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Die Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV) ist eine immunkomplexvermittelte Vaskulitis,
die sich durch Ig(Immunglobulin)A1-dominante Immunablagerungen in den kleinen
Gefäßen auszeichnet. Sie ist die häufigste systemische Vaskulitis im Kindesalter mit
meist unkompliziertem, selbstlimitierendem Verlauf. Erwachsene erkranken seltener,
der Verlauf ist jedoch häufig komplizierter und häufiger mit einer Nierenbeteiligung
verbunden. Die IgAV manifestiert sich klassischerweise an der Haut mit einer
palpablen Purpura, den Gelenken, den Nieren und dem Gastrointestinaltrakt.
Bei inkompletter oder untypischer Symptomatik ist eine Differenzialdiagnostik
erforderlich. Diverse Trigger werden diskutiert, hierunter insbesondere Infektionen
und Medikamente. Das Management orientiert sich an der Organmanifestation
und der Schwere der Erkrankung. Insbesondere bei Kindern ist meist eine primär
symptomorientierte und supportive Therapie ausreichend. Das Management der
renalen und gastrotintestinalen Manifestation orientiert sich an Empfehlungen
zu ANCA(antineutrophile zytoplasmatische Antikörper)-assoziierten Vaskulitiden
und zur IgA-Nephropathie. Die Therapieoptionen umfassen Glukokortikoide und
Immunsuppressiva mit unterschiedlicher und meist ungenügender Evidenz.

Schlüsselwörter
Kleingefäßvaskulitis · Purpura Schönlein-Henoch · Palpable Purpura · Immunglobulin-A-Vaskulitis-

assoziierte Nephritis · Management

Lernziele
Nach Lektüre dieses Beitrags . . .
– kennen Sie die Charakteristika der Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV),
– können Sie die IgAV von Differenzialdiagnosen abgrenzen,
– wissen Sie, bei welcher Befundkonstellation eine Nierenbiopsie indiziert ist,
– verwenden Sie die erhobenen Befunde zur Steuerung der Therapien.
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Definition

Die Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV), früher als Purpura Schön-
lein-Henoch (PSH) bezeichnet, ist eine immunkomplexvermittelte
Vaskulitis, die sich durch Ig(Immunglobulin)A1-dominante Immu-
nablagerungen in den kleinen Gefäßen auszeichnet und sich
häufig an der Haut, dem Gastrointestinaltrakt, den Gelenken und
den Nieren manifestiert [1].

Epidemiologie

Die IgAV ist die häufigste systemische Vaskulitis im Kindesalter
mit einer geschätzten jährlichen Inzidenz von 3–27,2/100.000 [2,
3]. Je nach Kohorte treten bis zu 90% aller IgAV bei Kindern
auf, meist zwischen dem 3. und 6. Lebensjahr. Bei Erwachsenen
wird entsprechend eine deutlich niedrigere jährliche Inzidenz von
0,8–2,2/100.000 beschrieben [3]. In den meisten Kohorten werden
etwas mehr männliche als weibliche Patienten beschrieben (1,5:1).

Der Verlauf der Erkrankung, insbesondere der renalen Betei-
ligung, ist häufig bei Erwachsenen komplizierter als bei Kindern,
bei denen eine Ausheilung die Regel ist, und führt häufiger zur
Entwicklung einer terminalen Niereninsuffizienz [3, 4].

7 Merke
Die IgAV ist bei Erwachsenen seltener als bei Kindern, verläuft dann al-
lerdings häufig komplizierter.

Pathogenese

Die Pathogenese der IgAV ist wie bei den meisten entzündlich
rheumatischen Erkrankungen nicht abschließend geklärt. Charak-
teristisch ist die Bildung und Ablagerung von IgA1-Immunkom-
plexen. Dabei weist das im Serum zirkulierende IgA1 eine ver-
minderte Glykosylierung (insbesondere Galaktosylierung) auf und
wird daher als galaktosedefizientes IgA1 (Gd-IgA1) bezeichnet.
Durch seine spezifischen biochemischen Eigenschaften neigt das
Gd-IgA1 zur vermehrten Ablagerung im Gewebe und Bindung
an Matrixkomponenten, zur Bildung von Immunkomplexen (un-
ter Beteiligung des löslichen IgA-Rezeptors) und spielt darüber
hinaus möglicherweise als Autoantigen eine Rolle für die Bildung
vonAnti-Gd-IgA1-IgG-Autoantikörpern, die die Immunkomplexbil-
dung weiter verstärken. Gd-IgA1 konnte bei IgAV-Patienten in der
Niere und der Haut nachgewiesen werden. Genomweite Assozia-
tionsstudien (GWAS) legen eine genetische Prädisposition nahe,
die das Auftreten und den Verlauf der Erkrankung beeinflussen
kann. Insbesondere fanden sich Polymorphismen in HLA-Klasse-
II-Genen (u. a. HLA-DQ und HLA-DRB1) sowie in Genen, die für
immunologische Mediatoren wie Interleukine (IL) (u. a. IL-18) oder
für Regulatoren der Endothelfunktion („endothelial nitric oxide
synthase“ [eNOS]) kodieren, die ins Komplementsystem oder die
Barrierefunktion des Darms involviert sind [5].

