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Darmentzundungen treten in verschiedenen
Formen und Abstufungen auf

Absence of disease or
digestive complaints

Diseased

Ideal gut structure and
function & Optimal
microbial composition

Absence of diagnosed
disease

- s » Effective digestion
« Inflammatory bowel diseases - - « Efficient gut barrier
> Crohn's disease * Bloating * Defense against pathogens? * Antioxidants production
> Ulcerative colitis * Gas * Efficient nutrient absorption? * High Short chain fatty acids
« Irritable bowel syndrome * irregular bowel movements ¢ Increased gut permeability? roduction
« Celiac disease * Discomfort * Minor inflammation? . Eow risk of infections
» Gastroesophageal reflux L * Improved metabolism
disease
« Other disorders ’ J

Van Hul, Matthias, et al. "What defines a healthy gut microbiome?." Gut 73.11 (2024): 1893-1908. = |IMD
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Stuhldiagnostik bei unklaren Symptomen, nicht
nur den Darm betreffend

Absence of diagnosed Absence of disease or
disease i digestive complaints
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» Bloating 5 * Defense against pathogens?
» Gas ' * Efficient nutrient absorption?
* irregular bowel movements ' ¢ Increased gut permeability?

» Discomfort ' * Minor inflammation?

ias, et al. "What defines a healthy gut microbiome?." Gut 73.11 (2024): 1893-1908. « IMD
Sasis, Labor Berli



Chronisch-entzundliche Darmerkrankungen

Colitis ulcerosa

Entzindung bildet flachige
Geschwdure auf der
Darmschleimhaut aus.
Ulcus = Geschwiur

Die Entzindung beschrankt
sich auf die oberste Schicht
der Darmwand.

Betroffen sind nur der

Enddarm und der Dickdarm.

Colitis ulcerosa

(CED)

Morbus Crohn

https://www.promedica24.de/pflegeratgeber/chronisch-entzuendliche-darmerkrankungen/

Morbus Crohn

Dickdarm (Intestinum crassum)

Dinndarm (intestinum tenue)

Mastdarm (Intestinum)

Entziindungen im Darm Mechanischer lleus Fisteln
(Darmverschluss) {Verbindung des Darms mit
anderen Organen)
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Symptome bei CED

Die Symptome sind je nach Schwere der Erkrankung unterschiedlich, aber auch eindeutig:
» Schmerzhafter Stuhldrang

« Haufiger, auch nachtlicher Stuhldrang bis zu 20-mal am Tag

» Krampfe und Koliken im Unterbauch, hauptsachlich vor dem Gang zur Toilette
 Blutig-schleimige Durchfalle

« Blahungen

* Leichtes bis hohes Fieber

« Appetitlosigkeit, Mudigkeit, Gewichtsabnahme

« Blutarmut und Eisenmangel durch den Blutverlust

https://www.pascoe.de/anwendungsbereiche/magen-darm-verdauung/colitis-ulcerosa.html



Symptome bei CED

Auch extraintestinale Symptome treten auf:

* Gelenkentzindungen

« Erkrankungen aus dem rheumatischen Formenkreis

* Augenentzundungen

« Schmerzhafte, rotliche Knotchen unter der Haut

« Entzundungen der Leber

* Verengung der Gallengange durch Entzindungen und Vernarbungen (primar
sklerosierende Cholangitis)

* Nierensteine oder Gallensteine

« Wachstums- und Entwicklungsstorungen bei Kindern

https://www.pascoe.de/anwendungsbereiche/magen-darm-verdauung/colitis-ulcerosa.html
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Symptome bei unspezifischer Darmentzundung

- Bauchschmerzen

- Blahbauch

- Diarrhoe

- Obstipation

- Ubel riechender Stuhl

- Erschopfung, Mudigkeit

- Gewichtsverlust

- Depression

- Multiple Nahrungsmittelunvertraglichkeiten

- Unvertraglichkeit von Fruktose, Lactose, Sorbit

LUK )
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Ausloser von Darmentzundungen

Infektionen (Salmonellen, Campylobacter, E. coli , Noroviren, Lamblien, Candida etc.)
Genetik (Pradisposition, z.B. durch DAO-Genetik, Laktasemangel, M. Chron-Polymorphismen (NOD2, ATG16L1)
Ernahrung (proentzindlich, Farb- und Konservierungsstoffe)

Toxinbelastung (z.B. Mykotoxine)

Toxische Metalle z.B. aus Zahnersatzmaterialien

Stress

Nahrungsmittelunvertraglichkeiten Laktose, Fruktose, Histamin, Allergien
Antibiotika/Medikamente

Durchblutungsstorungen

Strahlenkolitis

Dysbiose

.....Q
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Dysbiose als Quelle fur immunaktivierendes
Llpopolysaccharld LPS

Untersuchung Referenzbereich

Quantitatives Mikrobiotaprofil + Mykologie (Kultur)
Immunmodulierende Bakterien

Enterococcus spp. 4x10n8 KBE/g 1x106 - 1x1018 . . .
Escherichia coli 7x1076 KBE/g 1x1076 - 1x1078 [ | a [ |
Verwertung von Kohlehydraten
Bacteroides spp. >1x10°8 KBE/g >=1x1078 [ | (|
Bifidobacterium spp. < 1x10"6 KBE/g >=1x1078 0 [ |
Lactobacillus spp. < 1x1073 KBE/g >=1x10A5 (® | [ |
Verwertung von Fiweill (Proteobacteria) _
Enterobacteriaceae < 1x1016 KBE/g <= 1x10"6 O [ |
E.coli Biovare 8x10A7 KBE/g <=1x1076 [ ] [ ]
Citrobacter spp. < 1x1076 KBE/g <=1x10"6 a [ | P["Oteobacter[a =
Enterobacter spp. 1x10/8 KBE/g <=1x10"6 [ | [ | L LPS_tra ende
Klebsiella spp. 8x10°7 KBE/g <=1x10%6 [ | [ | g
Serratia spp. < 1x10n6 KBE/g <= 1x10"6 O [ | Bakterien
Proteus spp. < 1x10n6 KBE/g <= 1x10"6 O [ |
Pseudomonas spp. < 1x1075 KBE/g <=1x1075 O [ | ]
weitere Darmbakterien
alpha-hamolysierende Streptokokken < 1x1045 KBE/g <=1x1045 (@] [ |
beta-hamolysierende Streptokokken < 1x1015 KBE/g <=1x10"5 O [ |
Mykologie (Kultur)
Candida spp. <1x10°3 KBE/g <=1x1043 (| [ |
Candida albicans <1x10°3 KBE/g <=1x1043 (| [ |
Geotrichum spp. < 1x10°3 KBE/g <=1x1043 (@] [ |
Schimmelpilze < 1x1073 KBE/g <= 1x1043 (@ [ |
pH-Messung 6,5 55-6,5 m

:1:3:3 IMD
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LPS ist ein Bestandteil der aul3eren Zellmembran
von gramnegativen Bakterien

Die Struktur des O-Antigens
(Zuckerzusammensetzung, Lange) und die
des Lipids A (Anzahl der Phosphatgruppen,
Anzahl und Lange der Acylketten) beeinflusst

die Immunogenitat.

......
L)
5 IMD
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Lin, Tzu-Lung, et al. "Like cures like: pharmacological activity of anti-inflammatory lipopolysaccharides from gut microbiome." Frontiers in Pharmacology 11 (2020).



LPS-Struktur bestimmt seine immunogene Wirkung

» LPS mit sechs Acylketten werden vom
MD-2-TLR4-Rezeptor besonders gut
erkannt.
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» Weniger oder verzweigte Acylketten sind
weniger immunogen (z.B. Bacteroides).

Lipopolysaccharid

TLR4

/M/ ? ] &

Zellkern

Monozyt
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LPS

[MD% TLR4

Genexpression

Munford, Robert S. "Sensing gram-negative bacterial lipopolysaccharides: a human disease determinant?." Infection and immunity 76.2 (2008).
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LPS-Struktur bestimmt seine immunogene Wirkung

» LPS mit sechs Acylketten werden vom
MD-2-TLR4-Rezeptor besonders gut
erkannt.

,saccharide chain
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» Weniger oder verzweigte Acylketten sind
weniger immunogen (z.B. Bacteroides).

Munford, Robert S. "Sensing gram-negative bacterial lipopolysaccharides: a human disease determinant?." Infection and immunity 76.2 (2008).

> Beispiele fur Bakterien mit Hexa-Acylketten

Shigella sonnei, S. flexneri d
Haemophilus influenzae
Neisseria gonorrhoeae, N. meningitidis
Vibrio cholerae O1
Campylobacter sp.
Aeromonas salmonicida
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Enterobacter cloacae
Serratia marcescens
Proteus mirabilis

LPS von kommensalen Proteobacteria
und obligaten Pathogenen sind fur das
Immunsystem gleichermaRen sichtbar!



Proinflammatorische Auswirkungen der Dysbiose

LPS + Zytokine
gelangen in den
Blutkreislauf

systemische .
silent inflammation » Allergien

Autoimmunerkrankungen

Neurodermitis
, Insulinresistenz
! Leberentzundung
! ()
! °® -.‘. etc.
'| o
Ubertritt von LPS Zytokin-
besonders bei __ausschuttung
Q\.\ erhohter Permeabilitat  o@a t 990
) o9 LIPS *%
\Y ‘y 9 Lo (z.B.)

