, kontinuierliche Dialyse

03.05: Verlegung auf Nephrologie-Station in stabilisiertem Zustand



Nephrologie-Station, Status Praesens

Anamnese: Horminderung seit vergangenem Oktober
—HNO: Otitis media mit Paukenerguss bds. (aktuell: Rezidiv)

Korperliche Untersuchung:

Reduzierter AZ, adipéser EZ
Kopf/Hals:  Keine Halsvenenstauung, keine Lymphknotenschwellung

Pulmo: Vesikulares Atemgerausch, keine RG (im Liegen abgehort)
Cor: Reine HT, arrhythmisch, 92/min, RR139/71 mmHg
Abdomen: Hepar 5 cm unter Rippenbogen palpabel, sonst unauffallig

Extremititen: Deutliche Odeme an Beinen und Handen
Haut: Palpable Purpura
Gelenke: Arthralgien

&= Purpura

medicalvideofree.blogspot.com
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& Creatinin
o Creatinin
& Creatinin-Clearance (MDRO)
¥ Glucose (LiHep-Plasma)
ﬂ Harmsaure
& Harnstoff
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Patient A, 04.05., Nephrologie-Station

¥ oH ph - |\[7.35 : 7,37 7,45
pH ph & (teil-) kompens ...

& pcoz pcoz - |.|3.0 kPa 4,7 6,1

& standardbicarbonat (SBO) sbe - |\|15.2 - mrnelfl 22 26

@ BasenUberschild (EE) be - |[-11.7 - mimalfl -2 3

& o2-Partialdruck (PO2) poz 10.7 kPa 9.5 13,9

& Sauerstoffsatrigung (025 oZsa .95 o Yo a5 a9



Patient A, 04.05.

¥ pH ph - 735 : 7,37
JpH ph & (teil) kompens . ..

& pcoz pcoz - |.|3.0 kPa 4,7

ﬁ Standardbicarbonst (SBO) sbe - |\|15.2 - mimalfl 22

& Baseniiberschul (BE) be ==L - mrnall -2

@ OZ-Partialdruck (PO2) poZ (1007 -kPa 9,5

& Sauerstoffsatrigung (025 oZsa .95 o Yo a5

(teil-kompensierte) metabolische Azidose < Akute Niereninsuffizienz
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Primary Diagnoses for
Patients Who Start Dialysis

Diabetes
50%

United States Renal Data System (USRDS)
2000 Annual Data Report e
WWW.USRDS.ORG




Granulomatosis with Polyangiitis (WG)

Scleritis | _CNs i
Episcleritis |— __| Otitis
Proptosis [ T 3 " | Vestibular/auditory
Dacryocystitis | e |_nerve injury

Rhinitis/sinusitis | — A —— Subglottic stenosis

Septal perforation P Endobronchial stenosis
“Saddle nose"” - |

Oral and nasal ulcers el Myocarditis
— W= y - Pericarditis
Pulmonary infiltrates Endocarditis

ANCA

Glomerulonephritis -~ | N\ Usually cytoplasmic
Myalglas —— WY pattern

~ Anti-PR3 >>> MPO
Arthritis/arthraigias —

Peripheral neuropathy _ _ | Skin
' " Leucocytoclastic
vasculitis

Subcutaneous

*Brain - Breast nodules
* Renal - Prostate . Ulcers
*Orbit - Ovary Gangrene
* Lung * Parotid

ANCA and Associated Vasculitis: GPA, Wegener's, and MPA, Gary S. Hoffman,MD, MS, Cleveland Clinic
https://www.youtube.com/watch?v=ynZSHXjy7Ig

Granulomatosis with Polyangiitis (Wegener's), Dr. Gary S. Hoffman and Don Medaglia
https://www.youtube.com/watch?v=KS025XnKxbU&list=PL714817A624077A99&index=6



Nomenclature of Vasculitides

Immune Complex Small Vessel Vasculitis

Cryoglobulinemic Vasculitis

IgA Vasculitis (Henoch-Schénlein)

Hypocomplementemic Urticarial Vasculitis
(Anti-C1g Vasculitis)

Medium Vessel Vasculitis
Polyarteritis Nodosa [ Anti-GBM Disease !

