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CED und das tagliche Gift

Lifestylefaktoren beeinflussen die Krankheitsaktivitat

Stephan Vavricka (Foto: KD)

Swiss 1BD Cohort Study:
Weitere Informationen unter
http://www.ibdcohort.ch/
index.php/home-21.html

Die Inzidenz chronisch entziindlicher Darmerkrankungen (CED) steigt seit Jahrzehnten

permanent an. Zwar wurde eine grosse Anzahl von CED-Genloci entdeckt, warum

jedoch solche Krankheiten bei manchen Menschen schliesslich auftreten, liegt nach

wie vor im Dunkeln. Sicher ist, dass bestimmte Umweltfaktoren den Ausbruch der

Erkrankung beeinflussen.

Schon lange bekannt ist, dass Rauchen den Ausbruch von
chronisch entziindlichen Darmerkrankungen (CED) for-
dert. Laut den Daten der SwissIBD Cohort Study liegt die
Raucherrate unter Patienten mit Morbus Crohn (MC) bei
40 Prozent, wahrend Colitis-ulcerosa-(UC-)Betroffene
nur zu rund 15 Prozent zur Zigarette greifen (p <0,001).
Uberdies wurde festgestellt, dass sich iiber die Jahre hin-
weg signifikant weniger Nichtraucher in einer aktiven
MC- beziehungsweise UC-Krankheitsphase befinden als
Raucher. Entsprechend hoher ist fiir Raucher das Risiko
fiir Fisteln, Strikturen, Riickfille, Steroidgebrauch und
Operationen (1).

Gift 1: Nikotin

Maoglicherweise spielt auch die Beeinflussung des Mikro-
bioms durch Nikotin eine Rolle. Denn gemdss einer
Schweizer Studie verschieben sich nach einem Rauch-
stopp die Quantitdten der vier wichtigsten Bakterienfor-
men, Firmicutes (z.B. Clostridium), Actinobacteria (z.B.
Bifidobacteria), Bacteroidetes (z.B. Bacteroides) und Pro-
teobacteria, deutlich (2). Welche Konsequenzen diese
Verdanderungen der Darmflora letztlich haben, muss noch
geklart werden. Eines sei allerdings sicher, so Prof. Ste-
phan Vavricka aus Ziirich: «Es wiirde vielen Betroffenen
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mehr bringen, mit dem Rauchen aufzuhoren, als teure
Medikamente zu nehmen.»

Gift 2: Stickstoffdioxid

Neben dem Rauchen triggert auch die Luftverschmutzung
CED. So wurde in einer kanadischen Untersuchung fest-
gestellt, dass vor allem die Belastung mit Stickstoffdioxid
(NOz) und Schwefeldioxid (SOz) in der Wohnumgebung fiir
ein signifikant hoheres MC-Risiko verantwortlich sein
konnte (3). Besonders alarmierend ist in diesem Zusam-
menhang die Beobachtung, dass nicht dltere Menschen,
sondern vor allem Kinder und Jugendliche von diesem
Risiko betroffen sind.

Gift 3: Stress

Schon vor einigen Jahren wurde eine klare Korrelation
zwischen Stress und dem Auftreten von CED-Flares nach-
gewiesen (4). Allerdings war es in einer Cochrane-Ana-
lyse von 21 randomisierten psychologischen Interven-
tionsstudien nicht méglich, den positiven Effekt von
Psychotherapien hinsichtlich der Verminderung von
CED-Flares zu zeigen. «Das war fiir einige meiner Patien-
ten, die sich von psychologischen Interventionen Hilfe
versprochen hatten, ein Riickschlag», so Vavricka. Aller-
dings wurde dieser Analyse vorgeworfen, zu allgemein
zu bewerten und zu wenig auf die jeweiligen Studien-
designs und damit Lebenssituationen der Betroffenen
einzugehen. Tatsdchlich zeigte eine differenzierte neuere
Analyse, dass beispielsweise kognitive Verhaltensthera-
pien in Verbindung mit CED-fokussierten Beratungen
sehr wohl einen positiven Einfluss auf die Krankheitsak-
tivitat haben konnen. Gerade fiir CED-Patienten mit ihren
spezifischen Belangen stehen viel zu wenig spezialisierte
Psychologen zur Verfligung, so der Ziircher Gastroente-
rologe: «Ich wére sehr froh, wenn wir einen Spezialisten-
kreis aufbauen konnten, der sich besser um den psycho-
logischen Stress unserer Patienten kiimmern konnte.»

