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Risiko- und umweltfaktoRen bei deR kRankheitsentstehung
editorial

editorial

Crohn und Colitis:  
komplexe erkrankungen

Risiko- und  
umweltfaktoren
bei der krankheitsentstehung

Das Heft 3/2008 im letzten Herbst hat 
sich mit den genetischen Ursachen bei 
der krankheitsentstehung (Pathogenese) 
der chronisch entzündlichen Darmerkran
kungen befasst. Gleichzeitig ist aber auch 
deutlich geworden, dass genetische 
Ursachen – oder genauer: eine (poly
gene) kombination mehrerer genetischer 
fakto ren – alleine nicht ausreicht, damit 
es auch tatsächlich zum krankheitsaus
bruch kommt.

Komplexe Erkrankungen

Morbus Crohn und Colitis ulcerosa sind 
sogenannte „komplexe erkrankungen“: 
„Beides sind erkrankungen, die sowohl 
eine erbliche komponente als auch sehr 
starke abhängigkeiten von externen, bis
lang nicht bekannten, auslösenden fakto
ren aufweisen“, hieß es im editorial zum 

BR 3/2008. Jeder einzelne einflussfak
tor leistet zur entstehung einer komple
xen erkrankung meist nur einen gerin
gen Beitrag. infolgedessen wird bei vie
len trägern eines genetischen Risikos 
eine krankheit nicht ausbrechen, andere 
Perso nen aufgrund anderer Ursachen 
aber dennoch erkranken.

in der letzten Zeit genießen genetische 
faktoren bei Morbus Crohn und Colitis 
ulcerosa sehr viel aufmerksamkeit, nicht 
zuletzt wegen der vielen neuen erkennt
nisse einerseits zu mit der krankheit ver
bundenen Genen wie andererseits zu den 
genetischen Grundlagen der funktions
weise (oder des Versagens) des immunsy
stems. Dagegen verläuft die erforschung 
zusätzlicher auslösender faktoren (trig
ger) eher im stillen.

für ein vollständiges krankheitsver
ständnis sind aber neben dem Verstehen 
des immunsystems und der bei CeD so 
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wichti gen störung der Darmbarriere auch 
die Umstände der krankheitsentstehung, 
genetische Grundlagen wie Risiko und 
Umweltfaktoren, wichtig. Daraus können 
dann neue (kausal) gegen die Ursachen 
statt gegen die symp tome gerichtete the
rapeutische ansätze erwachsen.

Dabei gilt parallel zur genetischen 
Grundlage, bei der nicht die Veränderung 
eines einzelnen Gens (monogen) sondern 
die Veränderung einer Vielzahl von Genen 
(polygen) für das auftreten einer erkran
kung verantwortlich ist, vermutlich auch 
für die zusätzlichen auslösenden fakto
ren: es gibt nicht den einen Umweltfak
tor, der eine CeD verursacht. Und es ist 
vermutlich auch nicht so, dass bestimmte 
Umweltfaktoren immer zu einer CeD 
führen. Vielmehr greifen unterschied
liche faktoren (genetische, umwelt und 
verhal tensbedingte, infektiöse) auf vielfäl

tige Weise ineinander, damit es zur aus
bildung einer CeD kommen kann.

Risiko und Umweltfaktoren

nach der störung des immunsystems und 
dem Barrieredefekt der Darmschleimhaut 
(siehe BR 1/2006, editor: Dr. Jan Wehkamp, 
stuttgart) und der Rolle der Gene (siehe 
BR 3/2008, editor: Prof. Dr. stefan schrei
ber, kiel) wird dieses Heft des BR nun als 
weiteren zentralen faktor in der entstehung 
(Pathogenese) chronisch entzündlicher 
Darmerkrankungen die Rolle von mög
lichen Risikofaktoren und Umwelteinflüssen 
bei der krankheitsentstehung betrachten.

in einem zentralen artikel zu den Risiko 
und Umweltfaktoren beschäftigt sich 
Priv.Doz. Dr. a. timmer, epidemiologin 
und internistin aus München, eingangs 

Morbus Crohn und Colitis ulcerosa sind „komplexe erkrankungen“: eine genetische 
Veranlagung, Umweltfaktoren und eine störung des immunsystems und der  
mikrobiellen Darmflora gelten als zentrale faktoren in der entstehung chronisch  
entzündlicher Darmerkrankungen.