Assoziationen

Die IgAV tritt insbesondere bei Kindern gehäuft imHerbst undWin-
ter und nach Infektion im Respirations- oder Gastrointestinaltrakt

Abstract

Immunoglobulin A vasculitis (IgAV)
IgA vasculitis (IgAV) is an immune complex-mediated vasculitis
characterized by IgA1-dominant immune deposits in small vessels.
It is the most common systemic vasculitis in childhood with a mostly
uncomplicatedand self-limiting course. Adults are less affected but the
course is frequently more complicatedand more frequently accompanied
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especially infections and drugs. Diseasemanagement is tailored to organ
manifestations and the severity of the symptoms. For children, optimized
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recommendations for ANCA-associated vasculitis and IgA nephropathy.
Treatment options include glucocorticoids and immunosuppressive
agents with varying and mostly insufficient evidence.
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auf. Diverse Pathogene werden als Trigger diskutiert, darunter
Streptokokken, Staphylococcus aureus, Parvoviren, Helicobacter
pylori, Hepatitisviren und zuletzt auch SARS-CoV-2 [6]. Pharmako-
vigilanzanalysen geben auch Hinweise auf Medikamenten-asso-
ziierte IgAV v. a. in Zusammenhangmit TNF(Tumornekrosefaktor)-
α-Inhibitoren, unter anderem in der Therapie chronisch-entzündli-
cher Darmerkrankungen [7], sowie mit Antibiotika und Impfungen
[8]. Zudem wird eine Assoziation mit malignen Erkrankungen,
v. a. soliden Tumoren beschrieben. Hiernach sollte insbesondere
bei Auftreten einer IgAV im Erwachsenenalter mit prolongiertem
oder refraktärem Verlauf gesucht werden [9, 10].

7 Merke
Als Trigger einer IgAV werden insbesondere Infektionen und Medika-
mente diskutiert.

Klassifikation

Zur Klassifikation der IgAV wurden verschiedene Klassifikations-
kriterien vorgeschlagen. Die ersten und vermutlich bekanntesten
hierunter sind die ACR(American College of Rheumatology)-Klas-
sifikationskriterien aus dem Jahr 1990. Bei Nachweis von ≥2 der
Kriterien kann eine IgAV mit einer Sensitivität und Spezifität von je
etwa 87%von anderen Vaskulitiden unterschieden werden (Tab. 1;
[11]).

In der Definition der Chapel Hill Consensus Conference (CHCC)
von 2012 wird die IgAV als Vaskulitis mit IgA1-dominanten Immu-
nablagerungen in den kleinen Gefäßen definiert, die sich häufig
an der Haut, dem Gastrointestinaltrakt, den Gelenken und den
Nieren manifestiert [1].

Durch eine Initiative der EULAR (European League against Rheu-
matism), der PRINTO (Paediatric Rheumatology International Trials
Organization) und der PRES (Paediatric Rheumatology European
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Tab. 1 Klassifikationskriteriender Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV)
vonACR (American College of Rheumatology) (1990) und EULAR(Euro-
pean League against Rheumatism)/PRINTO(Paediatric Rheumatology
International Trials Organization)/PRES(Paediatric Rheumatology Euro-
pean Society) (2010)
ACR (1990) EULAR/PRINTO/PRES (2010)

Erstmanifestation
vor dem 20. Le-
bensjahr

Obligat:
Palpable Purpura oder Petechien an den unteren
Extremitäten

Palpable Purpura PLUS ≥1 weiteres Kriterium
Akute abdominelle
Schmerzen

Akute abdominelle Schmerzen (diffus, kolikartig)

Histologie: Nach-
weis von Granulo-
zyten in der Wand
der kleinen Gefäße

Histologie: leukozytoklastische Vaskulitis oder
Glomerulonephritis jeweils mit IgA-Ablagerun-
gen

Arthritis oder Arthralgien (mit akutemBeginn)

Nierenbeteiligungmit Proteinurie >0,3g/24h
oder Albumin-Kreatinin-Ratio im Urin >30mg/g
oder Hämaturie >5 Erythrozyten/HPF oder
Erythrozytenzylinder >2 im Spontanurin

≥2 der Kriterien:
Sensitivität und
Spezifität von je
etwa 87% ge-
genüber anderen
Vaskulitiden

Obligates Kriterium plus mindestens ein wei-
teres Kriterium: Sensitivität von 99,2% und
Spezifität von 86%

IgA Immunglobulin A, HPF High Power Field

Society) wurden 2010 neue Klassifikationskriterien für die IgAV im
Kindesalter publiziert [12]. Diese Kriterien konnten sich auch in
einer Erwachsenenkohorte mit einer Sensitivität von 99,2% und
einer Spezifität von 86% bewähren und scheinen damit auch für
Erwachsene besser geeignet als die älteren ACR-Kriterien [13].
Es sei betont, dass Klassifikationskriterien dazu dienen, Patien-
tenpopulationen für Studien zu definieren und um verschiedene
Vaskulitisformen voneinander zu differenzieren. Für eine Diagno-
sestellung im engeren Sinne sind die Kriterien nicht geeignet,
wobei sie natürlich hierfür auch oft im Alltag Anwendung finden.

Abb. 19 Palpable Purpura der un-
teren Extremitäten einer jungen
Fraumit einer Immunglobulin-A-
Vaskulitis (IgAV). aÜbersicht bei-
der Beinemit Pflaster nachHaut-PE
(Probeexzision).bDetailaufnahme.
Bildnachweis: Eigenes Fotomit Ge-
nehmigungder Patientin.

Klinische Manifestation der Immunglobulin-A-
Vaskulitis

Die klassische Trias der IgAV umfasst eine palpable Purpura ohne
Vorliegen einer Thrombozytopenie oder Koagulopathie, Arthralgi-
en/Arthritiden und abdominelle Schmerzen. Diese Trias ist – be-
sonders im Kindesalter – so typisch, dass die Diagnose in der Regel
rein klinisch gestellt werden kann.

Haut

Die palpable Purpura findet sich initial in ca. 75% der Fälle,
im weiteren Verlauf in bis zu 100%. Sie tritt insbesondere im
BereichderunterenExtremitätenauf,beiErwachsenengelegentlich
auch zusätzlich an den oberen Extremitäten und am Körperstamm
(Abb. 1). Histologisch zeigt sich eine leukozytoklastische Vaskulitis,
die jedoch nicht immer mit nachweisbaren IgA-Ablagerungen
einhergehen muss.