Gift 4: Bewegungsmangel

Hat ein eher sitzender Lebensstil Einfluss auf die Krank-
heitsaktivitdt von CED? Untersuchungen mit CED-Patien-
ten, die sich tiber 3 beziehungsweise 12 Monate einem
regelmassigen kontrollierten Sportprogramm unter-
zogen, zeigten zwar Verbesserungen des BMI, der
psychischen Verfassung, der Lebensqualitit und der
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Knochendichte, jedoch keinen statistisch nachweisbaren
Einfluss auf die Aktivitidt der Darmentziindungen (7, 8).
Allerdings scheint es eine Korrelation zwischen BMI und
Krankheitsaktivitdt zu geben. So leiden tibergewichtige
MC-Patienten hdaufiger unter Krankheitsschiiben als
Normalgewichtige (9).
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Menschliche Fisteln in Mausen

Einer schweizerisch-israelischen Arbeits-
gruppe ist es erstmals gelungen, Fisteln zu
zlichten. Dazu transplantierten Dr. Ramona
Bruckner und Kollegen von der Universitat
Zirich beziehungsweise Jerusalem fetale
menschliche Darmstiickchen auf den Riicken
von Versuchsmdiusen. Daraus entwickelten
sich bei einem Teil dieser Tiere nach 12 Wo-

chen tatsachlich Fisteln. Untersuchungen der
Zellen dieser Fisteln ergaben starke Ahnlich-
keiten zu entsprechenden Zellen bei Men-
schen. Bei der Entwicklung der Fisteln scheint
die Transition vom Epithel- zum Mesenchym-
gewebe eine entscheidende Rolle zu spielen.
Auch die auslésenden Faktoren sind immer
besser bekannt. «Ein solches Modell macht die

Forschung an Fisteln viel leichter und viel sys-
tematischer», freute sich Prof. Gerhard Rogler
vom USZ, der Seniorleiter der Studie. «Ich bin mir
sicher, dass dies in Zukunft den Patienten etwas
bringen wird.» Ramona Bruckner wurde am
Kongress fiir ihre Studien zur Fistelentstehung
mit einem ECCO-Preis ausgezeichnet. KD

Quelle: Bruckner RS et al.. New human gut xenograft
mouse model for intestinal fistulas. ECCO 2017; Vortrag
und Abstract DOP059.

Verbindung zu arteriellen Erkrankungen

Chronische systemische Entziindungen sind
mit einem erhohten Risiko fiir akute arterielle
Erkrankungen verbunden, allerdings war das
Ausmass dieses Risikos fiir CED-Patienten bis-
her noch unklar. Um dieser Frage nachzuge-
hen, wertete Julien Kirchgesner aus Paris in
einer Kohortenstudie die Daten von 200 000
CED-Patienten aus. Dabei wurde deutlich, dass
Manner mit Morbus Crohn (HR: 1,71) und

Colitis ulcerosa (HR: 2,08) im Vergleich zur ge-
sunden Bevoélkerung signifikant starker unter
Bluthochdruck, Dyslipiddmie oder Diabetes
mellitus litten sowie haufiger zur Zigarette
und zu Alkohol griffen. Unter allen CED-Pa-
tienten betrug die standardisierte Inzidenz-
Ratio (SIR) fiir ischdmische Herzkrankheiten
1,17, fiir zerebrovaskulédre Erkrankungen 1,19
und fir periphere arterielle Erkrankungen

1,27 (alle p < 0,001). Im Vergleich zur Allge-
meinbevolkerung zeigten jiingere Patienten
mit Morbus Crohn mit einem SIR von 1,56 das
héchste Risiko fiir solche Ereignisse. Auch an-
dere Studien wiirden den Zusammenhang zwi-
schen CED und ischdmischer Herzkrankheit
bestatigen, sagte Mitautor Nynne Nyboe An-
dersen aus Kopenhagen. KD

Quelle: Increased risk of acute arterial events in young
patients with severely active inflammatory Bowel Disease:
A nationwide French cohort study. ECCO 2017; Vortrag OP003.

Postoperative Bakterienzusammensetzung entscheidend

Crohn-Patienten, die sich einer Operation un-
terzogen haben, sind seltener von einem Riick-
fall betroffen, wenn sie bestimmte Bakterien
im Darm beherbergen (1). Wurde in den Stuhl-
proben postoperativer Patienten eine Domi-
nanz von Lachnospiraceae (Ordnung Clos-
tridiales) festgestellt, war in den folgenden
18 Monaten signifikant weniger haufig ein
Crohn-Relapse zu beobachten. Eine Dominanz
von Enterobacteriaceae und ein Zurticktreten
oder Fehlen der Bakterienordnungen Clostri-
diales und Lactobacillales war hingegen eher
mit einem Riickfall assoziiert. Die Resultate
wurden am ECCO von einer australisch-eng-
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lisch-chinesischen Forschungsgruppe vorge-
stellt (1).

Auch franzésische Wissenschaftler interes-
sierte, welchen Einfluss Darmbakterien auf
das postoperative Ergebnis von Morbus-Crohn-
Patienten haben (2). Allerdings nahmen sie
primar die Rolle des Darmbakteriums Esche-
rischa coli, genauer seine pathologische Form
«adherent invasive E. coli» (AIEC), unter die
Lupe. Ergebnis: Von 26 Patienten mit AIEC-Be-
siedlung zeigten 10 (38%) innerhalb der ersten
6 Monate ein Wiederaufflackern der Erkran-
kung. Demgegeniiber zeigten von 143 ohne die-
sen Keim nur 24 (17%) einen Relapse (p = 0,01).

Demnach, so die Autoren aus sechs franzosi-
schen Spitédlern, sei die Prasenz von AIEC bei den
operierten Crohn-Patienten mit einem «schwe-
ren endoskopischen Relapse» assoziiert. KD
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