\P2 \ P2 1

Dysbiose
(z.B. I E. coli, T Klebsiella,
N Pseudomonas)

zuckereiche Ernahrung
+ viele Amalgamfullungen

Verandert nach Liang, Yixuan, et al. "Gut microbial metabolites in Parkinson’s disease: implications of mitochondrial dysfunction in the pathogenesis and treatment." Molecular Neurobiology 58.8 (2021).



Entzundungsmediatoren aus dem Darm erhohen
das Parodontitis-Risiko

Healthy state Periodontitis

Causal effects of gut mig:r'o_blota » ? —._»}
on the risk of periodontitis. a | '
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Luo, Shulu, et al. "Causal effects of gut microbiota on the risk of periodontitis: a two-sample Mendelian randomization study." Frontiers in cellular and infection microbiology 13 (2023).
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Die Darmbarriere entscheidet mit uber die Entstehung
von Entzundung

Darmlumen N -

@ - Darmmikrobiota

> Kolonisationsresistenz

Schutz der
sekretorisches IgA — Epithelschicht vor
| | »Pathogenbindung Pathogenkontakt

> mechanische Barrie_re,
verlangsamte Diffusion |

} Muzinschicht

Lamina propria
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LPS gelangt auf drei Wegen in das Blut

Transzellular durch Parazellular durch geodffnete Transzellular durch Bindung
Endozytose tight junctions an Chlyomikronen

% o

_—_—

Mathilde, Guerville, and Boudry Gaélle. "Gastro-intestinal and hepatic mechanisms limiting the entry and dissemination of 3 lipopolysaccharide into the systemic circulation 4." gene 88 (2016). PO IM D



LPS gelangt auf drei Wegen in das Blut

Transzellular durch Parazellular durch geodffnete Transzellular durch Bindung
Endozytose tight junctions an Chlyomikronen
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Mathilde, Guerville, and Boudry Gaélle. "Gastro-intestinal and hepatic mechanisms limiting the entry and dissemination of 3 lipopolysaccharide into the systemic circulation 4." gene 88 (2016). PO IM D
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Untersuchung Wert Referenzbereich

Funktionelles Mikrobiotaprofil (PCR + Kultur)

Dysbiose-Index 3 1 . 2 4 . . .
bakteriel!e Diversitat 0,8 >2,5 ¢ | 9 M aSS Ive LJ"nte rve rSO rg u n g m It
Vkosproteston eminder e S — barrierestarkenden Bakterien
Kolonisationsresistenz vermindert normal [ e ]

Proinflammatorische Bakterien erhéht normal [ e |

Histaminbildner normal normal . .
Candlida Pize normal rorma e - LPS-tragende Bakterien erhoht
pH-Messung 7,5 55-6,5 m

Butyratbildung (PCR)

Immunmodulierende Bakterien (Kultur)

Anaerobutyricum hallii normal normal n .
Eubacterium rectale vermindert normal . .
Faecalibacterium prausnitzii leicht vermindert normal . .
Mukosaprotektion (PCR)
Akkermansia muciniphila vermindert normal [ | [ |
Faecalibacterium prausnitzii leicht vermindert normal [ | [ |
Lactobacillus spp. normal normal O [ |
Kolonisationsresistenz (PCR)
Bacteroides spp. vermindert normal [ | [ |
Bacteroides spp. & Prevotella spp. vermindert normal [ | [ |
Bifidobacterium spp. normal normal (@] [ |
Lactobacillus spp. normal normal @] [ |
L] ] ]
[ ] ] ]

Enterococcus spp. 3x1015 KBE/g 1x1076 - 1x1078 .

Escherichia coli < 1x10n4 KBE/g 1x10%6 - 1x10"8 o |
Proinflammatorische Bakterien (Kultur)

Enterobacteriaceae < 1x10"6 KBE/g <= 1x10"6 [ |

we IMD
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Labormarker fur die Darmbarriere

IFABP
Zonulin
LPS-bindendes Protein (LBP)
I6sliches CD14 (sCD14)
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Serum- Marker fur Leaky Gut und LPS-Belastung: LBP

eurn

toxme =
(LPS] (g

Gramnegatwe
- Bakterien ..J
\’\ § % im Darm :
Pfortader-
kreislauf «_

ﬁ"””

* LPS wird sofort gebunden und in der Leber abgebaut. %
 LBP innerhalb von 12 h nach der LPS-Exposition im !bﬁarmmmenz-w

Blutkreislauf erhoht messbar. LBP-Werte erreichen % S% jﬁ
innerhalb von 24 h ihren Héchstwert. ,leim,;w\z S
f

LBP im Serum spiegelt sehr gut die tagesdurchschnittliche
Endotoxinbelastung wider — im Unterschied zum Endotoxin-Blutspiegel

EEEEEE IMLbD Berlin



LBP und sCD14 regulieren gemeinsam die Immunantwort
bei LPS-Belastung

\: |/ / LPS multimer \Y \’\

Li | harid o l yPs
Ipopolysacchari \y , ‘@ifd;f P 7 o I’

TLR4
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o\ 2 ->\>s|GNAk;/
& ~4 g N
A\

CD14-Deficient Cell

Genexpression

Monozyt

Flies, Amanda, and Thomas H. Ermak. "Lipopolysaccharide-Binding Protein (LBP) as an Indicator of Disease States in Multiple Species." pathways 3 (2016). :5:5:3 IMD
or



sCD14 ist ein Marker fur Monozyten-Aktivierung

* Die losliche Isoform von CD14 kann durch Soluble CD14
Abspaltung von der Zelloberflache oder durch 55000 -
Freisetzung aus intrazellularen Pools gebildet
werden. 20000 1 -
T A v
« LPS-Stimulation fuhrt zu vermehrter :'g_ 150007 At v
Ausschuttung von sCD14 in PBMCs g 10000 -
« Stimulation mit gleicher Menge IL-6 oder IL-1[3 5000 - —“ue-
fUhrte zu einer ahnlichen (etwas geringeren) 0 | | | '
Ausschuttung von sCD14. &0@ $@ \yfb o
\X\Qj

PBMCs = Peripheral Blood Mononuclear Cell; deutsch: ,mononukleare Zellen des peripheren Blutes®, dazu gehéren Lymphozyten und Monozyten

Shive, Carey L., et al. "Soluble CD14 is a nonspecific marker of monocyte activation." Aids 29.10 (2015). EZEZE: IMD
Savds Labor Berlin
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Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich
IFABP i.S. (ELISA) 1155 pg/ml <1827
Zonulin i.S. (EIA) 58,9 ng/ml <34

Es liegt ein Hinweis auf leaky gut vor. Erhohtes Zonulin weist auf eine erhohte
Durchlassigkeit der Zell-Zell-Verbindungen (tight junctions) im Darmepithel hin.

Lipopolysaccharid Bindendes Protein (CLIA) 12,0 pg/ml < 8,00
Losliches CD14 i. S. (ELISA) 1821 pg/ml < 1400

Es liegt ein Hinweis auf eine aktuell erhohte Endotoxinbelastung (erhohtes LBP) mit
gesteigerter Monozytenaktivierung (erhohtes sCD14) vor. Eine mogliche Ursache kann
eine verstarkte Translokation von Endotoxin aus dem Darm oder eine systemische
Infektion mit gramnegativen Bakterien sein.

LBP und sCD14 spiegeln die Belastung mit immunogenem LPS wider.



Funktionsstorung _ _
der Mitochondrien im Gehirn — Neuroinflammation

Primares Offenwinkelglaukom

Neurodegeneration
Blut Vagusnerv _
Transport von LPS Proinflammatorische Parkinson
+ Zytokinen Signallibertragung

. ) Demenz
A s 1
Depression

N f Zytokin- | 0
" | ausschittung | !
A ~ 9 ,’/
S :800 a 800,/

LPS

Dysbiose
(z.B. I E. coli, T Klebsiella,
I Pseudomonas)

Verandert nach Liang, Yixuan, et al. "Gut microbial metabolites in Parkinson’s disease: implications of mitochondrial dysfunc’fibn in the pathogenesis and treatment." Molecular Neurobiology 58.8 (2021). :::::: |M D



Das primare Offenwinkelglaukom (POAG)

» ist eine chronisch, fortschreitende Optikusneuropathie.

» erworbene Atrophie des Sehnervs und ein Verlust von retinalen Ganglienzellen und
deren Axonen.

» dieser Zustand ist mit einem offenen Kammerwinkel verbunden.

» Das primare Offenwinkelglaukom ist eine potenziell zur Erblindung fUhrende
Augenerkrankung.

> eine frhzeitige Diagnose und Behandlung kann in der Regel eine Sehbehinderung

verhindern.