Kawasaki Disease I

|

ANCA-Associated Small Vessel Vasculitis
Microscopic Polyangiitis
] Granulomatosis with Polyangiitis
' (Wegener’s)
Eosinophilic Granulomatosis with Polyangiitis
(Churg-Strauss)

Large Vessel Vasculitis
Takayasu Arteritis
Giant Cell Arteritis

Jennette et al. 2013, 2012 Revised International Chapel Hill Consensus Conference Nomenclature of Vasculitides,
Arthritis & Rhematism, 65, 1, 1-11
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ﬁ Ha&mogloban
' Hamogloban
ﬁf Hamatokrit
‘vi Erythrozyien
¥ Moy
& MCH
- MCHC
-4 Leuknzyten
4 Thrombozyten

Anamie, Leukozytose,

ﬁ Procalcitonin

Vv P

Kleines Blutbild

kb 4.8

g] | RVITAL-Tel
Fik. J0.22
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mch J1.71

michc 222
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-4 Differential Bluthild

" Meutrophile

- Lymphozyten
@ Monozyten
@' Easinophile
@' Basophile

ﬁ Erythroblasten

[automat. )

& Neutrophile, absolut
¥ Lymphozyten, absolut
%" Monozyten, absolt
%" Eosinophile, absolut

¥ Basophile, absalut

¥ Retikulozyten, relatv
-4 Retikulozyten, absolk
-4 retikulozytares Hb-Aquivalent

Grosses Blutbild
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Neutrophile relativ und absolut deutlich 1

Lymphozyten relativ stark |, absolut aber nur leicht |
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Wie verhalt sich C-reaktives Protein?

erhoht™ normal oder
gering erhoht™
Infektionen bakterielle Infekte, virale Infekte,

z.B. Pneumonie, Appendizitis,

Sepsis usw. systemische

Pilzinfektionen
Protozoeninfektionen,

z.B. Malaria

andere rheumatoide Arthritis,
Erkrankungen  Morbus Bechterew
Morbus Wegener
systemische Vaskulitis
Polymyalgia rheumatica
Panarteriitis nodosa
familiares Mittelmeerfieber
Myokardinfarkt
Operationen, Frakturen,
Verbrennungen
akute Pankreatitis

z.B. virale Meningitis

systemischer Lupus
erythematodes
Sklerodermie
Dermatomyositis
Leukdamie
degenerative Gelenk-
erkrankungen

*

abhangig vom AusmaR des Prozesses
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- Haptoglobin
% Eisen
% Transferm

o Transferrin
W TransFeErrin Shkkigung

-4 Ferritin

¥ vitamin B12
¥ Folsaure (Vikamin B9)

Anamiediagnostik

hapto
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Anamiediagnostik
-4 Haptoglobin hapto + .[3.77 gfl 0,3 2

Haptoglobin 1 (+APR)

& Eisen Fe - |\|7.30 cumalfl 8,1 32,6

Eisen leicht | (Entziindung ?)

& Transferrin krf - 0.8 ~afl 2 3,6
.}Tranﬁl‘errh krf ,\Die Transferrinsath ... | gfl

:@ Transferrin Sattigung krfsst 1| 36.3 S 15 45

¥ Feritin Fer + 1421 gl 30 400

Transferrin | (- APR), Ferritin 1 (+ APR)

& vitamin B12 wh1z . B51 . pajml 191 663
¥ Folsaure (Wikamin B9) fol . 7.0 « iyl 4,60 18,7



