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Running Man

Ralf Huber, 54, lauft wieder. Vor
drei Jahren wurde bei dem Kieler die
Autoimmunkrankheit Sarkoidose
diagnostiziert, die sein Lungen-
gewebe angreift. Medikamente
halten die Entziindung in Schach

Foto: Roman Pawlowski fiir FOCUS-Magazin
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Der Feind
in meinem Korper

Das Immunsystem schiitzt vor gefahrlichen Infektionen. Gerat es auBer Kontrolle,
kénnen Entziindungen eigenes Gewebe angreifen und unwiederbringlich zerstoren.
Neuartige Medikamente und Therapien loschen die Brandherde
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alf Huber ist ein begeis-
terter Hobbysportler.
Seit seiner Jugend
macht der 54-jahrige
Fotograf und Journalist
regelmafig Langstre-
ckenldufe. Doch vor
drei Jahren ging plotzlich nichts mehr:
Ich fithlte mich wie ein 80-Jahriger, hat-
e Herzrasen und SchweiBausbriiche und
kam nicht einmal mehr die Treppen zu
meiner Wohnung hoch.” Es folgte eine
monatelange Odyssee durch Arztpraxen,
bis Huber eine iiberraschende Diagnose
orhielt. ,Ich habe Sarkoidose, eine Auto-
immunkrankheit, von der ich nie zuvor
gehort hatte.” Die Abwehrzellen seines
brpers greifen das Gewebe in der Lun-
ge an. Das Organ ersetzt die zerstorten
7ellen durch Bindegewebe, wodurch die
Leistung des Atemorgans kontinuierlich
nachldsst.

Wie Huber geht es Millionen Deut-
schen. Zwischen fiinf und acht Prozent
der Bevolkerung leiden unter Attacken

ihres eigenen Korpers. Rund
hundert verschiedene Auto-
immunerkrankungen hat
man bisher entdeckt, die alle
eines gemeinsam haben. Die

lich gegen den eigenen Or-
ganismus, statt gegen Fein-
de von aufien?

Schon vor der Geburt
wandern Vorlauferzellen

Immunabwehr richtet sich  »ES wird immer des Immunsystems in den
gegen eigene Zellen und zer- : Thymus ein. Das wenige
stort Gewebe. de.uthch.er, dass Zentimeter groBe, lappen-

Davon konnen unter- bei Autoimmun-  férmige Organ sitzt hinter
schiedliche Organe betrof- s dem Brustbein. Mit Beginn

i § €

fen sein. Attackiert die Im- & kra.nkung n die der Pubertit verliert es teil-
munabwehr die Insulin pro- genetlSChe Ausstat- eise seine Funktion und
duzierenden Zellen der tung ebensoeine Wwird sukzessive durch Fett-
Bauchspeicheldriise, erkran- Roll selt wi gewebe ersetzt. Im Thymus
ken die Betroffenen an olle spieit wie werden die Immunzellen
Typ-1-Diabetes. Richtet sie Umwelteinfliisse« gewissermaBen erzogen,

sich gegen den Darm, kann
Morbus Crohn entstehen,
mit starken Bauchschmer-
zen, Durchfall oder Ubel-
keit. Greift sie die Isolier-
schicht der Nervenzellen an, kommt es
zu den neurologischen Ausfdllen einer
Multiplen Sklerose (MS). Doch warum
richtet sich die Abwehr des Korpers plotz-

”Als Kind
rde ich
gchinselt
nd als
Kuh oder
Zebra
erspottet”

WeiBe Flecken

it vier Jahren wurde bei Winnie
arlow, 26, die Autoimmun-
erkrankung Vitiligo diagnostiziert,
bei der Pigmentzellenin der Haut
Bzerstort werden. Die Kanadierin
rbeitet heute als Model

Dietrich Kabelitz,
Vorsitzender der Deutschen
Autoimmun-Stiftung

sodass sie tolerant gegen-
iiber dem korpereigenen
Gewebe sind. Anschliefend
wandern sie ins Blut und in
die Lymphknoten und war-
ten auf ihren Einsatz zur Abwehr ,feind-
licher” Eindringlinge. Diese erkennen sie
anhand bestimmter Oberflichenproteine,
sogenannte Antigene. Abwehrzellen, die
gegeniiber dem eigenen Korper nicht tole-
rant sind, werden im Thymus eliminiert. So
lautete lange die gangige Lehrmeinung.

