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Darmmikrobiom

Dysbiose des Darmmikrobioms—
Gesundheitsauswirkungen besser erforscht

Immer mehr Erkrankungen werden mit einer Dysbiose des Darmmikrobioms in Verbindung gebracht.
Dazu zdhlen lokal angesiedelte Erkrankungen wie das Reizdarmsyndrom (RDS), aber auch andere Er-
krankungen, die iiber die Mikrobiom-Darm-Hirn-Achse vermittelt werden, beispielsweise Multiple
Sklerose (MS) oder psychische Erkrankungen wie Depressionen oder Angstzustande. Mittlerweile lie-
gen evidenzbasierte Daten vor, die auch in der aktuellen S3-Leitlinie ,Reizdarmsyndrom” beriicksich-
tigt werden [1]. Dennoch ist noch vieles unerforscht. Prof. Dr. Martin Storr, Starnberg, und Prof. Dr.
Mahesh Desai, Luxemburg, erlautern die aktuelle Studienlage.

Bekannt sei, so Storr, dass im Darm
nicht nur essenzielle Nahrstoffe nutz-
bar aufbereitet werden, sondern dass
dort auch ein GroBteil des Immunsys-
tems sitzt [2]. Damit nehme der Darm
eine Schliisselrolle bei der Immunab-
wehr und der Beeinflussung des ge-
samten Gesundheitszustands ein.
Komme die Darmgesundheit aus dem
Gleichgewicht, kdnnen viele Prozes-
se im Korper beeintrachtigt werden:
»Das Darmmikrobiom spielt hierbei
eine zentrale Rolle fiir unsere Gesund-
heit, z.B. in Bezug auf Verdauungser-
krankungen wie Reizdarm oder chro-
nisch-entziindliche Darmerkrankun-
gen. Diese Hintergriinde lernen wir
gerade kennen und beginnen, die Zu-
sammenhange zu verstehen, so Storr.
,Die Rolle des Mikrobioms bei ande-
ren Erkrankungen ist leider noch nicht
ausreichend erforscht, wir konnen

aber erste Signale detektieren und
wissen, dass das Darmmikrobiom mit
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vielen gesundheitlichen Beeintrach-
tigungen zusammenhdngt”.
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BA: Gallensauren; GABA: Gamma-Aminobuttersaure; HPA: Hypothalamus-Hypohysen-Nebennierenrinden-
Achse, SCFA: kurzkettige Fettsduren

Abb. 1: Signalwege in der Kommunikation zwischen Mikrobiom und Gehirn (mod. nach [3])
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Krankheiten, die mit Dysbiose
einhergehen

Storr zufolge geht nahezu jede Er-
krankung mit Veranderungen im
gastrointestinalen Mikrobiom einher.
+Wirwissen allerdings noch nicht, ob
diese Veranderungen ursachlich oder
Folge sind.”

Laut aktueller Datenlage kdnne bei
vielen Erkrankungen eine ursachli-
che Beteiligung gegeben sein. Um-
gekehrt sei bekannt, dass sich bei vie-
len Erkrankungen das Mikrobiom
verandere und sogar ausdiinne, dass
also die Eubiose des Kollektivs der Mi-
kroorganismen im Darm gestort sei.

JInteressant ist, dass die assoziier-
ten Erkrankungen nicht nur darmspe-

Folgende Nahrungsmittel enthalten
viele FODMAP und sollten reduziert
werden (Auswahl)