Mikrozytire Anamien

e Eisenmangelanamie (IDA, Iron Deficiency Anemia):  Eisenspeicher unzureichend gefullt

e Chron. Erkrankung (ACD, Anemia of Chronic Disease): Eisenspeicher ausreichend gefullt

e Thalassamien

e Sideroblastische Anamien




Diagnose von Eisenmangel bei andmischen Patienten (Ervachsene)

Unterscheidungen:
IDA vs ACD: kein Problem

COMBI vs ACD: problematisch

IDA + COMBI vs ACD: problematisch

Punnonen et al. 1997, Blood, 89, 1052 - 1057

Ferritin
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Anamie bei chronisch entziindlichen oder neoplastischen Erkrankungen
(ACD = Anemia of Chronic Disease)

Langer dauernde entzindliche oder neoplastische Erkrankung— Anamie

Meist normochrom, in 1/3 der Falle hypochrom

Atiologie und Pathogenese:

e 1.) | Erythrozytenlebenszeit durch extrakorpuskulare Faktoren

e 2.) unzureichende 1 Erythropoese bei Anamie
— ungenugende Empfindlichkeit der hamatopoetischen Vorlauferzellen far Erythropoetin

— ungenugende Bildung von Erythropoetin

¢3.) | Export von Eisen aus Enterozyten, Makrophagen und Leberzellen (1 Hepcidin)

— Eisenverteilungsstérung: Eisenspeicher gut gefullt <« Knochenmark eisendefizient

Andreesen R, Heimpel H, Klinische Hdamatologie, Urban Fischer, 3. Auflage



2500 myg

25 mg Eisen/ Tag

- recycling of senescent cells v

erythrocytes
and other Fe-
consumers

sensor

‘Q,{ 0,

microbe |
sensors

Export

macrophages | 600 g
05— 2 mo)d
ducdenu

plasma Fe

ferroportin

hepatocytes 1000 mg

iron
| sensor

hepcidin

hepatocyte

Entzindung oder Eisentberschuss—1Hepcidin— | Eisenexport

Nemeth E, Ganz T 2006, Annu Rev Nutr 26, 323-342
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Gerinnung

‘ﬁ Thramboplastinzeit (Quick) tp2 - 55 e 70 130
& R i + 41.42 : 0,80 1,25
¥ part. Thromboplastinzelt (aptt) pkk + .43.7 .5 27 37
& Thrombinzeit tz 16,4 s 15 23
% Fibrinogen * fib + |8.2 -qgjl 1,8 3,5
4 Fibrinogen [Clauss) fibc + .61 -/l 1,8 3,5
-4 antithrombin ata - |82 - S 83 115
~ 4 D-Dimere ddirn + |24 - mig/| FEL 20,5
- 5 D-Dimere didirn . #léschen (Algo) | FEL)

Die|Fibrinogenmessung nach Clauss

die viele Analyseautomaten vornehmen (= abgeleitetes Fibrinogen), weit tGberlegen.

ist der rechnerischen Ableitung des Fibrinogens*,

Das abgeleitete Fibrinogen kann zum Ubersehen von Hypo- bzw. Dysfibrinogenamien fiihren.

Prinzip der Methode

Modifikation der|Methode nach Clauss. |

Citrat-Plasma wird mit einem groBen Uberschuss an Thrombin zur Gerinnung gebracht. Die

http://www.gzrr.de/labor/leistungen-a-z/fibrinbildung/fibrinogen.html

Gerinnungszeit hangt hierbei weitgehend vom Fibrinogengehalt der Probe ab.
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Gerinnung
ﬁ Thramboplastinzeit (Quick) tp2 oSS e 70 130
& R i + 41.42 0,80 1,25
¥ part. Thromboplastinzelt (aptt) pkk + .43.7 .5 27 37
¥ Thrombinzek tz 16,4 s 15 23
¥ Fibrinogen fib + |[g.2 -qgjl 1,8 3,5
% Fibrinogen (Clauss) fibc + .61 -/l 1,8 3,5
& anithronnbin ata .82 - % a3 118
-4 D-Dimere ddirn + |24 - mig/| FEL 20,5
S D-Dimere didirn « #lé=chen (Algo) g/l FEL

