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Der rheumatische Formenkreis

Wenn PatientInnen vom Rheuma sprechen, so beziehen sie

sich in der Regel auf die Erkrankungen des rheumatischen

Formenkre ises. Zumeist ist jedoch die rheumatoide Arthr i t is

(RA) gemeint. Diese auto immune Systemerkrankung zeichnet

sich pathogenet isch durch eine chronische, in Schüben ver lau-

fende Entzündung der Gelenkinnenhaut aus. Sekundär kommt

es zur Zerstörung des Gelenkknorpels und des gelenknahen

Knochens. Typisch für die

rheumatoide Arthr i t is ist, Häufigkeit der betroff Gelenke*
dass mehrere Gelenke be- | . "gkeit der betroffenen Gelenke
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in D e u t s c h l a n d g e s c h ä t z t .

D a s b e d e u t e t f ü r D e u t s c h -

land > 800.000 betroffene
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dabei häuf iger betroffen
a ls Männer (1,7 vs. 0,7%) [1].

Die Erkrankungen des rheumatischen Formenkreises umfas-

sen insgesamt e twa 450 verschiedene Krankheiten und bezie-
hen sich im Weiteren auf alle entzündlichen und degenerati-

ve Gelenk- und Wirbelsäulenveränderungen, Krankheiten der

Weichtei le (Weichtei lrheumatismus), systemische Bindege-

w e b s - und Gefäßerkrankungen (Kollagenosen, Vaskulitiden)

und eine Manifestat ion best immter Stoffwechselerkrankungen,

w ie z. B. der Gicht. Auch die Arthropathia psoriatica, die Bech-

te rew Erkrankung sowie die Polymyalgia rheumatica zählen

dazu. Das Le i tsymptom dieser Erkrankungen ist die Entzün-

dung, wobei das Entzündungsgeschehen nicht nur den Krank-

hei tsfor tschr i t t , sondern insbesondere auch den Beschwerde-

stand der Patientinnen bestimmt.
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Therapie in der Evidence Based Medicine

Im Al lgemeinen erfolgt die Therapie mit physikalischen und

medikamentösen sowie operativen Therapien. Medikamentös

kommen in der Regel nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR)

und Glukokort ikoide zum Einsatz. Dabei bringen diese nicht

nur Linderung mit sich, Bei der großen Mehrzahl handelt es

sich um organische Säuren, die sich im Entzündungsmil ieu
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a n r e i c h e r n . So k ö n n e n d ie N S A R a u f D a u e r das R i s i k o k a r d i o -

v a s k u l ä r e r E r e i g n i s s e f ö r d e r n [2]. A u c h kann d u r c h d e n ü b e r -

m ä f l i g e n G e b r a u c h v o n S c h m e r z m i t t e l n ein D a u e r s c h m e r z (z.B.

im Kopf ) e n t s t e h e n [3]. D ie K o s t e n f ü r E r k r a n k u n g e n des r h e u -

m a t i s c h e n F o r m e n k r e i s e s in D e u t s c h l a n d b e l a u f e n s i c h a u f

v ie le M i l l i a r d e n Euro j ä h r l i c h . In d e n le tz ten J a h r e n h a b e n n e u -

e re B a s i s t h e r a p e u t i k a w i e L e f l u n o m i d u n d A n a k i n r a s o w i e die

T N F - A l p h a - B l o c k e r und das a l t b e w ä h r t e S t a n d a r d b a s i s t h e r a -

p e u t i k u m M e t h o t r e x a t (MTX) e i n e n g r o ß e n E r f o l g s z u g a n g e t r e -

ten. J e d e r fün f te R A - P a t i e n t w u r d e z w i s c h e n 2 0 0 0 u n d 2014 m i t

e i n e r K o m b i n a t i o n von m i n d e s t e n s z w e i B a s i s m e d i k a m e n t e n

b e h a n d e l t ( z u m e i s t MTX und e in B i o l o g i k u m ) . B a s i s t h e r a p e u -

t ika k a m e n z u d e m in den l e t z t e n J a h r e n z u n e h m e n d f r ü h e r im

K r a n k h e i t s v e r l a u f zum E i n s a t z [4].

