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— Wie fligen sich die Laborparameter
in das Konzept?



Omega 3-Fettsauren schiitzen Nierenfunktion

Aktuelle Studie:
,EPA und DHA protektiv, ALA nicht!“

Ong et al., BMJ 2023 2 IMD
Labor Berlin



D,
Labor Berlin
Fettsaureprofil der Erythrozytenmembran (GC-MS)
Omega-3-Fettsiuren
alpha-Linolen (ALA) 0.1 [ | =0,10
Eicosapentaen (EPA) m: e | >1,99
Docosapentaen-n3 (DPA) 3,33 [ e > 230
Docosahexaen (DHA) 419 [ | =599
Summe 847 KN e | 10,40 - 19,00
Omega-6-Fettsduren
gamma Linolen (GLA) 007 % DT >0.03
Dihomo-gamma-Linolen (DGLA) 1,69 % [T > 1,05
Linol (LA} 10,74 % I 9,10 - 13,30
Arachidon (AA) | 1731 Il SSSe 9,80 - 16,60
Eicosadien 020 % DT T 0,11-267
Docosatetraen (DTA) 3,96 % 1,28-530
Docosapentaen-nb 049 % B I 0,21-1,88
Summe | 3446 RN meweeme | 2208 -3329
Einfach ungesittigte Fettséduren
Olein (Q-9) 1564 % I > 14,10
Palmitolein (Q-7) 0,35 % DT >0,20
Gondo (0-9) 021 % T >0.07
Nervon (Q-9) 021 % [T 008
Summe 1641 % T T 14,50 - 17,90
Trans-Fettsduren
Trans-Palmitolein 0,19 % D =007
Trans-Ol 0,18 % [ <075
Trans-Linol 0,16 % I <041
Gesittigte Fettsduren
Myristn 0,21 % L <050
Palmitin 21,82 % I <2520
Stearin 17,656 % [ < 20,30
Arachin 0,09 9% [T <023
Behen 013 % [T <026
Lignocerin 0, < 0,51

Quotienten
Omega-3-Index

Verhaltnis AAJEPA
Verhaltnis LA/DGLA

6.3
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=2 IMD

Labor Berlin



Omega 3

1

Gefaldverkalkung, > > Rlckgang der
Endothelentziindung Nierenfunktion

Lp-PLA2
Lipoprotein assoziierte
Phospholipase 2

Qu et al., Clin Lab 2021 #HIMD
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Lp-PLAZ2: Biomarker fur Gefallentziindung
#IMD

Labor Berlin

Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich
TNF-o¢ i. S. (CLIA) 13.4 pg/ml <81
Interleukin 6. S. (CLIA) 8.5 pg/mi <3.8
CRP hoch sensitiv i. S. (CLIA) 3.44 mg/I <30

Nachweis einer systemischen Entzindung

MDA-LDL . S. (EIA) 102 U/l <35
Erhdhtes MDA-modifiziertes LDL als Hinweis auf eine signifikante
Lipidperoxidation als Folge eines oxidativen Stress.

AGE. S. (ELISA) 155 ug/mi <67
Erhdhte Advanced Glycation Endoproducts (AGEs) sind Folge
verstarkter endogener Bildung (Glykose- und Fruktose- induzierte
Glykierung kdrpereigener Molekule) und/oder exogener Aufnahme.
Die Glykierung wird durch oxidativen Stress und chronische Entzindung
gefordert.

Lp-PLA21. S. (Colorimetrie) 862 U/l
Erhdhte Lipoprotein-assoziierte Phospholipase A2 (Lp-PLA2) - Aktivitat

als Marker einer endothelialen Entzindung.

