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» Einfuhrung
— Pathogenese/ Incidenz/ Pravalenz /
- Symptomen / Diagnosestellung / DD.

* Klinischer verlauf (Befallsmuster) /extraintestinalen
Manifestationen / Komplikationen

» Therapie des Morbus Crohn und Colitis ulcerosa
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Morbus Crohn

Burrill B. Crohn Mount Sinai Hospital New York City

1932: Erste Beschreibung 14 Patienten

Crohn, B.B., Ginzburg, I. & Oppenheimer, G.D. Regional
ileitis: a pathological and clinical entity. JAMA 1932, 99: 1323-9.
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important in making the intestinal incision for any
ureteral transplantation. The intestine should be held
by four traction loops, which, when possible, should
include any visible vessel in the intestinal wall that may
cross the proposed line of incision. With a very sharp
lance pointed knife, the peritoneum and part of the
muscular coat are cut. The knife is now turned flat-
wise and with the point of the knife the remaining
muscle fibers are teased through with gentle strokes,
which cause the muscle ends to separate without
damage to the submucosal vessels or membrane.
With the handle of the knife, the muscle coat is pushed
back, exposing the outer surface of the intestinal
mucous membrane. This part of the operation must
be done very delicately.

Technic 3, because of its simplicity, seems destined
to assume an important role. Based on experimental
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REGIONAL ILEITIS—CROHN ET AL.

REGIONAL ILEITIS

A PATHOLOGIC AND CLINICAL ENTITY

BURRILL B. CROHN, M.D.

LEON GINZBURG, M.D.
. AND

GORDON D. OPPENHEIMER, M.D.
NEW YORK

We propose to describe, in its pathologic and clinical
details, a disease of the terminal ileum, affecting mainly
young adults, characterized by a subacute or chronic
necrotizing and cicatrizing inflammation. The ulcera-
tion of the mucosa is accompanied by a disproportionate
connective tissue reaction of the remaining walls of the
involved intestine, a process which frequently leads to
stenosits of the lumen of the intestine, associated with
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Definition

Chronische rezidivierende entziindliche und
ulzerierende Erkrankungen :

- des ganzen Verdauungstrakts - des Kolon und Rektum
Morbus Crohn colitis ulcerosa

1% : nicht klassifizierbar = colitis indeterminata

_




PATHOGENESE

WARUM




Lange des Darmes...

The small
intestine is
about 17 feet
(5-6 m) long.

The large
intestine is
about 5 feet

Rectum




und... die riesige Darmoberflache !

Haut 2 m?
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Lunge 100 m? Darm 300 - 500m?



//upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/f/f7/Tennis_court_imperial.svg

Korperoberflachen und . |
Schleimhéute sind {520 Prarynx und obere Atemwege
stark besiedelt mit
nicht pathogenen

kommensalen
Mikroorganismen
10%19/ml enthalt
Distaler Diinndarm
(lleum)
1014
1012/ml enthalt
Dickdarm 109-10
(Kolon) Weiblicher unterer
Genitaltrakt
. 1011
Environmental 10%9/cm?
microorganisms 1014 Haut
>

Eukaryotic cells 103




Pathogenese von chronisch Entzindlichen
Darmerkrankungen.

—~>Neue Hypothese : (1) Immundefekt !

Genetik (GWAS)
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Fig. 3. Crohn’s disease as a consequence of
immune deficiency [27].




Familienanamnese - Genetische Pradisposition
- Eher eine polygene Atiologie mit additvem Effekt multipler

Krankheitsgene wahrscheinlich:

 ca. 10 % der Patienten haben eine positive Familienanamnese

* Risiko 2 - 10 % erh6ht bei Erkrankung von Verwandten 1. Grades
2-5% bei Morbus Crohn, 0.5- 1.6% bei colitis ulcerosa

—~>Beide Eltern mit der Erkrankung: bis 30%

Yang H, Rotter JI. In: Inflammatory Bowel Disease. From Bench to Bedside. 1993:32-64.

Peeters, GE 1996; 111: 597
Orholm, NEJM 1991; 324: 84

ECCO Guildeines : IBD and Pregnancy 2010



Pathogenese von chronisch Entzindlichen
Darmerkrankungen.