Gelenke

Arthralgienmit oder ohneNachweis einer Arthritis sind in ca. 84%
der Fälle beschrieben. Klassisch ist ein akuter Beginn mit meist
oligoartikulärem Befall großer Gelenke der unteren Extremität.

Gastrointestinaltrakt

Bei mehr als der Hälfte der Patienten treten im Verlauf der Erkran-
kung kolikartige abdominelle Schmerzen auf, die mit Übelkeit
und Erbrechen einhergehen können. Bei 50% der Patientin kann
okkultes Blut im Stuhl nachgewiesen werden. Schwere Verläu-
fe mit gastrointestinalen Hämorrhagien, Ischämien bis Nekrosen,
Invaginationen und Perforationen treten auf, sind allerdings glück-
licherweise selten.
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Nieren

Renale Manifestationen im Rahmen einer IgAV finden sich bei
Kindern in 20–50% der Fälle, bei Erwachsenen deutlich häufiger
(76%) [14]. Urinanalytisch zeigen sich meist ein nephritisches Se-
diment mit glomerulärer Hämaturie und eine milde Proteinurie
(<1g/24h bzw. 1000mg/g Kreatinin). Während die Nierenbetei-
ligung bei Kindern milder verläuft und meist ohne spezifische
Therapie komplett ausheilt, sind bei Erwachsenen rezidivierende
Verläufe (20%) und ein erhöhtes Risiko einer terminalen Nieren-
insuffizienz (11%) beschrieben [15]. Prognostisch ungünstige
Faktoren sind insbesondere eine Proteinurie >1g/24h, eine ein-
geschränkte glomeruläre Filtrationsrate (GFR), eine arterielle Hy-
pertonie und das Ausmaß an interstitieller Fibrose und Sklerose
der Glomeruli in der Histologie bei Erstdiagnose.

Die Nierenbeteiligung im Rahmen einer IgAV (IgAV-Nephri-
tis; IgAV-N) ist histologisch nicht von einer IgA-Nephropathie
(IgA-N) zu unterscheiden, verläuft jedoch häufig aggressiver und
nicht selten als rapid progressive Glomerulonephritis (RPGN)
oder als nephrotisches Syndrom. Inwieweit es sich hierbei um
zwei unterschiedliche Erkrankungen oder um eine unterschiedli-
cheAusprägungeinesKrankheitsspektrumshandelt,wirdweiterhin
kontrovers diskutiert [16].

Weitere Manifestationen

In seltenen Fällen können auch weitere Organsysteme betrof-
fen sein. Eine entsprechende Symptomatik sollte jedoch immer
zunächst an andere Vaskulitiden oder Differenzialdiagnosen den-
ken lassen. KardiopulmonaleManifestationenwie alveoläre Hä-
morrhagien, Myokarditis und Arrhythmien können auftreten, sind
jedoch sehr selten im Rahmen einer IgAV. Hier sollten insbe-
sondere ANCA(antineutrophile zytoplasmatische Antikörper)-as-
soziierte Vaskulitiden und eine antiglomeruläre Basalmembran-
Erkrankung (Anti-GBM-Erkrankung, Goodpasture-Syndrom) ausge-
schlossen werden. Beschrieben sind auch urologische Manifes-
tationen, insbesondere des Skrotums, die wie eine Hodentorsion
imponieren können. Differenzialdiagnostisch wäre dann aus dem
Formenkreis der Vaskulitiden insbesondere an eine Polyarteriitis
nodosa (PAN) zu denken. In wenigen Fallberichten wird auch eine
mögliche, passagere Beteiligung des zentralen oder peripheren
Nervensystemsbeschrieben. Auch in diesem Fall sollte unbedingt
eine Differenzialdiagnostik zu anderen Vaskulitiden erfolgen. Eine
Augenbeteiligung (Uveitis, Keratitis) spricht ebenso eher für ei-
ne andere Erkrankung wie ein Behçet-Syndrom oder eine ANCA-
assoziierte Vaskulitis.

7 Merke
Bei Vorliegen einer typischen Trias (palpable Purpura, Arthralgien/
Arthritiden, abdominelle Schmerzen) kann die Diagnose einer IgAV
– besonders im Kindesalter – in der Regel rein klinisch gestellt werden.

Diagnostik und Differenzialdiagnostik

Die Diagnose einer IgAV beruht auf der charakteristischen kli-
nischenManifestation (s. oben). Insbesondere bei inkompletter

oder untypischer Symptomatik kann die Diagnosestellung jedoch
deutlicherschwert sein, undes ist eineweiterführende serologische
und histopathologische Diagnostik zur Abgrenzung gegenüber
Differenzialdiagnosen erforderlich.

7 Cave
Insbesondere bei inkompletter oder untypischer Symptomatik ist eine
weiterführende Diagnostik zur Abgrenzung gegenüber Differenzialdia-
gnosen erforderlich.

Labordiagnostik

Die Labordiagnostik umfasst ein Differenzialblutbild, CRP (C-re-
aktives Protein), BSG (Blutkörperchensenkungsgeschwindigkeit),
GOT (Glutamat-Oxalacetat-Transaminase), GPT (Glutamat-Pyruvat-
Transaminase), GGT (Gamma-Glutamyl-Transpeptidase), AP (alka-
lische Phosphatase), LDH (Laktatdehydrogenase), Albumin, Krea-
tinin und eGFR (geschätzte glomeruläre Filtrationsrate) sowie eine
Urinanalyse (Urinstatus, Urinsediment, Albumin-Kreatinin-Ratio im
Spoturin). Da diese Befunde unspezifisch sind, dienen sie ledig-
lich der Evaluation von möglichen Organmanifestationen oder
Begleiterkrankungen bzw. anderen Differenzialdiagnosen.

