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Einleitung

Chronisch entzindliche Darmerkrankun-
gen, Morbus Crohn und Colitis ulcerosa,
sind durch eine UberschieRende Immun-
abwehr des Darms gekennzeichnet.
Verschiedene Ausldser, z. B. bakterielle
Infekte, konnen akute Entzindungs-
schibe hervorrufen.

Bei etwa der Halfte der Patienten ver-
laufen diese Erkrankungen schubartig.
Krankheitsphasen, in denen die Entzin-
dung ruht (sog. Remissionsphasen),
werden unterbrochen von akuten Entzin-
dungsschiben, die einer intensiveren
Behandlung bedurfen. In der Regel
kénnen diese Schibe mit Hilfe von hoch
dosierten Cortisongaben oder Amino-
salicylaten durchbrochen werden.

Bei ungefahr jedem flnften Patienten
kann jedoch selbst mit Hilfe von Cortison
keine Remission erzielt werden. Diesen
Krankheitsverlauf bezeichnet man als
,Steroidrefraktar”, d.h. nicht durch
Cortison zu beeinflussen. Manche
Schibe sind so schwerwiegend, dass
sie stationar behandelt werden mussen.



Einleitung

Hat man mit Hilfe des Cortisons eine
Remission (,,Ruhephase der Erkrankung”)
erzielen kdnnen, muss wegen der mog-
lichen Cortisonnebenwirkungen (,,Mond-
gesicht”, Osteoporose, Infektanfalligkeit)
das nachste Ziel eine moglichst schnelle
Absenkung der Cortisondosis sein. Bei
dieser Absenkung kommt es jedoch bei
etwa jedem dritten Patienten bei Unter-
schreiten einer bestimmten Dosis zu
einem erneuten Schub. Diese Patienten
bezeichnet man als , steroidabhangig”.

Beide Patientengruppen, die steroid-
refraktaren und die steroidabhangigen,
werden als chronisch aktiv bezeichnet
und umfassen etwa die Halfte aller
Patienten. Diese Patienten bedUrfen
einer Therapie mit immunsuppressiven
Medikamenten, d.h. mit Medikamenten,
die dauerhaft die kdrpereigene Immun-
abwehr vermindern.

Diese Broschire soll Uber die Wirkung
und Nebenwirkungen der verschiede-
nen immunsuppressiven Medikamente
informieren, die bei chronisch entzind-
lichen Darmerkrankungen zum Einsatz
kommen.
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Wirkung der
Immunsuppressiva

Eine wichtige Aufgabe des Darms ist es,
die Barriere und Abwehrfunktion gegen
Bakterien aufrechtzuerhalten. Dabei
kommt der Schleimhaut, der so genann-
ten Mucosa, als Kontaktschicht zu den
Darmbakterien eine wichtige Rolle zu.
Der Darm enthalt aufserdem eine Viel-
zahl von Abwehrzellen, die eine Invasion
von Erregern verhindern. Wichtig ist je-
doch auch, dass UberschieRende Ent-
zUndungsreaktionen verhindert werden,
damit die Darmschleimhaut nicht be-
schadigt wird. Hierflr ist ein Gleichge-
wicht von entziindungsfordernden und
entzindungshemmenden Faktoren not-
wendig. Um dieses Gleichgewicht auf-
rechtzuerhalten, stehen die Abwehrzel-
len im Darm Uber verschiedene Boten-
stoffe, zu denen unter anderen die Inter-
leukine gehdren, in Kontakt miteinander.

Normalerweise halten sich entziindungs-
férdernde und entzindungshemmende
Botenstoffe die Waage (Abb. 1). Erreger
werden am Eindringen gehindert, und
gelegentlich auch beim gesunden
Menschen vorkommende Magen-Darm-
Infektionen werden rasch und effektiv
bekdampft. In der Regel klingt die Ent-
zUndung schnell wieder ab, so dass die
Darmschleimhaut keinen groReren
Schaden nimmt.
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' Darmbakterien

[ "4_%’ Defensine
S

Makrophage ' mphozyt
——
/4 d\ — Entziindungs-
/ Lymp! < fordernde
Botenstoffe
Entziindungs-
fordernde
Botenstoffe
Lymp@
\
\ Entziindungs-
fordernde
Botenstoffe
Abb. 1

Darmschleimhaut bei Morbus Crohn:

Durch eine fehlende Bildung von Defensinen (korpereigene Anti-
biotika) kommt es zur vermehrten Einwanderung von Darmbakterien.
Das korpereigene Immunsystem wehrt sich durch die Aktivierung
von Abwehrzellen (Makrophagen, Lymphozyten), die vermehrt
entziindungsfordernde Botenstoffe produzieren und dadurch eine
chronische Entziindung der Darmschleimhaut verursachen.