LUK )
......
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Risikofaktoren fur die Storung retinaler Ganglienzellen bel
Glaukom und potenzielle neuroprotektive Intervention

OXY/NITRO-OXIDATIVE  AXONAL TRANSPORT SYNAPTIC
STRESS BLOCKADE DYSFUNCTION
MITOCHONDRIAL
s BUILD-UP UNSTRUCTURED
HYPOXIA/ISCHEMIA @ g
~ APOPTOSIS, FERROPTOSIS
AUTOPHAGIA, SENESCENCE
GLUTAMATE
EXCITOTOXICITY .
*{cle INFLAMMATION
+
NEUROTROPHIC FACTOR ‘ DISTRESS Aum " s e
WITHDRAWAL ‘
GLIOSIS

Vernazza S, Oddone F, Tirendi S, Bassi AM. Risk Factors for Retinal Ganglion Cell Distress in Glaucoma and Neuroprotective Potential 00,0,
Intervention. Int J Mol Sci. 2021 Jul 27;22(15):7994. doi: 10.3390/ijms22157994. PMID: 34360760; PMCID: PMC8346985. :::::: |MD
Labor Berlin



Neuroprotektive Wirkstoffe - Glaukombehandlung

Vitamin E — reduziert die Odembildung bei einer Ischamie-Reperfusionsverletzung

Coenzym Q10 — schutzt vor Glutamat-Exzitotoxizitat

Alpha-Liponsaure — schutzt vor oxidativem Stress

Carotinoide — neuroprotektive Effekte S o ey —_—
. I: A/E/NDOGENOUS (GSH, LIPOIC ACID, SOD)
BDNF - erhdhen 5 |
(7)) '6 o Glutamate
8 (0l NTs ANTIOXIDANT Approach
- Supplementation
% e - Ze'::e Theratp;
m ERCREND o Nitric Oxide -Donors
a STRATEGIES Agonists of Endothelin
Receptors
¢ Anti-inflammatory
Bile Salts Therapy

Vernazza S, Oddone F, Tirendi S, Bassi AM. Risk Factors for Retinal Ganglion Cell Distress in Glaucoma and Neuroprotective Potential
Intervention. Int J Mol Sci. 2021 Jul 27;22(15):7994. doi: 10.3390/ijms22157994. PMID: 34360760; PMCID: PMC8346985.



Darmentzundungen erhohen das Demenz-Risiko

« Die Haufigkeit von Demenz war bei
Patienten mit CED signifikant erhoht.
(5,5 % vs. 1,4 % in Kontrollgruppe).

* Unter den verschiedenen Demenzarten
war das Risiko, an Alzheimer-Demenz

zu erkranken, am starksten erhoht.

» Bei Patienten mit CED wurde Demenz im Durchschnitt im Alter von 76 Jahren diagnostiziert, verglichen

mit 83 Jahren bei der Kontrollgruppe.

 Das Demenzrisiko unterschied sich nicht zwischen den Geschlechtern oder zwischen Colitis ulcerosa und

Morbus Chron

Zhang, Bing, et al. "Inflammatory bowel disease is associated with higher dementia risk: a nationwide longitudinal study." Gut 70.1 (2021): 85-91. :::::: |M D
S Labor Berlin



Gramnegative Bakterien bilden Outer Membrane Vesicles
(OMVs)

Outer membrane vesicle
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Roier, Sandro, et al. "A novel mechanism for the biogenesis of outer membrane vesicles in Gram-negative bacteria." Nature communications 7.1 (2016). -2':°2 IMD
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Gramnegative Bakterien bilden Outer Membrane Vesicles

Verwertung von Eiweill (Proteobacteria)
Enterobacteriaceae

E.coli Biovare
Citrobacter spp.
Enteraobacter spp.
Klebsiella spp.
Serratia spp.
Proteus spp.
Pseudomonas spp.

< 1x10M6
8x10°7
< 1x10™6
1x10"8
8x1077
< 1x10M6
< 1x10Me
< 11005

(OMVs)

<= 1x10%6
<= 1x10*G
== 1x10%6
<= 1n10M6
<= 1x10%
<= 1x10%6
<= 1x10%6
<= 1x10°5

®

Proteobacteria =
- LPS-tragende
Bakterien
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Roier, Sandro, et al. "A novel mechanism for the biogenesis of outer membrane vesicles in Gram-negative bacteria." Nature communications 7.1 (2016). ::;Z::
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Gramnegative Bakterien bilden Outer Membrane Vesicles
(OMVs)

Aus parodontalen, gastrointestinalen und pulmonalen Pathogenen
stammende OMVs sind an entzundlichen Erkrankungen beteiligt

und verursachen Entzundungen entfernter Organe oder Gewebe in

Abwesenheit lebender Bakterien

.0...0
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OMV:s sind an Inflammationsprozessen betelligt

Monocyte , ,
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Active platelet ¢ ~ P-selectin In Ymo by T and TNF-
Sepsis experiments o IL-6 and TNF-a
MPAs g i Proliferation of HUVECs
s
Via intraperitoneal injection o
Via jugular injection z p f ﬁ,}
= % Via tail vein injection
Gastrointestinal =~  Viaoral gavage
thogens OMVs
/ pathog 1"3
. Nﬁ:’\\ 17 !\ *: ¥
Via oral gavage Sok (\i_j
# % — Activated microglia Alzheimer's
Y \{g‘ Disease
NICTAN .}C_— Reactive
TR ' astrocytes P
Gastrointestinal Inflammation :
(including Inflammatory BBB leakage and
Bowel Disease) neuroinflammation
." Frontiers in Immunology 14 (2023). ;:;::: IMD
Labor Berlin

Chen, Shuoling, et al. "The role and mechanisms of gram-negative bacterial outer membrane vesicles in inflammatory diseases




OMVs verursachen mitochondriale Dysfunktion

e LPS

‘ '

Flagellin
TLRS

_% il
k' I

Galectm~3 ) 2 N , ki
— (NLRP3) (NLRC4) (AIM2)
l Inflammasome
T, SR (caspase-4/5/11 ) - — l
Nucléis Inflammation Woeo )

DRP1

\ \ | IgM secretion (’—Caspase_{‘}

\\ J /’ .
D eiration of —— Prokifieamawry /] Apoptosis 5 m -—- . .. Pyroptosis
.. Type | IFN cytokines 4 Inflammation — (GSDMD) —_—

<& Inflammation Mitochondria fission " Inflammation

=

Chen, Shuoling, et al. "The role and mechanisms of gram-negative bacterial outer membrane vesicles in inflammatory diseases." Frontiers in Immunology 14 (2023).
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Mitochondrienfunktion

oxidativer Stress - Omega 3-Index

= IMD

Labor Berlin

Arztlicher Befundbericht

MDA-ILDL 1i.S.
ATP intrazellular©®

(ELISA) 90.5 U/l
(CLIA) 0.85 M

Der Messwert bezieht sich standardisiert auf 2x10%6 PBMC.

< 80
> 2.5

Fettsaurediagnostik, Omega-3-Index (GC-MS)

Die Bestimmung der prozentualen Anteile am Gesamt-Fettsduregehalt der Membranen erfolgt aus EDTA-Blut.

Analysen Ergebnis Referenzbereich
Omega-3-Fettsduren

Eicosapentaen (EPA) 0,64 % T >1,99
Docosahexaen (DHA) 426 RN o I >5,99
Quotienten

Omega-3-Index B BRSO 80-160




Brain, Behavior, and Immunity 108 (2023) 279-291

Contents lists available at ScienceDirect BLHR%I}}JT:.
and IMMUNITY

Brain Behavior and Immunity

Yo v 30 B
ELSEVIER journal homepage: www.elsevier.com/locatefybrbi /f

rrrrrrrrr

Intermittent systemic exposure to lipopolysaccharide-induced e
inflammation disrupts hippocampal long-term potentiation and impairs
cognition in aging male mice

E.B. Engler-Chiurazzi >%%”, A.E. Russell >%%¢ J.M. Povroznik ™¢, KO. McDonald?,

K.N. Porter”, D.S. Wang °, J. Hammock ®, B.K. Billig’, C.C. Felton®, A. Yilmaz®, B.G. Schreurs,
J.P. O’Callaghan®, K.J. Zwezdaryk?, J.W. Simpkins >

"W |nternational Journal of K\
@l Molecular Sciences MD\Py

Review

Dietary Protection against Cognitive Impairment,
Neuroinflammation and Oxidative Stress in Alzheimer’s
Disease Animal Models of

Lipopolysaccharide-Induced Inflammation

avide Decandia "*"'", Francesca Gelfo *'"/, Eugenia Landolfo "', Francesca Balsamo '°, Laura Petrosini
Davide Decandia V21, F Gelfo 130, Eugenia Landolfo 1[0, F Bal L3 L Pet 1

and Debora Cutuli 1-2*

molecules m\:@

Review

Lipopolysaccharide-Induced Model of Neuroinflammation:
Mechanisms of Action, Research Application and Future
Directions for Its Use

Anna Skrzypczak-Wiercioch '@ and Kinga Satat 2*

ACS Chemical .

Neuroscience
This article is licensed under CC-BY 4.0 @ @
pubs.acs.org/chemneuro

Lipopolysaccharide Effects on Neurotransmission: Understanding
Implications for Depression

Published as part of ACS Chemical Neuroscience special issue “Monitoring Molecules in Neuroscience 2024”.
L. Batey,T B. Baumberger,T H. Khoshbouei, and P. Hashemi*

,LPS fuhrt zu einer Verringerung von Dopamin
und Serotonin und zu einem Anstieg des
Noradrenalinspiegels in verschiedenen
Regionen des Gehirns. Diese Veranderungen
sind kein Anzeichen fur eine ,Funktionsstorung®,
sondern sollen den Korper dazu anregen, sich
durch eine Veranderung der Stimmung von
einer Immunreaktion zu erholen (z.B.
Energieeinsparung fur die Heilung).”

2 IMD

Labor Berlin



Leaky gut ist eine Ursache fur Post-COVID-Fatique

> —~
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Natarajan, Aravind, et al. "Gastrointestinal symptoms and fecal shedding of SARS-CoV-2 RNA suggest prolonged gastrointestinal infection." Med 3.6 (2022).
Rohrhofer, Johanna, et al. "Gastrointestinal Barrier Disruption in Post-COVID Syndrome Fatigue Patients." Allergy (2025).