Bei unklarer Symptomkonstellationen mit Vorliegen einer Pur-
pura können eine normwertige oder erhöhte Thrombozytenzahl
und eine unauffällige Gerinnungsdiagnostik die Diagnose einer
IgAV unterstützen und eine Koagulopathie ausschließen. Eine An-
ämie sollte an eine gastrointestinale Manifestation denken lassen.
Die akute Phase-Proteine sind häufig normwertig. Obwohl erhöhte
Entzündungsparameter nach bakteriellen Triggern auftreten kön-
nen, sollte dies immer an andere Differenzialdiagnosen denken
lassen.

Im Serum finden sich in bis zu 70% der Fälle erhöhte IgA-Level,
diemit einer renalen Manifestation assoziiert zu sein scheinen [17].
Als Biomarker für die Erkrankung ist dieser eher unspezifische
Marker jedoch nicht etabliert. Auch eine direkte Messung des Gd-
IgA1 ist bisher trotz zahlreicher experimenteller Arbeiten zu diesem
Thema in der klinischen Anwendung nicht etabliert.

Bei schweren Verläufen, insbesondere dem Vorliegen eines
akuten Nierenversagens bzw. einer RPGN, sollte eine Abklärung
hinsichtlich anderer entzündlich rheumatischer Autoimmuner-
krankungen erfolgen. Primär umfasst diese die Bestimmung von
PR(Proteinase)3- und MPO(Myeloperoxidase)-ANCA, Kryoglobu-
linen und Komplementfaktoren C3 und C4. Eine Komplement-
verminderung kann auch im Rahmen einer IgAV in ca. 15% der
Fälle auftreten [18]. Je nach klinischer Manifestation sind ggf.
auch antinukleäre Antikörper (ANA) und extrahierbare nukleäre
Antigene (ENA), Rheumafaktoren und Anti-CCP(zyklisches citrul-
liniertes Peptid)-Antikörper sowie Antikörper gegen glomeruläre
Basalmembran (Anti-GBM-Antikörper) zu bestimmen. Bei gastro-
intestinaler Symptomatik wird eine Untersuchung auf okkultes
Blut im Stuhl empfohlen. Eine infektiologische Diagnostik ist
nur bei Verdacht auf einen entsprechenden Trigger oder in den sel-
tenen Fällen einer immunsuppressiven Therapie erforderlich. Hier
sollte v. a. der Ausschluss einer Hepatitis-B- und -C-Virusinfektion
erfolgen.
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Bildgebende Diagnostik

Der Stellenwert der bildgebenden Diagnostik liegt im Ausschluss
von Komplikationen, insbesondere bei ausgeprägter abdomi-
neller Symptomatik. Je nach Fragestellung und Schweregrad
kommen die Sonographie, konventionell radiographische Ver-
fahren, CT(Computertomographie)- und MRT(Magnetresonanz-
tomographie)-Diagnostik und die Endoskopie zum Einsatz. Im
Rahmen einer gastrointestinalen Beteiligung finden sich CT-
graphisch beispielsweise eine Darmwandverdickung, dilatierte
Darmschlingen sowie intramurale oder submukosale Hämatome
[19].

Biopsie

Bei Kindern mit typischer klinischer Präsentation ist eine histologi-
scheSicherungderDiagnosenichtnotwendig. Beiuntypischeroder
inkompletter Präsentation sowiemoderater bis schwererNierenbe-
teiligungsollteeineBiopsieangestrebtwerden. InderHautbiopsie
zeigt sich histopathologisch eine unspezifische leukozytoklastische
Vaskulitis, in der direkten Immunfluoreszenz können die patho-
gnomonischen IgA-Ablagerungen nachgewiesen werden (Abb. 2).
Allerdings gelingt dieser Nachweis nicht in allen Fällen und sollte
bei typischer Präsentation nicht an der Diagnose zweifeln lassen.

Eine Nierenbiopsie ist bei einer Einschränkung der Nieren-
funktion und/oder einer signifikanten, persistierenden Proteinurie
spätestens ab >1g/Tag indiziert [20]. In der Histopathologie zei-
gen sich eine Verbreiterung der Mesangialfelder mit Mesangi-
umzellproliferation sowie die charakteristischen mesangialen IgA-
Ablagerungen. Je nach Aktivitätsgrad lassen sich häufig eine Ver-
mehrung von Entzündungszellen in den glomerulären Kapillaren
(endokapilläre Hyperzellularität) und bei schweren Fällen auch
glomeruläre Nekrosen mit Halbmondbildung nachweisen.

Abb. 28 a PAS(„periodic acid–Schiff reaction“)-Histologie einer Nierenbiopsiemit den typischenglomerulären Veränderungen:Pfeilspitzen:mesangiale
MatrixvermehrungundHyperzellularität,Sternchen: endokapilläreHyperzellularität.bDie immunhistochemische Ig(Immunglobulin)A-Färbungzeigteine
deutliche Positivität (rot) in denMesangiumfeldern. Bildnachweis: Prof. T.Wiech, Nephropathologie, UKE.

7 Merke
Eine Nierenbiopsie ist bei einer Einschränkung der Nierenfunktion und/
oder einer signifikanten, persistierenden Proteinurie indiziert.

Management/Therapie

Das Management der IgA-Vaskulitis ist – insbesondere bei Kin-
dern– vor demHintergrunddes häufig selbstlimitierendenVerlaufs
meist primär symptomorientiert und supportiv. Der Therapieal-
gorithmus orientiert sich an der Organmanifestation und der
Schwere der Erkrankung (Abb. 3). Eine prophylaktische Therapie
mit Glukokortikoiden ist nicht indiziert, da es keine Evidenz für
eine Vermeidung renaler oder gastrointestinaler Manifestationen
gibt.

7 Merke
Im Management der IgAV ist – insbesondere bei Kindern– meist eine
symptomorientierte und supportive Therapie ausreichend.