Rol le des F e t t s ä u r e s t o f f w e c h s e l s

Die r h e u m a t o i d e A r t h r i t i s g e h t m i t z a h l r e i c h e n w e i t e r e n c h r o -

n i sch e n t z ü n d l i c h e n K o m o r b i d i t ä t e n w i e H e r z - K r e i s l a u f - E r -

k r a n k u n g e n , I n s u l i n r e s i s t e n z , d e m m e t a b o l i s c h e n S y n d r o m

und S a r k o p e n i e e inher . Sie ist d a h e r g e k e n n z e i c h n e t v o n e i n e r

hohen M o r t a l i t ä t . B is h e u t e ist noch n i c h t g e k l ä r t , w e l c h e s A n -

t i gen die A u t o i m m u n r e a k t i o n de r RA h e r v o r r u f t . S i c h e r a b e r is t ,

d a s s d u r c h die e n t z ü n d l i c h - i m m u n o l o g i s c h e R e a k t i o n v e r m e h r t

p r o i n f l a m m a t o r i s c h e Zytok ine , L e u k o t r i e n e , P r o s t a g l a n d i n e d e r

S e r i e 1 und 2, p r o t e o l y t i s c h e E n z y m e und r e a k t i v - s p e z i f i s c h e

S a u e r s t o f f r a d i k a l e f r e i g e s e t z t w e r d e n . H i e r b e i s p i e l t d e r F e t t -

s ä u r e n - S t o f f w e c h s e l eine e n t s c h e i d e n d e Rol le .

Die langkettigen, mehrfach ungesättigten Fettsäuren (FS) A r a -

chidonsäure (AA), Eicosapentaensäure (EPA) und Docosahe-

xaensäure (DHA) werden zu hormonar t igen Wirkstoffen, den

Eikosanoiden metabolisiert. Dies geschieht bis auf wenige
Ausnahmen durch kontrol l ier te Oxidation. Man könnte auch

sagen, dass die Natur die Neigung der ungesätt igten Fettsäu-

ren, mit Sauerstoff zu reagieren, Schri t t für Schri t t unter ihre

enzymatische Kontrol le gebracht hat. Die Omega-6-FS AA hat

eine wichtige Rolle in der Vermit t lung entzündungsfördernder

Impulse über die Bildung der Prostaglandine der Serie 2. Ein
Zuviel an AA ist damit auch verantwort l ich für überschießende

Entzündungsreaktionen, insbesondere im Autoimmunbereich.

Demgegenüber sind die Prostaglandine der Serie 3, die aus
EPA und DHA entstehen, maßgeblich für die Dämpfung dieser

Entzündungsprozesse verantwort l ich. Mit anderen Worten: Gut

und Böse liegt hier im gleichen biochemischen Zyklus begrün-
det.
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Cyclooxigenasen -

Regulatoren der Prostaglandinsynthese

Die Fettsäuren selbst haben keine Stoffwechselfunkt ion. Je-

doch werden sie unter Einwirkung von Cyclooxigenasen (COX)

in die Eikosanoide umgewandelt . Hierbei f indet sich in nahezu

allen Zellen die COX-1, während die COX-2 nur in ausgewähl-

ten Organen wie Gehirn, Lungen, Niere und Hoden gebildet

wird. Aus der AA werden mit Hilfe der COX Prostaglandine und

Thromboxane der Serie 2 hergestellt. Auf diesem Weg nimmt

die COX-2 Einf luss auf den Entzündungsvorgang, die Schmerz-

sensib i l is ierung und die Temperaturerhöhung. Denn die Pro-
staglandine führen zur Vasodilatation, zur Bronchokonstr ikt ion

und zur Hemmung der Thrombozytenaggregation. Thromboxan

fördert die Thrombozytenaggregat ion und führt zur Vasokons-
tr ikt ion.