Labor Berlin




Lp-PLA2

Lp-PLA2 korreliert mit LDL
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n=682; r=-0,68; p<0,0001 Auswertung IMD 02/2023

Labor Berlin



Lp-PLA2 niedriger bei hoherem Omega 3-Index

18 -
16 -
14 -
12 -

10 -

Omega 3-Index

0 200 400 600 800 1000 1200 1400

n=1452; r=-0,14; p<0,0001 Auswertung IMD 01/2023 =% IMD

Labor Berlin



Lp-PLA2 am niedrigsten bei einem
Omega 3-Index von 9 - 11,9%

500
480
460
440
420
400
380
360

LpPLA2 (U/I)

03-Index 03-Index 0O3-Index 0O3-Index 0O3-Index 0O3-Index|O3-Index 0O3-Index JO3-Index O3-Index
<4 4-4,9 5-5,9 6-6,9 7-7,9 8-8,9 9-9,9 10-10,9 | 11-11,9 >11,9
(n=111) (n=203) (n=267) (n=261) (n=199) (n=135) | (n=103) (n=84) (n=43) (n=19)

Optimaler Bereich
bezliglich Lp-PLA2

Auswertung IMD 01/2023 =% IMD



HbAlc ebenfalls am niedrigsten bei
Omega 3-Index 9 -11,9%

HbALc (%)
5,5
5,45

5,4
5,35
5,3
5,25
5,2
5,15
51

03-Index 0O3-Index 0O3-Index 03-Index 03-Index 0O3-Index] O3-Index 0O3-Index | O3-Index
<4 4-4,9 5-5,9 6-6,9 7-7,9 8-8,9 99,9 10-10,9 >10,9

Optimaler Bereich
bezliglich HbAlc

Auswertung IMD 01/2023
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Vitamin D protektiv bei Niereninsuffizienz

Invastigator

any vitamin D vs no treatment

Tentari et al, 2006

Maves-Diaz et al. 2008

Wolf et al. 2008

Temtor et al. 2009

Pater et &, 2009

Dickas etal. 2011

Subtotal

Hatarogeity: I'=95.4%; P=0.00
calcitrol vs no treatment

Melamed et al. 2006

Kovesdy et al. 2008

Shoben at al. 2008

Subtatal

Heterogeity: F=16.1%: P=0.304
paricalcital vs no treatment

Kalantar-Zadeh et al. 2004

Subtotal

Heterogeity: F= %, P=

Tatal
Heterogeity: =92.9%; P=0.00

Patients (No.) Waight (3)

149687 13.14
15648 12.81
5110 .54
38066 13.50
21045 13.32
=1 6,65
BS4ET G797
552 566
520 4,77
1418 .05
3042 18.48
11965 13.55
11885 13.55
110494 100000

Hazard Ratio (25%Cl)

0.78 (0.73-0.83)
0.60 {0.55-0.65)
0.65 (0.45-0.76)
0.8 (0.87-0.95)
0.91 (0.85-0.96)
074 {0.55-0.99)
0,76 (0,65-0,.89)

062 (0.44-0.85)
0.47 (0.32-0.68)
0.67 (0.53-0.85)
0.61 (0.50-0.73)

0LBE (0.83-0.00)
0LB6 (0.83-0.90)

0.74 (0.67-0.82)

Fawvar
Witamin D treatment

Favor
Mo treatment

I I I
Q.26 0s (HR 95%C1) 1.0

2.0

Zheng et al., BMC Nephrol 2013

= IMD

Labor Berlin




Mittleres Parathormon geht weiter zuriick

bei 25-OH Vit D groRer 30 ng/ml

iPTH (pg/ml)

80- N=23,134
r=-0.17 p<0.0001
60
40-
20-
0 1 1
Q S 3 ,\Qﬁop@@
Ny :b RS ﬁﬁ@ s oSS
25(OH)D (ng/ml)