Lauernde Gefahr

In den vergangenen Jahren zeigte sich
jedoch, dass eine solche klare Grenze
zwischen Freund und Feind im Immun-
system nicht wirklich existiert. Offenbar
besitzt jeder Mensch immer auch auto-
reaktive Immunzellen, die sich gegen
den eigenen Korper richten. Als Ergeb-
nis einer solchen Reaktion konnen auch
Autoantikorper entstehen. ,Dass war
eine iiberraschende Erkenntnis”, sagt
Hendrik Schulze-Koops, Prasident der
Deutschen Gesellschaft fiir Rheumato-
logie und Leiter der Rheumaeinheit am
Klinikum der Ludwig-Maximilians-Uni-
versitat Miinchen. Eine Art Immunpolizei
aus regulatorischen Zellen kontrolliert
diese potenziell gefdhrlichen Abwehr-
zellen. Versagt diese Kontrolle, konnen
Autoimmunerkrankungen entstehen.
Meist geschieht dies im Verborgenen,
wie bei der Hashimoto-Thyreoiditis. Bei
dieser Entziindung werden Zellen in der
Schilddriise angegriffen, die das Hormon
Thyroxin produzieren. Der daraus resul-
tierende Hormonmangel verandert vie-
le Stoffwechselprozesse. Die Betroffenen
sind oft miide und antriebsarm, nehmen
zu, haben trockene Haut oder kognitive
Stérungen. Viele dieser Symptome sind
eher unspezifisch und werden daher auch
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von Arzten nicht immer richtig inter-
pretiert. Oft bleibt die Ursache der
Symptome jahrelang unentdeckt.
Klarheit schafft erst die Bestimmung
der Hormonwerte im Blut und
der Nachweis typischer Schild-
drisenantikorper. Der Nachweis
von Antikorpem alleine sei noch
kein sicheres Anzeichen fir ei-
ne Autoimmunerkrankung, sagt
Schulze-Koops: ,Nur wenn auch
klinische Symptome aufireten,
besteht ein Verdacht.”

Ausbremsen und lindern

Eine beginnende Autoimmun-
erkrankung aufzuhalten, bevor sie
Gewebe unwiderruflich zerstort, ware
der Heilige Gral, sagt der Miinchner
Immunologe. In der Regel lasst sie sich
nicht stoppen, sondern allenfalls brem-
sen und lindemn. Etwa bei Menschen mit
einem Risiko fiir Typ-1-Diabetes. Eine
jingst auf dem Kongress der American
Diabetes Association vorgestellte Studie
zeigt, dass sich der Ausbruch der Zucker-
krankheit hinauszégern ldsst, wenn
bestimmte Immunzellen medikamen-
tos unterdriickt werden. 76 Probanden,
die bereits mindestens zwei flir Diabe-
tes typische Autoimmunkoérper im Blut
trugen, wurden dazu auf zwei Gruppen
aufgeteilt. 44 Teilnehmer bekamen zwei
Wochen lang Teplizumab, einen Wirk-
stoff, der eine bestimmte Gruppe von
Immunzellen hemmt, 32 ein Placebo-
praparat. Bei denjenigen Teilnehmein,
die den Wirkstoff bekommen hatten, ver-
schob sich der Ausbruch des Diabetes um
durchschnittlich drei Jahre.
Schulze-Koops dampft die Hoffnung,
dass sich die Methode auf andere Autoim-
munleiden iibertragen lasst: , Fiir Erkran-
kungen des Bewegungsapparats kann
ich mir im Moment nicht vorstellen, wie
uns das gelingen sollte.” Immerhin ken-
nen Arzte mittlerweile auch bei Patienten
mit rheumatoider Arthritis einen wichti-
gen diagnostischen Hinweis. Die Anti-
korper gegen sogenannte citrullinierte
Peptide (ACPA) sind bereits sehr frith
im Blut nachweisbar. Auch bildgebende
Verfahren wie Ultraschall oder Magnet-
resonanztomografie (MRT) arbeiten heute
mit Auflosungen, die schon geringfligige
Gelenkverdnderungen zeigen. ,Bei der
rheumatoiden Arthritis sollte méglichst
frith mit einer medikamentésen Behand-
lung begonnen werden”, sagt Martin
Arbogast, Leiter des Zentrums fir »
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»Diejenigen, dre
ich.als ,zu dick’
ezeichneten,
sahenWasserein-
lagerungen, die
auf die Krankheit
zurickzufiihren

igi Hadid, 25, erstmals (iber
eine Hashimoto-Erkrankung.
ler Mangel des Schilddrosen-
ormons Thyraxin lieB Hadid
riiher ungewollt zunehmen