Aspir in war einer der ersten Hemmstoffe der COX. Der Wirk-

mechan ismus beruht auf e iner irreversiblen Hemmung der

PH2-Syntase, der Ausgangssubstanz für Prostaglandine und

Thromboxane. Dementsprechend folgt eine verringerte Bil-

dung der Prostaglandine und eine Milderung der durch sie

verursachten Symptome. Jedoch ist hierbei zu beachten, dass

sämt l iche Prostaglandine gehemmt werden. Die Prostagland-

ine der Serie 3 wi rken jedoch anti inf lammatorisch und ver-

r ingern die Entstehung von Prostaglandinen der Serie 2. Die

Prostaglandine der Serie ] wirken ebenso anti inf lammatorisch
und bewirken neben einer starken Entzündungshemmung die

Verr ingerung der Blutgerinnung. Eine Hemmung der COX ist
also nicht ausschl ießl ich posit iv zu bewerten. Die Evolution hat

al les auf das Zusammenspiel zwischen Entzündungsförderung

und -hemmung ausgelegt. Eine Entzündungsreaktion ist als

Reparaturreakt ion des Körpers lebensnotwendig, eine über-

schießende Entzündungsreaktion muss jedoch unbedingt vom

Körper regul iert werden. Wie immer im Leben ist die Balance

hier von entscheidender Bedeutung.

Entzündungshemmung durch EPA und DHA

Grundsätzl ich kann der Körper die AA über t ier ische Fette aus

der Nahrung aufnehmen. Andererseits kann er sie auch aus

Cyclooxygenase (COX)
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der essenziellen Omega-6-FS Linolsäure (LA, z.B. aus Son-

nenblumenöl) über die Zwischenstufen Gamma-Linolensäure

(GLA) und Di-homogamma-L ino lensäure (DGLA) synthetisie-

ren. Arachidonsäure ist somit semi-essenziel l . Nachdem in der

heutigen Zeit das Verhältnis von Omega-6- zu Omega-3-FS so

dramatisch angestiegen ist, kommt der Zufuhr bzw. der Bildung

von EPA eine entscheidende Bedeutung zu. Eine Anreicherung

von EPA u n d DHA in den P h o s p h o l i p i d e n d e r Z e l l m e m b r a n e n

und e ine A b n a h m e d e r A A - K o n z e n t r a t i o n , f ü h r t dazu, dass

beim Abbau von Phospholipiden durch Phospholipasen ver-

mehrt EPA und nur noch in ger ingem Umfang AA freigesetzt

wird. Somit kann auf diese Weise die Bildung proentzündlicher

Eikosanoide reduziert werden. Gleichzeitig werden die anti-

entzündlichen Kapazitäten gestärkt und langfrist ig wieder ein

G l e i c h g e w i c h t h e r g e s t e l l t . Z u d e m w e r d e n Diä ten , die re ich an

Omega-3-FS in Form von EPA und DHA sind, mit geringerer

arter ie l ler Steifigkeit bei Patienten mit zugehöriger rheumato-

ider Ar thr i t is begleitet [5].

Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die Gabe langkettiger

Omega-3-FS (EPA & DHA) ant i inf lammator ische Wirkungen

besitzt. Diese entsteht durch die Absenkung der AA-Konzen-

tration in Zellen und Gewebe, die Inhibierung der Bildung von

Prostaglandinen der 2er-Serie und Leukotrienen der 4er-Serie

sowie die vermehrte Bildung ant i inf lammator ischer Prostag-

landine und Leukotriene. Darüber hinaus haben langkettige
Omega-3-FS eine ganze Reihe weiterer anti inf lammatorischer

Wirkungen. Zum Beispiel mindern sie die Bildung preinf lam-
matorischer Zytokine und reakt iver Sauerstoffspezies (ROS),

reduzieren die Expression von Adhäsionsmolekülen und des

nukleären Transkript ionsfaktors NFuB und begünstigen die

Bildung u.a. von Resolvinen, die anti inf lammatorische Eigen-
schaften haben [6].

Der Omega-3 Spiegel ist entscheidend

Eine Vielzahl an Studien zeigt, dass die kl inische Anwendung

von EPA & DHA in zahlreichen Fällen der Erkrankungen des

rheumatischen Formenkreises günstige Wirkungen im Sinne

einer Reduktion der Zahl geschwol lener Gelenke, eines redu-

zierten Schmerzes, verminder ter Morgensteif igkeit und vor al-

lem Senkung des Bedarfs an NSAR hat. Die eingesetzte Dosis
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schwankt hierbei zwischen 2 und 7 g EPA & DHA pro Tag. Am

besten hat in Studien der Therapieansatz abgeschnitten, der

neben einer Gabe von 4 g pro Tag auch eine Reduktion von AA

über eine angepasste Diat mit einbezog 7 .

