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Uberlappungssyndrome (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 fiir die meisten Uberlappungssyndro-
me sind typische Autoantikorper. Die bekanntesten
Uberlappungskrankheiten 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.

Uberlappungssyndrome sind seltene Krankheiten. Frau-
en sind hdufiger betroffen als Ménner. Die Ursachen
sind unbekannt. Erbfaktoren sind von Bedeutung.

Jo-1-Syndrom (Antisynthetase-Syndrom)

Das Jo-1-Syndrom ist nach dem dafir typischen Auto-
antikorper Jo-1 benannt. Der Name leitet sich von dem
ersten Patienten ab, bei dem der Antikdrper beobachtet
wurde. Die Antikdrper reagieren mit dem Enzym Histi-
dyl-tRNS-Transferase, das bei der EiweiBsynthese (Syn-
thetase) in den Kdrperzellen eine Rolle spielt. In der Fol-
ge wurde bekannt, dass Patienten mit Autoantikdrpern
gegen andere derartige Synthetasen dhnliche 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-Antikérper.

Das typische Krankheitsbild des Antisynthetase-Syn-
drom besteht in akut oder schleichend auftretenden
Allgemeinsymptomen wie Fieber und Krankheitsge-
fiihl mit entziindungsbedingten Symptomen vorwie-
gend an den Gelenken (Arthritis), der Skelettmuskulatur
(Myositis), der Lunge und der Haut (Dermatitis). Die
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Krankheitsauspragung ist in Bezug auf die Organbe-
teiligung variabel. Mehr als die Hélfte der Patienten
haben einen Befall von Gelenken, Muskulatur, Lunge
und Haut, aber auch symptomarme Verldufe mit ein-
zelnen dieser Veranderungen sind bekannt.

Die Arthritis beim Antisynthetase-Syndrom ist meis-
tens eine Polyarthritis mit schmerzhafter Schwellung
und Bewegungseinschrdnkung mehrerer Gelenke,
vorwiegend der Hande und FiiBe. Die Arthritis dhnelt
im Befallsmuster der rheumatoiden Arthritis. Sie fihrt
bei chronischem Verlauf hdufig zu Fehlstellungen und
Bewegungseinschrdnkungen. Im Unterschied zur rheu-
matoiden Arthritis kommt es jedoch nur selten zu sicht-
baren Schaden im Réntgenbild. Auch die Sehnenschei-
den der Hande und FiiBe kdnnen entziindlich betroffen
sein.

Der entziindliche Befall der Muskulatur duRert sich
vor allem in einer Schwache der rumpfnahen Muskula-
tur mit Schwierigkeit beim Heben der Arme und dem
Aufstehen vom Stuhl. In der akuten Phase sind mus-
kelkaterartige Schmerzen haufig. Als Zeichen der ent-
ziindlichen Muskelschadigung findet sich im Blut eine
Erhéhung von Muskelenzymen, wie Creatinkinase (CK)
und Myoglobin.

Die Lungenentziindung im Lungengeriist fihrt zur
Kurzluftigkeit durch Fliissigkeitsansammlung in den
Lungenbladschen (Alveolitis) und Bindegewebsvermeh-
rung im Lungengeriist. Beim Abhéren der Lunge kann
der Arzt beim Einatmen ein typisches Knistern héren.
Die weitere Diagnostik besteht in Lungenfunktionstests
mit Messung des Gasaustauschs von Sauerstoff und
Kohlendioxid in Ruhe und unter kdrperlicher Belastung
sowie in der hochaufldsenden Computertomographie.

Die Entziindung an der Haut &uBert sich an den Han-
den mit Rétungen, Schuppung und Rissbildungen (Rha-
gaden) an Handflachen und Fingerkuppen. Wegen des
typischen Aussehens werden diese auch als »Mechani-
kerhdnde« bezeichnet. Oft sind auch die Nagelfalz der
Hande, die Haut tiber den Streckseiten der Fingergelen-
ke oder des Ellbogens und der Knie beteiligt. Die Veran
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derungen im Gesicht (Schwellung und Lilaverfarbung
der Augenlider) dhneln denen bei der Dermatomyo-
sitis. Seltene Symptome sind Durchblutungstérungen
der Hande (Raynaud-Phanomen mit Abblassung und
/ oder Blaufarbung), Missempfindungen der Hande
(Karpaltunnel-Syndrom) oder Trockenheitserscheinun-
gen der Augen- oder Mundschleimhaute.

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 Autoantikérpern gegen
Jo-1 oder anderen Synthetasen. Ihr Nachweis ist fiir die
Diagnose erforderlich.

Die medikamentdse Therapie orientiert sich an der
Schwere und am Organbefall der individuellen Krank-
heitsauspragung. Das Ziel der medikamentdsen Thera-
pie besteht in der Unterdriickung der Krankheitsaktivi-
tat und der Verhinderung von Organschaden (Lunge,
Muskulatur).