Supportive Therapie

Die supportive Therapie umfasst in jedem Fall ein Flüssigkeits-
management und eine adäquate analgetische Therapie. Hierbei
sollte insbesondere bei renaler oder gastrointestinaler Manifesta-
tion nach Möglichkeit auf nichtsteroidale Antiphlogistika (NSAR)
verzichtet werden. Alternativ können Paracetamol oder Metamizol
angewendetwerden.DieMehrzahl der Fälle kannauf dieseWeise in
einem ambulanten Setting behandelt werden. Eine stationäre Auf-
nahme kann bei schweren Verläufen indiziert sein, insbesondere
bei schwerer renaler oder gastrointestinaler Beteiligung, neuro-
psychiatrischen Auffälligkeiten, Notwendigkeit einer intravenösen
Flüssigkeitssubstitution oder immobilisierenden Schmerzen.
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Abb. 38Management der Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV) unter Berücksichtigung derOrganmanifestation undder Schwere der Erkrankung.RAS Re-
nin-Angiotensin-System, eGFR errechnete glomeruläre Filtrationsrate,RPGN rapid progressive Glomerulonephritis,RR Blutdruck,CYCCyclophosphamid,
AZAAzathioprin,MMFMycophenolat-Mofetil,RTX Rituximab,CyACyclosporin A,CVR kardiovaskuläre Risikofaktoren, SGLT „sodium-glucose cotranspor-
ter“,RCT randomisiert kontrollierte Studie

Therapie der Hautmanifestationen und der des
Bewegungsapparates

In denmeisten Fällen ist eine bedarfsorientierte TherapiemitAnal-
getika ausreichend. DieHautmanifestation der IgAV ist bei Kindern
und Erwachsenen meist selbstlimitierend mit einer Resolution der
Symptomatik innerhalb von etwa 2 bis 4 Wochen. Der Einsatz von
Glukokortikoidenwird kontrovers diskutiert, obwohl er in der Pra-
xis sicher häufig durchgeführt wird. Bei schweren Manifestationen
wie Hautnekrosen und immobilisierenden Arthralgien/Arthritiden
sollte eine Glukokortikoidtherapie aber sicher erwogen werden.
In den Empfehlungen der SHARE-Initiative gibt es hierzu aber kei-
ne eigenständige Dosierungsempfehlung, nach Expertenmeinung
kann die Dosierung analog zu anderen schweren Manifestationen
der IgAV mit 1–2mg/kgKG (Körpergewicht) (maximal 60mg/Tag)
gewählt werden. Der Einsatz weiterer Immunsuppressiva ist in
der Regel nicht nötig. Bei (führend) kutaner Manifestation ist die
Mitbehandlung durch Kolleg:innen der Dermatologie zur Festle-
gung der Lokaltherapie und ggf. anderer Therapieregime sinnvoll.
Hier wäre – je nach Erfahrung mit den Substanzen– u. a. Dap-
son oder Colchicin empfohlen. In der Literatur wird für Colchicin
bei isolierter kutaner Vaskulitis eine Dosierung von 0,5mg 2-mal
täglich beschrieben, der Stellenwert dieser Therapie wird in einer
laufenden Studie evaluiert (COLCHIVAS).

Therapie der gastrointestinalen Manifestation

Bei den häufig milden Verläufen ist eine symptomatische Thera-
pie mit bedarfsorientierter analgetischer Therapie bei abdominel-

len Schmerzen und einem Flüssigkeitsmanagement ausreichend.
Schwere Verläufe mit Hämorrhagie, Ischämie, Perforation oder
Invagination erfordern ein interdisziplinäres Management ge-
meinsam mit Gastroenterolog:innen und/oder Chirurg:innen zur
Evaluation von interventionellen und chirurgischen Therapieop-
tionen. In diesen Fällen sollte auch eine Glukokortikoid- oder
auch Immunsuppressionstherapie analog zu schweren renalen
Manifestationen erwogen werden, wenngleich die Evidenz bei
unzureichender Datenlage und kontroversen Studienergebnissen
auch hierfür gering ist.

Therapie der Immunglobulin-A-Vaskulitis-assoziierten
Nephritis

Die Therapieder renalenManifestation imRahmeneiner IgAV sollte
in interdisziplinärer Zusammenarbeit mit einem (Kinder-)Nephro-
logenerfolgen.DasManagementorientiert sich andenEmpfehlun-
gen der KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) [20]
und den pädiatrischen Empfehlungen der SHARE-Initiative [21],
an den Empfehlungen zu ANCA-assoziierten Vaskulitiden und zur
IgA-Nephropathie (IgA-N). Initial erfolgt eine Evaluation der Er-
krankungsschwere und des Risikos für einen progressiven Verlauf
anhand der Proteinurie, der glomerulären Filtrationsrate (eGFR)
und des Blutdrucks. Diese Parameter sollten – auch bei initial un-
auffälligen Befunden – im Verlauf engmaschig kontrolliert werden,
da eine renale Beteiligung auch noch im Verlauf manifest wer-
den kann bzw. sich auch bei initial milder renaler Beteiligung ein
rasch progressiver Verlauf entwickeln kann. Während bei milden
Urinauffälligkeiten (milde Mikrohämaturie, Proteinurie <0,5g/g)
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mit normaler Nierenfunktion in der Regel auf eine Nierenbiopsie
verzichtet werden kann, sollte (zumindest bei Erwachsenen) bei
höhergradiger Proteinurie (>0,5g/g) oder Verdacht auf einen rapid
progressiven Verlauf immer eine Nierenbiopsie zur Diagnosesiche-
rung und prognostischen Einschätzung angestrebt werden.

7 Merke
Die Therapie der IgAV-N richtet sich nach der Erkrankungsschwere und
dem Risiko eines progressiven Verlaufs, die anhandder Proteinurie, der
glomerulären Filtrationsrate (eGFR) und des Blutdrucks evaluiert wer-
den.