—~>Neue Hypothesen : (1) Immundefekt !
(2) extreme Reaktion ! des Immunsystem

Dendritische

| o '\
9Dy Tzetle P TNF-a/
¥ Makro- IL-12

Immufnsystem
' Genetik
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Infektion /
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Pathogenese von chronisch Entzindlichen
Darmerkrankungen.

Rye presson

\qu
(2) extreme Reakti*‘ ;’ "*ﬁ WL pliiea sl
(3) Dysbiosis o

Wi
1Bacteroides und | Firmicutes T - il
(Clostridien) in IBD Patienten.
- gewisse Bakterien kdnnen

die Homeostase im Darm

verandern (T reg Induktion).

->Neue Hypothesen : (1) Immundefekt ! | ”‘K d \

‘ FAAR G2 R Danese S, Fiocchi C. N Engl J Med 2011 vol. 365:1713-1725



INCIDENZ / PRAVALENZ

WIE OFT




Eine Studie Uber die Pravalenz im Kanton Waadt

— 1/500 Mensch hat eine chronisch entziundliche
Darmerkrankung (CED)

d.h. far die Schweilz :
(Waadt ist vergleichbar mit der CH fur Alter und Geschlecht)
12’000 CED patients (6100 CD; 5900 UC)

Age and sex-adjusted prevalence rates of UC and CD*®

N Prevalence N Prevalence N Prevalence
(IBD) rate® (UC) rate® (CD) rate?®
Total 1016 205.6 497 100.6 519 105.0
Adjustedb 11,977 205.7 [202.0-209.4] 5870 100.7 [98.2-103.4] 6108 105.0 [102.3-107.7]

@ Crude rate (cases per 100,000 person years).
P Male and female rates are age adjusted to Swiss population, 2004 [95% confidence interval (Cl)].



Combined Incidence & Prevalence i . & ' : i ) —

Crohn's Disease (1980-2008) e B —— g e
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Schweiz im Vergleich zu Europa
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Time trends in CD and UC prevalences in selected population-based studies.
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DIAGNOSTELLUNG

Verdacht auf chronisch entztndliche Darmerkrankung
Anamnese

> Diarrh6 > 4 Wochen
| @ > 2 Stuhlgange / Tag

| B Flissiger / breiiger Stuhlgang

} Abdominelle Schmerzen

|l Blutbeimengungen im Stuhl
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Morbus Crohn Colitis ulcerosa

segmental <> kontinuierlich
transmural <> oberflachlich

gesamter Gl-Trakt <> nur
Kolon

Diarrho,
Schmerzen, <> rektale Blutungen
Malabsorption, ... Tenesmus

Fistel, Abzsesse, Stenose Toxisch Megakolon, Perforation

_




Morbus Crohn

1 _

Colitis ulcerosa

Segmental, Kontinuierlich,
Mund bis anus Nur Colon (ev. «backwash ileitis»)
Chronische Diarrho (< 6 wo) Blutiger Diarrho — v.a. Frischblut

Krampfartige Schmerzen
Subileus (nausea, erbrechen) Tenesmen

Appetitlosigkeit«— Gewichtverlust

Malabsorption
(vit.A, D, E, K, B12, Folsaure)

Anamie (Eisen, inflammatorisch) Anamie (Blutverlust)

Fieber

Fistel, Abzsesse, Stenose Toxisch Megakolon, Perforation

Hoffmann JC et al. DGVS Leitlinien Z Gastroenterol 2008; 46: 1094-1146

Sands BE et al. Gastroenterology 2004;126:1518-1532




HISTOLOGIE
Morbus Crohn

Diskontinuierliche Lokale Entziindung der ganzen Wand mit :
1) Stoérungen der Krypten und Villusarchitektur

2) Infiltraten aus Lymphozyten und Plasmay)
3) epitheloidzellige Granulome (20-40 %)

4) Reduktion der Anzahl von Becherzellen

Macro : Mikroerosionen, Fissuren, Ulcera
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Ulcerative colitis

—
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Morbus Crohn




Diagnose Morbus Crohn — lleitis terminalis

e typisch: Aphthen im lleum

lleum

Name:

S Age = Caecum
06/0772012 caiey )

