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Überlappungssyndrome (englisch: overlap syndromes) 
sind systemische, nicht organspezifische Autoim-
munkrankheiten (Kollagenosen). Sie weisen die Sym-
ptome oder die diagnostischen Merkmale von mindes-
tens zwei klassischen Krankheiten aus dieser Krank-
heitsgruppe auf, zum Beispiel des systemischen Lupus 
erythematodes (SLE), der systemischen Sklerose (Skle-
rodermie), der Poly-/Dermatomyositis oder der rheuma-
toiden Arthritis (RA). 

Kennzeichnend für die meisten Überlappungssyndro-
me sind typische Autoantikörper. Die bekanntesten 
Überlappungskrankheiten sind das Jo-1-Syndrom 
(Antisynthetase-Syndrom) und die Mixed Connective 
Tissue Disease (MCTD; Mischkollagenose). Sie wird in 
Deutschland nach dem Erstbeschreiber Gordon Sharp 
auch Sharp-Syndrom genannt. 

Überlappungssyndrome sind seltene Krankheiten. Frau-
en sind häufiger betroffen als Männer. Die Ursachen 
sind unbekannt. Erbfaktoren sind von Bedeutung.

Krankheitsausprägung ist in Bezug auf die Organbe-
teiligung variabel. Mehr als die Hälfte der Patienten 
haben einen Befall von Gelenken, Muskulatur, Lunge 
und Haut, aber auch symptomarme Verläufe mit ein-
zelnen dieser Veränderungen sind bekannt.

Die Arthritis beim Antisynthetase-Syndrom ist meis-
tens eine Polyarthritis mit schmerzhafter Schwellung 
und Bewegungseinschränkung mehrerer Gelenke, 
vorwiegend der Hände und Füße. Die Arthritis ähnelt 
im Befallsmuster der rheumatoiden Arthritis. Sie führt 
bei chronischem Verlauf häufig zu Fehlstellungen und 
Bewegungseinschränkungen. Im Unterschied zur rheu-
matoiden Arthritis kommt es jedoch nur selten zu sicht-
baren Schäden im Röntgenbild. Auch die Sehnenschei-
den der Hände und Füße können entzündlich betroffen 
sein. 

Der entzündliche Befall der Muskulatur äußert sich 
vor allem in einer Schwäche der rumpfnahen Muskula-
tur mit Schwierigkeit beim Heben der Arme und dem 
Aufstehen vom Stuhl. In der akuten Phase sind mus-
kelkaterartige Schmerzen häufig. Als Zeichen der ent-
zündlichen Muskelschädigung findet sich im Blut eine 
Erhöhung von Muskelenzymen, wie Creatinkinase (CK) 
und Myoglobin.

Die Lungenentzündung im Lungengerüst führt zur 
Kurzluftigkeit durch Flüssigkeitsansammlung in den 
Lungenbläschen (Alveolitis) und Bindegewebsvermeh-
rung im Lungengerüst. Beim Abhören der Lunge kann 
der Arzt beim Einatmen ein typisches Knistern hören. 
Die weitere Diagnostik besteht in Lungenfunktionstests 
mit Messung des Gasaustauschs von Sauerstoff und 
Kohlendioxid in Ruhe und unter körperlicher Belastung 
sowie in der hochauflösenden Computertomographie. 

Die Entzündung an der Haut äußert sich an den Hän-
den mit Rötungen, Schuppung und Rissbildungen (Rha-
gaden) an Handflächen und Fingerkuppen. Wegen des 
typischen Aussehens werden diese auch als »Mechani-
kerhände« bezeichnet. Oft sind auch die Nagelfalz der 
Hände, die Haut über den Streckseiten der Fingergelen-
ke oder des Ellbogens und der Knie beteiligt. Die Verän

Das Jo-1-Syndrom ist nach dem dafür typischen Auto-
antikörper Jo-1 benannt. Der Name leitet sich von dem 
ersten Patienten ab, bei dem der Antikörper beobachtet 
wurde. Die Antikörper reagieren mit dem Enzym Histi-
dyl-tRNS-Transferase, das bei der Eiweißsynthese (Syn-
thetase) in den Körperzellen eine Rolle spielt. In der Fol-
ge wurde bekannt, dass Patienten mit Autoantikörpern 
gegen andere derartige Synthetasen ähnliche klinische 
Symptome haben. Daher wird das Krankheitsbild auch 
Antisynthetase-Syndrom genannt. Etwa 80 bis 90 Pro-
zent der Patienten mit Antisynthetase-Syndrom haben 
Jo-1-Antikörper.