Neueren Studien zufolge zeigt sich aber, dass es hier - wie

auch in vielen anderen Bereichen der or thomolekularen Me-

dizin - notwendig ist, den Therapieerfo lg messtechnisch zu

kontrollieren. Es kommt also nicht ausschl ießl ich auf die Do-

sierung an, sondern auf das, was in unserem Körper ankommt

[8]. Der 200 Jahre alte Ausspruch von Herrn Hahnemann, ?Wir
leben nicht von dem, was wir essen, sondern von dem, was wir verdauen?,

t r i f f t also auch auf diesen Bereich zu. Messen soll te man den

HS-Omega-3 Index® nach Prof. von Schacky, der derzeit als

valide Möglichkeit der Therapiekont ro l le angesehen werden

muss. Der Index gibt den Gehalt an Omega-3-Fet tsäuren in der

Erythrozytenmembran an, wobei ein höherer Wert zwischen
10 - 11 % be i rheumat ischen Patienten anzustreben ist.

Die wicht igsten Studien zum Thema

Omega-3-FS waren bei Tei lnehmern mit einem Risiko für zu-

künftige rheumatoide Ar th r i t i s umgekehr t mit der Positivität

des antizykl ischen ci t ru l l in ier ten Peptids (Anti-CCP) assoziiert.

Die potenziel le Schutzwirkung von Omega-3-FS auf die RA-be-

dingte Auto immuni tä t kann bei Personen am ausgeprägtesten

sein, die eine genetische Anfäl l igkei t für RA der HLA-Klasse Il

aufweisen [9].

In einer der b isher größten, doppelblind durchgeführten, Pla-

cebo-kontro l l ier ten und randomis ier ten Studien zu diesem

Thema, wurde gezeigt, dass die Supplement ierung von Fisch-

tebertran mit 2,2 g EPA und DHA pro Tag die tägliche Einnahme
der NSAR bei fast 40 % der RA-Patienten um mehr als 30 % r e -

duzieren kann [10]. Die Beweise für die Verwendung von Fischöl

zur Linderung von Schmerzen bei Patienten mit rheumatoider

Ar thr i t is waren insgesamt signif ikant [11].

Fischölergänzung bei Patienten mit rheumato ider Ar thr i t is
wurden in den letzten zwei Jahrzehnten untersucht. Diese Stu-

dien haben eindeutig potenzie l l vor te i lhaf te Veränderungen des

Zytokin- und Eikosanoid-Metabol ismus gezeigt. Europäische

klinische Studien haben eine signif ikante Schmerzredukt ion

bei Patienten mit RA gezeigt, die zusätzl ich mit Vitamin E be-

handelt wurden [12].

Die Ergänzung mit Omega-3-FS könnte eine vielversprechende

therapeutische Option darstel len, um viele Merkmale der RA
besser kontro l l ieren zu können. Der Einfluss von Omega-3-FS

auf das radiologische Fortschrei ten und die Synovia l -Histopa-

thologie sowie ihre Rolle bei der f rühen Ar th r i t i s und die Kom-

bination mit Biologika wurden al lerd ings noch nicht untersucht.
In einer Pi lotstudie wurde die Wirkung von Omega-3-FS in

Synovialgeweben des Kiefergelenks von Ratten mit induzierter

Ar thr i t is nachgewiesen [13]. Zusammenfassend konnte Ome-

ga-3 den Schaden im Kiefergelenk er fo lgre ich reduzieren.

Mehrere Studien haben gezeigt, dass Omega-3-FS die Ent-

wicklung von RA verhindern, den Muske ls to f fwechse l verbes-

sern und die Muskelatrophie bei übergewicht igen und insu l in -

resistenten Personen begrenzen könnten. Daher sol l te eine

Nahrungsergänzung m i t Omega-3-FS eine vie lversprechende

S t r a t e g i e se in , u m de r M u s k e l l i p o t o x i z i t ä t e n t g e g e n z u w i r k e n

u n d K o m o r b i d i t ä t e n be i R A - P a t i e n t e n v o r z u b e u g e n [14].