Rheumatologie, Orthopadie und Schmerz-
therapie sowie Chefarzt der Abteilung fiir
Rheumaorthopadie und Handchirurgie
an der Waldburg-Zeil Klinik Oberammer-
gau. Denn durch die Entziindung werden
Gelenkstrukturen geschadigt, die irre-
versibel verloren gehen. Je frither inter-
veniert wird, desto effektiver lassen sich
bleibende Schéden verhindern.

Das Feuer léschen

Als Akuttherapie bei einer
Autoimmunreaktion verord-
nen Arzte meist Cortison,
praziser gesagt Glucocorti-
coide. Diese Praparate seien
zu Unrecht in Verruf geraten,
sagt Schulze-Koops: ,Wenn

eine Gewichtszunahme. Stattdessen miis-
se die Ursache der Entziindung bekampft
werden, sagt Schulze-Koops.

Fiir die Therapie uiberschieBender Ent-
ziindungen stehen seit einigen Jahren neue
Wirkstoffe zur Verfiigung. Dazu zdhlen
sogenannte Biologika, biotechnologisch
hergestellte Eiweilsubstanzen, die sich
gegen bestimmte entziindungsférdernde
Botenstoffe des Korpers oder
direkt gegen Immunzellen
richten. Einer der bei chro-
nischen Entziindungen sehr
wichtigen Botenstoffe ist der
Tumornekrose-Faktor-Alpha

unter anderem bei schweren
Verlaufsformen der rheuma-

es brennt, miissen sie 16schen, toiden Arthritis eingesetzt.
das gilt fiir ein Haus eben- »D.as Da_rm- Andere Medikament% regu-
so wie fiir eine Entziindung mikrobiom lieren die Aktivitat der Ent-
im Korper.” Glukocorticoide spielt eine zindungsbotenstoffe Inter-
sollten jedoch nur in Ausnah- < 2 leukin-1 und Interleukin-6.

meféllen und geringen Dosen WlChtlge Rolle Bei der Einschdtzung der
als Dauermedikament die- fijirdie Immun- Krankheitsaktivitdt im Rah-
nen. Bei Langzeitanwendung antwort« men der langfristigen Betreu-

drohen unter anderem Osteo-
porose oder die Einlagerung
von Wasser ins Gewebe, also

68

Mario Zaiss, Immunologe
an der Uniklinik Erlangen

ung sollten sich Arzte nicht
allein auf das Empfinden der
Patienten verlassen. Nur die

(TNF). TNF-Hemmer werden

Kombination mit arztlicher
Untersuchung und Blut-
ergebnissen zeigt, ob eine
Entziindungsreaktion im
Korper tatsachlich abge-
klungen ist.

Toédliche Panik

Auch bei einer Infektion
mit dem neuartigen Co-
ronavirus kann es zu
einer iiberbordenden Im-
munaktivitdt kommen.
Die Abwehrzellen schiit-
ten in einer Art Panikre-
aktion groBe Mengen des
Boten-stoffs Interleukin-6
aus, die selbst dann nicht
stoppt, wenn das Corona-
virus eliminiert ist. Als
Folge scheiden bestimmte
Immunzellen giftige En-
zyme aus, mit denen sie
normalerweise Bakterien
abtoten. Die Substanzen
greifen das Lungengewe-
be an und fiihren so zu
schweren Krankheitsver-
laufen. Ein Teil der Todes-
falle im Zusammenhang
mit Covid-19 hat seine Ur-
sache in diesem Phanomen, das Zytokin-
sturm genannt wird. Mittlerweile kon-
trollieren Arzte bei schwer erkrankten
Corona-Patienten die Inmunabwehr und
unterdriicken sie gegebenenfalls.