Das typische Krankheitsbild des Antisynthetase-Syn-
drom besteht in akut oder schleichend auftretenden 
Allgemeinsymptomen wie Fieber und Krankheitsge-
fühl mit entzündungsbedingten Symptomen vorwie-
gend an den Gelenken (Arthritis), der Skelettmuskulatur 
(Myositis), der Lunge und der Haut (Dermatitis). Die 
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derungen im Gesicht (Schwellung und Lilaverfärbung 
der Augenlider) ähneln denen bei der Dermatomyo-
sitis. Seltene Symptome sind Durchblutungstörungen 
der Hände (Raynaud-Phänomen mit Abblassung und 
/ oder Blaufärbung), Missempfindungen der Hände 
(Karpaltunnel-Syndrom) oder Trockenheitserscheinun-
gen der Augen- oder Mundschleimhäute. 

Die Diagnose erfolgt aufgrund der klinischen Sympto-
me mit entsprechenden Befunden an mehreren Orga-
nen beziehungsweise am Bewegungssystem in Verbin-
dung mit dem Nachweis von Autoantikörpern gegen 
Jo-1 oder anderen Synthetasen. Ihr Nachweis ist für die 
Diagnose erforderlich. 

Die medikamentöse Therapie orientiert sich an der 
Schwere und am Organbefall der individuellen Krank-
heitsausprägung. Das Ziel der medikamentösen Thera-
pie besteht in der Unterdrückung der Krankheitsaktivi-
tät und der Verhinderung von Organschäden (Lunge, 
Muskulatur).

Zu Beginn sind oft mittel- oder hochdosierte Kortison-
präparate erforderlich, die entsprechend dem Verlauf 
reduziert werden. Immunsuppressive Medikamente 
wie Methotrexat und Azathioprin, aber auch andere 
Substanzen und Biologika werden eingesetzt, wenn 
Kortikoide nicht ausreichen. Die interdisziplinäre Mit-
behandlung (Rheumatologe, Lungenfacharzt u. a.) am 
besten in einem Zentrum mit Expertise im Umgang mit 
derartigen Krankheitsbildern ist erforderlich.

Phänomen). Im weiteren Verlauf kann sich die betrof-
fene Haut verhärten (Sklerodermie). Beides kann zu 
Bewegungseinschränkungen und Kraftverlust der Hän-
de führen.

Die entzündliche Gelenkbeteiligung betrifft überwie-
gend die Hand-, Fingergrund- und -mittelgelenke und 
die Füße. Deformierungen sind bei chronischem Verlauf 
häufiger, röntgenologisch nachweisbare Schäden ent-
wickeln sich selten. Weniger als die Hälfte der Betrof-
fenen hat eine entzündliche Mitbeteiligung der Skelett-
muskulatur mit Schwäche der rumpfnahen Muskulatur 
und Erhöhung muskeltypischer Enzyme, zum Beispiel 
Creatinkinase, im Blut. 

Bewegungsstörungen in der unteren Speiseröhre mit 
Schluckstörungen und Rückfluss von Mageninhalt sind 
häufig. Es kann zu einer entzündlichen Beteiligung 
des Lungengerüsts und zu Rippenfell- und Herzbeu-
telentzündungen kommen. Im Unterschied zum SLE 
sind jedoch eine Nierenbeteiligung, Symptome des 
Nervensystems oder eine Verminderung der Blutplätt-
chen selten. Die weißen Blutkörperchen sind im Blut oft 
vermindert, die Immunglobulinkonzentrationen häufig 
stark erhöht.