Quick |, Part. Thromboplastinzeit 1 <« gestorte Leberfunktion ? (Sono: Steatosis hepatis)

Cave Nierenbiopsie

Fibrinogen 1 (APR), D-Dimere 1 (APR)

Ein erhéhter D-Dimerwert ist nicht beweisend fir ein thrombotisches Geschehen.
Patienten mit einer Akuten Phase Reaktion, einer Tumorerkrankung oder Schwangere

haben meist deutlich erhdhte Werte.
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g ASAT (GOT)
i ALAT (GPT)
#Gamma—ﬁl

@ ap

asdt
alak
gagk
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Leberparameter
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Elektrolyte + Calcium-Stoffwechsel

W Cakcium, ionisiart caio . kein Material ramalfl 1,15 1,29
& Natrium na .131 - mmalfl 136 144
& alurn k + .53 -l 3,6 5,1
& Calcium ca {1,567 - raraolfl 2,20 2 55
W Caleiurn ca #VITAL-Tal el

& Chiorid o - .05.4 - rarrval | 98 107
%" Magnesium Mg + 1.30 - mrnalfl 0,74 1,03
& Phosphat phos + |.[3.90 - ol 0,78 1,53
& Phosphat phos CH1+E rrrnalfl

& Parathormon pth + .263 - pg/ il 15 65
¥ 25-0OH-Vitamin D 2Sohd - 191 - il =50
3 25-0H-Vitamin O 2Sohd J#Lob031 136000 - nmaljl
~\ & 25-0H-Vikamin D 250hd - #5erl2983 - rurnucal |

5 25-0OH-Vitamin D 250hd  ES0HYikaminD- ... nmalfl
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Elektrolyte + Calcium-Stoffwechsel

W Cakcium, ionisiart C3i0 « kein Material mrmolfl 1,15 1,29
W Natrium na J131 - rarnolfl 136 144
¥ Kalium k + .53 -l 3,6 5,1
& Calcium ca {1,567 - raraolfl 2,20 2 55
& Calciurm Ca . #YITAL-Tel rrrnolfl
J Chdorid cl - .95.4 - rarncl QG 107
& Magnesium g + 1.30 - mrnalfl 0,74 1,03
&’ Phosphat phos + .3.90 - oo | 0,78 1,53
o Phosphat phos CH1+E rrrnalfl
& Parathormon pth + 263 - pig ol 15 BS
¥ 75-0H-Vitamin D #Sohd - 191 - ol =50
' £2-0H-Vitamin D #5ohd «#LotlE1 156000 - ol
5 E5-0H-Yikamin D 25ohd . A5erd293s - nirnalf]
5 25-0H-Yitamin D 25ohd L200H-YitaminD- ... nmoljf

K 1 < Nierenversagen
Ca | < ungentigende Versorgung mit Vit. D (?)
«— Nierenversagen (?) (ungenugende Bildung von 1,25-DiOH Vit. D)
PTH 1 « Calcium {
25-OH Vit. D ist und die Hauptform von Vit. D im Blut und die wichtigste Speicherform,
Teilnahme am enterohepatischen Kreislauf



Tubularer Kalium-Transport

QUANTITY PER MINUTE (mEq)

.01
o PROXIMAL | LOOP OF DISTAL ICOLLECTING
TUBULE HENLE TUBULE TUBULE
Guyton . . Figure 34-12. Rates of flow of the different ions at different
Textbook of Medical Physiology points in the tubules each minute. Note not only the reabsorp-

Saunders 1981 tion of the ions but also the{secretion of potassium into the distal |
|and collecting tubules.