IMD
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Darmentzundung - BDNF
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BDNF — ,brain-derived-neurotropic factor”

« Wachstumsfaktor

« wird im Gehirn vor allem im Hippocampus gebildet

« Wichtig fur Langzeitgedachtnis und abstraktes Denken

« kann die Blut- Hirn-Schranke frei passieren

 BDNF-Spiegel im Serum korreliert mit dem Volumen des Hippocampus

« Schrumpfen des Hippocampus hat ein Absinken des BDNF-Serumspiegels zur Folge.

Erniedrigte BDNF-Spiegel bei

» Depression

« Schlafstorungen (BDNF-Gehalt korreliert mit der Schwere der Schlafstorung).
« Posttraumatisches Stress-Syndrom

* Burnout

Stress senkt den BDNF-Spiegel

Eine Ursache dafur ist, dass Stress die Expression von BDNF hemmt, wahrscheinlich Uber die Sekretion des
Stresshormons Cortisol. Chronischer Stress kann daher den BDNF-Spiegel bereits senken, bevor sich
neuroanatomische Veranderungen manifestieren. Besonders pradisponiert sind dabei moglicherweise Patienten,
die einen Polymorphismus im BDNF-Gen tragen. Dieser ist mit einer starkeren Cortisol-Ausschuttung bei
Stressreizen assoziiert.



Darmentzundung BDNF

,brain-derived-neurotropic factor”

[©}
BDNF-Blutspiegel

@8 Thrombozyten

Abb. 1 Das im Serum zirkulierende BDNF stammt sowohl aus dem Hippocampus als auch aus thrombozytaren
Speichern. Schrumpft der Hippocampus (z. B. aufgrund von depressiven Erkrankungen oder hohem Lebensalter), sinkt
der BDNF-Serumspiegel insgesamt ab.

» Der vom Gehirn abgeleitete neurotrophe Faktor (BDNF)
wird im gesamten Gastrointestinaltrakt stark exprimiert.

» Er spielt eine entscheidende Rolle bei der Regulierung
von Darmmotilitat, Sekretion, Empfindung, Immunitat und
Schleimhautintegritat.

» Eine Fehlregulation der BDNF-Signalgebung wird mit der
Pathophysiologie verschiedener Gl-Erkrankungen in
Verbindung gebracht, darunter entzundliche
Darmerkrankungen, Reizdarmsyndrom, funktionelle
Dyspepsie und diabetische Gastroenteropathie

Singh A. Brain-derived neurotrophic factor - a key player in the gastrointestinal system. Prz Gastroenterol. 2023;18(4):380-392. E:E:E: IMD

doi: 10.5114/pg.2023.132957. Epub 2023 Nov 20. PMID: 38572454; PMCID: PMC10985741.



Dysbiose senkt BDNF
f e - 3

£ Reduced neuro enesis- \ Abnormal stress response
(BDNF ) ‘ (HPA axis hyper-activation)
. Neuroinflammation - MD‘D »
(microglia ¥, astrocyte ) : T 4y f/

SCFA-Mangel e

I ~f Systemic inflammation 3 ‘.
Senkt BDNF (-6 %, TNF-af, CRP 1)

A ;
Mucosal barrier

dysfunction

Gut dysbiosis (metabolic imbalance)

M Gut hormones
M Enteroendocrine cells
B Afferent neurons

Suda K, Matsuda K. How Microbes Affect Depression: Underlying Mechanisms via the Gut-Brain Axis and the Modulating Role of oo
Probiotics. Int J Mol Sci. 2022 Jan 21;23(3):1172. doi: 10.3390/ijms23031172. PMID: 35163104; PMCID: PMC8835211. coaoee |M D

Labor Berlin



Dysbiose senkt BDNF
Einfluss auf Neurotransmitter

Dysbiosis-induced Brain-Gut Changes in PD

Presynaptic terminal

= A 'Mlcroghal activation %
g \?«1‘?’
7z \ .)
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ﬁ&%
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o AN e cpes  MLe), TNFa, IL-6 LPS secretion
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o

l Butyrate Synthesis _~_L

44
7 " Intestinal layer
mucin-degradation

l TDCA concentrations
C

-
Ia-synucleins
Lewy bodies
Postsynaptic terminal
Hamamah S, Aghazarian A, Nazaryan A, Hajnal A, Covasa M. Role of Microbiota-Gut-Brain Axis in Regulating Dopaminergic Signaling. B IM D
Biomedicines. 2022 Feb 13;10(2):436. doi: 10.3390/biomedicines10020436. PMID: 35203645; PMCID: PMC8962300. DO
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BDNF und Darm:

[ g [T l-"F A
» Regulierung der Darmmotilitat s ”,,1!]& .- Arztlicher Befundbericht
» Modulation der Darmsekretion
Untersuchung Ergebnis Einheit Referenz-
> Aufrechterhaltung der Darmbarriereintegritét , . bereich
Kurzkettige Fettsauren (Serum)
> Immunmodulatlon |m Darm Die Analyse erfolgt mittels GO-M5 M43
Acetatl 141 pmodl/| > 130
» Modulation der Nozizeption und Sensibilitat Propionat 13.60 umol/| >74
Butyrat 3.7 pmol/| = 4.8
» Pathogenese entzundlicher Darmerkrankungen | ;e ¢ 520 na/mi 83314
» pathogener Faktor beim Reizdarmsyndrom g y
» Verandert die Magenmotorik des Diabetikers
» reguliert strukturelle Plastizitat und Neuroprotektion im ENS
Singh A. Brain-derived neurotrophic factor - a key player in the gastrointestinal system. Prz Gastroenterol. 2023;18(4):380-392. E:E:E: |M D

doi: 10.5114/pg.2023.132957. Epub 2023 Nov 20. PMID: 38572454; PMCID: PMC10985741. ®**® " Labor Berlin



Folge zu geringer im Blut zirkulierender SCFAs

Erniedrigte BDNF-Spiegel im Blut

-

|hL4|PB I_ Arztlicher Befundbericht

Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich

BDNF i. Serum (PIA) 16.5 ng/ml 18.3-314

Erniedrigtes BDNF-Spiegel welsen aus eline gesteigerte Stressbelastung
hin und wurden in Studien gehduft bei Depression und Fatigue beobachtet.

Kurzkettige Fettsauren (GC-MS) i. Serum

Acetat 84.6 Hmol/l >97.0
Propionat 10.3 pmol/l >12.2
Butyrat 5.1 pmol/| >6.7

~




BDNF (Brain-derived neurotrophic factor)

e Erniedrigte BDNF-Serumwerte

- im Alter

- durch psychosozialen Stress

- bei Schlafmangel

- bei Ernahrung mit mehrfach gesattigten Fette und Zucker

e Anstieg der BDNF-Serumwerte durch:

- Sport (Synthese auch durch kontrahierende Muskelzellen)
- Gabe von Omega-3-Fettsauren, Zink und Vitamin E

- Schlafregulation

- Stressabbau

- Dysbiose-Therapie und Behandlung von leaky gut

LUK )
......
252 IMD
Labor Berlin



Resting

Bewegung steigert BDNF
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Gibbons TD, Cotter JD, Ainslie PN, Abraham WC, Mockett BG, Campbell HA, Jones EMW, Jenkins EJ, Thomas KN. Fasting for 20 h does not affect exercise-induced increases in circulating BDNF in

humans. J Physiol. 2023 Jun;601(11):2121-2137. doi: 10.1113/JP283582. Epub 2023 Jan 11. Erratum in: J Physiol. 2024 Jul;602(14):3597-3598. doi: 10.1113/JP287154. PMID: 36631068.




Labormarker fur Darmentzundung?
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Ma, Liyun, et al. "Effects of immune cells on intestinal stem cells: Prospects for therapeutic targets." Stem Cell Reviews and Reports 18.7 (2022)

Lamina propria
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Am Entzundungsprozess betelligte Zellen

Histamin-

E bildende
. . Bakterien
e Histamin

Calprotectin,

Sofortreaktion auf
Allergene, Pseudoallergien,
1 Mastzellaktivierbarkeit

—_

pathogene Bakterien, Viren, ;
Pilze, Parasiten, CED

Parasiten, Sofortreaktion

_>
auf Allergene, CED v
Eosmphlle ]
Bakterien, Pilze, Partikel, ; g TNFao, IL-1R, IL-6, IL-8,
Immunkomplexe, CED IL-10, IL18, Lysozym
Makrophage
Viren, intrazellulire ; IFN-y, IL-4, IL-10 (Treg) |
Bakterien, Allergene (Typ V)
T-L h
ymphozyt = IL-8
Becherzelle o
» IL-18, TNFo, IL-1R,
Enterozyt IL-8, IL-6, IL-10

Lactoferrin
Lysozym

Panethzelle

=) Lysozym, Defensine

Mastzellaktivierung,
(Typ I)-allergische Entziindung

Granulozytare Infiltration bei
Mukosaentzindung

Myelomonozytare
Entzindung

Lymphozytare
Entziindung

Kontinuierliche Regulation von
Schleimhautabwehr und -toleranz

% IMD
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Entzundungsdiagnostik im Stuhl

Makrophagen

Lymphozyten

Mastzellen

Eosinophile
Granulozyten

Neutrophile
Granulozyten

IL-1p
IL-6
TNF-o
IL-8
IL-10

IFN-y

IL-4
IL-10 (Treg])

Histamin

EPX (EDN)