08:54:37

&N B:AB

PhysiSigik
Commenteh




Diagnose Morbus Crohn — lleitis terminalis

« Erosionen/Ulzera mit typischem ,,Pflastersteinrelief
der Mucosa




Befallsmuster bei Morbus Crohn

- Am haufigsten: Ubergang
vom Dickdarm zum

Diunndarm betroffen
- Speiserdhre, Magen,
(lleozokalbefall) i
200000 4 %

 Rektum selten befallen

Dunndarm und Dickdarm
) ) ] 40-55 %
« Gelegentlich mit Fisteln

verbunden

Nur DUnndarm
30-40 %

Nur Dickdarm
15-25%

Harrisons Gastroenterologie und Hepatologie, 1. Auflage; Martin Zeitz,
Hartmut H.-J. Schmidt, Christian Bojarski (Hrsg.); ABW Wissenschaftsverlag, 2011.



Montreal Klassifikation der Beteiligung bei Morbus Crohn

L1 L2 L3 L4 L4+
Terminal ileum Colon lleocolon Upper Gl tract Upper Gl tract and

distal disease

Silverberg MS, et al. Can J Gastroenterol 2005; 19:5-36.
Quelle: Baumgart et al. Lancet 2012




Morbus Crohn — Darmsymptomatik

 Entzundlich

Entziindung Fistel

« Stenosierend
(Stenose = Verengung)

* Penetrierend
mit Fisteln und/oder
KO N g I omer attu mor Obstruktion Perforation
(Verklebung bzw.
Verwachsung von z. B.
Dick- und DUnndarm) 4

e e e e e s 800000

Harrisons Gastroenterologie und Hepatologie, 1. Auflage; Martin Zeitz,
Hartmut H.-J. Schmidt, Christian Bojarski (Hrsg.); ABW Wissenschaftsverlag, 2011.



Montréal Klassifikation des Benehmens bei Morbus Crohn

Without stricture With stricture formation Internally penetrating Perianally penetrating
formation
non-penetrating

Silverberg MS, et al. Can J Gastroenterol 2005; 19:5-36.
Quelle: Baumgart et al. Lancet 2012



Colitis ulcerosa




Ident, Nr.:
Name:

m/we Alter:
Geburtsdatum:
1371072011
13:45:17

G:N w:B6
Medium:Voll

Doktors "
Kommentat

Kommentar="

. R ™

Dokiog
Kommentars

Ident, Nr:g
Name:

m/we Alter:

Geburtsdatum:

1371072011 =
.3

.y

Doktor: &= iy Tl o

s
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Montreal Klassifikation der Beteiligung bei Colitis ulcerosa
El

Backwash-lleitis

*Proktitis (40-50 %) Linksseitenkolitis Pankolitis (20 %)
(30-40 %)
« Schmerzhafter » Gewichtsverlust
Stuhldrang (Tenesmus) * Blutige Durchfalle * Fieber
« Stuhlinkontinenz » Obstipation * Massive Blutungen
« Blut- und Schleimabgang < Bauchschmerzen

Backwash-lleitis (10-20 % der Patienten mit Pankolitis)

e Befall tiber den Dickdarm hinaus in das letzte Stiick des Diinndarms

Harrisons Gastroenterologie und Hepatologie, 1. Auflage; Martin Zeitz,
Hartmut H.-J. Schmidt, Christian Bojarski (Hrsg.); ABW Wissenschaftsverlag, 2011.




DIFFERENTIAL DIAGNOSE

UND WENN NICHT 4
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nicht-infektiose und entzindliche

Differentialdiagnosen
Akute Appendizitis CT

Divertikulitis CT

Colitis ulcerosa (CD) Blutige Diarrhoe, Sigmoidoskopie
Microscopische Wassrige Diarrhoe + NSAR,

Kolitis Sigmoidoskopie

Behcet’s Disease Ethnie, Klinik, MAGENTA
Strahlen-Enteritis Nach Radiotherapy

Sarkoidose Thorax-Rontgen

Immundefizienz Immunoglobuline, vor Allem wichtig in
Kindern

Vaskulitis Normalerweise assoziiert mit

systemischer Vaskulitis: Nierenfunktion,
Hautmanifestationen (Purpura)
Autoimmun Arthritis, Hautmanifestationen