Frauen trifft es haufiger

In den vergangenen Jahren machten
zahlreiche Prominente ihre Autoimmun-
erkrankungen offentlich. Etwa das US-
Model Gigi Hadid, das iiber seine Hashi-
moto-Thyreoiditis berichtete. Auch die
rheinland-pfélzische Ministerprasiden-

| tin Malu Dreyer geht nach Jahren des

Schweigens mit ihrer MS-Erkrankung
mittlerweile sehr offen um. Viele Kolle-
gen wiirden sie meist im Rollstuhl sitzend
erleben, ihre Arbeit sei davon jedoch nicht
beeintrachtigt. Der Schweizer Moderator
Robin Rehmann schrieb sogar ein Buch
liber seine chronische Darmentziindung
namens Colitis ulcerosa.

Wie unter Promis sind auch in der Bevél-
kerung insgesamt mehr Frauen als Man-
ner von Autoimmunerkrankungen betrof-
fen. Das Geschlechterverhdltnis schwankt
zwischen 2:1 und 10:1. Eine der Ursachen
scheint ein unterschiedlich ausgepragtes
Darmmikrobiom zu sein. >
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Fotos: Rosdiana Ciaravolo/Getty Images, Jens Wegener



Faktenreport Autoimmunkrankh

Fehlgeleitete Entziindungen kinnen einzelne Gewebe zerstiren ode
systemische Erkrankungen an mehreren Stellen im Kérper

Haare

Patienten mit Alopecia areata
verlieren meist an mehreren
Stellenihr Kopfhaar, da die
Autoimmunreaktion ihre
Haarwurzelzellen zerstort

Nervensystem

Bei Multipler Sklerose zerstéren
Immunzellen die Isolierschicht von
Nervenzellen. Die Folgen sind unter
anderem kognitive Ausflle, Miidigkeit
und Schwierigkeiten beim Gehen

BlutgefaBe

Bei Riesenzellarteriitis
sind die Schlafenarterien
entziindet

Gelenke

Eine rheumatoide Arthritis
verursacht Gelenkschaden,
etwa an Handen oder Schulter

Blut

Eine Form autoimmun-
bedingter Blutarmut ist die
pernizidse Andamie

Darmschleimhaut

Jenach Art der Beschwerden
unterscheiden Arzte zwischen
zwei Formen von chronischen
Darmentziindungen: Colitis
ulcerosa und Morbus Crohn

Haut

Zuden haufigen chronischen
Hautentziindungen gehéren die
Schuppenflechte (Psoriasis)
und die WeiBfleckenkrankheit
(Vitiligo), bei der Pigment-
zellen zugrunde gehen

Quellen: Deutsche Gesellschaft fiir
Rheumatologie, Diabetes Hi;h.
s 4, Krzte Zei

FOCUS 40/2020

Systemische Erkrankung
Beschrankt sich die Entziindung
nicht auf ein Gewebe, wird sie
systemisch genannt. Dazu zahlt
der Systemische Lupus erythe-
matodes (SLE), der Haut und
innere Organe angreift

Schilddriise

Die Hashimoto-Thyreoiditis
verursacht eine Unterfunktion
der Schilddriise. Bei Morbus
Basedow kommt es zu

einer Uberfunktion

Bauchspeicheldriise

Beim Typ-1-Diabetes greift das
Immunsystem die Insulin
produzierenden Zellen in der
Bauchspeicheldriise an

Bindegewebe

Bei Sarkoidose bilden sich
mikroskopisch kleine Knét-
chenim Bindegewebe, etwa
inder Lunge, in den Lymph-
knoten oder in der Haut