Supportive Therapie der IgAV-assoziierten Nephritis
Ein wichtiges Standbein der Therapie der chronischen Verläufe der
IgAV-N ist in Analogie zur IgA-Nephropathie ohne Vaskulitis die
optimierte supportive Therapie.

Zusätzlich zur oben beschriebenen allgemeinen supporti-
ven Therapie sollte bei chronischer Nierenbeteiligung beson-
ders auf eine Optimierung des Blutdrucks mit Zielblutdruck-
werten <125/75mmHg geachtet werden. Primär sollten hier
ACE(Angiotensin-Converting-Enzyme)-Hemmer oder AT1-Blocker
angewendet werden und – aufgrund ihrer blutdruckunabhän-
gigen nephroprotektiven Wirkung – immer schrittweise auf die
maximal zugelassene (bzw. maximal tolerable) Dosierung ge-
steigert werden. Da bei allen chronischen Nierenerkrankungen
das kardiovaskuläre Risiko deutlich erhöht ist, ist des Weiteren
eine Evaluierung und Optimierung kardiovaskulärer Risikofaktoren
und des Lebensstils entscheidend. Dazu gehört neben absoluter
Nikotinkarenz und Anstreben eines Normalgewichts insbesonde-
re die risikoadaptierte, d. h. hier v. a. nierenfunktionsadaptierte,
Einstellung des LDL(Low-Density-Lipoprotein)-Cholesterins nach
aktuellen Guidelines (ESC Guideline 2019). Je nach Grad der
Nierenfunktionseinschränkung gelten hier LDL-Cholesterin-Ziel-
werte von <70mg/dl (eGFR 30–60) oder sogar <55mg/dL
(eGFR <30). Eine milde Nephritis (Proteinurie <0,5g/Tag, geringe
Mikrohämaturie, normwertige eGFR) sollte anhand der oben
genannten Parameter engmaschig verlaufskontrolliert werden.
Eine RAS(Renin-Angiotensin-System)-Blockade mit einem ACE-
Hemmer oder einem AT1-Blocker kann auch in diesem Stadium
erwogen werden. Bei einer Proteinurie >0,5g/Tag wird eine RAS-
Blockade in jedem Fall empfohlen. In allen stabilen Stadien
mit nachweisbarer Nierenfunktionseinschränkung und/oder sig-
nifikanter Proteinurie sollte auch die Gabe von SGLT(„sodium-
glucose cotransporter“)-2-Inhibitoren erfolgen, die in aktuellen
Studien eine signifikante Verbesserung des Nierenüberlebens bei
Patient:innen mit chronischen Nierenerkrankungen sowie auch
bei der IgA-N (ohne Vaskulitis) gezeigt haben [22, 23, 24].

Induktionstherapie
Eine Nierenbiopsie ist bei einer zunehmenden Einschränkung der
Nierenfunktion und/oder einer signifikanten, persistierenden Pro-
teinurie zur Diagnosesicherung, Prognoseabschätzung und zum
Ausschluss konkurrierender Diagnosen indiziert. Die initiale Induk-
tionstherapie richtet sich nach der Schwere der Nierenbeteiligung.
Da keine hochqualitativen, randomisiert kontrollierten klinischen
Studien zur Induktionstherapie der IgAV-N verfügbar sind, emp-

fehlen die KDIGO Guidelines, wie unten weiter ausgeführt, eine
Therapie in Analogie zu anderen Erkrankungen. Im Folgendenwer-
den die Guideline-Empfehlungenwiedergegeben und durch die
gängige Praxis bzw. Expertenmeinung der Autor:innen ergänzt.
– In Fällen mit einer rasch zunehmenden Nierenfunktionsein-

schränkung (rapid progressive Glomerulonephritis [RPGN])
und einem hohen Prozentsatz an glomerulären Nekrosen
(>25% Halbmonde) in der Nierenbiopsie ist die unverzügliche
Einleitung einer hochpotenten immunsuppressiven Induktions-
therapie analog zur ANCA-assoziierten Vaskulitis notwendig.
Hier kommt insbesondere eine intravenöse Glukokortikoid-
stoßtherapie gefolgt von oralen Glukokortikoiden (Startdosis
1mg/kg, Tapering über 6 Monate) in Kombination mit Cyclo-
phosphamid (CYC) i.v. in Betracht. Dieses Vorgehen wird auch
von der KDIGO-Leitlinie 2021 vorgeschlagen.

– Beim klinischen Bild eines nephrotischen Syndroms (Ödeme,
Hypalbuminämie, Proteinurie >3,5g/g Kreatinin) und erhalte-
ner eGFR kann zunächst ein Therapieversuch mit Prednisolon-
Monotherapie p.o. erfolgen. Bei Nichtansprechen nach 4 bis
8 Wochen kann dann eine Eskalation mit Gabe von Cyclo-
phosphamid i.v. erwogen werden. Hierzu finden sich keine
Empfehlungen in den Guidelines. Es handelt sich daher um die
Expertenmeinung der Autor:innen.

– In Abwesenheit von Anzeichen für einen RPGN-Verlauf oder
ein nephrotisches Syndrom wird zunächst eine 3- bis 6-mo-
natige Optimierung der supportiven Therapie empfohlen (v. a.
RAS-Blockade, optimales RR-Management, SGLT2i-Therapie).
Bei einer Proteinurie von >1g/g Kreatinin, die trotz 3- bis
6-monatiger optimaler supportiver Therapie persistiert, kann
ebenfalls eine orale Gabe von Glukokortikoiden (Startdosis
1mg/kg, Tapering über 6 Monate) erwogen werden. Diese The-
rapie erfolgt in Analogie zur IgA-Nephropathie ohne Vaskulitis
(KDIGO Guidelines 2021). Hier muss immer eine ausführliche
Risiko-Nutzen-Abwägung erfolgen. Dies gilt insbesondere bei
höhergradig chronisch eingeschränkter Nierenfunktion (eGFR
<30–50), die meist durch Immunsuppression nicht wesent-
lich verbessert werden kann und unter der deutlich erhöhte
Nebenwirkungsraten zu erwarten sind.