Chen, Doebis, von Baehr, Hocher et al., J Ster Chem Mol Biol 2022

#IMD,



Biologisch verfligbar ist das freie 25-OH-Vitamin D

=2 IMD Arztlicher Befundbericht

Labor Berlin

Mikrondhrstoffe

25-Hydroxy-Vitamin-D i.S. (CMIA) 42 ng/ml 30 - 100

freies 25-OH-Vitamin-D i.S. (ELISA) 5.45 pg/ml 8.49 - 28.3

1,25-Dihydroxy-Vitamin-D3 i.S.° CLIA 61.5 pg/ml 19.9 - 79.3
1.5 < 1.0

Vitamin D Status

=2 IMD

Labor Berlin




Vitamin D-Status erhoht?
Proentziindliche Verschiebung des Vitamin D-

Metabolismus

IMD Arztlicher Befundbericht

Mikrondhrstoffe

25-Hydroxy-Vitamin-D i.S. (CMIA) 42 ng/ml 30 - 100
freies 25-OH-Vitamin-D i.S. (ELISA) 5.45 pg/ml 8.49 - 28.3
1,25-Dihydroxy-Vitamin-D3 i.S8.° CLIA 61.5 pg/ml 19.9 - 79.3
Vitamin D Status 1.5 < 1.0

1,25-(OH)2-Vit D
25-OH-Vit D

Vitamin D-Ratio =




Calcium, Magnesium |},

Parathormon 1‘

25-OH-Vit D > 1,25-OH2-Vit D

Vitamin D-Ratio 1‘

Ca in Leukozyten 1‘

Entztndung 1‘

Loffler, OM Erndhrung 2014



Nicht nur Calcium und Magnesium,
auch sondern auch Bor beeinflusst den
Vitamin D-Metabolismus

=2 IMD

Labor Berlin

Arztlicher Befundbericht

Metalle/Spurenelemente

*Bor i.8 (ICP-MS)

Mikrondhrstoffe

25-Hydroxy-Vitamin-D 1.S. (CMIA)
1,25-Dihydroxy-Vitamin-D3 i.8.° CLIA
Vitamin D Status

40.7

25
34.1
1.4

g/l 37.4 - 140

ng/ml 30 - 100

pg/ml 19.9 - 79.3
< 1.0

L6ffler, Verlag IMM 2015




Bor hemmt den Abbau von Vitamin D

25-OH-Vitamin D =—» 1,25-OH2-Vitamin D

Niedriges Bor - mehr Vit D-Abbau - weniger Vitamin D

Miljkovic et al., Med Hypotheses 2004 #2IMD_




Hoheres Bor korreliert mit niedrigerer
Vitamin D-Ratio

Vitamin D-Ratio

p<0,0001

%k %
—
p=0,11
Bor 21-60 pg/I Bor 61-100 pg/I Bor 101-140 pg/I Bor 141-180 pg/I
n=409 n=588 n=124 n=31

IMD, Auswertung 11/2022 Ko |MaDr .
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Knochen-, Nieren- und GefaRgesundheit
hangen eng zusammen

#IMD,




Rliickgang der

Nierenfunktion
Gefal3-
verkalkung
Knochen-
demineralisation

Rausch und Féller, Eur J Phy 2022 BEIMD




Phosphat i.S. T

Phosphat-Ausscheidung T
1,25-(0OH)2-Vitamin D {, >

Razzaque, Nat Rev Endocrinol 2009 e |MaDr i




FGF23 ist ein sensitiver Parameter fiir
reduzierte Phosphatausscheidung
(sensitiver als Phosphat!)

:IMPB ) Arztlicher Befundbericht

Klinische Chemie

Phosphat i.8. (Photom.) 1.47 mmol /1 0.74 - 1.52
Mikrondhrstoffe

1,25-Dihydroxy-Vitamin-D3 i.8.° CLIA 18.4 pg/ml 19.9 - 79.3
FGF 23 intakt 1i.S. (ELISA) 78.2 pg/ml < 13.5




FGF23 ist ein sensitiver und friher Parameter

>10,000 -
- Fibroblast Growth Factor 23
—= 1,25 Dihydroxyvitamin D
= T = Parathyroid Hormone
o] - Phosphate
|_
é 1,000 -
-
<
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<
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w 90 l
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<
2 30-
4 =
0 I I L L L DiaIVSiS ) L ) 1
>90 75 60 45 30 15 0 3 6 >12
GLOMERULAR FILTRATION RATE TIME POST-TRANSPLANT
(ml/min/1 .73m2) (MONTHS)

#IMD
Wolf et al.. ] Am Soc Nephrol 2010 *'*" " Labor Berlin



Einfluss von Vitamin K2 auf FGF23?