Kombination genetischer
Grundlagen (BR 3/2008)
� NOD2/CARD15 � IL23R
� ATG16L1 � PTPN2
� HERC2 � STAT3
� ...

CED
Immunologsche 
Grundlagen (BR 1/2006)
� erworbene Immunität
� mikrobielle Flora
� Barrieredefekt

Kombination aus Risiko- 
und Umweltfaktoren
(aktueller BR)
� Rauchen!
� Hygiene?
� Ernährung?
� MAP?
� ...
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mit der frage „Wie kam man darauf, dass 
die Umwelt wichtig ist?“, um dann aus
führlich darzustellen, welche Risiko und 
Umweltfaktoren aktuell diskutiert wer
den (etwa Rauchen, ernährungsgewohn
heiten, Hygiene) – oder, wie die Psyche, 
nicht mehr diskutiert werden.

frau Dr. timmer ist eine ausgewiese ne 
expertin und hat auch das entsprechende 
kapitel im deutschsprachigen wissen
schaftlichen standardwerk zu CeD (Hoff
mann, Jörg C., kroesen, anton J., klump, 
Bodo (Hrsg.): Chronisch entzündliche 
Darmerkrankungen. Handbuch für klinik 
und Praxis. 2. aufl. stuttgart 2009) verfasst.

einige mögliche faktoren werden in 
den folgenden artikeln weiter beleuchtet. 
Dabei sticht ein thema besonders hervor: 
Das Rauchen als einzig gesicherter aus
lösefaktor. Rauchen ist schädlich für Herz, 
kreislauf und Lunge – und es verdoppelt 
das erkrankungsrisiko für Morbus Crohn 
und verschlechtert den Verlauf (Dr. Win
fried Häuser, saarbrücken).

Weiterhin beschäftigt sich Dr. kristen 
kerksiek mit der Rolle der Hygiene, Prof. 
Dr. med. HansGeorg krengel, essen, mit 
der Rolle der bakteriellen (fehl)Besiedlung. 
Die noch weiter zu erforschende mögliche 
Bedeutung eines immer wieder in diesem 
Zusammenhang diskutierten Bakteriums, 
des Mycobacterium avium ssp. paratuber
culosis (kurz MaP), eines Durchfallerre
gers beim Rind, für den Morbus Crohn 
beim Menschen und ein mit der erfor
schung dieser fragestellung befassten 
forschungsverbundes, des Zoonosever
bundes ZooMaP, stellen Prof. Dr. Ralph 
Goethe und Dr. tina Basler von der tierärzt
lichen Hochschule Hannover vor.

Weitere forschung zum thema ist not
wendig und noch einmal sei betont: eher 

als ein einzelner faktor ist vermutlich ein 
Zusammenspiel von Umweltfaktoren als 
krankheitsauslöser notwendig, wenn 
die genetischen Grundlagen vorhanden 
sind.

Konsequenzen  
für die Therapie?

Die derzeit bei CeD eingesetzten Medi
kamente richten ihre Wirkung haupt
sächlich gegen die aus der fehlfunktion 
des immunsystems resultierende ent
zündung und zielen auf die Hemmung 
der diese auslösenden Mechanismen, 
auch wenn in letzter Zeit die abheilung 
der Darmschleimhaut (mucosal healing) 
in den Blickpunkt des interesses gerückt 
ist. ergeben sich aber aus den darge
stellten erkenntnissen und theorien über 
die krankheitsentstehung auch Über
legungen für eine mehr auf die Ursa
chen gerichtete (kausale) therapie der 
CeD? Zum abschluss des schwerpunktes 
werfen Dr. Jan Wehkamp, stuttgart, und 
Gabriele Hörmannsperger und Prof. Dr. 
Dirk Haller, tUM/Weihenstephan, einen 
Blick auf probiotische Mittel und körperei
gene antimikrobielle substanzen (Defen
sine). Mehr zum thema neue und vor
handene Medikamente finden sie im BR 
4/2008.

Wir hoffen, mit dieser artikelauswahl 
ihr interesse für dieses vorrangig die 
Grundlagen der erkrankung betreffende 
thema geweckt zu haben, das aber auch 
auswirkungen auf die therapie haben 
kann.

ihre BRRedaktion