Apfel Artischocke
Aprikose Blumenkohl
Avocado Bohnen (alle
Birne aufer griine
Brombeeren Stangenbohnen)
Feigen Erbsen
Granatapfel Friihlingszwiebel
Grapefruit (weiBer Teil)
Guave Knoblauch
Johannisbeeren Kraut/Kohl
Kaki (Persimone) Lauch/Poree
Kirschen (weiBer Teil)
Litschis Linsen*
Mango Pilze
Mirabelle Rote Bete
Nashi-Birne Schalotte
Nektarine Schwarzwurzel
Pfirsich Sojabohnen
Pflaumen Spargel
Wassermelone SuBkartoffel
Zwetschgen Topinambur
Zuckerbanane, reif Wirsing
Zuckererbsen
Obstkonserven Zuckermais
Kokosvvfzsser Zwiebel
Fruchtséfte

getrocknete Friichte

* FODMAP-Gehalt variiert, je nachVerarbeitung

zifisch sind, sondern dass auch Er-
krankungen anderer Organe mit dem
veranderten Darmmikrobiom korres-
pondieren. Das sind demenzielle Syn-
drome, psychiatrische Erkrankungen
wie Depression oder Angststorung,
aber auch neurologische Erkrankun-
gen oder Autoimmunerkrankungen
wie die Multiple Sklerose.”

Dafiir seien verschiedenste Signa-
le erkennbar, dass bei der Entstehung
der Erkrankungen das Darmmikrobi-
om mitverantwortlich oder gar ur-
sachlich beteiligt sei. Derzeit beste-
he ein sehr groBes wissenschaftliches
Interesse an der Erforschung der ein-
zelnen Zusammenhinge: ,Uber die
Rolle der Mikrobiom-Darm-Hirn-Ach-

Folgende Nahrungsmittel enthalten
wenige FODMAP und eignen sich fiir eine
Low-FODMAP-Diét (Auswahl)

Ananas Alfalfa
Banane Aubergine
Blaubeeren Brokko!i (kP)
Cantaloupe-Melone Chicorée-Salat
Clementine Chilischoten
Chinakohl
Draghenfrucht B
Durian Friihlingszwiebel
Erdbeeren (griiner Teil)
Galia-Melone griine
Guave, reif Stangenbohnen
Himbeeren Gurke
Honigmelone Hokkaido
Kaktusfeige gz
Karotte
Karambola K
X artoffel
Kastanien Kohlrabi
Kiwi Kichererbsen* (kP)
Kumquat Knollensellerie (kP)
Limette Lauch/Poree
Mandarine (griiner Teil)
Maracuja Mais* (kP)
Maronen Maniok (kP)
Netzmelone Mgt
Okra
Orange Oliven
Papaya Paprika
Rhabarber Pastinake
Sternfrucht Radieschen
Weintrauben Rettich (kP)
Zitronen Rotkohl
Zuckermelone Salat
Schnittlauch
Sojasprossen
Spaghettikirbis
Spinat
Staudensellerie (kP)
Tomate
WeiBkraut
Zucchini

FODMAP: fermentierbare Oligo-, Di-, Monosaccharide und Polyole; kP: kleine Portion

Abb. 2: FODMAP-arme Erndhrung (modifiziert nach [4])

se, also der Kommunikation zwischen
Mikrobiom sowie Darm- und Hirnzel-
len, gibt es bereits zahlreiche wissen-
schaftliche Untersuchungen, auch
zur mentalen Gesundheit”, so Storr.

Depression oder Angstzustande
seien beispielsweise mit einem Man-
gel an kurzkettigen Fettsauren, die
von Darmmikroben gebildet wer-
den, assoziiert. Die Kommunikation
in der Mikrobiom-Darm-Hirn-Achse
findet auch iiber Botenstoffe wie
Tryptophan und Gamma-Aminobut-
tersaure (GABA) sowie andere Sig-
nalwege statt, die systemische Er-
krankungen erklarbar werden lassen
(Abb. 1) [3].