_I




nicht-infektiose, nicht-entzindliche
Differentialdiagnose

Reizdarm- Normales Labor (insbesondere
Syndrom CRP), normales Stuhl- Calprotec-
tin, Normale kolorektale Biopsien
NSAR- Medikamenten-Anmnese, kann
Enteropathie mit Anamie oder Hypoalbuminamie,
assoziiert sein. CRP normal
Intestinale Sehr unterschiedlich:

Medikamenten- Medikamenten-Anamnese — DD:
Nebenwirkungen Laxatien-Abusus, Essstérungen

Ischamische Kardiovaskulare Risikofaktoren
Kolitis
I




Differentialdiaghose — maligne

Kolonkarzinom Kolonoskopie
Dlnndarm- MR- oder CT-
Malignom, Enteroklyse
Lymphom




VERLAUF
Risikofaktoren

Extraintestinale Manifestationen

Komplikationen

WIE WEITER
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Morbus Crohn




Erkrankungsaktivitat

* Morbus Crohn
- geringe, maldig oder hoch
- Crohn’s Disease Activity Index (CDAI, HBI)
- endoskopischer Scores (CDEIS, SES, Rutgeerts)
Aktive Erkrankung > 220
Remission < 150




. B
Crohn‘s Disease Activity Index: CDAI

Symptom Multiplikationsf.

1. Anzahl der ungeformten Stiihie in der letzten Woche 2

2. Schwere der Schmerzattacken (Summe (iber eine Woche) 5
(0 = keine; 1 = gering; 2 = maBig; 3 = stark)

3. Aligemeinbefinden (Summe Uber eine Woche) 7
(0 = gut; 1 = méBig; 2 = schlecht; 3 = sehr schlecht; 4 = unertréglich)

4. Anzahl der mit M. Crohn assoziierten Symptome 20

— Arthritis oder Arthralgien

- Erythema nodosum

- Stometitis anfihosa Harvey Bradshaw Index

- Pyoderma gangraenosum

- Iritis oder Uveitis

- Analfissur, -fistel, -abszefB

- andere Fisteln

-~ Temperatur Uber 37,5 °C in der letzten Woche

Harvey RF, Bradshaw JM.
A simple index of Crohn's disease activity.
The Lancet 1980;315:514

5. symptomatische Durchfallbehandlung, wenn ja: 30
6. Resnstenz im Abdomen 10
7.47 minus Hématoknt (Manner)
41 minus Hamatokrit (Frauen) Q Voramchen)
Gewicht (kg)
.y Standardgewicht (kg) i

Summenwert = 150 = ruhende Erkrankung
Summenwert >220 = aktive Erkrankung

opment of a Croh »
enterology 1976;7(




Morbus Crohn —typische Verlaufsformen

A
44 %

=<:§
D
(==,
[0}
=

0 5 Jahre

Abfall der Intensitat der
Symptome im Krankheitsverlauf

A
24 %

?§
D
|
Q
=

0 5 Jahre

Kontinuierliche Symptome

Intensitat

Intensitat

3%

o

0 5 Jahre

Zunahme der Intensitat der
Symptome im Krankheitsverlauf

29 %

2

0 5 Jahre
Chronisch-intermittierende Symptome




Progression der Darmschadigung bei M. Crohn

[
»
»
»

Striktur
Operation

Typ B3

<«

Typ B2

B1

Typ B1

Fisteln / Abszesse

(d¥D ‘SI3dd ‘Ivad)
je}AIpjesSunpunziugl

Striktur
>
Krankheits- Diagnose friihe
beginn Erkrankungsphase

Darmschadigung: ,Lémann score”

Praklinisch klinisch

CDAI: Crohn’s Disease Activity Index; CDEIS: Crohn’s Disease Endoscopic Index of Severity; CRP: C-reaktives Protein

Pariente B, et al. Inflamm Bowel 2011;17:1415-1422.

