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CED — BASISWISSEN

Die Hauptvertreter chronisch-entziindlicher

Darmerkrankungen sind der Morbus Crohn
und die Colitis ulcerosa. Bei einigen Betroffenen
gelingt keine eindeutige Zuordnung zu Morbus
Crohn oder Colitis ulcerosa. Diese Erkrankungs-
form nennt man Colitis indeterminata. Einige
CED-Definitionen schlieBen auch die mikrosko-
pische Kolitis (S.39) mit ein; diese hat jedoch
andere Charakteristika.

In Deutschland leben etwa 250.000 Men-
schen mit Morbus Crohn und 400.000 Menschen
mit Colitis ulcerosa. CED treten hdufig in jungen
Jahren auf, kénnen aber prinzipiell in jedem Le-
bensalter erstmals diagnostiziert werden. Ein
Erkrankungsgipfel liegt zwischen dem 15. und
35. Lebensjahr, ein Zweiter tritt im hdheren

Lebensalter (iiber 60 Jahre) auf. Im Kindesalter

tritt Morbus Crohn eher bei Jungen und Colitis

ulcerosa eher bei Mddchen auf. Angesichts der

sich dndernden globalen Umweltbedingungen
und einer ungesunden Lebensweise ist in Zu-
kunft mit einer Zunahme chronisch-entziindli-
cher Darmerkrankungen zu rechnen.
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Unsere lange CED-Geschichte

Darmerkrankungen mit entziindlichem

Verlauf gab es vermutlich schon in der Antike.

In den medizinischen Schriften von Hippokra-
tes (ca. 460-370 v.Chr.) sowie spdter bei Galen
(2. Jh.n. Chr.) finden sich Beschreibungen von
Fillen chronischer Diarrhden, blutiger Stiihle
und Bauchschmerzen. Im Mittelalter und in der
frithen Neuzeit wurden solche Symptome meist
auf »Verdauungsstérungen, »Dyskratie der Saf-
te« oder allgemeine Schwiche zuriickgefiihrt.
Erkrankungen mit blutigem Stuhl wurden oft
als »Ruhr« bezeichnet - ohne Unterscheidung
zwischen infektiésen und nicht infektidsen Ur-
sachen.

So reihten sich {iber Jahrzehnte hinweg
zahlreiche Fallbeschreibungen aneinander, von
denen einige aus heutiger Sicht CED-Fille gewe-
sen sein diirften - auch wenn dafiir natiirlich Be-

weise fehlen. 1885 beschrieb William H. Allchin

erstmals den Verlauf einer Patientin, die nach
der Geburt ihres Kindes an einer schweren »Co-
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Meilensteine bei der CED-Erforschung und -Therapie

— Der franzosische Konig Ludwig der XIlII
litt unter starkem, wiederkehrend auf-
tretendem Durchfall. Befunde seiner
Obduktion legten nahe, dass er an ei-
ner Darmtuberkulose oder an einem
Morbus Crohn erkrankt war.

— 1875: Erstbeschreibung einer »idiopa-
thischen ulzerativen Colitis« durch die
beiden englischen Arzte Samuel Wilks
und William Moxon.

— 1903: Erstmalig Benennung der »ul-
zerativen Colitis« als Colitis ulcerosa
durch Ismar Boas:

— Erstbeschreibung Morbus Crohn 1932
durch Burrill Crohn, Leon Ginzberg und
Gordon Oppenheimer.

— 1942 Therapie der Colitis ulcerosa mit
Sulfasalazin (Nanna Svartz).

— 1955 wird der Stellenwert der Kortikos-
teroide erkannt (Truelove und Witts).

— Im September 1967 griindeten die Fa-
milien Rosenthal und Modells sowie
der Arzt Dr. Henry Janowitz die »Nati-
onal Foundation for Ileitis an Colitis,
um die Patientenschulung und die For-
schung bei Morbus Crohn und Colitis
ulcerosa zu unterstiitzen.

litis« verstarb. 1888 setzte sich zunehmend der
Begriff der »ulcerativen Colitis« auf Anstrengung
von William Hale-White durch, der auch strikt
von einer infektidsen Ursache trennte.