Erndhrungs- und Mikrobiom-
faktoren beim RDS
~Die vielféltige Pathophysiologie
beim Reizdarmsyndrom schniirt bei
jeder Patientin und jedem Patienten
einindividuelles Gesamtbild zusam-
men’, erlduterte Storr. Die individu-
ell vorliegende funktionelle Dysba-
lance basiere - je nach den person-
lichen Lebensumstanden —auch auf
Erndhrungs- und Mikrobiomfakto-
ren: ,Bei der Erndhrung wissen wir,
dass manche Lebensmittel Be-
schwerden des Reizdarmsyndroms
ausldsen kénnen. Dies sind z.B.
FODMAP-reiche Lebensmittel. Da-
her wird beim Reizdarm oft eine
FODMAP-arme Erndhrung empfoh-
len. In dieser Kostform werden trig-
gernde FODMAP-reiche Lebensmit-
tel vermieden, was wiederum giins-
tigen Einfluss auf die Symptome hat”.
Das Akronym FODMAP steht fiir
Lfermentierbare Oligo-, Di-, Mono-
saccharide und Polyole”. Dazu geho-
ren beispielsweise schnell vergdren-
de Kohlenhydrate, die z.B. in Brot,
Milchprodukten, SiiBigkeiten sowie
verschiedenen Steinobst- oder Kohl-
sorten in gro3erer Menge enthalten
sind. Gluten- oder Weizenreduktion
konne zudem hilfreich sein, wenn der
Verdacht auf entsprechende Sensiti-
vitdten besteht und wenn eine Z6li-
akie oder Weizenallergie ausge-
schlossen wurde (Abb. 2) [4].



,Beim Mikrobiom wissen wir, dass
die Zusammensetzung verschiede-
ne Darmbeschwerden triggern kann,
sowohl bei langsamem Transit (Ver-
stopfung) als auch bei schnellem
Transit (Diarrhoe). Dariiber hinaus
konnen auch Blahbauchbeschwer-
den und abdominelle Schmerzen
durch die Mikrobiomzusammenset-
zung beeinflusst werden”, so Storr.
Hier bestehe aber noch reichlich For-
schungsbedarf. Es gelte zu kldren,
welche Mikroben woflir verantwort-
lich sind, um in Zukunft ursachlich
behandeln zu kdnnen. Bei manchen
Krankheiten wie dem RDS sei hierzu
schon einiges bekannt: ,Bei verstop-
fungsbetonten RDS-Beschwerden
sind oftmals Methan-bildende Mik-
roben im UbermaR vorhanden, beim
durchfallbetonten RDS hingegen ist
es leider immer noch schwierig, die
ursachlichen Keime einzugrenzen.
Wir wissen aber sehr gut, dass ein ge-
sundes Mikrobiom die Beschwerden
lindert oder erst gar nicht aufkom-
men lasst.”

Der Stellenwert des Mikrobioms
beim RDS in der Leitlinie

,In der Leitlinie Reizdarmsyndrom
wird auf das Wissen eingegangen,
das bislang vorliegt, und es werden
in Bezug auf das Mikrobiom zwei
verschiedene therapeutische Vor-
schldge benannt: Es wird ein darm-
gesunder Lebensstil empfohlen, was
auch die Zufuhr von Prébiotika be-
inhaltet. Das sind Substanzen, die
die gesundheitsfordernden Mikro-
ben fiittern und dadurch stuhlregu-
lierende Effekte ermdglichen.” Dazu
zahlen Storr zufolge vor allem was-
serlosliche Ballaststoffe. Nach den
Empfehlungenin der aktuellen Leit-
linie der Deutschen Gesellschaft fiir
Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS)
sollten Ballaststoffe beim RDS mit
lberwiegend obstipativen Be-
schwerden eingesetzt werden. Aber
auch bei Diarrhoe kann eine Thera-
pie mit Ballaststoffen erwogen wer-
den [1].

» ,Bei zunehmend mehr Menschen wird ein Reizdarmsyndrom
diagnostiziert. Das liegt nicht nur an der steigenden Pravalenz — da
gibt es seit 40 Jahren wenig Veranderung — sondern an der gut kom-
munizierten Datenlage und der Awareness. Sowohl Arztinnen und
Arzte als auch Patientinnen und Patienten sind besser informiert und
aufmerksamer, so dass die Erkrankung friiher und klarer diagnostiziert
und deren Belastungsgrad ernster genommen wird.”