Distaler Tubulus: K+- und H*-Transporter

Sinuswelle: aktiver Transport

Inhibited by omeprazol

K+|—1 activity of H*, K*-ATPase
—1 insertion H+ pumps into apical membrane

—metabolic alkalosis

K+1=metabolic acidosis (opposite effects)

Horacio J. Adrogué, Nicolaos E. Madias
Oxford Textbook of Clinical Nephrology, 2005

Lumen Cell
-10 to -30 mV -70 mV
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Zuckerstoffwechsel
W Gucose (LiHep-Plasma) glucp . 4.92
& Hamoglobin A1c (NGSP) hbalepe + |71
& Hamoaglobin Alc (IFCC) hbale + |.53.9

Bekannter Diabetes mellitus Typ 2 (Diattherapie)

. il | 4,1

e
» menialfrcl Hb

6,6

< 6,0
< 42
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Plasmaproteine

¥ Protein (Serum) prot-g - .59.0 . afl 61 79
& aburnin alb - |:|[ts.0 gl 35 48
-4 Haptoglobin hapto + |[3.77 .gfl 0,3 2
& Transferrin krf - [,|0.8 afl 2 3,6
@ Komplement C3 c3 i|1.22 v gfl 0,79 1,52
& xomplement C4 e + 0,620 Jai 0,1 0,4
ﬁ Imenunglobulin & i3& /| 3. 66 gl 0,7 4,0
% Immunglobulin G iag + .16.9 . afl 7 16
¥ Immunglobulin igrm |0.94 . afl 0,4 2,3
& Inmunglobulin E ige |79.0 . Ufmml =100

-4 Immunglobulin D igd + . 165 . Ujml <100
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Plasmaproteine

¥ Protein (Serum) prot-g 59.0 . afl 61 79
& aburnin alb [16.0 gl 35 48
-4 Haptoglobin hapto [3.77 .gfl 0,3 2

& Transferrin krf (0.8 afl 2 3,6
@ Komplament C3 c3 1,22 ~gfl 0,79 1,52
& xomplement C4 e . 0.620 Jai 0,1 0,4
& Immunglobulin A iga |3.66 gl 0,7 4,0
& Immunglobulin G igg 16,9 gl 7 16
¥ Inmunglobulin M igm |0.94 gl 0,4 2,3
% Immunglobulin E ige (79,0 . Ufmnl <100
% Immuniglobulin © igd 165 . Ufmnl <100

Albumin | (Verlust Gber Niere), Haptoglobin 1 (+APR), Transferrin | (-APR)
lgG minim erhoht (polyklonal?)

16.0+3.8+0.8+1.2+0.6+3.7+16.9 + 0.9 = 43.9 g/[«>39 g/l Protein




Beta-2

Praalbumin

Saures a-1
Glycoprotein

o-1 Antitrypsin

Albumin—

o-Lipoproteine (HDL)
pra-p-Lipoproteine (VLDL)
B-Lipoproteine (LDL)

Komplement

. Hemopexin

| Transferrin

Haptoglobin
Coeruloplasmin

a-2 Makroglobulin




Urindiagnostik: Chemisch semiquantitativ |

: r
Teststreifen-Untersuchung -------
_ pH 1000 1005 1010 1015

Leukozyten i -s -a -r .s -a
Zy Leukozyten
Leucocitiikos) :
= Nltrit e neg uﬂ-!&:ﬁ n.ﬂﬂl.m
w wm—-'h#
- Protein Erwed
Protenie)a)
- Glucose Gucose
Glucoso
- Ketonkorper oo il
- Urobilinogen UrsoRnogengl —
Bilirubine
- Bilirubin e PE e e
Blut/Blood
) | e W
- Hamoglobin neg. |ca. 510 ui& s a
R .
Emoglobina

- Erythrozyten c 10 uzs u.m Bk

Prof. Dr. W. Hofmann/Department Klinische Chemie, Stadtisches Klinikum Miinchen
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ﬁ UTeskskr,
ﬁ UTesktstr,
¥ UTeststr,
& UTeststr,
& UTeststr,
ﬁ UTeskskr,
& UTeststr,
& UTeststr,
& UTeststr,
¥ UTeststr,