/|



Morbus Crohn : klinischer Verlauf

— Survival without intestinal penetrating complication
— Survival without any intestinal complication

lleal location Colonic location
1.0 1.0
Penetrat
0.8 Penetrating 0.8 |
Stricturing
0.6 0.6-
0.4 0.4+ Inflammatory I
Stricturing
0.2- 0.2+
Inflammatory
0.0 I 1 1 1 0-0 1 1 1 1 1
0 100 200 300 400 0 100 200 300 400
Months Months
No. atrisk 1448 262 67 19 474 183 68 20

B1 B2 B3
Without stricture With stricture formation Internally penetrating
formation

non-penetrating



MRT-Beispiel - B1 Typ -




Morbus Crohn: Resektat
Striktur

Wandverdickung




Komplikationen bei Morbus Crohn: Darmulzerationen und
Stenosen - B2 Typ -

t. Nr.:

Stenose

m/ e Alter:
Geburtsdatum: ’
04 /0372000

09: 40525

CVFRal

Abdruck mit freundlicher Genehmigung von Prof. Dr. med. R. Ehehalt




Morbus Crohn: Perianale Komplikationen — p-

Abscess ~ 3/ Fistula

Fissure Skm Tag




Park’s Classification of Perianal Fistulas

A: Superficial

B: Intersphincteric
C: Trans-sphincteric
D: Suprasphincteric
E: Extrasphincteric

% ,

sphincter




Endoskopischer Score fur Morbus 60 n: CDEIS -
Crohn’s Disease Endoscopic Inds 99\

,®<(\\

5 Lokalisationen: Rektum / Colof"';" ~descendens / transversum

/ ascendens und lleum ‘(\Q s
X e g

eep
Iceration:
(0 if non; 0 0 0 0 0 0
12 points
[ ] present)
nnnnnnnnn Tota 2
Iceration:
(0 if non; o V] V] V] (1] o
12 points
resent)
L urface
nvolved by
disease 20 ] 1] o o 20
(em)
Surface
involved by
ulcerations (] 0 0 (V] (1] (1]
® (em)
ALK 20
umber of segments explored (1-5) n 5
otal A/n TOTAL
° 4
resent add3 C 0
is present add3 D o
CDEIS score 4

Gesamtpunktzahl / Anzahl der untersuchten Segmente (1 bis 5)
+ Stenosen (ulzeriert oder nicht ulzeriert) (je 3)


http://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=CDEIS endoscopic score&source=images&cd=&cad=rja&docid=hTLfVLj97fYObM&tbnid=Saui0x91jtx70M:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.medscape.com/viewarticle/772045_4&ei=qQ4AUvrWI8PWPPfsgbgD&psig=AFQjCNH8eheyVCF5T-hsaPOCuxqKfmLAQg&ust=1375821491635794

- Vereinfachter Score:
SES-CD : simple endoscopic activity score

Right | Tramgverse | Left
lleum ; " calan Rectum | Totsl

Fresemce and size of ulcers _ 2 1 I 1 5
(0-3)
Extent of alcerated surface

- 1 1 I 1 4
(0-3)
Extent of affected surface

- 2 1 i 1 5
(0-3)
Presence and type of narrovwings . 3 0 i m 3
(-3

SES-CD=| 17

Keine Grenzwerte fur Remission/Mukosaheilung definiert

SVEP-Kongress, 12. Sept. 2013 — Dr P. Juillerat M. Sc.Inselspital, Bern


http://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=CDEIS endoscopic score&source=images&cd=&cad=rja&docid=0iNd-hQcfNXmEM&tbnid=qNZQacI-F8ssSM:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0016510704018784&ei=kQ4AUsaHComsO_O8gdgK&psig=AFQjCNH8eheyVCF5T-hsaPOCuxqKfmLAQg&ust=1375821491635794

Morbus Crohn: Rezidivrisiko, je nach Schweregrad
der endoskopischen Lasionen

nur im postoperativen Kontext

i0 Keine Lasionen

i1 <5 oberflachliche Ulcera

|2 Anastomotischer Ulcera

13 Diffuse lleitis

14 Tiefe Ulcera oder
Stenose

1
1 . .
||00l1
> 08f
>
-
= 12
S 06
S
*aO.lw-
€
>
m .
2 02t 3 __
_\__li'o
1 1 1 1 1 1 1

years

Klinisches Rezidiv nach endoskopischem
Stadium (Jahren nach Intervention; n=89)

Rutgeerts P et al. Gastroenterology 1990; 99: 956

SVEP-Kongress, 12. Sept. 2013 — Dr P. Juillerat M. Sc.Inselspital, Bern



Erkrankungsaktivitat

 Colitis ulcerosa
- SCCAI, MTWSI, Truelove ->Hospitalisationskriterien
- Mayo endoscopic Score