Dieses wichtige Gleichgewicht ist bei
Morbus Crohn und Colitis ulcerosa aus
bisher nicht vollstandig geklarter Ursache
gestort. Ursachlich scheint ein ,,Barriere-
defekt” der Schleimhaut zu sein, der zu
einem vermehrten Kontakt und sogar zu
einer vermehrten Einwanderung der
Bakterien in die oberflachige Schleim-
haut fuhrt. Ursache dieses Defekts ist
bei Morbus Crohn eine Stérung der mu-
cosalen Produktion so genannter Defen-
sine (korpereigene Antibiotika). Auf die
eindringenden Bakterien reagiert dann
das Immunsystem. Daher Uberwiegen
in der Darmschleimhaut von Patienten
mit chronisch entzindlichen Darmer-
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krankungen entztindungsfordernde
Botenstoffe. Schon der Kontakt zu den
,nhormalen” Darmbakterien kann eine
UberschieRende und lang andauernde
Abwehrreaktion hervorrufen, die dann
zu den Krankheitsschiben bei chronisch
entzlndlichen Darmerkrankungen fihrt.
Die Schleimhaut ist voller Entziindungs-
zellen, die dauerhafte Entziindungs-
reaktion flhrt zu schweren Schleimhaut-
schaden, die zu den Symptomen wie
Durchfall, Schmerzen und Blut im Stuhl
fUhren.

Solange es nicht moglich ist, die Barriere-
funktion voll wiederherzustellen, ist das
Ziel der Therapie bei Morbus Crohn und
Colitis ulcerosa, die Immunreaktion in
der Darmschleimhaut einzuddmmen

und die Schleimhautschaden zu verhin-
dern. Wie schon erwahnt, gelingt dies
bei etwa der Halfte der Patienten nur mit
Einsatz so genannter immmunsuppressiver
Medikamente, die das Abwehrsystem
im Darm dauerhaft unterdriicken.

Bei den immunsuppressiven Medika-
menten unterscheidet man grundsatzlich
zwischen den so genannten klassischen
immunsuppressiven und den neuen
immunmodulatorischen Medikamen-
ten. Erstere greifen in den Stoffwechsel
der Abwehrzellen ein und flhren einer-
seits zu einer verminderten Bildung
dieser Zellen und andererseits zu ihrer
Funktionshemmung (Abb. 2). Zu den
lange etablierten immunsuppressiven
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Wirkungsweise von Immunsuppressiva
und Immunmodulatoren

Immun- Entziindungs- Immun-
suppressiva fordernde modulatoren
Azathioprin Botenstoffe anti-TNFou
Cyclosporin (z.B. TNFa, (Infliximab)
Tacrolimus Interleukin-12) anti-

Methotrexat 0 Interleukin-12

Makrophagen >

(,Fresszellen”)

mun (= —

modulatoren Entziindungs- suppressiva
Interleukin-10 hemmende Azathioprin
Interleukin-11 Botenstoffe Cyclosporin
(z.B. Interleukin- Tacrolimus
10 und -11) Methotrexat

Abb. 2
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Medikamenten gehoren Azathioprin,
6-Mercaptopurin und Methotrexat, in
schweren Fallen kommen Medikamente
wie Cyclosporin oder Tacrolimus zum
Einsatz. Diese Medikamente stellen

die Standardtherapie in der Immun-
suppression dar.