1903 pragte der beriihmte Gastroentero-
loge Ismar Boas mit einer Publikation in der
Deutschen Medizinischen Wochenschrift die
heutige Krankheitsbezeichnung der Colitis ul-
cerosa. 1932 folgt die Benennung des Morbus
Crohn durch den Arzt und Namensgeber Bur-

— Anfang der 1970er-Jahre: Immunmodu-
latoren wie Azathioprin und 6-Mercap-
topurin sind neben Kortikosteroiden
verfiigbar.

— 1977: Entdeckung von 5-Aminosalicyl-
saure als wirksamer Anteil von Sulfa-
salazin. Knapp 10 Jahre spater in Form
von Tabletten, Zdpfchen und Einlaufen
bei Betroffenen anwendbar.

— 1978: Erste ileo-anale Pouchanlage als
Revolution der chirurgischen Therapie
der Colitis ulcerosa.

— 1998: Beginn der
(TNFa-Antikorper).

— 2001: Entdeckung des NOD2-Gens
(CARD15) als genetischer Risikofaktor
fiir Morbus Crohn.

— 2010er-)Jahre:
Biologika: Adalimumab, Vedolizumab

Biologika-Ara

Entwicklung weiterer

und Ustekinumab.
— 2020er-Jahre: Aufkommen von JAK-In-
hibitoren und personalisierter Medizin.
— Gegenwart: Forschung an Mikro-
biom-Interventionen, fdakalem Mikro-
biomtransfer, Gentherapien und Bio-

markern.

rill B.Crohn. Vor 1950 war die CED-Behandlung
begrenzt auf Bettruhe, eiweiSreiche Kost und
fliissige/breiige Didten. Symptomatisch wur-
den gegen die Durchfélle Opiumpréparate ein-
gesetzt. Bei Betroffenen einer Colitis ulcerosa
wurden Einldufe mit Silber- (Argentum) und

- Jodlosungen angewendet. Die Therapie des

Morbus Crohn galt als »palliative bzw. »suppor-
tive. Andere Behandlungsméglichkeiten gab es
zu dieser Zeit nicht. Erst in den 1950er Jahren

CED - Basiswissen 1"

aus: Escher, Expertenwissen: CED (ISBN 9783432119694) © 2026 TRIAS Verlag



wurden Kortikosteroide eingesetzt und stabile
Ruhephasen der Erkrankung erreicht. War die
Kortikosteroidbehandlung friiher ersehnt und
hoch gelobt, so ist sie heutzutage zumindest als
Dauertherapie verpont - wie Zeiten sich dndern.

Beschdftigen wir uns nun mit dem Weg der
Nahrung durch unser Verdauungssystem und
lernen die Funktionen der einzelnen Statio-
nen niher kennen. Einen Uberblick iiber den
menschlichen Verdauungstrakt gibt die folgen-
de Abbildung.

Die Verdauung beginnt im Mund

In der Mundhéhle wird die Nahrung zer-
kleinert und mit dem Speichel vermischt. Viele
groBe und kleine Speicheldriisen produzieren
pro Tag insgesamt 1,5 Liter Speichel. Wdhrend
der Mund die Nahrung vermischt und durch das
im Speichel enthaltene Enzym Amylase langket-
tige Kohlenhydrate spaltet, werden iiber Ner-
venimpulse Magendriisen zur Freisetzung von
Magensaft angeregt. Mit der Nahrung gelangen
auch unzdhlige Fremdstoffe wie Bakterien in die
Mundhéhle. Der Speichel setzt diesen eine Ar-
mee von Abwehrstoffen entgegen.

Im Magen ist es sauer

Mit dem Schluckakt wird die Nahrung {iber
die Speiseréhre in den Magen transportiert. Ab
jetzt l1duft die weitere Verarbeitung der Nahrung
autonom, also, ohne dass wir etwas davon wahr-
nehmen bzw. Einfluss darauf nehmen kénnen.
Im Magen wird die Nahrung weiter durchmischt
und mit saurem Magensaft durchsetzt. Taglich
produzieren wir davon 2-3 Liter. Das saure Mi-
lieu des Magen verhindert die Vermehrung von
Bakterien und anderen Keimen. Pepsin - ein
Enzym im Magensaft - beginnt mit der Verdau-
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ung von Proteinen (EiweiBstoffen). Ein hdufig
vorkommendes Bakterium - Helicobacter pylo-
ri - kann der Magensdure widerstehen. Es kann
Magensdure neutralisieren und sich so ein sdu-
refreies Umfeld schaffen und damit in der Ma-
genwand iiberleben. Dadurch kommt es zu einer
chronischen Gastritis, welche hdufig unbemerkt
vorhanden ist. Zudem erhoht Helicobacter pylo-
ri das Risiko fiir Magenkrebs.