— Vitamin K2 wird Gber den Biomarker ucOsteocalcin gemessen.

Vitamin K2-Mangel
fuhrt zu Anstieg von

@\/EDDH ucOsteocalcin

\
V-Glutamyl <«—— Vitamin K2
Carboxylase

\
|
|
/
4

COOH

#IMD,




Erhohtes ucOsteocalcin zeigt Vitamin K2-Mangel an

~N
00
...... ™ . =
w2 IMD Arztlicher Befundbericht
Labor Berlin
Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich
uC Osteocalcin (uc0OC) i.5.  [(ELISA) 9.66 ng/ml 0.60 - 3.30
Der Befund spricht fur einen funktionellen Mangel an Vitamin K2.

Vitamin K2-Mangel fordert
Knochen-Demineralisierung
und GefaRverkalkung.



Rliickgang der

Nierenfunktion
Gefal3-
verkalkung
Knochen- Vitamin K2
demineralisation

Rausch und Féller, Eur J Phy 2022 BEIMD




FGF23 niedriger bei besserem Vitamin K2-Status

Vitamin K2-Mangel,
FGE23 0.5, FGF23 erhoht

ucOC <1,00 ucOC 1,00-1,99 ucOC2,00-2,99 ucOC 3,00-3,99 ucOC4,00-5,99
(n=36) (n=100) (n=102) (n=91) (n=98)

Auswertung IMD 02/2023 <% IMD



FGF23 niedriger bei besserem Vitamin K2-Status

Vitamin K2-Mangel,
FGE23 0.5, FGF23 erhoht

ucOC <1,00 ucOC 1,00-1,99 ucOC2,00-2,99 ucOC 3,00-3,99 ucOC4,00-5,99
(n=36) (n=100) (n=102) (n=91) (n=98)

N
v

p (T-Test) <0,05

Auswertung IMD 02/2023 <% IMD



Bei Vitamin K2-Mangel (=erhohtem ucOsteocalcin)
ist FGF23 haufiger erhoht

Arztlicher Befundbericht

#IMD,,

FGF 23 intakt i.s. (ELISA) 17.2 pg/ml < 13.5
uc Osteocalecin (ucCC) i.S. (ELISA) 4.11 ng/ml 0.60 - 3.30

Untercarboxyliertes Osteocalecin




Parathormon ebenfalls niedriger bei besserem
Vitamin K2-Status

Parathormon
42,0
41,0
40,0
39,0

38,0
37,0
36,0
35,0
34,0
33,0
32,0

ucOC<1,0 ucOC1,0-1,99 ucOC 2,0-2,99 ucOC 3,0-3,99 ucOC 4,0-4,99 ucOC 5,0-5,99 ucOC >=6,0
(n=87) (n=287) (n=312) (n=244) (n=158) (n=89) (n=213)

N
Vv

Auswertung IMD 02/2023 p (T-Test) <0,001 =% IMD
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Reduzierte Nierenfunktion verandert
das Darmmikrobiom

\
\
\\
N
X
Pt
|
S
NI\

Indoxyl sulfate Bone disease
P-cresyl sulfate

TMAO
Proinflammatory cytokines A { 5

Circulation

SCFA
Vitamin K

—S {> a‘! iE E O
Vascular calcification

#IMD,

CKD
Uremic status

Gut dysbiosis

Rodrigues et al., Eur J Clin Invest 2021



Hier charakteristischer Mangel an Butyratbildnern und
erhohter Anteil an proinflammatorischen Proteobakterien

=2 IMD

Labor Berlin

Arztlicher Befundbericht

Molekulargenetisches Mikrobiotaprofil (PCR + Hybridisierung)

M
[¥%]
=Y

Dysbhiose-Index 5 1

bakterielle Diversitat 0,9 =25

Butyratbildung vermindert normal

Mukosaprotektion normal normal

Kolonisationsresistenz normal normal

Proinflammatorische Bakterien erhoht normal
Butyratbildung

Anaerobutyricum hallii leicht vermindert normal . .