Einen neuen Ansatz in der Therapie der
chronisch entzindlichen Darmerkran-
kungen verfolgen Medikamente, die
einzelne entziindungsfordernde Boten-
stoffe oder entziindungsférdernde Me-
chanismen im Zell-Zell-Kontakt der Ab-
wehrzellen hemmen (Immunmodula-
tion). Ziel dieser Medikamente ist es,
moglichst nicht alle Abwehrzellen zu
unterdrtcken oder alle Botenstoffe zu
hemmen, sondern durch gesteuerte
Blockade einzelner entziindungsfordern-
der Bausteine das Gleichgewicht der
Darmabwehr wiederherzustellen. Eine
Vielzahl von Studien ist in den letzten
Jahren durchgeflhrt worden, leider sind
die Ergebnisse eher enttduschend. Die
grofe Vielzahl der Wirkstoffe, seien sie
entzindungshemmend wie z. B. Inter-
leukin-10, Interleukin-11 oder Interferon-o
oder auf der anderen Seite Antikorper
gegen entziindungsfordernde Boten-
stoffe wie anti-Interleukin-12 und anti-
Interferon-y, war entweder nicht tber-
zeugend wirksam oder muss erst noch
in groReren Patientenkollektiven unter-
sucht werden.
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Der einzige immunmodulierende Wirk-
stoff, der sich bisher als wirksam erwie-
sen hat, ist das Infliximab, ein kinstlicher
Gegenspieler fir den entziindungsfor-
dernden Tumor-Nekrose-Faktor-o (TNFa).
Dabei scheint aber auch Infliximab seine
Hauptwirkung durch einen immunsup-
pressiven Effekt, namlich durch die Ver-
ursachung eines Absterbens von Abwehr-
zellen, zu entfalten. Knapp die Halfte der
behandelten Patienten kann mit der
optimalen Dosis in Remission gebracht
werden, langfristig halt die Remission
unter der Weiterbehandlung allerdings
nur bei knapp einem Viertel der Patien-
ten. Bei immensen Kosten, vor allem
aber wegen der teilweise schweren
Nebenwirkungen mit lebensbedrohlicher
Infektanfalligkeit, insbesondere gegen-
Uber Tuberkulose, verbietet sich der
priméare Einsatz von Infliximab, und die
Anwendung sollte Patienten mit Ver-
sagen der Standardimmunsuppression
wie Azathioprin und Methotrexat vorbe-
halten werden. Diese Einschatzung ent-
spricht der neuen europaischen Leitlinie
zum Morbus Crohn.

Medikamente, die gezielt das Einwandern
von Abwehrzellen in die Darmschleim-
haut hemmen bzw. den Zell-Zell-Kontakt
der Abwehrzellen unterbinden sollen,
haben sich leider trotz des eleganten
Ansatzes als nicht Uberzeugend wirksam
erwiesen oder fluhrten zu schweren
Nebenwirkungen.

11
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Behandlungsindikationen

Morbus Crohn
Remissionseinleitung

Wie schon erwahnt, kann bei jedem
finften Patienten mit Morbus Crohn mit
Cortison die Erkrankung nicht vollstan-
dig ,ruhig gestellt” werden, sie leiden
an einem chronisch aktiven Krankheits-
verlauf. Bei diesen Patienten hat sich
gezeigt, dass mit Azathioprin oder
6-Mercaptopurin mehr als die Halfte
der behandelten Patienten in Remission,
also in die Ruhephase der Krankheit,
gebracht werden kann. Ein wichtiger
Aspekt ist bei diesen Medikamenten,
dass die Behandlung fur mindestens

3 Monate durchgefiihrt werden muss,
um einen positiven Effekt zu bewirken.

In schweren akuten Schiben, die auf die
Ubliche hoch dosierte Cortisontherapie
nicht ansprechen und bei denen man
nicht auf das Einsetzen der Azathioprin-
wirkung warten kann, steht der oben er-
wahnte Gegenspieler des entziindungs-
fordernden Botenstoffes TNFa, das
Infliximab, zur Verfigung. Wie bereits
erwahnt, kann kurzfristig knapp die Halfte
der Patienten in Remission gebracht
werden. Allerdings kann es zu schwer-
wiegenden Nebenwirkungen kommen,
so dass Infliximab nur von erfahrenen
Arzten und nur bei ausgewahlten Patien-
ten eingesetzt werden sollte.
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Wann soll eine immunsuppressive Therapie

eingeleitet werden?

