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Definitionen

Das Mikrobiom stellt die Gesamtheit aller
Mikroorganismen (und ihr Genom) dar, die in
(Darm) oder auf (Haut) uns leben, oder mit denen
wir uns in unserer Umwelt auseinandersetzen
(mussen).

Der Begriff Darmflora sollte nicht mehr verwendet
werden, da die Bakterien nicht mehr zur
Pflanzenwelt gezéhlt werden. Besser sind Begriffe wie
Darmmikroorganismengemeinschaft, Darmmikrobiota
oder intestinale Mikrobiota.

Die Darmmikrobiota gehéren zum Mikrobiom eines
Vielzellers.
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Intestinale Mikrobiota

Die intestinale Mikrobiota wiegt etwa ein Kilogramm
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Mit ca. 10 Zellen hat sie zehnmal mehr Zellen und
100 mal mehr Gene als der Mensch .

> Colon ransversem
w4 [ B O
Sie besteht aus tber 400 Spezies und ist individuell
unterschiedlich zusammengesetzt.
v DR
Die meisten Vertreter sind strikte Anaerobier, die nicht in
Gegenwart von Sauerstoff wachsen kénnen.

Mastaaern

Die niedrigste Konzentration an Darmbakterien findet
sich im Magen, die héchste im Dickdarm

Vortrag Prof. Dr. Michael Blaut, Deutsches Institut fiir
Erndhrungsforschung, Potsdam-Rehbriicke, Mussler Karger @
Institut Danone Ernahrung fiir Gesundheit e.V., 19./20. Mai 2011
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Mucosal Immunology (2010) 3, 450-460;
10.1038/mi.2010.20
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Stephan C Bischoff: 'Gut health’: a new objective in medicing®eminar
BMC Med. 2011; 9: 24. Missler Karger @
Published online 2011 March 14. doi: 10.1186/1741-7015-9-24

Aufgaben der Darmmikrobiota

* Mechanische und immunologische Schutzbarriere
= Moduliert das Immunsynthese in der Mukosa

= Bereitstellung von Energie (z. B. Butyrat) fir die
Dickdarmschleimhaut

= Schafft ein fur die Nahrstoffabsorption glinstiges
Millieu
= Aufschluss ,unverdaulicher® Nahrungsmittel

= Ist an der Versorgung mit Vitamin K und B
Vitaminen beteiligt

T etc.
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Darmflora @& Schulmedizin

,Die Erforschung der Darmbakterien war lange Zeit
ein Randgebiet der Wissenschaft.

Der Kinderarzt und Bakteriologe Theodor Escherich
isolierte schon Ende des 19. Jahrhunderts das nach
ihm benannte Escherichia coli aus dem Stuhl von
Sauglingen. Doch erst als in den 40er Jahren des
letzten Jahrhunderts Methoden zur Anzucht von
Darmbakterien entwickelt wurden, wuchs das
Interesse an dem Thema."

Vortrag Prof. Dr. Michael Blaut, Deutsches Institut fiir Eréhrungsforschung, Potsdam-Rehbriicke,
Institut Danone Ernéhrung fiir Gesundheit e.V., 19./20. Mai 2011
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Die Revolution der DNA Sequenzierung

Erst der Fortschritt bei den DNA-Sequenzierungs-
Technologien hat aufgezeigt, dass 80% der mit uns
lebenden Bakterien zuvor nicht kultiviert werden
konnten (Nahrldsungen, Voraussetzungen,
anaerobe Mikroorganismen). 2 ==

(Darm)mikrobiota ==
jetzt Forschungsschwerpunkt
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Forschungseinrichtungen

Metagenomics of the Human Intestinal Tract (MetaHIT) -
ein von der EU finanziertes Projekt, das die Vielfalt der
Bakterien im menschlichen Darm untersucht.

NIH startete 2007 das Human Microbiome Project, das sich
sich mit den Genen und Genomender Mikrobiota, die
unseren Korper bewohnen beschéftigt.

The Microbiome Center for Rheumatology and
Autoimmunity (MiCRA) at the NYU-Hospital for Joint
Diseases, New York, NY, USA

2009 wurde in Deutschland die Deutsche Gesellschaft fiir
Mukosale Immunologie und Mikrobiom gegriindet
Max-Planck-Institut fur Neurobiologie

Das Nationale Genomforschungsnetz (NGFN) (Prof. S.
Schreiber)
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Wirkung der intestinalen Mikrobiota an der
Darmbarriere
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Stephan C Bischoff: ‘Gut health: a new objective in medicine?
BMC Med. 2011; 9: 24. Missler Karger @
Published online 2011 March 1. doi: 10.1186/1741-7015-9-24

Studie von Metagenomics of the
Human Intestinal Tract (MetaHIT)
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Gut study divides people into three
Sorimbysublet  types

Bacteral poputations foll kit thene distinct classes that could
hetp 1o personalize modicine

Menschen unterscheiden sich nicht nur
durch ihre Blutgruppen und Gewebe-
vertraglichkeit, sondern auch durch die
Einteilung in drei Enterotypen
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Studie von Metagenomics of the
Human Intestinal Tract (MetaHIT)

= Die drei Enterotypen werden jeweils von
einer anderen Gruppe von Bakterien
dominiert: Bacteroides, Prevotella oder
Ruminococcus.