Da der menschliche Korper die
notwendigen Enzyme nicht besitzt,
konnen Ballaststoffe im Diinndarm
nicht abgebaut werden und gelan-
gen nahezu unverandert ins Kolon.
Dort dienen sie als Nahrung fir
Darmbakterien, die diese Ballast-
stoffe fermentieren und dadurch
zahlreiche positive gesundheitliche
Effekte hervorrufen. Sie wirken pra-
biotisch und kénnen bei Betroffe-
nen mit RDS u. a. die Stuhlkonsistenz
regulieren (Abb. 3) [5].

Die Ergebnisse einer Metaanalyse
zeigten eine substanzielle Verbesse-
rung der Gesamtbeschwerden und
der Obstipation durch I6sliche Ballast-
stoffe [1, 5].

Neben Prabiotika wird in der RDS-
Leitlinie auch die Einnahme von Pro-
biotika empfohlen. Zu den in rando-
misierten, kontrollierten RDS-Studi-
en getesten Mikroorganismen geho-
ren beispielsweise Vertreter der Gat-
tungen Lactobacillus, Bifidobacteri-
um oder der Art Saccharomyces
cerevisiae boulardii [1]. Letztere ist

eine probiotische Hefe mit vielfalti-
gen Wirkmechanismen bei Darmbe-
schwerden. ,In der Leitlinie werden
basierend auf wissenschaftlichen Da-
ten sowohl einzelne Keime als auch
Kombinationen erwdhnt”, erganzte
Storr. So lange allerdings nicht be-
kannt sei, welche Bakterien welche
genaue Wirkung haben, erfolge der
Einsatz probatorisch. Neben dieser
symptomorientierten Therapie wiir-
den aktuell auch individuelle Thera-
pieverfahren, die ursachlich anset-
zen, entwickelt werden.

Ursachenorientierte
Behandlungsansatze beim RDS
Ein Beispiel fiir ein solches ursachen-
orientiertes Darmgesundheitspro-
gramm ist ein Konzept, das auf der
Bewertung des Zustands der Darm-
schleimhaut und des Mikrobioms
aufbaut (Theralution®). Dabei wer-
den verschiedene Ebenen der Darm-
barriere (das Darmmikrobiom, die
Muzin-Schicht sowie die Darm-
schleimhautzellen) mit deren jewei-

[ Ballaststoffe —————

16slich

Pektin
B-Glukan
Hydrokolloide (z.B. Galactomannane
wie Guarkernmehl)
Schleimstoffe (z.B. Galaktane,

Mannane, Psyllium)

Inulin

Arabinogalactane
Johannisbrotkernmehl

Nahrungsquelle
Hafer, Gerste, Niisse, Samen
Chiasamen, Leinsamen, Bohnen,

Linsen, Obst, Topinambur,
Artischocke, Akazienfaser

unléslich

Cellulose
Hemicellulosen
Lignine

Nahrungsquelle
Vollkorn
Weizenkleie
Nisse und Samen
Gemiise (z.B. Griinkohl, Brokkoli)

Abb. 3: Losliche und unldsliche Ballaststoffe in Nahrungsmitteln (modifiziert nach [5])

Martin Storr,
Facharzt fiir In-
nere Medizin und
Gastroenterologie,
Starnberg
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Mehr zum Thera-
lution-Konzept
erfahren Sie hier.

© Prof. Dr. Martin Storr
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ligen spezifischen Funktionen be-
trachtet und wahrend der einzelnen
therapeutischen Programmphasen
berlicksichtigt. Es ist bekannt, dass
jedem Element der Darmbarriere
eine spezifische Funktion zuteil
wird, und dass dariiber hinaus In-
teraktionen sowie Abhdngigkeiten
untereinander die Darmgesundheit

© Alessandro De Sciscios

m Wie entsteht eine Darmbarriere-
storung und was sind die Folgen?
Desai: Eine Darmbarrierestorung
kann infolge eines Ungleichgewichts
des Mikrobioms entstehen, wobei
eine solche Veranderung der Diversi-
tat beispielsweise durch den Lebens-
stil, Erndhrungsfaktoren oder Medi-
kamente verursacht werden kann.
Infolgedessen nimmt die Verdau-
ungsleistung des Darms ab und es
kommt zu einem Mangel an biover-
fligbaren Nahrstoffen. Die Patien-
tinnen und Patienten klagen tber
Blahungen, Leistungsminderung und
Midigkeit. Dariiber hinaus geht eine
Dysbiose mit dem Auftreten verschie-
dener Erkrankungsbilder einher.