U

Colitis ulcerosa: Schweregrad / Hospitalisationskriterien

O

Aktivitat Mild - Moderate
Anz. Stiihle/ d <oder=5
Blutbeimengung wenig
Temperatur <37,5° C
Puls < 90/min
BSG <30 mm/h
Hamoglobin > 10g/dl

Fulminante oder toxische Kolitis:

{r

« mehr als 10 Stihle/d, kontinuierlicher Blutabgang, gespanntes Abdomen
« radiologisch Wandverdickung und maoglicherweise Dilatation (Megacolon)

_n



Mayo clinic (Rochester, USA) Klassifikation

0 = Remission

q
Name:

m/we Alter:
Geburtsdatum:
01/11/2011
12:38:02

Cr:N m:B6
Medium:Voll

Mayo 3 = hochgradig

Mayo ‘I = geringgraclig

- Erythem + Erythem ++

Verlust des GefalBmusters

empfindlich ++ - spontane Blutungen
: - Ulzerationen

- | GefaBRmuster

- berthrungsempfindlich



Geography and social status

4.- Microbes and
RCY: .. enteric flora

o N
k‘ \\0/ Te ,:
............ .'_.-' \. .\ ' ?

4 /.'

.0,
Permeablllty

Appendectomy

CAVEAT : Diese Umweltfaktoren kdnnen eine gewisse Rolle spielen, aber

(ausser fur Rauchen und NSAIDS) gibt es keine Empfehlungen die zu
vermeiden.

Quelle: Danese et al, Das Immunsystem und die Pradisposition (Genetik) sind auch wichtig.
Autoimmmunity Rev. 2004

- Der Einfluss auf CED ist MULTIFAKTORIEL, nicht universell.




Rauchen

how Protectiv fur Colitis ulcerosa!! (OR 0.5)

y()u ABER, keinen Grund zum Rauchen!

ive?

und negativ fur Morbus Crohn (OR 2.0)

|

Cosnes J et al. Best Pract Res Clin Gastroenterol. 2004;18:481-496.
Beaugerie L et al. Am J Gastroenterol. 2001

Seksik P et al. Inflamm Bowel Dis. 2009

Cosnes J, et al. Gastroenterology 2001;120:1093-9.

Rubin DT, Hanauer SB. Eur J Gastroenterol Hepatol 2000;12:855— 62.
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Rauchenstopp und entstehung einer CED

45 4
40 -
35 -
30 -
25 -
20 -
15 -
10 -
5 -

(MEEENEEE
Jahren

CuU M. Crohn

Rauchenstopp



Rauchen und RisiIko eliner zwelten

Operation bel Morbus Crohn
Kaplan-Meier Kurve

c
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c 20 )

e Nicht Raucher
@) Raucher

x 0

0 10 20 30 40 50

Jahren bis zum 2" Operation

Raucher vs. nicht Raucher
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3 available at www.sciencedirect.com
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Letzte Studie

Risikofaktoren bei 267 CED Pat. Environmental factors in inflammatory bowel disease:
A case-control study based on a Danish inception cohort

V_S' 267 KontrOI Ien Tanja Stenbaek Hansen 2, Tine Jess ™ €, Ida Vind 2, Margarita Elkjaer 2,
.. Malene Fey Nielsen 2, Michael Gamborg ®, Pia Munkholm -*
 Rauchen : 1 Crohn , aber | Colitis ulcerosa
2 Gastrointestinal Unit, Medical Section, Herlev University Hospital, Statens Serum Institut, Copenhagen, Denmark
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Risikofaktoren 5
* Impfung gegen Keuchhusten / Polio.
* Impfung gegen Masern (nur CU). /\
* Wenig Fasern, viel Zucker 4
3
Protective ’ Y
 Gestillt werden > 6 Mo.
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NSAIDS —

Ponstan’

Risiko fur: -
* Inzidenz : 2x erhdhung
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Nicht Steroidal AntiRheumatika (NSAR)
« Verdnderung der Darmbarriere - 1 Interaktion Darmflora

an |

(00)

(S0P

%

(Prostaglandine & Schleim) mit Immun Zellen.
* | Plattchen Aggregation  Microvaskulare
« 1 inflammatorische Zytokine Stressantwort

->Schlechte Funktion der Darmwand und Gefasse
Schwieriger Verlauf — Schuben —

akrishnan, etal . Ann |
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« Keln Erhohtes Risiko von Schiuben »