Während sich entzündliche Veränderungen wie Arthritis 
oder Myositis unter der Therapie häufig zurückbilden, 
bleiben Schäden durch Bindegewebsneubildung an der 
Haut (Sklerodermie) oder der Lunge (Lungenfibrose) 
häufig bestehen. Typisch und für die Diagnose erfor-
derlich ist der Nachweis von Autoantikörpern gegen 
U1-Ribonukleoprotein (U1-RNP) im Blut mit Hilfe von 
immunologischen Bindungstests. Mehr als die Hälfte 
der Patienten hat auch Rheumafaktoren im Blut, selte-
ner andere Autoantikörper.

Die Diagnose wird aufgrund des Auftretens mehrerer 
typische Symptome (Raynaud-Phänomen, geschwollene 
Hände, Sklerodermie, Arthritis, Myositis) in Verbindung 
mit dem Nachweis von U1-RNP-Antikörpern gestellt. 
Aber nur circa die Hälfte der Patienten mit U1-RNP-
Antikörpern entspricht in ihrer Krankheitsausprägung 
der Beschreibung eines Überlappungssyndroms. Häu-
fig sind die Diagnosekriterien eines SLE, einer syste-
mischen Sklerose oder einer Poly-/Dermatomyositis 
erfüllt.

Die Schwere der Krankheit und die Art des Organbe-
falls bestimmen die medikamentöse Therapie. Ihr Ziel 
besteht in der Unterdrückung der Krankheitsaktivität 
und der Verhinderung von Organschäden (unter ande-
rem der Lunge). Zu Beginn sind oft mittel- oder hoch-

Das Sharp-Syndrom ist eine Überlappungskrankheit mit 
Symptomen des systemischen Lupus erythematodes, 
der systemischen Sklerose (Sklerodermie), der Poly-/
Dermatomyositis und der rheumatoiden Arthritis in 
Verbindung mit dem Nachweis von Autoantikörpern (in 
hohen Titern) gegen ein komplexes Partikel in Zellker-
nen körpereigener Zellen, dem U1-Ribonukleoprotein. 

Der Beginn der Erkrankung kann akut oder mehr 
schleichend erfolgen. Allgemeinsymptome wie Fieber 
oder Krankheitsgefühl und allgemeine Schwäche kön-
nen auftreten. Am häufigsten sind bläulich verfärbte 
geschwollene Hände oder Füße sowie Schmerzen und 
Schwellungen an den Gelenken vor allem von Händen 
und Füßen mit anhaltendem Steifigkeitsgefühl, beson-
ders morgens. Bei Kälte kann es zum anfallsartigen 
Erblassen von Fingern und Zehen kommen (Raynaud-

 Welche Symptome treten auf?
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Die Deutsche Rheuma-Liga

dosierte Kortisonpräparate erforderlich, die im Verlauf 
in der Dosis reduziert werden. Wie beim SLE sind Anti-
malariamittel (Chloroquin-Präparate) in vielen Fällen 
ausreichend. Immunsuppressive Medikamente wie 
Methotrexat und Azathioprin oder Biologika werden 
bei unzureichender Besserung durch diese Therapien 
eingesetzt. 

Für beide Krankheitsbilder gilt: Physiotherapie und 
Übungen nach Anleitung erhalten und verbessern 
Beweglichkeit, Kraft und Ausdauer und sollen in 
Abhängigkeit von der Krankheitsaktivität und der 
körperlichen Belastbarkeit angewendet werden. Die 
Rheuma-Liga und insbesondere die Lupus Erythema-
todes Selbsthilfegemeinschaft e.V. bieten kompetente 
Beratung in Bezug auf professionelle Hilfe und Hilfe 
zur Selbsthilfe. Das Funktionstraining der Rheuma-Liga 
kann für Patienten mit medikamentös kontrollierter 
Krankheit eine wichtige Unterstützung sein.

www.lupus.rheumanet.org
 

Weitere Informationen zu seltenen rheumatischen Krank-
heitsbildern sowie Ansprechpartner und Termine finden 
Sie auf der Internetseite der Deutschen Rheuma-Liga. 

seltene.rheuma-liga.de
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Deutsche Vereinigung Morbus Bechterew e.V.
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