Calprotectin
Lysozym
Lactoferrin



Entzundungsdiagnostik im Stuhl

l...l'. »
orele! IMD | Arztlicher Befundbericht
Labor Berlin
Untersuchung Wert Referenzbereich
Histamin (ELISA) 305 ng/g <600 | normal |
Zytokinprofil im Stuhl (ECLIA)
IL-1b im Stuhl 84,4 pg/g <61
IL-6 im Stuhl 43,7 pg/g <67 | normal |
TNF alpha im Stuhl 121,4 pg/e <58
IL-8 im Stuhl 33,2 pg/e <162 | normal |
IFN gamma im Stuhl 297,5 pe/g <253
IL-4 im Stuhl 6,0 pglg <7 | normal |
IL-10 im Stuhl 27,9 pe/g 8-30 | normal |
Calprotectin im Stuhl (ELISA) 43 ug/g <50 | normal |
EPX (EDN) (ELISA) 126 ng/lg <1358 | normal |
Lysozym (ELISA) 178 ng/lg <600 | normal |




Calprotectin
A —

Jukic, Almina, et al. "Calprotectin: from biomarker to biological function." Gut 70.10 (2021). w IMD
vee Labor Berlin




gﬁ-‘-gg;%"?‘ 1

O

P
~>e @+@Bei Entzindung des Darmepithels werden Zytokine
(gelb) ausgeschuttet.

o
Inflammed
tissue O

(e) 59}
| @ Neutrophile Granulozyten (violett) werden in Schleimhaut
N 7 - und Darmlumen rekrutiert und setzen Calprotectin (blau) frei.
% —> fordert Chemotaxis der Neutrophilen und aktiviert
O Mustererkennungsrezeptoren (z.B. TLR-4) auf Immunzellen.
| = Erhoht Zytotoxizitdt der Neutrophilen durch ROS-Bildung.

Jukic, Almina, et al. "Calprotectin: from biomarker to biological function." Gut 70.10 (2021). w IMD
Shss, Labor Berli




@ Antimikrobielle Funktionen von Calprotectin:

Es chelatiert essenzielle zweiwertige Metallionen (z. B.
Kalzium, Eisen oder Zink) und begrenzt so das Wachstum
°© 50" @ invasiver (und kommensaler) Darmbakterien.

Inflammed ok o) A= wmmN — - - = .

- (5) Calprotectin ist im Darm und im Stuhl sehr stabil und
daher ein gut untersuchter non-invasiver
Entzindungsmarker.

_ Calprotectin ist bei CED, Darminfektionen, anderen
' gastrointestinalen Erkrankungen und bei

medikamenteninduzierter Enteropathie erhoéht.
A / W)

Jukic, Almina, et al. "Calprotectin: from biomarker to biological function." Gut 70.10 (2021). w IMD
Shss, Labor




Eosinophiles Protein X (EPX)

« Abwehr von Helminthen, die zu grol3 fur die
Phagozytose sind

« Bei Protozoen: hs. bei Dientamoeba fragilis

« Typischerweise nicht bei Bakterien- oder Virusinfektion

« Gleiche (Fehl-)Reaktion bei Allergien auf
Nahrungsantigene

* Auch induziert durch freie Nukleotide (bei

Zellschadigung)

 Kann auch bei aktiver CED erhoht sein Youtube: How Eosinophils Coat a Worm
Dr.Lokendra Gaud

*}Q N @ N IL-IAII_, ;I;S,J N Reéruﬁlerurr:ﬁ] vonJ
Helminth-Antigen , - osinophilen

Nahrungsmittel- oder
Tnaive Th2

EEESEE I MLaB Berlin




Lysozym

Wird konstitutiv ausgeschuttet (= Symbiose-Erhalt)
im Darm hs. von Panethzellen gebildet

Typisch bei CED: Panethzellen-Metaplasie - Panethzellen
auch im absteigenden Dickdarm - mehr Lysozym im Kolon

Kann Verlauf der CED anzeigen, aber:

» Bei Morbus Chron-Patienten mit best. Genetik (ATG16L1 oder
NOD2-Polymorphismen) tw. weniger Lysozym-Ausschuttung
(wird in Panethzellen falsch gepackt und dadurch abgebaut)

Mausexperimente zeigen:

» Zu viel Lysozym - zu hohe Ausschuttung proinflammat. Zytokine
» Zu wenig Lysozym - Vermehrung schleimabbauender Bakterien,

v.a. Ruminococcus gnavus

Durch Lysozym

degradierte Becherzelle
Darmbakterien
‘:;fza ¢
00 . PAMPs-Erkennung
Og (“‘Q\'- — - 7-\\)

Sherry PN
~ //

ik Panethzelle

Yu, Shiyan, et al. "Paneth cell-derived lysozyme defines the composition of mucolytic microbiota and the inflammatory tone of the intestine." Immunity 53.2 (2020). 2 IMD



Zytokine im Stuhl

(IFN-vy, IL-103, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a)

Auch bei Zellschadigung

(DAMPs)zB durch:
ROS

« Umweltgifte

« Schwermetalle

+ etc.

Proinflammatorische
Feedbackschleife

Tnalve M@Th 1/Th17

f!‘

(
Chemokine Chemokine
Zytokine J Zytokine J
Radikale, J <
Proteasen o W,
o M1- Makrophage MO-Makrophage
Chemokine _
Zytokine J — Rekrutierung von
\\ng Granulozyten, Mastzellen

PAMPs = Pathogen-Associated Molecular Patterns; DAMPs = Damage-Associated Molecular Patterns 555353"‘1!?,



Begrenzung der Inflammation durch |L-10

Verstarkt z.B. durch: Tnaive y Treg
« SCFA {
* Vitamin D

H
{

/ﬁ% IL-10, TGFR |

Plasmazelle

Antiinflammatorische
Feedbackschleife

#IMD,




Gute Versorgung mit Omega-
Alkohol, Rauchen, Zucker, 3-Fettsauren, Vitamin D,
Transfette etc. Polyphenolen und
) Ballaststoffen (= SCFA) Y,
O — .
Toxinbelastung, »gute Genetik” flir normale

Feinstaub, Stress Zytokinproduktion

C -
®c \J/' > >
(-

Tnaive +Th1/Th17

®:° @} 2

» Zytokine Tnaive Treg

Chemokine

% Chemokine
% € ) Zytokine » IL-10, TGFR
& v, IFNy, .
[0
¢
Pathogen | & Radikale, (Kommensales f Ce
Proteasen |__Bakterium wé w

M2

. Chemokine
Zytokine

Antiinflammatorische
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Inflammatorische
Feedbackschleife
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5 IMD

gk Labor Berlin

Arztlicher Befundbericht

Untersuchung Wert Referenzbereich

pH-Messung 6,0 5,5-6,5 m

Zytokinprofil im Stuhl (ECLIA)

IL-1b im Stuhl 462 pg/g <61 | erhoht |
IL-6 im Stuhl 28,5 pg/g <67 | normal |
TNF alpha im Stuhl 36,2 pg/g <58 | normal |
IL-8 im Stuhl 3067 pg/g <162 | erhoht |
IFN gamma im Stuhl 49,8 pg/g <253 m
IL-4 im Stuhl 1,97 pe/g <7 | normal |
IL-10 im Stuhl 4,38 pg/g 8-30
Calprotectin im Stuhl (ELISA) 495 ug/g <50 | erhoht |
EPX (EDN) (ELISA) >6400 ng/g <1358 | erhoht |

IL-10 ist vermindert

Vermindertes IL-10 deutet darauf hin, dass eine kompensatorische entziindungshemmende Gegenregulation derzeit
nicht stattfindet und die Fahigkeit des Immunsystems zur Gegenregulation der Entziindung eingeschrankt ist.

2 IMD

Labor Berlin



Die antientzundliche Wirkung einiger Vitamine & co.
besteht in der Hochregulierung von |L-10

Kommensale Darmbakterien

Vitamin A _
Begrenzung einer

Vitamin D3 — IL-10 — ,unangemessenen”
l Immunaktivierung

Vitamin B9 (Folsaure)

SCFAs _ |gA-Produktion
durch B-Zellen

...und Probiotika?

Hinweise auf IL-10-Induktion fur: l

» Bifidobacterium breve,

» Lactobacillus salivarius, _ . _
- Cocktail aus Enterococcus faecalis, Nichtentzundliche

Bifidobacterium longum and Immunabwehr
Lactobacillus acidophilus (BIFICQO)

Traxinger, Brianna R., Laura E. Richert-Spuhler, and Jennifer M. Lund. "Mucosal tissue regulatory T cells are integral in balancing immunity and tolerance at portals of antigen entry." Mucosal Immunology 15.3 (2022). olelel
Labor Berlin

De Moreno de Leblanc, Alejandra, et al. "Importance of IL-10 modulation by probiotic microorganisms in gastrointestinal inflammatory diseases." International Scholarly Research Notices 2011.1 (2011): 892971.



Die antientzundliche Wirkung vieler Pflanzenstoffe
besteht in der Regulation der Zytokinausschuttung

Pflanzeninhaltsstoffe Wirkung auf Zytokine

Aloin (Aloe Vera) } IL-8

Arctigenin (Arctium lappa, } IL-6 und TNF-a
Klettenwurzel)

Catechin (Flavonoide, z.B. in JTNF-qa, IL-6

schwarzem Tee)

Curcumin (Kurkuma) + Kurkumaol } IL-6, IL-12 und TNF-qa; IL-101
Glycyrrhizin (Sul3holzsaft) | IL-6, IL-1B, TNF-a

Shogaol (Ingwer) | IL-6, IL-1B, TNF-a

Gupta, Mukta, et al. "Natural compounds as safe therapeutic options for ulcerative colitis." Inflammopharmacology 30.2 (2022) :::::: |M D



Antientzundliche Wirkung von Gluconinolaten (Kohl)

_3- ' Symbi >
Indole-3-Carbinol mbiese h}.‘a

+ Inflammation ‘ I
« Gut permeability ¥
- Mucus 4
Senfolglycosid

:.‘Butytate +

Increase in SCFA
butyrate

Glucobrassicin

Increase bacterial-
defensive IL22

Busbee, Philip B., et al. "Indole-3-carbinol prevents colitis and associated microbial dysbiosis in an IL-22—dependent manner." JCI insight 5.1 (2020).