Morbus Crohn

Remissionseinleitung,
bei akutem steroidun-
empfindlichen Schub und
chronisch aktivem Verlauf

Remissionserhaltung,
bei chronisch aktivem
Verlauf

Fistelleiden

Tab. 1

Colitis ulcerosa

Remissionseinleitung,
bei akutem steroidun-
empfindlichen Schub und
chronisch aktivem Verlauf

Remissionserhaltung,
bei chronisch aktivem
Verlauf

Remissionserhaltung

Uber ein Drittel der Patienten mit Morbus
Crohn ist steroidabhangig, d. h. die Er-
krankung spricht zunachst auf Cortison
an, bricht aber bei Unterschreiten einer
gewissen Cortisondosis immer wieder
aus, und das Cortison kann nie vollstan-
dig abgesetzt werden. Das bedeutet,
dass diese Patienten besonders gefahrdet
sind, Nebenwirkungen der Cortison-
therapie zu erleiden (,, Mondgesicht”,
Osteoporose usw.). Auch bei diesen
Patienten hat sich der Einsatz von Aza-
thioprin oder 6-Mercaptopurin bewahrt.
Bei zwei Dritteln der behandelten Patien-
ten kann die Cortisondosis unter die Ne-
benwirkungsschwelle gesenkt werden.
Dies ist naturlich ein ganz wesentlicher
Vorteil der Immunsuppression.

13
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Nach Erreichen der Remission (, Ruhe-
phase”) der Erkrankung erleidet etwa
die Halfte auch der nicht steroidabhangi-
gen Patienten innerhalb eines Jahres
einen Krankheitsrickfall. Diese Ruckfall-
quote kann unter Therapie mit Azathio-
prin so weit gesenkt werden, dass zwei
Drittel der behandelten Patienten keinen
Rickfall erleiden. Die optimale Dauer der
Azathioprintherapie betragt mindestens
4 Jahre, allerdings zeigen neue Studien,
dass auch nach mehr als 4 Jahren Patien-
ten unter Azathioprin von der Therapie
profitieren und weniger Krankheitsschibe
erleiden. Cortisonpraparate und Amino-
salicylate sind demgegenUber zur Remis-
sionserhaltung bei Morbus Crohn nicht
geeignet.

In Fallen, in denen Azathioprin oder
6-Mercaptopurin nicht vertragen werden
oder nicht wirken, kann ein Therapiever-
such mit Methotrexat unternommen
werden. Die langfristige Remissionser-
haltung wird allerdings unter Methotrexat
nur bei etwa jedem vierten Patienten
erreicht.

Fistelleiden

Etwa ein Drittel der Patienten mit Morbus
Crohn leidet an Fisteln. Unter der Thera-
pie mit Azathioprin oder 6-Mercaptopu-
rin konnte bei einem Drittel der behan-

delten Patienten ein Abheilen der Fisteln
beobachtet werden. Infliximab ist eben-
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falls wirksam. Unter der optimalen Dosis
kann kurzfristig sogar bei etwas mehr
als der Halfte der Patienten ein Abheilen
der Fisteln erreicht werden.

Colitis ulcerosa
Remissionseinleitung

Die meisten akuten Schiibe sprechen
auf Mesalazin- und Cortisonpraparate
gut an, so dass eine Immunsuppression
nicht erforderlich ist. Azathioprin ist vor
allem bei chronisch aktivem Verlauf in-
diziert, erfordert aber etwa 3 Monate

Zeit bis zum Wirkungseintritt. Bei schwe-
ren akuten Schiben, bei denen trotz
hoch dosierter Cortisongabe keine Krank-
heitsbesserung erreicht wird, haben

sich die Medikamente Cyclosporin und
Tacrolimus als rasch wirksam erwiesen.
Bei Uber zwei Dritteln der Patienten kann
mit dieser Therapie zumindest kurzfristig
eine Remission erreicht werden. Lang-
fristig kann bei fast der Halfte der Pa-
tienten die Kolektomie (, Dickdarment-
fernung”) vermieden werden. Auf Grund
der schweren Krankheitsbilder und der
moglichen Nebenwirkungen der Therapie
werden diese Medikamente meist nur
unter stationdren Bedingungen im Kran-
kenhaus eingesetzt. Infliximab scheint
bei der mittelschweren Colitis ulcerosa
ebenfalls wirksam zu sein. Wegen der
oben genannten Alternativen wird Inflixi-

15
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mab bei der Colitis ulcerosa allerdings
bisher nur in Ausnahmefallen eingesetzt.

Remissionserhaltung

Ahnlich wie beim Morbus Crohn sind
etwa ein Drittel der Patienten mit Colitis
ulcerosa steroidabhangig. Auch bei
diesen Patienten kann mit dem Einsatz
von Azathioprin sowohl eine Besse-
rung der Krankheitsaktivitat als auch
eine Verringerung der Cortisondosis
unter die Nebenwirkungsschwelle ohne
Krankheitsverschlechterung erreicht
werden. Bei nicht steroidabhangigen
Patienten erfolgt die Standardtherapie
zur Remissionserhaltung meist mit
Aminosalicylaten. Falls diese versagt,
ist Azathioprin indiziert. Methotrexat
scheint bei der Colitis ulcerosa, wenn
auch bisher nicht so gut untersucht wie
beim Morbus Crohn, ebenfalls wirksam
zu sein.