Neben Magensdure und Enzymen bildet der
Magen auch einen Hilfsstoff fiir die Aufnahme
von Vitamin B12. Vitamin B12 kann der Mensch
nicht selbst herstellen. Der Hilfsstoff »Intrinsic
Factor« unterstiitzt die Aufnahme von Vitamin
B12 im Diinndarm. Fehlt dieser - beispielswei-
se bei der sogenannten Autoimmungastritis —
kommt es zu einem Vitamin-B12-Mangel mit
teilweise belastenden neurologischen Folgeer-
krankungen. Je nach Vorzerkleinerung im Mund,
Fettgehalt der Nahrung und Aktivitdt der Nerven
in der Magenwand verldsst die weiter bearbeite-
te Nahrung den Magen durch den Magenpfort-
ner (Pylorus). Die Verweilzeit im Magen betragt
30 Minuten bis hin zu 5 Stunden.

Der menschliche Darm besteht aus zwei
Hauptabschnitten, dem Diinndarm und dem
Dickdarm. Er ist im Bauchraum iiber Bindege-
webe (Mesenterium) befestigt und mit Nachbar-
organen verbunden. Im Mesenterium befinden
sich Blutgefdl3e, die einerseits den Darm mit
Sauerstoff und Ndhrstoffen versorgen und an-
dererseits die aus dem Darm aufgenommenen
Nahrstoffe zur Leber transportieren. In der Leber
werden die Nahrstoffe weiterverarbeitet und
eventuell aufgenommene Giftstoffe, wie bei-

Ubersicht iiber den Magen-Darm-Trakt des
Menschen
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spielsweise Alkohol, sofort abgebaut. Die Leber
ist unser zentrales Entgiftungsorgan. Lymphge-
file im Mesenterium transportieren die aufge-
nommenen Fettpartikel ab.

Im Diinndarm erfolgt die

Nahrstoffaufnahme

Der Diinndarm ist der lingere der beiden
Abschnitte und ist in drei Teile unterteilt: das
Duodenum (Zwédlffingerdarm), das Jejunum
(Leerdarm) und das Ileum (Krummdarm). Im
Duodenum werden dem Nahrungsbrei aus dem
Magen Verdauungsenzyme und Hilfsstoffe von
Bauchspeicheldriise, Leber und Gallenblase
zugefiigt. Bauchspeicheldriisenenzyme neut-
ralisieren den sauren Mageninhalt. Im Jejunum
erfolgt die Spaltung von Kohlenhydraten, Ei-
weilRen und Fetten in Zuckermolekiile, Amino-
sduren und Fettsduren. Diese konnen dann iiber
die Diinndarmwand mit Hilfe von Transportpro-
teinen aufgenommen werden und gelangen so
tiber Blut und Lymphgefaf3e ins Kérperinnere.

Zur besseren Nahrstoffaufnahme verfiigt
der Diinndarm hierzu iiber fingerférmige Aus-
stiilpungen (Darmzotten), an deren Oberfliche
unzdhlige weitere Ausstiilpungen (Mikrovilli)
sitzen und den sogenannten »Biirstensaum« bil-
den. Durch Zotten, Mikrovilli und Vertiefungen
(Krypten) erreicht der Diinndarm eine enorme
Oberflichenvergréerung von unglaublichen
200m2 und kann so die Néhrstoffe optimal auf-
nehmen.