IL-18 als Immunregulator im Darmepithel

Regulation der Ausschuttung

antimikrobieller Peptide (AMPs)

MAMPs (mikrobielle Butyrat, Vitamin A, Taurin > Schleimhautabwehr

Muster der normalen
Darmbakterien)

i{ N Konstitutive M Proliferation von Epithelzellen
| 1] [ 1] 3 Inflammasom-Aktivierung P | o~y nach Gewebeschidigung
EC

IL-18-Sekretion
— Caspase-1+ pre-IL-18 = IL-18 , - fordert intaktes Darmepithel

Histamin, Puterescin I Muzin-Sekretion
- Schleimhautbarriere

+ Hinweise auf Induktion der sIgA-Bildung an Schleimhauten, inkl. der Darmschleimhaut (kayamuro etal. 2010

Hirota, Simon A., et al. "NLRP3 inflammasome plays a key role in the regulation of intestinal homeostasis." Inflammatory bowel diseases 17.6 (2011). ooe
Zaki, Md Hasan, et al. "The NLRP3 inflammasome protects against loss of epithelial integrity and mortality during experimental colitis." Immunity 32.3 (2010). :::::: |M D
Levy, Maayan, et al. "Microbiota-modulated metabolites shape the intestinal microenvironment by regulating NLRP6 inflammasome signaling." Cell 163.6 (2015). ©®® " LaborBerlin



Ernahrung beeinflusst die Mikrobiota

antiinflammatorisch proinflammatorisch

Microbiota disrupting chemicals

SEKUNDARE PFLANZENSTOFFE, STABILISATOREN,
VITAMINE, FETTSAUREN, KONSERVIERUNGSSTOFFE,
AMINOSAUREN, FRUCHTZUCKER SUSSUNGSMITTEL, ANTIOXIDATIONSMITTEL,

SAUREGULATOREN, EMULGATOREN,
TRENNMITTEL, FARBSTOFFE,
BACKTRIEBMITTEL,
GESCHMACKSVERSTARKER

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7733930/
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Entzundung und leaky gut durch ernahrungsbedingten Biotin-Mangel
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Einfluss eines erndahrungsbedingten Biotinmangels auf die mRNA-Expression von IFN-y (A4 ) und TNF-a ( B) in der
Dickdarmschleimhaut, sowie die Darmdurchlassigkeit wurde mit 4-kDa-FITC-Dextran ( C ).
Die Daten sind Mittelwerte + SE von mindestens 3 Mausepaaren. (* P < 0,05; ** P < 0,01).

Sabui, Subrata, et al. "Role of the sodium-dependent multivitamin transporter (SMVT) in the maintenance of intestinal mucosal integrity." American Journal of Physiology-Gastrointestinal and Liver Physiology 311.3 (2016). etele IM D



Eine intakte Darmfunktion ist essentiell fur eine ausreichende
Resorption der B-Vitamine

||\L43!3_ - Arztlicher Befundbericht

Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich

™

Bioaktive Vitaminanalytik

Vitamin B1 bioaktiv i. EDTA-Blut 28.5 g/l >39.8
Vitamin B2 bioaktiv i. S. 74.3 ug/l >85.4
Vitamin B3 (Nicotinamid) bioaktiv 12.8 ug/I >17.0
Vitamin B5 (Pantothenséure) bioaktiv 31.5 ug/I >36.0
Vitamin Bé bioaktiv i. S. 6.7 ug/I >10.1
Vitamin B7 (Biotin) bioaktiv i. S. 635 ng/l > 1250
Vitamin B? (FolsGure) bioaktiv i. EDTA 66.9 ug/I >100
Vitamin B12 bioaktiv i. S. 289 ng/I > 358




IN DIESEN LEBENSMITTELN STECKT BIOTIN

Biotingehalt pro Portion

gegarter gegarte Walniisse gegartes

TK-Spinat grine Bohnen 259 Schweineschnitzel
2009 200 g 1259

gegarte 1 gegart.es Vollkorn- Vollkornbrot mit 3,5 %-ige
Champignons Hihnerei haferflocken | Sonnenblumenkernen | Kuhmilch
200 g 50g 2 Scheiben 150 ml

https://www.tk.de/techniker/gesundheit-foerdern/gesunde-ernaehrung/essen-und-wissen/biotin-vitamin-h-2004774
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Untersuchung Wert Referenzbereich
Proteus spp. < 1x10"6 KBE/g <= 1x10%6 (o] | |
Funktionelles Mikrobiotaprofil (PCR + Kultur) Pseudomonas spp. < 1x10°5 KBE/g <= 1x10%5 (o [N |
Histaminbildner (Kultur
Dysbiose-index 1 1 n 2348 Hafnia alvei it <1x1076 KBE/g <= 1x10%6 o] [ |
bakterielle Diversitat 33 =>2,5 — Klebsiella pneumoniae < 1x10M6 KBE/g <= 1x1046 u ..
Butyratbildung vermindert normal [ e ] Morganella morganii < 1x10%6 KBE/g <= 1x10% (o] | |
Mukosaprotektion vermindert normal _ Mykologie (Kultur)
K/ lonisationsresistenz normal normal [ e ] Candida spp. 8x1073 KBE/g  <=1x10"3 HONE
erhoht iflammatorische Bakterien erhiéiht normal — Candida albicans 9x10°3 KBE/g <= 1x10"3 [ e | |
Histaminbildner normal normal _ Geotrichum spp. < 1x10°3 KBE/g <= 1x10%3 (e[ |
Candida-Pilze erhéht normal D Schimmelpilze < 1x1043 KBE/g <= 1x10%3 o ] | |
Kurzkettige Fettsduren im Stuhl (GC-MS/MS)
pH-Messung 7,0 5,565 ___erhoht__| Acetat 395 umolfg  >a14 " Vermindert |
Butyrat 5,75 pmol/g =70 m
Butyrathildung (PCR) Propionat 6,22 umel/g =102 m
Anaerobutyricum hallii leicht vermindert normal [ |s] [ ] | | Histamin (ELISA) a7 ne/g <600 m
Eubacterium rectale vermindert normal n . .. Verdauungsriickstinde (NIR)
Faecalibacterium prausnitzii normal normal . . n Eiweill 0,3 % <1 m
Mukosaprotektion (PCR) Fett 39 % <35 | erhoht |
Akkermansia muciniphila vermindert normal (0] ] | | Wasser 84,0 % LR | normal |
Faecalibacterium prausnitzii normal normal . . n Zucker 2,6 % <25 m
, Gallensduren (ELISA) 0,39 pmol/g  0,84-6,55 | vermindert |
Lactobacillus spp. normal normal L el ] | | Pankreaselastase (ELISA) 276 _— - 200 m
Kolonisationsresistenz (PCR) Zytokinprofil im Stuhl (ECLIA)
Bacteroides spp. vermindert normal of | | | [ | IL-1b im Stuhl 87,0 pe/e <61 [ erhéht |
Bacteroides spp. & Prevotella spp. normal normal [ | | e IL-6 im Stuhl 25,7 PE/E <67 | normal |
Bifidobacterium spp. normal normal e | | TNF alpha im Stuhl 35,1 PE/E <58 | normal |
Lactobacillus spp. normal normal [ [lel] | | IL-8 im Stuhl 84,6 PE/E <162 [ normal |
Immunmodulierende Bakterien (Kultur) FN gamma i Stuhl 213 pe/g <253 | normal |
Enterococcus spp. 2x1075 KBE/g 1x10%6 - 1x1048 | les] ] ] | L4 m..' stunl 3,83 Pe/e <! m
o IL-10 im Stuhl 44,1 pe/e 8-30 [ erhéht |
Escherichia coli < 1x1074 KBE/g 1x10%6 - 1x10°8 (eI ) | Calprotectin im Stuhl (ELISA) a5 ue/g <50 1
Proinflammatorische Bakterien (Kultur) EPX (EDN) (ELISA) <74 ng/g <1358 | normal |
Enterobacteriaceae < 1x10"6 KBE/g <= 1x10%6 n .. Lactoferrin (ELISA) <0,4 ug/e <72 m
E.coli Biovare < 1x10"6 KBE/g <= 1x1046 (o] | | Lysozym (ELISA) 325 ng/g <600 | normal |
Citrobacter spp. 1x1078 KBE/fg  <=1x10°6  erhoht [ e | R-Defensin (ELISA) >600 ng/e 8- 60 | erhaht |
Enterobacter spp. < 1x10"6 KBE/g <= 1x10M6 n .. sekretorisches IgA (ELISA) >7500 ug/e 510 - 2040 [ erhoht |
Klebsiella spp. <1x10% KBE/g <= 1x10%6 D ||  Alphadl-Antitrypsin (ELISA) 160 u/g <268 | normal |
Serratia spp. < 1x10%6 KBEfg <= 1106 OEEE Zonulin im Stuhl (ELISA) 55 ne/fe <145 |___normal __|
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Labor Berlin Labor Berlin
Untersuchung Wert Referenzbereich
Proteus spp. < 1x10"6 KBE/g <= 1x10%6 (o] | |
Funktionelles Mikrobiotaprofil (PCR + Kultur) Pseudomonas spp. < 1x10°5 KBE/g <= 1x10%5 (o [N |
Histaminbildner (Kultur
Dysbiose-index 1 1 n 2348 Hafnia alvei it <1x1076 KBE/g <= 1x10%6 o] [ |
bakterielle Diversitat 33 =>2,5 — Klebsiella pneumoniae < 1x10M6 KBE/g <= 1x1046 u ..
Butyratbildung vermindert normal [ e ] Morganella morganii < 1x10%6 KBE/g <= 1x10% (o] | |
Mukosaprotektion vermindert normal _ Mykologie (Kultur)
Kolonisationsresistenz normal normal [ e ] Candida spp. 8x1073 KBE/g <= 1x10"3 HONE
Proinflammatorische Bakterien erhéht normal — Candida albicans 9%x10M3 KBE/g <= 1x10"3 [ &) | |
Histaminbildner normal normal _ Geotrichum spp. < 1x10"3 KBE}‘g <=1x10"3 u ..
Candida-Pilze erhsht normal D Schimmelpilze < 1x1043 KBE/g <= 1x10%3 o ] | |
Kurzkettige Fettsduren im Stuhl (GC-MS/MS)
pH-Messung 7,0 5,565 ___erhoht__| Acetat 395 umolfg  >a14 " Vermindert |
Butyrat 5,75 mol =70 m
Butyratbildung (PCR) Prozionat U rsaChe? 6,22 tmﬂliz >10,2 | vermindert |
Anaerobutyricum hallii leicht vermindert normal . . .. Histamin (ELISA) a7 ne/g <600 m
Eubacterium rectale vermindert normal n . .. Verdauungsriickstinde (NIR)
Faecalibacterium prausnitzii normal normal [ | | ]e] Eiweil 03 % <1 [ normal |
Mukosaprotektion (PCR) Fett 39 % <35 | erhoht |
Akkermansia muciniphila vermindert normal (o] ]| | Wasser 84,0 % 75-85 | normal |
Faecalibacterium prausnitzii normal normal . . n Zucker 2,6 % <25 m
_ Gallenséuren (ELISA) 0,39 umol/g 0,84 -6,55 | vermindert |
Lactobacilius spp. normal nomal . n .. Pankreaselastase (ELISA) 276 ne/e =200 m
Kolonisationsresistenz (PCR) Zytokinprofil im Stuhl (ECLIA)
Bacteroides spp. vermindert normal n . .. IL-1b im Stuhl 87,0 pe/e <61 m
Bacteroides spp. & Prevotella spp. normal normial [ | | e IL-6 im Stuhl 25,7 PE/E <67 | normal |
Bifidobacterium spp. normal normal [ [lel] | | TNF alpha im Stuhl 39,1 pe/E <58 [ normal |
Lactobacillus spp. normal normal [ [lel] | | IL-8 im Stuhl 84,6 PE/E <162 [ normal |
Immunmodulierende Bakterien (Kultur) IFN gamma im Stubl 213 Pe/g <253 | normal |
Enterococcus spp. 2x10°5 KBE/g 1x10%6 - 1x108 [ | |s] ] | | L4 |n.1 stunl 38 Pe/e <7 | normal |
o e IL-10 im Stuhl 44,1 pe/e 8-30 [ erhéht |
Escherichia coli < 1x1074 KBE/g  1x10%-1x10%8 Keine Entziindung? = Calprotectin im Stuhl (ELISA) a5 ugfg <50 | normal |
Proinflammatorische Bakterien (Kultur) EPX (EDN) (ELISA) <74 ng/g <1358 | normal |
Enterobacteriaceae < 1x10"6 KBE/g <= 1x10%6 n .. Lactoferrin (ELISA) <0,4 ug/e <72 m
E.coli Biovare < 1x10"6 KBE/g <= 1x10%6 (o] | | Lysozym (ELISA) 325 ni/p < 600 | normal |
Citrobacter spp. U rsac he? 1x1078 KBE/fg <= 1x10%6 [ []e] | R-Defensin (ELISA) >600 ng/e 8- 60 | erhoht |
Enterobacter spp. < 1x10"6 KBE/g <= 1x10M6 n .. sekretorisches IgA (ELISA) >7500 ug/e 510 - 2040 | erhoht |
: 0 —— Alpha-1-Antitrypsin (ELISA 160 <268 [ normal |
Kletsiella spp. < 10me KBEfg  <=1a0%6 Kein Leaky gut? Zo':mIin im Stgnrteutsm } 55 :EJ{E <145 [ normat |