A u s m e i n e r k l i n i s c h e n E r f a h r u n g

Chronische Schmerzpat ient innen aus dem rheumat ischen For-

menkre is sind Patientinnen, die jahre lang mit COX-2-Hemmern
der modernen Generation, aber auch mit NSAR oder Aspir in

in Eigenregie behandelt wurden. Dies führt beim Dauerge-
brauch neben vielen anderen Problemen auch dazu, dass der

gesamte Fet tsäuren-Stof fwechsel durch Hemmung der COX

eingeschränkt wird. Trotz des Versprechens der pharmazeu-

tischen Industrie, dass w i r spezif ische COX-2-Hemmer be-
sitzen, kommt es i m m e r wieder zu ?Koltateralschäden? durch

Hemmung der so wicht igen entzündungshemmenden Prostag-

landine der Serie 3. Dies führ t dazu, dass die Balance zulasten

der Prostaglandine der Serie 2 und der Leukotr iene der Ser ie 4

verschoben wird. Ich bezeichne dies dann immer als den aus-

gebrannten Rheumatiker, der nach jahre langer Einnahme von
Schmerzmit te in nicht m e h r in der Lage ist, se lbst in i rgend-

einer Form modif izierend im Bereich seines Entzündungsge-

schehens einzugreifen. 40 Jahre Medizin haben mich gelehrt ,

demütig gegenüber der Biologie zu sein und zu begreifen, dass

die Evolution uns eine Menge Inst rumente an die Hand gege-

ben hat, Krankheiten selbst zu modif iz ieren. Nicht die Tatsache,

dass ein bildgebendes Verfahren einen Knorpelschaden zeigt,

e rk lä r t die Schmerzen des Patienten, sondern die Funkt iona-

lität und der Entzündungszustand des Patienten führen dazu,

dass das Beschwerdebild sich in klass ischer Weise ausbildet.

Hier kann man nur mit massiver o r thomoleku la re r Unte rs tü t -

zung dieses Entzündungsgeschehen und somit die Fet tsäure-

Balance wieder in Richtung der Prostaglandine der Serie 3 ve r -

schieben.

ZIEL
Krankhe i t s remiss ion de r RA

M e d i k a m e n t e Physio- &
Ergotherap ie

und phys ika l ische
Maßnahmen

Operat ive
Behand lung

Als l e t z t e r

Ausweg, w e n n
Med ikamen te

n?cht helfen

Or thomo leku la re Medizin

nach dem B e r u f s v e r b a n d D e u t s c h e r Rheuma to logen ev w w w bdrh.de

Ver lagerung
oder Aufha l ten

der Erk rankung
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Begl ichkei t und
Funks fah igke i t
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Hierzu gehört neben einer Hochdosistherapie mit Omega-3-FS

(bis 4.000 mg EPA+DHA tägl ich) auch eine kurzf r is t ige hohe

Dosis an Vitamin E (1.200 mg/Tag für ca. 2-3 Monate; anschl ie-

ßend eine wei tere Erhal tungsdosis zwischen 300 und 600 mg

Vitamin E/Tag). Darüber hinaus ist die Einstel lung des Selen-

Spiegels bei ca. 150 ng/ml, ein Vitamin D-Spiegel von mindes-

tens 40-60 ng/ml und eine suff iziente Einstel lung mit Magnesi-

um anzuraten. Auch Entzündungsmediatoren wie das Histamin



sol l ten berücksichtigt werden. Ich habe bei vielen PatientInnen

das Entzundungsgeschehen deutl ich reduzieren können und

den Zustand w?eder so we?t herste l len können, dass sie sich

?m Bereich der Physiotherapie eine Intensivierung der phy-
siotherapeutischen Anstrengungen zutraulen und damit die

zwe?te Säule der Behandlung ganz entscheidend verbessern

konnten. Meine personl iche Erfahrung bei beidseit iger Gonar-

th rose zeigte nur, dass d?e or thomoleku lare Therapie erfolgs-
versprechender als die Therapie mit COX-2 Hemmern ist. Wenn

ich etwas spürte, dann war es das Vergessen auch nur einer
Dosis von 4 9 EPA und DHA ?n Form von Fischöl - zumindest so

lange, bis mein Omega-3 Index be? 11 % eingestel l t war.