Leukozyhen
Ery/Hb
Emveili
Ghucose
Keton

Mtrik
Bdirubin
Urobilinooen
pH- et
Dichte

Urinteststreifen

uksley
wsery
utsprok
wtsgluc
utskst
utsnikr
utshill
utsubg
utsph
uksdi

4=
R
R

.~ 100
s 250
D
LI -4
e 20,50
. e atly
v B
v 17
oo 6.5
e 1,012

- pro
. pro pl
-yl

« mrmnalfl
- mmalfl
. quail,

« prnalfl
- prnalfl

- gfcm*

riegakhy

4,8
1,015

%22
<10
<0, 5
<3
< 0,8

217
7,4
1,025



Nieren-
CHIBR T tuberkulose

Harnleitertumor

. Harnleiterstein

Blasenkarzinom —— ' Zystitis
A

Blasenstein
Prostataadenom




Proteinuria and Hematuria
(GLOMERULONEPHRITIS) __  p.d blood

A normal capillary in a A capillary in a diseased
glomerulus glomerulus

medicalvideofree.blogspot.com



Das Sediment wurde bei diesem Patienten nicht untersucht.
Welche Befunde wirden auf eine glomerulare Stérung hinweisen?



Akanthozyten

Dysmorphe Erythrozyten (u.a. Akanthozyten)

Prof. Dr. W. Hofmann/Department Klinische Chemie, Stadtisches Klinikum Miinchen



Erythrozytenzylinder
(pathologisch)

Sekretion von
Tamm-Horsfall Protein
(physiologisch)

Prof. Dr. W. Hofmann/Department ;l inische Chemie, Stadtisches Klinikum Miinchen



Glomerulonephritis vs. Nephrotisches Syndrom — Labordiagnostik

GLOMERULONEPHRITIS: e Glomerulare Erythrozyturie (Erys haben defekten Glomerulus passier!

# Dysmorphe Erythrozyten
# Akanthozyten
# Erythrozytenzylinder

v

Diagnose:
sicher: Dysmorphe Erys > 75% bzw. Akanthozyten > 5%

moglich: 75% > Dysmorphe Erys > 20% bzw.
5% > Akanthozyten

e Proteinurie
e Azotamie (GFR{—TCreatinin, Harnstoff, Harns&ure)

NEPHROTISCHES SYNDROM: * Froteinurie (> 3.5g/24h)
e Albuminurie (>3.5g/d)

e Hypoalbuminamie (<30 g/l) —» Odeme
e Hyperlipidamie
e Lipidurie



Patient A, 04.06.2013, KIMITS

Quantitative Bestimmung der Proteine im Urin

«@T I)-Creatinin res + kein Material rrrmol i 8 27

% U-Protein uprak + kein Material g/l < 120

Jf U-ProteinfCrea uprokcres - kein Material mg/g Crea < 100

¥ U-alpha-2-Makroglobulin ua2m  kein Material ma/l < 9,4 postrenales
§|U-£Makmduhulin,fﬂaa| uaZmcrea . kair Matarial mgfg Crea <7 Nierenversagen?
& v-albumin walb « kzin Makerial rrig/| 19 Glomerulus-
§|LI-AJI:| I U-Cres | ualbcres « kin Makerial g Cres < 20 Schaden?
‘ﬁi IJ-alpha- 1-Mikroglobaulin uwalm . kelr Makerlal rigy| = 12,5 Tubulus-

¥ U-a1Mikroglobuling/Crea ualmerea « kein Material ma/q Crea < 19.4 Schaden ?
%" U-Transferrn utrf « kein Makerial g/l < B

%" U-Transferrin | Creatinin utrfrrea « kein Makerial mg/g Crea 1,9

% U-Immunglobulin G 1800 » kein Makerial g/l <
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Patient A, 02.05., KIMITS
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Primary Diagnoses for
Patients Who Start Dialysis

Diabetes
50%

United States Renal Data System (USRDS)
2000 Annual Data Report e
WWW.USRDS.ORG




Kidney Diseases

Acute Renal Failure

Chronic Kidney Disease

} zeitlicher Verlauf

Prerenal — Renal - Postrenal rathophysiologie

Renal<

(‘

Syndrome

Glomerular

.