Bei Kontraindikationengegenobengenannte Therapien oder einer
ungünstigen Risiko-Nutzen-Abwägung einer länger dauernden,
hoch dosierten Glukokortikoidtherapie, kommen Rituximab (RTX)
[25], Azathioprin [26] oder Mycophenolat-Mofetil (MMF) [27]
in Betracht sowie in Ausnahmefällen Ciclosporin A (CyA), das
aufgrund der bekannten Nephrotoxizität bei Nierenbeteiligung
eher zurückhaltend eingesetzt werden sollte.

Erhaltungstherapie
Der Stellenwert einer Erhaltungstherapie ist bei IgAV unklar. In
Analogie zur ANCA-assoziierten Vaskulitis kann bei initial schweren
organ- bzw. lebensbedrohlichenVerläufeneineErhaltungstherapie
mit Azathioprin über 12 bis 24 Monate durchgeführt werden.
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Prognose der Immunglobulin-A-Vaskulitis-assoziierten
Nephritis

Die Entwicklung einer terminalen Niereninsuffizienz im Lang-
zeitverlauf (5 bis 25 Jahre) der IgAV-assoziierten Nephritis wird
in verschiedenen retrospektiven Kohortenanalysen mit 11–27%
angegeben [15, 28, 29]. Eine höhergradige Einschränkung der
Nierenfunktion (GFR <50ml/min oder Verdopplung des Serum-
kreatinins) kommt bei einem weiteren Viertel der Patient:innen im
Verlauf vor [15, 28].

Prädiktoren für eine Progression der Niereninsuffizienz sind,
neben einer bestehenden Nierenfunktionseinschränkung und ei-
ner Hypertonie bei Diagnosestellung sowie chronisch irreversiblen
Veränderungen in der Nierenhistologie v. a. eine persistierend ho-
he Proteinurie im Follow-up [15, 28, 29]. Eine vollständige renale
Remission scheint unter den in diesen retrospektiven Analysen
uneinheitlich verwendeten Therapieregimen nur bei 20–40% er-
reichbar zu sein. Rezidive der extrarenalen Manifestationen (v. a.
Haut) scheinen häufig zu sein (40–50%), sind jedoch glücklicher-
weise meist nicht von einer erneuten renalen Beteiligung begleitet
[15, 29].

Fazit für die Praxis

5 Die Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV) manifestiert sich häufig mit
einer palpablen Purpura, Arthralgien oder Arthritiden, Glomerulo-
nephritis und abdominellen Schmerzen und kann anhand der cha-
rakteristischen Klinik diagnostiziert werden.

5 Bei inkompletter oder atypischer klinischer Präsentation sind eine
klinische, serologische, apparative und ggf. histologische Diagnos-
tik zur differenzialdiagnostischen Abgrenzung wichtig.

5 Eine Nierenbiopsie ist bei zunehmender Einschränkung der Nieren-
funktion und/oder signifikanter, persistierender Proteinurie zur Dia-
gnosesicherung, Prognoseabschätzungund zumAusschluss konkur-
rierender Diagnosen indiziert.

5 Der Verlauf ist insbesondere bei Kindern meist unkompliziert und
selbstlimitierend, eine symptomorientierte supportive Therapie ist
meist ausreichend.

5 Bei Organ- oder lebensbedrohlichen Manifestationen ist eine im-
munsuppressive Therapie analog zu ANCA(antineutrophile zyto-
plasmatische Antikörper)-assoziierten Vaskulitiden und der
Ig(Immunglobulin)A-Nephropathie indiziert.
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Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV)

? Siewerden durch die Kollegen der Der-
matologie konsiliarisch zu einer 30-
jährigen Patientin mit palpabler Pur-
pura der Unterschenkel und Arthral-
gien der Knie- und Sprunggelenke
hinzugezogen. Welche diagnostische
Maßnahme ist primär sinnvoll?

◯ MRT(Magnetresonanztomographie)-Sel-
link

◯ Bestimmung von Ig(Immunglobulin)A im
Serum

◯ U(Urin)-Status
◯ CT (Computertomographie) der Nasenne-

benhöhlen
◯ Röntgen der Knie- und Sprunggelenke

?Wie häufig ist eine Nierenbeteiligung
im Rahmen einer Immunglobulin-A-
Vaskulitis (IgAV) bei Erwachsenen?

◯ Etwa 20%
◯ Etwa 34%
◯ Etwa 54%
◯ Etwa 76%
◯ Etwa 86%

? In Ihrer Praxis stellt sich ein 25-jähriger
Patient mit palpabler Purpura vor. Auf
Nachfrage berichtet er von schäumen-
dem Urin. In der von Ihnen veranlass-
ten Urindiagnostik zeigen sich eine
Proteinurie von 0,6g/g und eine mil-
de glomeruläre Mikrohämaturie, die
Nierenfunktion ist normal, der Blut-
druck liegt bei 135/85mmHg. Welche
Therapie sollte initial durchgeführt
werden?

◯ Immunglobuline
◯ Rituximab
◯ Prednisolon
◯ Budesonid
◯ Beginn einer RAS(Renin-Angiotensin-Sys-

tem)-Blockade

?Welches der folgenden Medikamen-
te sollten als Add-on-Therapie bei
Niereninsuffizienz im Rahmen einer
IgAV(Immunglobulin-A-Vaskulitis)-as-
soziierten Nephritis erwogenwerden?

◯ Kalziumantagonisten
◯ Prednison
◯ Dihydropyridine
◯ SGLT(„sodium-glucose cotransporter“)2-

Inhibitoren
◯ Hydroxychloroquin

? In welcher Konstellation kann nach
den EULAR (European League Against
Rheumatism)/PRINTO (Paediatric
Rheumatology International Trials
Organization)/PRES(Paediatric Rheu-
matology European Society)-Klassifi-
kationskriterien eine Immunglobulin-
A-Vaskulitis (IgAV) klassifiziert wer-
den?