= Welche Krankheiten werden
durch eine gestorte Darmbesied-
lung begiinstigt?

Desai: Wenn bestimmte Mikroorga-
nismen in der Darmflora reduziert
vorliegen oder gar fehlen, werden
im Vergleich zu Menschen mit ge-
sundem Darmmikrobiom im Darm
verschiedene bakterielle Stoffwech-
selprodukte iibermaRig oder ver-
mindert produziert. Diese kdnnen

4

relevant beeinflussen. Darum steht
im Zentrum des Programms der
Wiederaufbau der gesamten Darm-
barriere mit Hilfe des gezielten Ein-
satzes einer Erndhrungsumstellung
in Kombination mit unterstiitzen-
den gesundheitsférdernden Phyto-
ndhrstoffen und pflanzlichen Bal-
laststoffen.
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Interview mit Prof. Dr. Mahesh Desai,
Luxembourg Institute of Health, Luxemburg

Dysbiose -

die aktuelle Datenlage

u.a. das Immunsystem beeintrach-
tigen und so verschiedene Krank-
heiten wie chronisch-entziindliche
Darmerkrankungen, aber auch
Krankheiten auBerhalb des Darms
wie Multiple Sklerose, Parkinson,
Lebererkrankungen, Herz-Kreislauf-
Gesundheit, Lupus erythematodes,
Diabetes mellitus Typ 1, rheumato-
ide Arthritis und vieles mehr trig-
gern. Die Liste ist lang.

m Konnten genetisch vorbelastete
Menschen, beispielsweise bei In-
dikationen wie MS oder psychi-
schen Erkrankungen, durch ent-
sprechende praventive Ma3nah-
men profitieren?

Desai: Wir arbeiten gerade an der
Frage, wie wir vorbelasteten Patien-
tinnen und Patienten helfen, bevor
sie erkranken. Da gibt es verschie-
dene Mdglichkeiten. So haben wir
z.B. vor kurzem eine Arbeit verof-
fentlicht, in der wir Biomarker iden-
tifizieren, die als Pradiktoren fiir
Multiple Sklerose dienen kdnnten
[6]. In dieser Studie konnten wir an
Mé&usen zeigen, dass bestimmte
Bakterien, z.B. aus der Gattung Ak-

kermansia, je nach der mikrobiellen
Hintergrundgemeinschaft sowohl
negative als auch positive Auswir-
kungen auf die Krankheitsentwick-
lung haben kénnen. Obwohl die
Daten nur Hinweise geben, zeigen
sie, dass es grundsatzlich moglich
ist, das Risiko fiir die Entwicklung
bestimmter Krankheiten anhand
von Mikrobiota-Eigenschaften vor-
herzusagen.

= Wie konnte das zukiinftig kon-
kret aussehen?

Desai: Wenn man herausfindet, wie
sich Bakteriengemeinschaften auf
Krankheiten auswirken kénnen, und
zwar nicht nur einzelne Bakterien,
sondern verschiedene Gemeinschaf-
ten, und wenn man feststellen kann,
welche Gemeinschaft bei einem
préadisponierten Menschen mit ho-
her Wahrscheinlichkeit zu einer
Krankheit fiihrt, kdnnen wir praven-
tiv helfen. Das kann beispielsweise
durch spezielle Didten oder eine
ballaststoffreiche Erndhrung umge-
setzt werden. Es geht darum, die
Darmflora gesund zu halten oder
gesund zu machen.
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