Eubacterium rectale normal normal B B

Faecalibacterium prausnitzii leicht vermindert normal B B
Mukosaprotektion

Akkermansia muciniphila normal normal @ B

Faecalibacterium prausnitzii leicht vermindert normal . .

Lactobacillus spp. normal normal n .
Kolonisationsresistenz

Bacteroides spp. normal normal @] |

Bacteroides spp. & Prevotella spp. normal normal . n

Bifidobacterium spp. normal normal o |

Lactobacillus spp. normal normal n .
Proinflammatorische Bakterien

Proteobacteria gesamt erhoht normal | |




Kurzkettige Fettsauren (SCFA)

= IMD Arztlicher Bef. N
Y Labor Berlin erku ng auf
Kurzkettige Fettsduren (Stuhl)’ -—é den Darm

Die Bnalyse arfolgte mibtels GL-MS/MS.

Acetat 44 .57 umol /g > 41.4
Propionat 7.02 pmol /q = 6.8
Butyrat 5.15 umel /g > 5.5

Arztlicher Befun

......
s IMD
Labor Berlin

Systemische

SN Wirkung

Kurzkettige Fettsduren (Serum)
Die Bnalvse erfolgte miccels 3C-M8/MS.

Acetat 75.66 pmol /1 > 112
Propionat 7.56 umol /1 = 7.40
Butyrat 3.43 pmol /1 > 3.50

#IMD,
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PROGRAMM & WORKSHOPS

Freitag 21.04.2023

Samstag 22.04.2023

ab 03.30 Registrierung, Kaffee und Imbiss
09.00 Begruflung
Session 1

Unerfillter Kinderwunsch - Die Rolle des Immunsystems

09.15 - 09.55 Immunologische Aspekte der Fertilitat
Dr. med. Benjamin Rosing

(=)
o
o
en
1
n

05 Diskussion

10.05 - 10.45 Immuntoleranz - Grundlagen und
Einflussfaktoren
Dr. rer. nat. Anne Schonbrunn

10.45 - 10.55 Diskussion

10.55 - 11.35 Immundiagnostik bei unerfilltem
Kinderwunsch
Dr. rer. nat. Cornelia Doehis

11:35 - 11:45 Diskussion
11.45 - 12.45 Speskers Corner & Mittagspause

Session 2
Nur das Beste fur den Nachwuchs - gesund durch die
Schwangerschaft

12.45 - 13.25 Einfluss toxischer Metalle auf
Fertilitat, Schwangerschaft und
Entwicklung des Kindes
Dr. rer. nat. Katrin Huesker

3.25 - 13.35 Diskussion

13.35 - 14.15 Vitalstoffversorgung in der
Schwangerschaft
Sabine Barz

1£4.15 - 14.25 Diskussion

14.25 - 15.05

15.05= 15.

n

15.15-16.00

16.00 - 17.30 Workshops 1 bis 4:

Workshop 1

Workshop 2

Workshop 3

Workshop 4

Ab 19.00

9.30-12.30

Workshop &

Mikrobiom: Was geben wir dem
Nachwuchs mit?
Andrea Thiem

Diskussion

Immunmodulierende Therapien
Dr. med. Valker van Baehr,
Dr. rer. nat. Marco Schmidt

Omega 3-Fettsduren in Therapie und
Pravention

Dr. rer. nat. Katrin Huesker

Dr. med. Simone Koch

Die Bedeutung der Mikrobiomdiag-
nostik fur die Erstellung individueller
Behandlungskonzepte