◯ Palpable Purpura und Arthralgien mit aku-
tem Beginn

◯ Leukozytoklastische Vaskulitis und Oligoar-
thritis mit akutem Beginn

◯ Proteinurie >1g/Tag und Oligoarthritis im
Bereich der unteren Extremitäten

◯ Arthritis und abdominelle Schmerzen mit
akutem Beginn und Proteinurie >1g/Tag

◯ Palpable Purpura und Erhöhung des
Ig(Immunglobulin)A im Serum

? Bei dem 6-jährigen Sohn eines Kolle-
gen ist bei einer Symptomkonstellati-
on aus palpabler Purpura, Oligoarthri-
tis und abdominellen Schmerzen eine
Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV)
diagnostiziert worden. Sie werden
ergänzend um Rat gebeten. Welche
Therapie sollte eingeleitet werden?

◯ Rituximab
◯ Systemische Steroidtherapie
◯ Lokale Steroide (Haut)
◯ Zunächst symptomatische Therapie
◯ Azathioprin

Informationen zur zertifizierten Fortbildung

Diese Fortbildung wurde von der
Ärztekammer Nordrhein für das
„Fortbildungszertifikat der Ärztekammer“
gemäß § 5 ihrer Fortbildungsordnung mit
3 Punkten (Kategorie D) anerkannt und ist
damit auch für andere Ärztekammern
anerkennungsfähig.

Anerkennung in Österreich: Für das
Diplom-Fortbildungs-Programm (DFP)
werden die von deutschen
Landesärztekammern anerkannten
Fortbildungspunkte aufgrund der
Gleichwertigkeit im gleichen Umfang als
DFP-Punkte anerkannt (§ 14, Abschnitt 1,
Verordnung über ärztliche Fortbildung,
Österreichische Ärztekammer (ÖÄK) 2013).

Hinweise zur Teilnahme:
– Die Teilnahme an dem zertifi-
zierten Kurs ist nur online auf
www.springermedizin.de/cmemöglich.

– Der Teilnahmezeitraum beträgt
12 Monate. Den Teilnahmeschluss
finden Sie online beim Kurs.

– Die Fragen und ihre zugehörigen
Antwortmöglichkeiten werden
online in zufälliger Reihenfolge
zusammengestellt.

– Pro Frage ist jeweils nur eine Antwort
zutreffend.

– Für eine erfolgreiche Teilnahmemüssen
70% der Fragen richtig beantwortet
werden.

– Teilnehmen können Abonnenten dieser
Fachzeitschrift und e.Med-Abonnenten.
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? In der Notfallsprechstunde sehen Sie
eine 38-jährige Patientin mit isolierter
palpabler Purpura. Welche Untersu-
chung ist die wichtigste?

◯ Procalcitonin im Serum
◯ Blutbild
◯ HLA-B27
◯ Komplementfaktor C3
◯ Auflichtmikroskopie der Haut

? Sie behandeln eine 29-jährige Pati-
entin mit histologisch bestätigter Im-
munglobulin-A-Vaskulitis (IgAV) mit
renaler und schwerer gastrointestina-
ler Manifestation. Welche Therapieop-
tion wäre am besten geeignet?

◯ Rituximab
◯ Anakinra
◯ Ciclosporin A
◯ Infliximab
◯ Dapson

? Bei einem 61-jährigen Patienten mit
palpabler Purpura, Arthralgien und
rapid progressiver Glomerulonephritis
(RPGN) veranlassen Sie eine differen-
zialdiagnostische Abklärung. Welcher
Parameter ist in der Differenzialdiag-
nostik amwichtigsten?

◯ ANA (antinukleäre Antikörper)
◯ Rheumafaktoren
◯ Ig(Immunglobulin)A im Serum
◯ PR3-/MPO(Myeloperoxidase)-ANCA (anti-

neutrophile zytoplasmatische Antikörper)
◯ ds(doppelsträngige)DNA(Desoxyribo-

nukleinsäure)-Antikörper

? Bei Ihnen stellt sich ein Patientmit Ver-
dacht auf eine renale Beteiligung einer
Immunglobulin-A-Vaskulitis (IgAV)
vor. Welcher Befund würde die zwin-
gendste Indikation zur Nierenbiopsie
darstellen?

◯ Serumkreatinin >1,2mg/dl
◯ Rascher Abfall der eGFR (geschätzte glo-

meruläre Filtrationsrate)
◯ Proteinurie von 400mg/g Kreatinin
◯ Albuminurie von 100mg/g Kreatinin
◯ Aktives Urinsediment

Haben Sie das letzte Webinar der
DGIM e.Akademie verpasst?

DGIM e.Akademie Webinare als Videoaufzeichnung: Expertinnen und
Experten informieren Sie zu aktuellen Themen der Inneren Medizin
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● Klimakrise: So wirken Hitze und Luftverschmutzung auf die Gesundheit
●Update Adipositas
●Herzrhythmusstörungen
● Periphere arterielle Verschlusskrankheit
● Störungen des Natriumstoffwechsel
● Leitlinien: Reflux, Helicobacter und Ulkus
● Klug entscheiden: Beatmungstherapie in der Intensivmedizin
● Psoriasis-Arthritis: Früherkennung und Therapie
●Update Lungenkrebsscreening: Wer, wie, wann?
● Stürze im Alter: Von der Ursachenforschung zur Therapie
●Differenzialdiagnostik bei akutem Brustschmerz

Kostenfrei für DGIM-Mitglieder und für e.Med-Abonnenten

<-- QR-Code einscannen
und reinschauen!

www.dgim-eakademie.de/webinare
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