Renal Tubular
Renovascular

Acute Glomerulonephritis

>~ | Rapidly Progressive GN

Nephrotic Syndrome




Acute Glomerulonephritis (GN)

— Infectious Diseases
e Poststreptococcal glomerulonephritis ...

— Multisystem Diseases
o/ SLE

o| vasculitis
e Henoch-Schonlein purpura
e Goodpasture's syndrome

— Primary Glomerular Diseases

e Berger's disease (IgA nephropathy) ...



Rapidly Progressive Glomerulonephritis (RPGN)

Broadly classified into three major subtypes on the basis of renal
biopsy findings and pathophysiology

— (1) immune complex-associated, e.g.|SLE

— (2) pauci-immune, associated with anti-neutrophil cytoplasmic
antibodies |(ANCA)

— (3) associated with anti-glomerular basement (anti-GBM) antibodies,
e.g. in Goodpasture's syndrome

HARRISON ‘S MANUAL OF MEDICINE, 18th Edition



Nephrotic Syndrome

— Systemic Causes:

e Diabetes mellitus
o|SLE
e Multiple myeloma etc.

— Glomerular Disease:

e Minimal Change Disease

e Membranous GN

e Focal Segmental Glomerulosclerosis (FSGS)
e Membranoproliferative GN (MPGN)

HARRISON ‘S MANUAL OF MEDICINE, 18th Edition



Patient A, 04.06., KIMITS

Streptokokken-Serologie
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ANCA (Anti-Neutrophil Cytoplasmic Autoantibody)
Blood vessel wall

Neutrophil type
of white blood cell

Inflasmmation of the vessel wall
(vasculitis) caused by white
blood cells that have been
stimulated by ANCA

medicalvideofree.blogspot.com

ANCA pathogenesis: https://www.youtube.com/watch?v=A4b_-uUNv7w



Normal vessel Inflammation of the vessel wall
(vasculitis) caused by
white blood cells that have been
stimulated by ANCA

medicalvideofree.blogspot.com



Normal ANCA
glomerulus glomerulonephritis

Diagram of
glomerular
inflammation

(glomerulonephntis)

Glomerulonephritis in
a kidney biopsy

medicalvideofree.blggspot.com



Antineutrophil Cytoplasmic Antibodies

ANCA by ELISA STEP 1 STEP 2 STEP 3 STEP 4

Add Serum Ml.‘l#nti}od}' Add
methods -~ o e G s.f'm"'"'“

* Proteinase 3 (PR3)
= Wegener's ;
disease <Y

- Myeloperoxidase mupumu
(MPO) = MPA

www.rheumatology.org/.../7_multisystem_dis.ppt/




Indirekte Immunfluoreszenz: Neutrophile Granulozyten als Antigen-Substrat

vereinbar mit: M. Wegener Mikroskopische Polyangiitis

http://kidneypathology.com.ar/14.htm



Die indirekte Immunfluoreszenz: Eine einfache und moderne Methode

Testprinzip

Um AutoantikGrper oder Infektionsantikdrper zu identifizieren, werden
Zellen, Gewebeschnitte oder aufgereinigte, biochemisch
charakterisierte Substanzen als Antigen-substrate verwendet.

Im ersten Inkubationsschritt binden sich bei positiven Proben die
nachzuweisenden Antikérper aus dem verdidnnten Patientenserum an
die Festphasen-gebundenen Antigene.

Im zweiten Inkubationsschritt werden diese Antikarper mit Fluorescein-
markierten Anti-Human-Antikadrpern sichtbar gemacht.

Im Fluoreszenzmikroskop werden die gebundenen Anfikdrper
identifizier.