Zu Beginn sind oft mittel- oder hochdosierte Kortison-
praparate 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 interdisziplindre Mit-
behandlung (Rheumatologe, Lungenfacharzt u. a.) am
besten in einem Zentrum mit Expertise im Umgang mit
derartigen Krankheitsbildern ist erforderlich.

Welche Symptome treten auf?

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

Der Beginn der Erkrankung kann akut oder mehr
schleichend erfolgen. Allgemeinsymptome wie Fieber
oder Krankheitsgefiihl und allgemeine Schwache kon-
nen auftreten. Am haufigsten sind blaulich verfarbte
geschwollene Hénde oder FiiBe sowie Schmerzen und
Schwellungen an den Gelenken vor allem von Handen
und FiBen mit anhaltendem Steifigkeitsgefiihl, beson-
ders morgens. Bei Kélte kann es zum anfallsartigen
Erblassen von Fingern und Zehen kommen (Raynaud-

Phdnomen). Im weiteren Verlauf kann sich die betrof-
fene Haut verhdrten (Sklerodermie). Beides kann zu
Bewegungseinschrankungen und Kraftverlust der Han-
de fithren.

Die entziindliche Gelenkbeteiligung betrifft iiberwie-
gend die Hand-, Fingergrund- und -mittelgelenke und
die FiiBe. Deformierungen sind bei chronischem Verlauf
haufiger, rontgenologisch nachweisbare Schaden ent-
wickeln sich selten. Weniger als die Halfte der Betrof-
fenen hat eine entziindliche Mitbeteiligung der Skelett-
muskulatur mit Schwéche der rumpfnahen Muskulatur
und Erhéhung muskeltypischer Enzyme, zum Beispiel
Creatinkinase, im Blut.

Bewegungsstérungen in der unteren Speiseréhre mit
Schluckstérungen und Riickfluss von Mageninhalt sind
haufig. Es kann zu einer entziindlichen Beteiligung
des Lungengeriists und zu Rippenfell- und Herzbeu-
telentziindungen kommen. Im Unterschied zum SLE
sind jedoch eine Nierenbeteiligung, Symptome des
Nervensystems oder eine Verminderung der Blutplatt-
chen selten. Die weillen Blutkdrperchen sind im Blut oft
vermindert, die Inmunglobulinkonzentrationen haufig
stark erhoht.

Wahrend sich entziindliche Verdnderungen wie Arthritis
oder Myositis unter der Therapie haufig zuriickbilden,
bleiben Schéden durch Bindegewebsneubildung an der
Haut (Sklerodermie) oder der Lunge (Lungenfibrose)
haufig bestehen. Typisch und fiir die Diagnose erfor-
derlich ist der Nachweis von Autoantikdrpern gegen
U1-Ribonukleoprotein (UT-RNP) im Blut mit Hilfe von
immunologischen Bindungstests. Mehr als die Hélfte
der Patienten hat auch Rheumafaktoren im Blut, selte-
ner andere Autoantikérper.

Die Diagnose wird aufgrund des Auftretens mehrerer
typische Symptome (Raynaud-Phdnomen, geschwollene
Hénde, Sklerodermie, Arthritis, Myositis) in Verbindung
mit dem Nachweis von UT-RNP-Antikérpern gestellt.
Aber nur circa die Hélfte der Patienten mit U1-RNP-
Antikorpern entspricht in ihrer Krankheitsauspragung
der Beschreibung eines Uberlappungssyndroms. Hau-
fig sind die Diagnosekriterien eines SLE, einer syste-
mischen Sklerose oder einer Poly-/Dermatomyositis
erfillt.

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



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

Fir beide Krankheitsbilder gilt: Physiotherapie und
Ubungen nach Anleitung erhalten und verbessern
Beweglichkeit, Kraft und Ausdauer und sollen in
Abhéngigkeit von der Krankheitsaktivitat und der
kérperlichen 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 fiir Patienten mit medikamentds kontrollierter
Krankheit eine wichtige Unterstiitzung 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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Die Deutsche Rheuma-Liga setzt sich vielféltig fiir Menschen mit Rheuma ein.

Die gréBte deutsche Selbsthilfeorganisation im Gesundheitswesen informiert und berat Betroffene unabhéngig
und frei von kommerziellen Interessen, bietet praktische Hilfen und unterstiitzt Forschungsprojekte zu rheuma-
tischen Erkrankungen. Der Verband mit mehr als 300.000 Mitgliedern tritt fiir die Interessen rheumakranker

Menschen in der Gesundheits- und Sozialpolitik ein.
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Die Rheuma-Liga ist die groRte Gemeinschaft und Interessenvertretung rheumakranker Menschen in Deutschland.
Wir informieren und beraten fachkompetent und frei von kommerziellen Interessen. Weitere Informationen:
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