Absorption: Kein Unterschied zwischen Pat. mit :
Colitis ulcerosa — Morbus Crohn (ilealer Befall) - Kontrolle




Darmflora
MICROBIOTA = als ein zusatzliches «Organ»
Gastrointestinal infections angesehen.
Asthma/atopy
Obesity
Metabolic syndrome
Cancer
Rheumatoid arthritis
Crohn' disease ;
Ulcerative colitis Homeostasis
of mucosal
immunity
Disease
Intestine
as a gate
keeper
Resistance to infections
Homeostasis Energy No intestinal disorders
of nutrient homeostasis Healthy ageing
metabolism
ENVIRONMENT HOST
DIET Health




Diat und Microflora - Zusammenfassung

Darmflora
Diversitat

- GESUNDHEIT

Stabilitat,
Homeostasis

Immune
TOLERANZ

- « Dysbiose » -
- CED, Schibe




Landschaft 2>Stadt Gradient
50% - 60% mehr Risiko in den Stadem

« Umweltverschmutzung ? »

65



Extraintestinale Manifestationen =
Extraintestinale Manifestationen der Grundkrankheit

sind definiert als assoziierte Organerkrankungen auf3erhalb des
Gastrointestinaltraktes

Muss von extraintestinalen Komplikationen (und Nebenwirkungen
von Medikamenten) unterscheiden werden .

Als extraintestinale Komplikationen der CED

werden direkte Folge der gestorten intestinalen Funktion, also:
- CED-bedingte Erndhrungs- oder Vitamin-Mangelzustande (z.B.
Osteoporose).

- Gallen- und Nierensteine.



_]Manifestationen i,_

Rheumatologische Ophtalmologische

Periphare
Arthritiden Typ 1/ 1l

Uveitis

Spondylarthritiden

>

Hepatologische

Pyoderma gangrenosum

Erythema nodosum “

i

Stomatiti




2umatologische

a4 integrins (a4B87/81) : VCAM-1
L-selectin : PNAd
CD44: 7
CD18 : ICAM-1




atologische
Stomatiti

Pyoderma gangrenosum
Erythema nodosum


http://www.ojrd.com/content/2/1/34/figure/F1?highres=y

Stricture of
Intrahepatic
duct

Stricture
of common
hepatic duct

Fibrotic
stricture

Inflammation
{thickening)
of wall

Dilated lumen

of intrahepatic
ducts > sticture

/
yf~F— Cholecystectomy
1/ clips




Ophtalmologische

Uveitis
(epi)Scleritis

Click to LOOK INSIDE!

A

I Have
Uveitis?

A BOCK =BOUT
JWETTIS FoR GHILDEEN




Gruppe II: Extraintestinale Komplikationen !
- Von einer gestorten Darmfunktion / der Malabsorption

 QOsteopenial/ porose

« Osteonekrose
(auch Steroid-bedingt)

* Gallensteine
Choledocholithiasis
* Leberabszess

* Portalvenen
Thrombose

Pancreas:
 Morbus Crohn der Papille

B o ¢ (ichtenstein Gastroenterol Clin N A 2002
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Gruppe lll: Seltene EI Manifestationen und assozierte Erkrankungen

Hypertrophische
Osteoarthropathien
Polychondritis

Pericholangitis
o« Zirrhose
« Steatose

 Granulomatdse Hepatitis
 Autoimmune Hepatitis

 Pyostomatitis vegetans

* Psoriasis

« Erythema multiformis

* Bullose Epidermolyse

e Vasculitis

« Sweet Syndrome

« Cutaner metastatischer M. Crohn

Pancreas:
e Granulomatose Pankreatitis

B2 Lichtenstein Gastroenterol Clin NAm 2002 30300




. B
Komplikationsmanagement bei chronisch
entzundlichen Darmkrankheiten

Eisen, Folat und Vitamin B12
Knochendichte und Kalziumstatus
Carbohydrat-Malabsorption
Gallensalz-Malabsorption (CD)
Strikturen und Fisteln (CD)

Opportunistische Infektionen bei Patienten
unter Immunosuppression

Screening fur maligne Erkrankungen

_




IBD und Darmkrebs
Darmkrebs-Risiko (%)