Unter der Therapie mit Azathioprin ist
die Ruckfallquote nach Erreichen der
Remission auch bei Patienten mit Colitis
ulcerosa deutlich niedriger zu sein, die
Remissionserhaltung liegt doppelt

so hoch wie unter Plazebo. Auch beim
steroidabhangigen Verlauf der Colitis
ulcerosa ist Azathioprin wirksam. Die
Zahl der in Studien behandelten Colitis
ulcerosa-Patienten ist allerdings geringer
als beim Morbus Crohn.
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Welche immunsuppressiven Medikamente
kommen wann zum Einsatz?

Morbus Crohn

Schwerer steroidun- Azathioprin,
empfindlicher Schub Infliximab

Chronisch aktiver Verlauf | Azathioprin,
steroidabhangig oder 6-Mercaptopurin,
-unempfindlich eventuell Methotrexat
Remissionserhaltung Azathioprin,

bei chronisch aktivem 6-Mercaptopurin,
Verlauf eventuell Methotrexat
Fistelleiden Azathioprin, Infliximab

Colitis ulcerosa

Schwerer steroidun- Cyclosporin,
empfindlicher Schub Tacrolimus

Chronisch aktiver Verlauf | Azathioprin,
steroidabhangig oder 6-Mercaptopurin
-unempfindlich

Remissionserhaltung Bei Versagen von
Aminosalicylaten:
Azathioprin,
6-Mercaptopurin

Tab. 2
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Nebenwirkungen

Hemmung des Immunsystems

Insgesamt haben alle immunsuppres-
siven Medikamente gemeinsam, dass
sie das kdrpereigene Abwehrsystem
unterdriicken. Dieser gewlnschte Effekt
hat allerdings den Nachteil, dass die An-
falligkeit fur Infektionen gesteigert ist.
Bei den ,schwéacheren” Immunsuppres-
siva Azathioprin, 6-Mercaptopurin und
Methotrexat ist diese Nebenwirkung
nur gering ausgepragt, und das Risiko
far Infektionen ist nicht wesentlich er-
hoht. Der Einsatz von Cyclosporin und
Tacrolimus erfordert, insbesondere in
Kombination mit Cortison, erhohte Auf-
merksamkeit, und Fieber oder andere
Infektzeichen missen ernst genommen
werden. Im Zweifelsfall sollte immer der
betreuende Arzt informiert werden.

Unter der Behandlung mit Infliximab
sind schwere Infektionen mit teilweise
todlichem Ausgang beschrieben wor-
den. Insbesondere eine alte Tuberkulose
muss vor Behandlung durch ein Ront-
genbild des Brustkorbs und einen Haut-
test ausgeschlossen werden, da es zu
einem Wiederaufflackern der Tuberkulo-
se kommen kann. Bei Morbus Crohn
mussen Abszesse vor einer Behandlung
mit Infliximab ebenfalls ausgeschlossen
werden.
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Wichtige Nebenwirkungen der
immunsuppressiven Medikamente

Alle immunsuppressiven
Medikamente

Azathioprin,
6-Mercaptopurin

Methotrexat

Cyclosporin

Tacrolimus

Infliximab

Tab. 3

Gesteigerte Infektanfalligkeit,

allergische Reaktionen,
(Ubelkeit, Durchfall, Haut-
ausschlag)

Ubelkeit, Blutbildverande-
rungen, Bauchspeichel-
drisenentzindung,
Leberentziindung

(Mund-) Schleimhaut-
entziindungen, Ubelkeit,
Leberentziindung,
Lungenveranderungen

Bluthochdruck,
Diabetes mellitus,
Nierenfunktions-
verschlechterung,
Handezittern,
vermehrter Haarwuchs

Leberentziindung,
Diabetes mellitus,
Handezittern,
vermehrter Haarwuchs,
Nierenfunktions-
verschlechterung