Muskeln

Polymyositis ist eine
Erkrankungsform, die Muskel-
schmerzen verursacht




TITEL

Fir Pharmaunternehmen sind Autoim-
° ° < munerkrankungen ein eintragliches Ge-
1 @ schaft. 4,9 Milliarden Euro bezahlten die
99 ES glbt l(elnen Gr - ¢ gesetzlichen Krankenkassen in Deutsch-
X ; - land 2018 fiir sogenannte Immunsup-
daran Zu Zwelfel 3 : pressiva. Sie waren damit nach Krebs-
o) . o medikamenten die zweitwichtigsten
° ° A, Umsatzbringer. Gesamtgesellschaftlich
das S lch melne A A lohnen sich die hohen Ausgaben, hat
; Tt * 8 8 g A -4 Schulze-Koops errechnet. Patienten mit
cgm o . - rheumatischen Erkrankungen gehen
e RO B : heute beispielsweise weit seltener vorzei-
b BB tig in den Ruhestand als frither, und auch
die Zahl der krankheitsbedingten Fehl-
tnisn 2 n tage ist deutlich gesunken. Im Gegenzug
' stieg die Lebensqualitat deutlich.
Neben Medikamenten suchen Forscher
und Arzte nach Alternativen, von denen
manche auf den ersten Blick ungewohn-
lich erscheinen. So experimentierten Wis-
senschaftler der Universitat Nottingham
bei Patienten mit Multipler Sklerose mit
Wurmlarven. Die Hilfte der Probanden
bekam ein mit 25 Larven des Haken-
wurms Necator americanus versehenes
Pflaster auf die Haut geklebt, die andere
ein Placebo-Pflaster ohne Larven. Vor der
Behandlung untersuchten die Forscher
per Computertomografie (CT) das Gehim
der Probanden auf fiir MS typische ent-
zindliche Bereiche. Nach der neunmo-
natigen Studie erfolgte eine weitere CT.
Bei mehr als jedem zweiten Teilnehmer
der Wurmgruppe fanden sich keine neu-
en Entziindungsherde. Ihr Inmunsystem
hatte sich offenbar mit der Abwehr der
Parasiten beschaftigt, statt koérpereigenes
Gewebe zu attackieren.

Ein Glas Wein als Therapie

Ein Forscherteam um den Immunologen
Mario Zaiss von der Universitétsklinik
Erlangen berichtete vor Kurzem im renom-
mierten Magazin ,Nature Communicati-
ons" tiber eine spannende Entdeckung.
Moderater Alkoholgenuss hemmt bei
Mausen eine iiberschiefende Immunreak-
tion. Alkohol wird unter anderem zu Ace-
tat abgebaut, welches die Funktion von
T-Helferzellen hemmt. Diese produzieren
daraufhin geringere Mengen des Boten-
stoffs Interleukin-21. Die Autoimmun-
reaktion schwécht sich ab. Dieser Effekt
sei laut Zaiss vermutlich dafiir verant-
wortlich, dass Patienten mit rheumatoider
Arthritis, die regelméaBig Alkohol konsu-
mieren, deutlich seltener Krankheitsschii-
be bekommen als Abstinente. Ein Freibrief
fir ungeziigelten Alkoholgenuss ist die
Studie nicht. >

ean

FOCUS 40/2020

Foto: Jonas Ratermann



TITEL

nnhautiger Rapper
ler deutsche Sénger, Produzent und
hauspieler Sido, 39, ist an Psariasis
krankt. In seinem Song ,1000 Fragen*
rwahnt er die Hautkrankheit

Nahrungsmittel kénnen eine iiber-
schieBende Immunreaktion ebenfalls
bandigen, hat Zaiss herausgefunden. Im
Rahmen einer vierwéchigen Studie aBen
Patienten mit rheumatoider Arthritis pro
Tag einen besonders ballaststoffreichen
Miisliriegel zusétzlich zu ihrer iiblichen
Kost. AnschlieBend klagten sie deutlich
seltener iiber Beschwerden als zuvor.
~Das Experiment zeigt, welche wichtige
Rolle das Darmmikrobiom fiir die Immun-
antwort des Korpers spielt”, sagt Zaiss.
Die Mikroben wandeln die Ballaststoffe
in den Riegeln in kurzkettige Fettsduren
um. Diese kénnen mikroskopisch kleine
Licken in der Darmbarriere wieder ver-
schlieBen und damit eine Entziindungs-
reaktion verringern.

Eine vielféltige Mikrobengemeinschaft
ist offenbar der Garant fiir ein ausgewo-
genes Immunsystem. Umgekehrt kann
eine Unterversorgung der Darmbakterien
mit Ballaststoffen kleine

langfristig das Immunsystem durchein-
anderbringen.