Andrea Thiem,

Dr. rer. nat. Christiane Kupsch

LBood Aging” - Praxisangebote fiir
die motivierte Patientin
Sabine Barz

Come Together

Workshop fur
Praxismitarbeiter*innen
am IMD Berlin

Schlisselrolle Praxisteam - Von der
Probenentnahme zum Laborbefund

Inklusive IMD-Laborfiihrung
Wiszenschaftlicher Auflendienst
des IMD Berlin

Session 3

Wie und warum altern wir?

09.30 - 10.10

10.10 - 10.50

Session &

Altern aus immunologischer Sicht
Prof. Dr. med. Oliver Frey

Altern aus endokrinologischer Sicht
Prof. Dr. med. Berthold Hocher

Diskussion

Speskers Corner & Mittagspause

Kann der Alterungsprozess beeinflusst werden?

12.10 - 12.50

12.50 - 13.00

13.00 - 13.40

13.40 - 1350

13.50 - 14.30

9.30 - 13.00

Workshop &

Entgiftungskapazitat - Diagnostik und
Interventionsmaglichkeiten
Ursuls Ehrharn

Diskussion

Vitalstoffversorgung im Alter
Niels Schulz-Ruthenberg

Diskussion

Salutogenese - Entwicklung,
Erhaltung oder Wiederherstellung
von Gesundheit im Alter

Dr. med. Ulrich Frohberger

Workshop fir
Praxismitarbeiter® innen

Blutentnahmekurs
Jurgen Gernhuber



Workshopprogramm
IMD-Jahreskongress

Labor Berlin Angewandte Immunologie in Pravention und Therapie

Workshop 1
f:‘-\, ﬁ Immunmodulierende Therapien
-
~ - +  Eher Imrunstimulation oder lieber antientzlindliche Therapie?
Wie trifft man die Entscheidung?
- “} + Imrmunmodulation - Pravention oder Therapie?
+ Auswahl der Praparate - unsere guten und schlechten Erfahrungen
Dr med Dr rer nat + Therapieerfolg messen - Nebenwirkungen erkennen

Volker von Baehr  Marco Schmidt

6

Or. rer. nat. Katrin Or. med.
Huesker Simone Koch

Workshop 2
Omega 3-Fettsauren in Therapie und Pravention

+ Fettsduren und Entzlindungsregulation - welchen Einfluss haben Kofaktoren und Genetik?
+ Wirkung des Fettsaurestatus auf Meuroinflammation und ZM5-Funktionen

+ Fischdl fur alle? Einschrankungen und Kontraindikationen

+ Praktische Anwendung: Labordiagnostik, Supplementierung und Ernahrungsempfehlungen

Workshop 3
Die Bedeutung der Mikrobiomdiagnostik
fur die Erstellung individueller Behandlungskonzepte

-
+ Der Stuhlbefund als Basis der Therapieplanung - Falldiskussionen
+ Stuhl- und Blutdiagnostik - Was gehort zusammen, was ist unnitig?
+ Kiénnen Laborbefunde Grundlage von Erndhrungsempfehlungen sein?
Andrea Thiem Dr. rer. nat. + Eigene Erfahrungen: Praparate - Dosen - Kosten & Kombinationen

Christiane Kupsch

Workshop 4
..Good Aging” - Praxisangebote fiir die motivierte Patientin

+ Der EpiAge Test zur Feststellung des biologischen Alters als Grundlage individueller
Interventionen - was ist Epigenetik?
+ Schlussfolgerungen aus der Labordiagnostik fiir die Patientenberatung
[Substitution, Lebensstilmodifikation ...
+ Empfehlungen zur Abrechnung mit Analogziffern in der Praventivmedizin IM D
‘ Sabine Barz + Vorteile Individueller Beratung vor allgemeinen Gesundheitsempfehlungen Labor Berlin