= Bakterien der Gattung Bacteroides stellen
vor allem die Vitamine C, B2, B5 und H
her.

= In der Gattung Prevotella Gberwiegen die
Produzenten von Vitamin B1 und Folsaure.

aerzteblatt.de, Donnerstag, 21. April 2011 nar Mussler Karger @
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Studie von Metagenomics of the
Human Intestinal Tract (MetaHIT)

Assoziation der Enterotypen mit dem Body-Mass-
Index

Bacteroides spalten Kohlehydrate starker als
andere Bakterien - besonders gute
“Futterverwerter”?
e Prevotella kdnnten dagegen die Neigung zum
Reizdarm erhéhen, da sie den Mukus zersetzen.
e Ruminococcus kénnten die Absorption von
Glukose fordern und damit den Blutzuckerspiegel
beeinflussen.

aerzteblatt.de, Donnerstag, 21. April 2011 Mussler Karger @

Erkrankungen durch Stérungen der
Darmmikrobiota und der Darmbarriere

INTESTINAL
= Reizdarm
* (chronisch) Entziindliche Darmerkrankungen
= Zoliakie
EXTRAINTESTINAL
* Allergische Erkrankungen
* Adipositas
* Metabolisches Syndrom
* Arthritis
* Darm-Gehirn-Achse (Autismus, MS, Depression)

Stephan C Bischoff: ‘Gut health: a new objective in medicine?
BMC Med. 2011; 9: 24. Missler Karger @
Published online 2011 March 14. doi: 10.1186/1741-7015-9-24

Figure 3 Host. in health and y arthritis
BT Be By
LogooC ocacgowo
° =g
* o @‘«‘. o
o o o /«
=D- ED
S¥N A
8/LY

REVIEWS
e = —]
BFD e.V., 15. Interaktives ernahrungsmedizinisches Seminar £
Kéln, 03. Marz 2012 Misaler Karger @

BFD e.V.: 15. Interaktives erndhrungsmedizinisches
Seminar, KéIn, 03. Marz 2012

Dr. Barbara Missler-Karger



Stérungen der intestinalen Mikrobiota —
Ausldser chronischer Erkrankungen ?! Probiotika ein therapeutischer Ansatz?

Figure 4 Multiple animal models of inflammatory arthritis have demonstrated
that the gut microbiota is critical for the development of disease
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Vorgeschlagener Mechanismus
Humorale und neuronale Wege
Modulation der Serotoninsynthese
Uber die Expression der Indolamin-|
2,3-Dioxygenase — dem Schliissel]
enzym beim Abbbau von
Tryptophan

Enteric
muscle

Epithelium
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Commensal microbiota and myelin autoantigen
cooperate to trigger autoimmune demyelination

Kerstin Borar, Marsilius Muns, Michall Koutroles, Zakeya Al ftasbl, Matina Bo7ild, Casoline Johanr,
Hartmut Wekerla & Gursmoorthy Krishnamoerthy

Affiliations | Contributions | Corresponding authors

Notwe U719, 538581 (24 Novenber 2011) | dox 10,1038/ nature ) D558
Recuived 16 Juno 2011 | Accepted 12 Septembee 2011 | Publshed orline 25 Octeber 2011
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Max-Planck-Institut flir Neurobiologie
26.10.2011

Natiirliche Darmflora an Entstehung
von multipler Sklerose beteiligt
Nutzliche Bakterien des Darms kénnen
Immunzellen aktivieren und Uberreaktion
des Immunsystems auslosen.

Die Empfanglichkeit fiir multiple Sklerose,
bei der Proteine auf der Oberflache der
Myelinschicht im Gehirn das Immunsystem
aktivieren, wird einerseits durch die Gene
festgelegt. GréReren Einfluss auf die Erkrankung haben jedoch Umweltfaktoren.
Dahinter vermuteten Wissenschaftler bislang infektiose Erreger.

Die Max-Planck-Forscher gehen nun jedoch davon aus, dass multiple durch
die natiirliche Darmflora ausgel6st wird

Pressemitteilung R
Dr Harald RSsch Referat Presse- und Offentlichkeitsarbeit, Mussler Karger @
Max-Planck-Geselischaft zur Forderung der Wissenschaften e.V.

regulates emotional behavi
GABA receptor expression it
the vagus nerve

Abstract

“Together, these findings highlight the important role of bacteria in the
bidirectional communication of the gut-brain axis and suggest that
certain organisms may prove to be useful therapeutic adjuncts in
stress-related disorders such as anxiety and depression.”