Antikoérperbildung,
Kopfschmerzen,
Reizhusten,

schwere Infektionen,
fraglich: Lymphome

19
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Allergische Reaktionen

Wie viele Medikamente konnen fast
alle immunsuppressiven Substanzen
allergische Reaktionen wie Durchfall
und Hautausschlag verursachen. Bei
der Behandlung mit Azathioprin kom-
men allergische Reaktionen bei 2 bis 10
von 100 behandelten Patienten vor.
Nicht selten treten vor allem zu Beginn
der Therapie mit Azathioprin Ubelkeit
und Erbrechen auf, hier ist eine (voriber-
gehende) Dosisreduktion oder, bei Fort-
bestehen der Beschwerden, ein Um-
setzen auf 6-Mercaptopurin sinnvoll.
Bei Infliximab, das direkt in die Vene
infundiert wird, kann es selten auch zu
einem Schock kommen, vorallem nach
wiederholter Gabe.

Knochenmark und Blutbild

Bei etwa 2 % der mit Azathioprin behan-
delten Patienten fallen die Leukozyten
(weilde Blutkorperchen) zu stark ab, und
es besteht die Gefahr einer ausgepragten
Abwehrschwéache. Daher muss wahrend
der Behandlung insbesondere zu Beginn
der Therapie engmaschig, aber auch im
weiteren Verlauf regelmalig das Blutbild
kontrolliert werden. Es besteht auch die
Maglichkeit einer Enzymbestimmung in
den roten Blutkorperchen, um besonders
gefahrdete Patienten mit einer Schwéche
im Stoffwechsel des Azathioprins zu
identifizieren.
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Bauchspeicheldriise und Leber

In seltenen Fallen kann sich unter der
Therapie mit Azathioprin eine Bauch-
speicheldrisenentziindung entwickeln,
die sich durch heftige Bauchschmerzen
und Ubelkeit zeigt. Unter der Therapie
mit Azathioprin und Tacrolimus kann
in seltenen Fallen auch eine Leberent-
zUndung entstehen.

Niere

Unter der Therapie mit Cyclosporin und
Tacrolimus mussen die Nierenwerte
kontrolliert werden, da es zu einer
zwischenzeitlichen Nierenfunktions-
verschlechterung kommen kann.

Tumorbildung

Unter Azathioprin kommt es nach den
vorliegenden Daten nicht zu einer ver-
mehrten Tumorbildung, allerdings sind
insbesondere Lymphome (Veranderun-
gen der Lymphknoten) vereinzelt unter
Therapie beobachtet worden. Dies gilt
auch far die anderen Immunsuppressiva,
einschlief3lich Infliximab.

21
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Sonstiges

Woahrend der Behandlung mit Cyclospo-
rin kann es zur Entwicklung eines Blut-
hochdrucks kommen. Bei der Behandlung
mit Tacrolimus mussen die Blutzucker-
werte kontrolliert werden, weil, insbeson-
dere in der Kombination mit Cortisonpra-
paraten, ein voribergehendes Ansteigen
der Blutzuckerwerte (Diabetes mellitus)
auftreten kann. Weitere Nebenwirkungen
unter der Therapie mit Cyclosporin eben-
so wie mit Tacrolimus sind vermehrter
Haarwuchs und ein leichtes Handezittern.
Diese Erscheinungen verschwinden nach
Absetzen des Medikamentes wieder.

Die Gabe von Azathioprin wéahrend der
Schwangerschaft sollte sicherheitshalber
vermieden und nur in dringenden Aus-
nahmefallen durchgeflihrt werden. Tritt
allerdings eine Schwangerschaft unter
Therapie mit Azathioprin auf, so besteht
nach der aktuellen Studienlage kein ge-
steigertes Risiko fir Mutter und Kind.
Generell gilt, dass ein akuter Schub in der
Schwangerschaft fur den Verlauf der
Schwangerschaft schadlicher ist als das
WeiterfUhren der Therapie. Unter einer
Therapie mit Methotrexat muss eine
Schwangerschaft auf jeden Fall vermie-
den werden. Da keine ausreichenden
Daten zu Infliximab und Schwangerschaft
vorliegen, muss auch unter dieser Thera-
pie eine Schwangerschaft verhindert
werden. Da Infliximab ein klnstlich her-
gestelltes Eiweil} ist, koommt es nicht
selten zu einer Antikorperbildung gegen
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dieses Eiweil}, und auch die Bildung an-
derer Antikorper kann ausgelost werden.
Die Bedeutung dieses Phanomens ist
noch unklar. Hierdurch kann es zum Wirk-
sambkeitsverlust bei wiederholter Gabe
kommen.
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