Fositive Proben kdnnen stufenweise austitriert werden. Ein
geeignetes Raster erhalt man mit einem Verdinnungsfaktor von 3,162
(Quadratwurzel aus 10). Bei jeder zweiten Stufe steht dann im MNenner
eine ganzzahlige Potenzvon 10 (1:10, 1:32, 1:100, 1:320, 1:1000,
1:3200, 110000 usw.)

Zelle mit Antigen

zpezifizcher
hurnanar
Antikarpear

5

@
)

http://www.euroimmun.de/index.php?id=iift_beschreibung&L=0



Indirekte Immunfluoreszenz: Neutrophile Granulozyten als Antigen-Substrat

meistens: Morbus Wegener Mikroskopische Polyangiitis (MPA)

http://kidneypathology.com.ar/14.htm



Diagnostic Confusion in Primary Small/Medium
Vessel Vasculitis

ANCA associations:
e GPA (WG): 80% of patients are ANCA positive

positive results: 80% anti-PR3, 20% anti-MPO

e MPA : 80% of patients are ANCA positive
positive results: 20% anti-PR3, 80% anti-MPO

Gary S. Hoffman,MD, MS, Cleveland Clinic



Patient A, Zusammenfassung

e Schweres akutes Nierenversagen

- Deutliche erhohte Retentionsparameter (Kreatinin + Harnstoff)
- Metabolische Azidose, Hyperkaliamie

e Pulmonale Beteiligung mit produktivem Auswurf und Infiliraten bds.

e Otitis media mit Paukenerguss bds.

e Palpable Purpura
e Arthralgien

Deutlich ernohter anti-PR3-Antikorpertiter
— dringender Vd. einer Granulomatose mit Polyangiitis (Morbus Wegener)

e Nierenbiopsie nach Substitution von Gerinnungsfaktoren:

Histopathologie: Glomerulonephritis vom Pauci-Immuntyp

e Hautbiopsie: Vaskulitis

Therapie: Plasmapherese, Dialyse, Steroide, Cyclophosphamid

Mitte Juni Entlassung in die Hauslichkeit in deutlich gebessertem AZ



Granulomatosis with Polyangiitis (WG)

Distinctions
Sclenliz LGNS
Eplscleritis - ok Otitin from MPA

Proplosis Vestibularfauditory
Dacryocystitis |_harve injury

Hhimlhhhu-iti: A e - Subglottic stenosis
Septal perforation i Fndobronchial stenomis
Oral and nasal ulcers =, | Myocarditis
o Pericarditis

Pulmonar- r——— Endocardilis

Nodules , :
Pleurley| | s

N ANCA
Glomearulonephritis - \ Usually cyloplasmic

Myalglas . pattern
Ant-PRY s MPO
Arthritin/arthraigias — _

Poripheral neuropathy __| Skin

Leucocytoclastic

. vasculitie
Mass lesions due 1o WG | e : Subcutanoous
«Brain - Broast by e

*Rensl -+ Prosiale
*Orbit  + Ovary
*Lung - Parotid

TON-Uraiitionmatous Ualll
Gary S. Hoffman,MD, MS, Cleveland Clinic




Generelle Differentialdiagnose der pulmorenalen Syndrome (PRS)

- Nicht-autoimmune Erkrankungen
--  Pneumonie mit prarenalem Nierenversagen
--  Hamolytisch-uramisches Syndrom mit Pneumonie

- Erkrankungen aus dem rheumatologischen Formenkreis
--  Systemischer Lupus erythematosus (SLE)

-- ANCA-assoziierte Vaskulitiden
—- M. Wegener (WG) --- Churg-Strauss Syndrom

--- Mikroskopische Polyangiitis
--  Goodpasture-Syndrom

http://www.uniklinikum-regensburg.de/imperia/md/content/kliniken-institute/innere-medizin-i/sops/rheumatologie/rd-pulsy.pdf