Serratia spp. < 1x10M6 KBE/g <= 1x10%6 [(® ) | ] | |




Proinflammatorischen Bakterien erhoht
Ernahrung

Grune Kohlgemuse (Brokkoli, Blumenkohl, Grunkohl, Kohlrabi) starken die Immunabwehr.
Nahrungsmittelzusatze, Konservierungsstoffe, Farbstoffe, Sufstoffe, etc. unbedingt meiden!
Zuckerzufuhr reduzieren!

Darmreinigung

Zeolith, Bentonit, Heilerde oder Aktivkohle-haltige Praparaten binden Erreger und Giftstoffe.

(binden auch Nahrstoffe = ggfls. zusatzliche Versorgung mit Mineralstoffen und Vitaminen)
Atherische Ole aus Oregano, Thymian, Rosmarin oder Zistrosenkraut (Cistus-Tee) wirken antibiotisch.
Flohsamenschalen und Leinsamen vergroRern das Stuhlvolumen und regen die Darmtatigkeit an.
(binden viel Wasser - mind. 2, besser 3 Liter Wasser/Tee pro Tag)

Bittersalz und Rizinusol regen die Darmtatigkeit an und wirken abfuhrend.

(CAVE: Reizung der Darmschleimhaut moglich)

Vitamin D und A reduzieren Proteobakterien und starken gleichzeitig die Darmschleimhaut.

Symbiose wiederherstellen

probiotische Lebensmitteln konnen helfen, Proteobakterien zu verdrangen

(CAVE: individuelle Vertraglichkeit prufen! Bei Histamin-Abbaustorung nicht geeignet).

probiotische Praparate mit Lactobacillus- und Bifidobacterium-Stammen oder apathogenen E. coli
(CAVE: individuelle Vertraglichkeit prufen! Zutatenliste beachten! Einige Produkte Zusatze wie Alkohol,
Laktose, Gelatine oder Titandioxid.)



Butyratbildende Bakterien vermindert
Ernahrung

Erhohte Zufuhr moglichst vielseitiger Ballaststoffe

- Insbesondere Fructooligosacchariden (niedrig-komplexe, I6sliche Ballaststoffe) konnen von Butyratbildnern
direkt verstoffwechselt werden;
z.B. in Spargel, Banane, Artischocke, Knoblauch, Zwiebeln

(CAVE: FOS konnen stark blahend wirken, deshalb mit kleinen Mengen beginnen und langsam steigern)

Auch probiotische Bifidobakterien liefern essenzielle Nahrstoffe fur die Butyratbildner.

(individuelle Vertraglichkeit beachten!)

Kurzfristig kann Butyrat auch als Kapselpraparat zugefuhrt werden.
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Short Chain Fatty Acids (SCFASs)

SCFAs im Stuhl

Arztlicher Befundbericht

=% IMD

***  LaborBerlin

Kurzkettige Fettsauren (GC-MS)

Acetat 5.9 umal/g >7.5
Propionat 3.1 Hmol/g >25 m
Butyrat 1.8 umol/g >2.5 m

Die kurzkettigen Fettsiuren sind vermindert.
Butyrat, Acetat und Propionat entstehen durch mikrobiellen Abbau von Ballaststoffen im Dickdarm.
Sie sind wichtig fUr den Energiestoffwechsel der Kolonozyten, senken den pH-Wert des Dickdarms,

SCFAs im Serum

wIMD Arztlicher Befundbericht

Labor Berlin

beeinflussen die Darmmotilitit und haben antientziindliche sowie schleimhautprotektive
Wirkungen. Zufuhr von Pflanzenfasern, resistenter Starke, FOS, Bifido- und Laktobakterien und
viele sekundire Pflanzenstoffe férdern die mikrobielle Synthese kurzkettiger Fettsauren.

Kurzkettige Fettséduren i.S. (GC-MS)

Acetat 185 > 190 pmol/l
Propionat 6.4 >95 pmol/l
Butyrat 0.9 >1.5 pmol/l

Insgesamt niedrige Serumkonzentrationen kurzkettiger Fettsauren (SCFAs).
Um die beschriebenen entziindungshemmenden und stoffwechselprotektiven
Effekte zu erzielen, kdnnte eine Verbesserung der SCFA-Versorgung durch
eine ballaststoffreiche Ernahrung gefordert werden.