Mit der Nahrung gelangt auch Fliissigkeit in
den Diinndarm. Neben der tdglichen Trinkmen-
ge auch Fliissigkeit aus Speichel, Magensaft, Gal-
le und Bauchspeicheldriise. Dies sind tdglich bis
zu erstaunliche sieben Liter, welche spdter der
Dickdarm verarbeiten muss.
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Im Dickdarm wird Wasser entzogen

Der Dickdarm (Kolon) besteht aus dem auf-
steigenden (Colon ascendens), dem quer verlau-
fenden (Colon transversum), dem absteigenden
(Colon descendens) und dem S-férmigen Sigma
sowie dem Enddarm (Rektum). Uber den Anus
mit dem komplexen Schlieffmuskelapparat
(Sphinkter ani) verldsst der Stuhl schlieRlich den
Korper.

Der Dickdarm ist fiir die Regulation des Was-
serhaushalts und damit fiir die Stuhlkonsistenz
verantwortlich. Uberreste, die vom Diinndarm
nicht verdaut werden konnten, gelangen in den
Dickdarm. Diesen wird Fliissigkeit entzogen und
es bildet sich ein geformter Stuhlgang.

Kommen iiber den Diinndarm zu viel un-
verdaute und fliissigkeitshaltige Uberreste
oder liegt im Dickdarm eine Entziindung vor,
ist dieses Gefiige gestort und Durchfall (Diar-
rho) entsteht. Die Bakteriendichte nimmt vom
Diinn- zum Dickdarm zu. Im Dickdarm werden
die nicht verdauten pflanzlichen Kohlenhydrate
vom Mikrobiom fermentiert. Hierbei entstehen
u.a. Gase wie CO, und Methan. Bei Unvertrdg-
lichkeiten wie beispielsweise Laktoseintoleranz,
Fructosemalabsorption oder einer Verdnderung
des Mikrobioms kann es zu einer iiberschief3en-
den Gasbildung kommen. Blahungen (Meteoris-
mus) entstehen.

Nur ein abgestimmtes Zusammenspiel aller
»Teamplayer« des Magen-Darm-Systems ge-
wahrleistet eine gesunde Verdauung. Es kann
dagegen zu Beschwerden, Krankheiten und
letzten Endes zu einem gestorten Allgemeinbe-
finden kommen, wenn die Motilitdt (Peristaltik)
gestort ist, die notigen Verdauungsenzyme nicht
vorhanden bzw. nicht funktionsfahig sind oder
das Mikrobiom ungiinstig zusammengesetzt ist.

P> Fliissigkeitsverhiltnisse im
Magen-Darm-Trakt
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Wie funktioniert unser
Immunsystem?

Um die Zusammenhange bei CED nachvoll-
ziehen zu koénnen, miissen wir unser Immun-
system in Grundziigen verstehen, das aus einem
komplexen Netzwerk aus Zellen, Geweben und
Organen besteht. Unser Immunsystem schiitzt
unseren Korper vor Krankheitserregern, wehrt
korperfremde Stoffe ab und iiberwacht auch
korpereigene Vorgange. Es gibt zwei grundle-
gende Arten von Immunantworten: die angebo-
rene und die erworbene Immunantwort.

DIE ANGEBORENE IMMUNANTWORT ist
die erste Verteidigungslinie des Kdrpers gegen

Krankheitserreger. Zu den Komponenten der

angeborenen Immunantwort gehéren Haut-
barriere, Schleimhdute, bestimmte Zellen wie
Makrophagen und natiirliche Killerzellen. Die
angeborene Immunantwort ist von Geburt an
vorhanden und reagiert schnell auf eine Vielzahl
von Erregern. Antimikrobielle Peptide in den
Schleimhduten und im Speichel enthaltene En-
zyme unterstiitzen dabei.

DIE ERWORBENE IMMUNANTWORT ent-
wickelt sich im Laufe des Lebens und ist spezi-

fischer als die angeborene Immunantwort. Auf

den Erreger oder das Antigen mafigeschneidert,
erlaubt sie eine gezielte Abwehr. Die erworbe-
ne Immunantwort wird durch die Interaktion
von spezialisierten Zellen des Immunsystems,

den Lymphozyten, mit Krankheitserregern oder

Antigenen ausgeldst. Das erworbene Immunsys-

tem hat die Fahigkeit, sich an bestimmte Erreger :

oder Antigene zu erinnern und so eine schnelle-
re und effektivere Reaktion bei erneutem Kon-

takt mit diesen Erregern zu ermdglichen. Dieser -

Prozess bildet die Grundlage fiir die Entwick-
lung von Immunitit gegeniiber bestimmten
Krankheiten.