Fachiibergreifend behandeln

~Immer deutlicher zeigt sich, dass bei
Autoimmunerkrankungen die genetische
Ausstattung ebenso eine Rolle spielt wie
Umwelteinflisse”, sagt Dietrich Kabe-
litz, emeritierter Professor fiir Immuno-
logie der Universitét Kiel und Vorsitzen-
der der Deutschen Autoimmun-Stiftung.
Umso wichtiger sei es, dass unterschied-
liche arztliche Disziplinen bei der Erfor-
schung und der Entwicklung von The-
rapien zusammenarbeiten. Ein Schritt
hin zu einer ganzheitlichen Behandlung
wadre es, einen Facharzt fiir Immunolo-
gie zu etablieren, wie es ihn in der ehe-
maligen DDR gab. Doch die Initiative
dazu scheiterte. Immerhin konnte sich
die Arzteschaft aber auf eine Zusatzbe-
zeichnung ,Immunologie” einigen, die

Locher in das Darmepi-
thel reiBen, durch die
Schadstoffe und Bakte-
rien in den Blutkreislauf
gelangen und dort Ent-
zuindungen hervorru-
fen. Dieses Dauerfeuer
kann das gut austarierte
Abwehrsystem aus dem
Gleichgewicht bringen
und eine verhangnisvol-
le Kettenreaktion in Gang
setzen.

Auch andere Mikro-
entziindungen gelten als
Ausléser einer iiberschie-
Benden Abwehrreaktion
gegen korpereigenes Ge-
webe. Beim Rauchen wer-
den beispielsweise perma-
nent die Zelloberflachen
der Atemwege gereizt.
Das Immunsystem wird
alarmiert. , Verzichten Sie
aufs Rauchen!”, lautet da-
her einer der Tipps von
Schulze-Koops. Auch je-
der Virusinfekt kann das
Immunsystem aus der
Balance bringen, eben-
so wie Schlafmangel und
Dauerstress. Wahrend des
Schlafs justiert der Kérper
seine Stoffwechselpro-
zesse und die Abwehr. Ist
der Kérper gestresst, pro-
duziert er Hormone, die

Was Sie fiir ein gesundes
Immunsystem tun kénnen

Horen Sie mit dem Rauchen auf
Die Bestandteile im Rauch verur-
sachen permanente Entziindungen
in den Atemwegen, die Autoimmun-
reaktionen hervorrufen konnen.

Essen Sie ausgewogen
Ballaststoffreiche Kost futtert die
Bakterien im Darm. Das schatzt
die Schleimhaut vor Schaden durch
aggressive Keime.

Trinken Sie Alkohol nur in MaBen
UbermaBiger Alkoholgenuss schadet

* dem Karper. Bis zu 100 Milliliter Wein

oder ein kleines Glas Bier pro Tagsind
dem Immunsystem zutraglich.

Lassen Sie sichimpfen

Jede Infektion regt das Immunsystem
zur Hochstleistung an. Das birgt

das Risiko, dass es Uberreagiert und
kdrpereigenes Gewebe attackiert.

Ersetzen Sie tierische Fette
Mittelmeeranwohner haben durch-
schnittlich weniger inflammatorische
Blutbestandteile. Ein Grund: Sie
verwenden mehr Pflanzendle.

Hendrik
Schulze-Koops
ist Prasident der
- Deutschen
_ Gesellschaft fiir
" ¥ Rheumatologie

Facharzte erwerben kon-
nen. Dariiber hinaus sind
an zahlreichen Kliniken
interdisziplindre, immu-
nologische Sprechstun-
den entstanden, in denen
Patienten von Spezialis-
ten aus unterschiedlichen
Fachgebieten gemeinsam
betreut werden. ,Das ist
die Zukunft in der Immu-
nologie”, sagt Schulze-
Koops.

Der Fotograf Ralf Huber
sucht regelméBig Rat in
der Sarkoidose-Sprech-
stunde der Uniklinik
Liibeck. Dariiber hinaus
engagiert er sich fiir die
Deutsche Autoimmun-
Stiftung. Beispielsweise
gewann er den Schau-
spieler Felix Vortler, be-
kannt als Magdeburger
«Polizeiruf 110“-Ermitt-
ler, und dessen Frau, die
Séngerin und Buchauto-
rin Franziska Dannheim,
als Botschafter. Und er
hat neuen Mut gefasst,
weil er seine Erkrankung
dank Cortison-Praparaten
im Griff hat. RegelmaBig
lauft er nun wieder lan-
gere Strecken entlang des
Nord-Ostsee-Kanals. m

HELMUT BROEG
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Fotos: Murat Aslan/Universal Music (1)
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