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MPGN
Aussicht auf Heilung bei schweren Nierenerkrankungen

21.12. 2011 — Wissenschaftlern um den Infektionsbiologen Peter Zipfel ist es erstmals gelungen, eine
erfolgreiche Therapie fur eine bislang unheilbare Nierenerkrankung zu entwickeln und anzuwenden.
Zusammen mit Kollegen in Berlin, Heidelberg, Minster und Shanghai setzte das Team um den
stellvertretenden Direktor des Leibniz-Instituts fir Naturstoff-Forschung und Infektionsbiologie —
Hans-Knéll-Institut — eine Immuntherapie gefolgt von einer Nierentransplantation zur Bekdmpfung der
membranoproliferativen Glomerulonephritis ein. Dieser Forschungserfolg fand international grofle
Beachtung und wurde jetzt im New England Journal of Medicine, einer der weltweit renommiertesten
medizinischen Fachzeitschriften, veroffentlicht.

Schwerwiegende Nierenerkrankungen, die eine dauerhafte Behandlung durch Dialyse oder Transplantation
erfordern, stellen eine grofRe Belastung fir das Leben der Patienten dar. Ausldser fir die Schadigung der
Niere kénnen bakterielle Infektionen oder genetische Veranderungen sein.

Membranoproliferative Glomerulonephritis (MPGN) ist eine solche schwere Erkrankung der Niere, die haufig
zu Nierenversagen fuhrt und eine langwierige Dialyse erfordert. Sie kann durch genetische Defekte ausgeltst
werden, in den meisten Féllen jedoch liegt die Ursache der Krankheit im Dunkeln.

Bislang konnte MPGN nicht behandelt werden, und selbst nach einer Nierentransplantation waren die
Heilungschancen fiir die Patienten gering. Auf der Suche nach den Ursachen der Krankheit analysierten die
Wissenschatftler in Peter Zipfel und Christine Skerkas Team in Jena Blutproben von MPGN-Patienten. Dabei
fanden sie eine Kombination von zwei neuen Antikdrpern, die sich beide gegen das eigene Immunsystem
richten. Solche Autoantikérper fiihren zu einer dauerhaften Aktivierung des so genannten Komplement-
systems. Normalerweise bildet das Komplementsystem als Bestandteil der menschlichen Immunantwort
einen ersten Schutz vor Krankheitserregern. Die nun gefundenen Autoantikdrper sorgen jedoch dafir, dass
das Komplementsystem dauerhaft aktiv ist und die Nieren schadigt.

.Die Entdeckung dieser Autoantikdrper wies uns den Weg zu einer moéglichen Therapie von MPGN. Denn
wenn es gelingt, die Autoantikdrper zu reduzieren, kénnen wir so die fehlerhafte Aktivierung des
Komplementsystems bremsen*, beschreibt Peter Zipfel, der gleichzeitig eine Professur an der Friedrich-
Schiller-Universitat Jena innehat, die Bedeutung des Ergebnisses. Zusammen mit Arzten am Berliner
Universitatsklinikum Charité setzten die Forscher die so gewonnenen Erkenntnisse jetzt in eine neuartige
Therapie um. Bei einer achtjahrigen MPGN-Patientin wurde das Blutplasma ausgetauscht und gleichzeitig die
Neubildung der schadlichen Autoantikérper durch Medikamente unterdrickt.

Diese Behandlung fiihrte zu einem deutlichen Rickgang der Autoantikdrper und wies so das Komplement-
system in seine Schranken. Damit war es mdoglich, der Patientin erfolgreich eine gesunde Niere zu
transplantieren. Auch heute, zwei Jahre nach der Transplantation, ist der Zustand der Patientin stabil und sie
leidet nicht mehr an der Nierenkrankheit.

Fir die Forscher am Jenaer Hans-Kndll-Institut ist es ein grof3er Erfolg, dass ihre langjahrige Grundlagen-
forschung auf dem Gebiet des Komplementsystems jetzt Friichte in der klinischen Anwendung tragt.. Durch
die enge Zusammenarbeit zwischen Infektionsbiologen und Medizinern wurde die Lebensqualitat des
erkrankten achtjahrigen Madchens deutlich verbessert. Dartiber hinaus kdnnen in Zukunft weitere der meist
jugendlichen MPGN-Patienten vor einer lebenslangen Dialyse bewahrt werden.
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