16 CED verstehen

- — Monozyten/Makrophagen:

Die wichtigsten Zellen
des Immunsystems

Das Immunsystem besteht aus verschiede-
nen Arten von Zellen, die zusammenarbeiten,
um den Korper vor Infektionen und Krankheiten
zu schiitzen. Hier sind einige der wichtigsten

Zellen des Immunsystems.

LEUKOZYTEN:

- — Neutrophile Granulozyten: Diese Zellen

sind die hdufigsten weiRen Blutkdrperchen
und spielen eine wichtige Rolle bei der Be-
kampfung von bakteriellen Infektionen.

- — Lymphozyten: Es gibt zwei Haupttypen von

Lymphozyten: B-Lymphozyten und T-Lym-
phozyten. B-Lymphozyten produzieren
Antikorper, die Krankheitserreger neutra-
lisieren oder bei einer Autoimmunerkran-
kung eine Rolle spielen. T-Lymphozyten
organisieren die Abwehr. Uber Botenstoffe
kommunizieren sie mit B-Lymphozyten,
Fresszellen und weiteren an der Abwehr be-
teiligten Zellen.

Diese Zellen
sind fiir die Phagozytose verantwortlich, bei
der sie Krankheitserreger und abgestorbene
Zellen verschlingen.

NATURLICHE KILLERZELLEN (NK-ZELLEN):
Diese Zellen sind spezialisierte Lymphozyten,
die kranke bzw. infizierte Zellen und Tumorzel-
len erkennen und zerstéren konnen.

DENDRITISCHE ZELLEN: Hierbei handelt
es sich um antigenprdsentierende Zellen. Sie
erfassen Antigene von Krankheitserregern und
pradsentieren sie den T-Zellen, um eine adaptive
Immunantwort auszuldsen.

GRANULOZYTEN: Zuden Granulozyten ge-
héren Neutrophile, Eosinophile und Basophile.
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bakterien

Psychologische
Faktoren
(Stress,
Schlaf etc.)

CED

Genetik

CED-Ursachen: Wechselspiel verschiedener
Faktoren

Sie spielen eine Rolle bei der Bekdmpfung von
Infektionen und Entziindungsreaktionen.

Wie das nun genau bei chronisch-entziind-
lichen Darmerkrankungen aussieht bzw. wel-
che Rolle dem Mukus (Schleimschicht auf der
Schleimhaut) im Zusammenspiel mit dem Im-
munsystem zukommt, wird gleich (S. 24) dar-
gestellt, zundchst schauen wir auf die méglichen
CED-Ursachen.

Die genauen Ursachen fiir CED sind noch
nicht bis ins letzte Detail bekannt. Ein multi-
faktorielles Geschehen mit einer genetischen
Grundlage fiir die Erkrankungen wird vermutet.
Zu den CED-Risikofaktoren zdhlen:

Umwelt-
faktoren
(Erndhrung, Sport,
Hygiene, Rauchen,
Medikamente)

Immun-
system

Familidre Belastung: Familienangehorige
von CED-Betroffenen sind anfalliger, selbst
auch an CED zu erkranken. Etwa 10-20%
CED-Erkrankter haben einen Verwandten
ersten Grades, der ebenfalls an CED leidet.
Ein friiher Einsatz von Antibiotika, vor allem
in der Kindheit, wird mit einem héheren Ri-
siko fiir CED in Verbindung gebracht.
Mikrobiom: Ein Zusammenhang an CED auf-
grund eines verdnderten Mikrobioms zu er-
kranken, wird in Studien diskutiert.

Eine gestorte Darmbarriere und eine gestor-
te angeborene Immunitét spielen ebenfalls
eine Rolle.

Umwelteinfliisse: Stress und die westliche
Erndhrungsweise (fettreich, Bewegungs-
mangel) sind auch ungiinstig.

Rauchen erhoht eindeutig das Risiko fiir
Morbus Crohn. Ein Rauchstopp steigert die
Chancen auf eine Ruhephase bei Morbus
Crohn deutlich.
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