18% Eaden JA, et al.
Gut 2001
0
8 /0 * Rutter et al,
GE 2006
2% \7
— Jess, et al
GE 2006 & 2012
0 10 20 30

AGA Medical Position Statement on the Diagnosis and Management of Colorectal Neoplasia
in Inflammatory Bowel Disease. Gastroenterology 2010;138:738-745

Farraye FA, Odze RD, Eaden J, Iltzkowitz SH. AGA technical review on the diagnosis and
management of colorectal neoplasia in inflammatory bowel disease. Gastroenterology 2010



Empfehlungen zum Darmkrebs-Screening bei chronisch entzindlichen
Darmerkrankungen

Patienten mit Colitis (M. Crohn oder Colitis ulcerosa)

« Zunachst auf der Grundlage der Dauer der Erkrankung in Abhangig
von der Ausdehnung:

8-10 Jahre (Pancolitis)
15-20 Jahre (nur linksseitige Colitis)

« Danach Kontrollen (insbesondere bei Pancolitis)
alle 2-3 Jahre 2. Jahrzehnt

alle 1-2 Jahre 3., 4., ... Jahrzehnt

« CAVE: 1 X jedes Jahr ab Diag. einer primar sklerosierenden
Cholangitis
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Chromoendoskopie

* Indigokarmin (oder Methylenblau)
Ampulle von 5 ml, verdiinnt auf 20 ml [Spritze] (oder 10 ml/50 ml)
- Spray — Katheter => Anwendung min. 40 ml|
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THERAPIE

WIE Behandeln



I
Morbus Crohn




Morbus Crohn —
entzindungshemmende Medikamente zur Therapie

3 v R
Aminosalicylate
v v \/ v
- Sulfasalazin * Prednisolon » Azathioprin » Adalimumab
* Mesalazin - Prednisolon - 6-Mercaptopurin - Infliximab
oder oder » Certolizumab
* Budesonid * Methotrexat

Nach Harrisons Gastroenterologie und Hepatologie, 1. Auflage; Martin Zeitz, Hartmut H.-J. Schmidt, Christian Bojarski (Hrsg.);
ABW Wissenschaftsverlag, 2011.

Nach Baumgart DC, Sandborn WJ. Lancet 2012; 380: 1590-1605.

Nach Hoffmann JC, et al. Z Gastroenterol 2008; 46: 1094-1146.
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Behandlungsmoglichkeiten beim
Morbus Crohn

Morbus Crohn
Bel;q:t;lcl;leung RZ%’;;L%’;S- lleozoekal Kolitis fistulierend
Budesonid + - + - -
Prednisolon + - +/- + -
5'ASA - - - . ;
Immunmodulator - + + + +
Anti-TNF + + + + +
Ciprofloxacin - - - - +
Metronidazol - - - + +
Elemental diet + +/- + + +




Colitis ulcerosa




Colitis ulcerosa — Medikamentose Therapie

L4 -
>
A
¢ -
L4 -

» v v '}

.

.
EmEm

v v v v
- Sulfasalazin - Prednisolon - Azathioprin - Adalimumab
- Mesalazin - Prednisolon - 6-Mercaptopurin - Infliximab

] i - Budesonid
Bei Unvertrag-

lichkeit:
- Probiotika
(E. coli Nissle)

Nach Harrisons Gastroenterologie und Hepatologie, 1. Auflage; Martin Zeitz, Hartmut H.-J. Schmidt, Christian Bojarski (Hrsg.);
ABW Wissenschaftsverlag, 2011.

Dignass A, et al. Z Gastroenterol 2011;49:1276-1341.

Dignass A, et al. J Crohn’s Colitis 2012;6:991-1030.
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Behandlungsmodalitaten der Colitis
ulcerosa

Proktosigmoiditis Colitis ulcerosa
Medication Akute Remissions- Akute Remissions-
Behandlung Erhaltung Behandlung Erhaltung
Budesonid Rektal nicht Rektal nicht ) i
oral oral
Prednisolon Rektal besser Rektal besser + -
5 ASA Rektal Rektal oder + +
oral
Immunomodulator - - Cyclosporin |~ Azathioprin
Anti-TNF : : Entlastungs- +
therapie
Ciprofloxacin - - - -
Metronidazole - - - -
Elemental diet - - - -