Plädoyer

Es gibt viele potenzie l l veränderbare Lebenssti l faktoren, die

das RA-Risiko beeinf lussen können. Das Rauchen von Zigaret-
ten hat die stärkste Evidenzbasis als veranderbares Lebens-

st i lverhal ten für ein erhöhtes seroposi t ives RA-Ris?ko. Es g?bt

außerdem Hinweise darauf, dass Übergewicht das RA-Risiko

erhöhen kann, obwohl d ieser Effekt je nach Geschlecht, sero-

logischem Status und Al ter zu Beginn der RA unterschiedl ich
sein kann. Die Einnahme von Mikronährstoffen in Form von

Nahrungsergänzungsmi t te ln kann auch das RA-Risiko beein-

f lussen. Insgesamt gesündere Muster w ie höherer Fischkon-

sum bzw. die Aufnahme von Omega-3-FS und mäßiger A lko-

ho lkonsum können das RA-Risiko verringern, während der

Konsum von Koffein und zuckerhal t igem Soda das RA-Risiko
wieder erhöhen kann [14].

Der Lebensst i l kann bei der Entwicklung der rheumatoiden Ar-

th r i t i s seh r wicht ig sein. Daher kann eine Änderung des Ver-

haltens den Beginn der RA verzögern oder sogar verhindern.
1736 sprach Benjamin Frankl in den berühmten Satz ?Eine Unze

Prävention ist ein Pfund Heilung wert? nicht als Gesundheitswar-

nung aus, sondern zur Bewält igung der damals üblichen Prob-

P r i v a t ä r z t l i c h e s Z e n t r u m

fü r Prävent ion und Ganzhe i t smed iz in

Dr. med. Ra ine r Sp i cha l sky - E r k r a n k u n g e n des r h e u m a t i s c h e n F o r m e n k r e i s e s
Sonde rd ruck

leme von Heimbränden. Aber diese Aussage, die auf viele Fälle

anwendbar ist, hat heute mehr Gewicht denn je, wenn es um

unsere Gesundheit geht. Es ist wicht iger zu erkennen, was er-
forderl ich ist um gesund zu bleiben, als ständig neue Risiko-

marker und deren Bekämpfung zu finden. Aber wo beginnt die

Vorsorge und wie kann ich jetzt einen Vorsorgeplan umsetzen?
Hier kommt uns Therapeuten eine entscheidende beratende

Rolle zu. Lassen sie uns offen sein für die Angebote, die die

Biologie uns macht.

Lebensst i lbasier te Empfehlungen
B e w e g u n g und Lebenss t i l

Lang f r i s t i ge V e r r i n g e r u n g des F e t t a n t e i l s a m KG

Muske lau fbau (Schutz d e r Gelenke)

. Tagl aerobe Bewegung («2mmol/l)

Laktat-Kontrolle
. Tat?gkeiten d?e B e t a - E n d o r p h i n e f r e i s e t z e n

Gute r Schlaf, S t r ess reduk t i on , Lachen

E r n a h r u n g
Ste inze i td ia t = gengerech te E r n ä h r u n g

v ie l m e h r Gemüse und Obst

m e h r F?sch, wen ige r F le isch
« rege lmäß ig W a s s e r tr?nken

- wen ig Zucker , Kaffee, A lkoho l . K u h m i l c h - und G e t r e i d e p r o d u k t e

. s e l t e n e r e twas essen, was man n?cht v e r t r ä g t

ohne N a h r u n g s e r g ä n z u n g s m i t t e t geht es n?cht

Ideal ist ein Start m?t Fasten für m?nd. 5 Tage. Dies führt zur

Reduktion der AA-Aufnahme um 100 %, der AA-Bi ldung um 60
% und zur drast ischen Reduktion des Cor t iso l - und Insulinspie-

gels und damit zu einer Reduktion der entzündl ichen Schmer-

zen vom 2. Tag an. Danach weitestgehend vegetarische Nah-

rung (Steinzeit).

Dr. med. Rainer Spichalsky / / Arzt für Al lgemeinmedizin
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