BFD e.V., 15. Interaktives erndhrungsmedizinisches Seminar 2
Koln, 03. Marz 2012 Missler Karger @

a) ,normale® Immunantwort der
Darmmukosa

b) Pathologische oder
kommensale Mikroorganismen
durchdringen beim genetisch
suszeptiblen Wirt die
epitheliale Barrierefunktion
und I6sen eine Immunantwort
aus.

Unravelling the pathogenesis of
inflammatory bowel disease

R. J. Xavier& D. K. Podolsky

Nature 448, 427-434 (26 July 2007)"
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NGFN-Forscher entdecken genetische
Ursache von Morbus-Crohn

= Patienten mit einer genetische
Veranderung im Gen NOD2
haben ein verkirztes NOD2-
Protein, das bestimmte
Bakterien nicht mehr korrekt
erkennt. Die haufige Folge: Morbus Crohn.

= Ein Team unter der Leitung von Prof. Dr.
Stefan Schreiber (NGFN Kiel)entdeckte
gleichzeitig mit anderen Forschergruppen
das erste Krankheitsgen fir Morbus Crohn.

itteilung Nationale (NGFN) Mussler Karger @

Schutz vor Paracetamol-Toxizitat
durch Probiotika

o
2. Pages \T3081, Fatrsary 2012

Probiotic Enterococcus lactis ITRHR1 protects against
acetamimophen-induced hepatotoxicity
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Erhalt der Darmgesundheit

= Vermeide jegliche Situation, die zu einer
Storung der Balance zwischen intestinaler
Mikrobiota und dem mukosalen
Immunsystem flhrt: unausgewogene
Ernahrung, Bewegungsmangel, zu viel
Bewegung, chronischer Stress.

= Verwende eine ausgewogene Erndhrung
mit viel Gemlse und Ballaststoffen und
moderatem Verzehr von rotem Fleisch

Stephan C Bischoff: ‘Gut health': a new objective in medicine?
BMC Med. 2011; 9: 24. Missler Karger @
Published online 2011 March 14. doi: 10.1186/1741-7015-9-24
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Dein Darm ist, was du isst. Die Studie in Science
zeigt, dass langfristige Ernédhrungsgewohnheiten die
Zusammensetzung der Darmflora bestimmen. Der
,,Enteroty_p“ widerstand allerdings einer kurz

aerzteblatt.de, 5. September 2011 Mussler Karger @

Einsatz von Probiotika

= Gesichert
= Antibiotika verursachte Gastroenteritis
= Reizdarm-Syndrom

= Ebenfalls wissenschaftsbasiert, wen
weniger eindeutig

n auch

* Probiotika in der Primarpravention, etwa zum
Schutz vor Erkéaltungen (vaccine 2006, 24, 6670)
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S3-Leitlinie Reizdarmsyndrom: Definition, Pathophysiologie, Di.
Therapie. Gemeinsame Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fir

fiir Neurogastroenterologie und Motilitat (DGNM)'
AWMF-Registriernummer: 021/016

Irritable Bowel Syndrome: German Consensus Guidelines on Delinition, Pathophysiology a
German Soclety of Dige oga
and Motility (DGNM)
Fine Behandiung von Schimerzen mit IGEIGERE kaon durchge-
1ohrt werden

|Eviderzgead A, Emplehiungsstirke 1, starkes Koasens|

Kommentar
Eine neue Metaanalyse [444] und ein systematisches Review
[376] zeigen therapewtische Wirksamkeit von Probiotika. Ne-
ben dem aligemeinen Problem unzureichender Qualitit der
meisten (Einzel-)Studien. besteht hier noch die Besonderheit,
dass verschiedenste probiotische Keime einzein oder in Kom-
bination getestet wurden, sodass ein allgemeingiitiges State-
ment zu Probiceika kaum moglich ist. Ganz Gberwiegend wur-
de awch nur der aligemeine Klinische Effekt bei RDS
untersucht. Beziiglich Schmerzbesserung gidt es 3 positive An-
gaben, 2 fir Bifidobacterium infantis 35624 (171, 445 und
eine fir Lactobacillus plantarum [381] (vgl Statement 5-1-7.
BFD e.V,, 15. Inter¥nd © Tab.51). Ausreichende Langzeitergcbnisse einer pro
Koin, 03, Mérz 20 biotischen Therapie liegen nicht vor

agnostik und
Verdauungs-

und Stoffwechselkrankheiten (DGVS) und der Deutschen Gesellschaft

nd Management

stroenterology
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