IMD

Labor Berlin
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Untersuchung Wert Referenzbereich Histamin (ELISA) 221 ng/g < 600 m

Quantitatives Mikrobiotaprofil + Mykologie (Kultur) Verdauungsriickstinde (NIR)

Immunmodulierende Bakterien Eiweil? 0.6 % <1 | normal |
Enterococcus spp. < 1x1074 KBE/g 1x10%6 - 1x10"8 [« I | Fett 5.2 E <35 [ erhoht |
Escherichia coli 2x10°8 KBE/g  1x10%6- 1x10%8 HERECOEE Wasser 76,7 % 75-85 | normal |

Verwertung von Kohlehydraten Qucker 2.2 % <25 m
Bacteroides spp. > 1x10A8 KBE/g  >=1x10%8 EEEO Gallenséuren (ELISA) 8,59 umolfg  0,84-6,55 [ erhoht |
Bifidobacterium spp. >1x10M8  KBE/g  >=1x10°8 EEEQ Pantmazsslastae (ELISS) — HE S 200 .
Lactobacillus spp. > 1x105 KBE/g  »=1x10%5 EEED ZI‘{‘;’:'I'::::EL:"‘ Stuhl (ECLIA) - e e o

Verwertung \rl:!n EiweiR (Proteobacteria) IL-6 i Stuhl 388 pg/g c67 m
Enterol?acterlaceae < 1x1076 KBE/g <= 1x10*6 n .. TNF alpha im Stuhl 263 oe/e css m
E.coli Biovare < 1x10%6 KBE/g <= 1x10% OfEm IL-8 im Stuhl 545 pe/g <162 | erhoht |
Gitrobacter spp. <106 KBE/g <= 1x10%6 ONEm IEN gamma im Stuhl 3641 pefg <253 | erhoht |
Enterobacter spp. < 1x1076 KBE/g <= 1x10%6 n .. IL-4 im Stuhl 92,0 pefe <7 m
Klebsiella spp. < 1x1076 KBE/g <= 1x10%6 o] | | IL-10 im Stuhl 608 pe/e 8-30 [ ehont |
Serratia spp. < 1x10"6 KBE/g <= 1x10%6 o] | Calprotectin im Stuhl (ELISA) 69 ng/e <50 [ erhoht |
Proteus spp. <1x10%6 KBE/g <= 1x10% el EPX (EDN) (ELISA) 117 ng/fg <1358 | normal |
Pseudomonas spp. < 1x10n5 KBE/g <= 1x10°%5 (o] | | Lactoferrin (ELISA) 4,8 HEE «7.2 m

weitere Darmbakterien Lysozym (ELISA) 1391 ng/g <600 m
alpha-hamolysierende Streptokokken 9x10"6 KBE/g <= 1x10M5 . n. sekretorisches IgA (ELISA) 4636 HE/E 510 - 2040 m
beta-hdamolysierende Streptokokken < 1x10A5 KBE/g <= 1x1045 (o] | | Alpha-1-Antitrypsin (ELISA) 182 pe/e < 268 m

Mykologie (Kultur)

Candida spp. < 1x1043 KBE/g <= 1x103 (o] | |
Candida albicans 2x1013 KBE/g <= 1x103 [ & |
Geotrichum spp. < 1x1073 KBE/g <= 1x1043 n ..
Schimmelpilze <1x1073 KBE/g <= 1x103 (o] | |

ST — Ursache?

|

Labor Berlin



Ursache?

Hinweis auf einen entziindlichen Darmprozess

Ernahrung

« Erhohte Zufuhr vielseitiger Ballaststoffquellen fordert einen antientzindlichen bakteriellen Stoffwechsel

» Pektin besitzt direkte antientztindliche Wirkung (Apfel, Aprikose, Mohre, Orange)

* Immunstimulierende Antigene meiden: 4 Wochen Verzicht auf Weizen und Milchprodukte

* Histaminarme Ernahrung, bis die Entzindung abgeklungen ist

Antientzundliche Behandlung

« Kamillenbluten, Kurkuma, Myrrhe, Weihrauch

* Omega-3-Fettsauren

« Zink wirkt antientzindlich und starkt Zell-Zell-Verbindungen der Darmschleimhaut.

e Selen, Vitamin C und Vitamin E wirken antioxidativ und damit antientzundlich.

* Glutamin hemmt proinflammatorische Signalwege und wirkt so entzindungsregulierend.

« Kurzfristig: Sodiumbutyrat

» Fur folgende Probiotika gibt es publizierte* Hinweise fur eine anti-entzindliche Wirkung an der Darmschleimhaut
(keine vollstandige Liste):

- E. coli Nissle 1917 (Mutaflor®)

- Lactobacillus rhamnosus GG (LGG® Lactobacillus GG; Essential-Biotic® L. Rhamnosus GG )
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Untersuchung

Wert

Referenzbereich

Quantitatives Mikrobiotaprofil + Mykologie (Kultur)

Immunmodulierende Bakterien
Enterococcus spp.

Escherichia coli

Verwertung von Kohlehydraten
Bacteroides spp.

Bifidobacterium spp.
Lactobacillus spp.

Verwertung von EiweiR (Protecbacteria)

Enterobacteriaceae
E.coli Biovare
Citrobacter spp.
Enterobacter spp.
Klebsiella spp.
Serratia spp.
Proteus spp.
Pseudomonas spp.
weitere Darmbakterien
alpha-hamolysierende Streptokokken
beta-hamolysierende Streptokokken
Mykologie (Kultur)
Candida spp.
Candida albicans
Geotrichum spp.
Schimmelpilze
pH-Messung

1x10°8
2x10"6

> 1x1078
> 1x10"8
6x1074

< 1x10™6
< 1x10™6
3x10"6

< 1x10™6
< 1x10™6
< 1x10™6
< 1x10™6
< 1x1075

> 1x10~7
< 1x10°5

< 1x10°3
< 1x10°3
< 1x10°3
< 1x10°3
7,5

KBE/g
KBE/g

KBE/g
KBE/g
KBE/g

KBE/g
KBE/g
KBE/g
KBE/g
KBE/g
KBE/g
KBE/g
KBE/g

KBE/g
KBE/g

KBE/g
KBE/g
KBE/g
KBE/g

1x10%6 - 1x10°8
1x10"6 - 1x10"8

>= 1x10"8
>= 1x10"8
»= 1x10M5

<= 1x10"6
<= 1x10"6
<= 1x10"6
<= 1x10"6
<= 1x10"6
<= 1x10"6
<= 1x10"6
<= 1x10°5

<= 1x10°5
<= 1x10"5

<= 1x10"3
<= 1x10"3
<= 1x10"3
<= 1x10"3
55-65

Histamin (ELISA)
Verdauungsrickstande (NIR)
Eiweild
Fett
Wasser
Zucker
Gallenséduren (ELISA)
Pankreaselastase (ELISA)

Zytokinprofil im Stuhl (ECLIA)
IL-1b im Stuhl

IL-6 im Stuhl

TMF alpha im Stuhl

IL-8 im Stuhl

IFM gamma im Stuhl

IL-4 im Stuhl

IL-10 im Stuhl

Calprotectin im Stuhl (ELISA)
EPX (EDN) (ELISA)

Lysozym (ELISA)
sekretorisches IgA (ELISA)
Alpha-1-Antitrypsin (ELISA)

3274

0,3
3,0
82,8
2,7
1,28
646

75,5
11,3
27,3
112
160
0,94
4,51
36
696
635
4341
131

®oE R R

pmol/g
HE/E

PE/E
PE/B
pe/e
PE/B
pe/e
pe/e
PE/E
HE/E
ng/g
ng/g
HE/E
He/e

<600

<1

<35
75-85
<25

0,84 - 6,55
> 200

<61
<67
<58
<162
<253
<7
8-30
<50
<1358
<600
510 - 2040
<268




N o Ursache histaminbildende Bakterien?
r nge von Histamin

Ernahrungsumstellung auf Histamin-arme Kost
» Gut vertraglich: die meisten frischen Gemusesorten, Kartoffeln, Reis, Hafer.
» Reduzieren: fermentierte, lange gelagerte, lange gereifte, konservierte und gegorene Lebensmittel
- Raucherfisch, Dosenfisch (Makrele, Hering, Sardinen, Thunfisch)
- gereifter Kase (Gouda, Camenbert, Cheddar, Emmentaler, Schweizer, Parmesan)
- Fleischprodukte (Wurst, Salami, Raucherschinken)
- Alkohol (Rotwein, Champagner, Bier, bes. Hefeweizen)
- eingelegtes Gemuse (Sauerkraut, Sauerkrautsaft, Essiggurken, Dosentomaten, auch Tomatenmark, Ketchup)
- Essig (Balsamico, Tafelessig)
- Kakao, Schokolade
* Pseudoallergene konnen Histamin aus Mastzellen freisetzen und sollten gemieden werden.
- Aromastoffe, Konservierungsstoffe, Farbstoffe
- z.B. Schokoriegel, abgepackte Kuchen, Instantsuppen, Wurstwaren, pflanzliche Fleischalternativen
* Auch einige Obst- und Gemusesorten konnen die Freisetzung von Histamin fordern (Vertraglichkeit individuell!)
- Gemuse (Aubergine, Spinat, Tomate)
- Obst (getrocknete Fruchte, Ananas, Avocado, Zitrusfrichte, Erdbeeren, Banane)
» Wenn Probiotika, dann Praparate ohne histaminbildende Bakterien
- reine Bifidobacterium-Praparate, genetisch getestete Lactobacillus-Stamme
« Uber den Tag aufgenommenes Histamin kumuliert > Gesamtmenge gering halten
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Histaminreiche Lebensmittel

Ajvar - Paprikamark enthalt nur wenig Histamin
Pizza mit gekochtem Schinken, Ajvar, Zwiebeln, Pilzen, ... und
Mozarella enthalt wenig Histamin

—
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Smolinska S, Jutel M, Crameri R, O'Mahony L . Histamin und Immunregulation der Darmschleimhaut . Allergy 2014 ; 69:
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Take home

Entzindung diagnostizieren und monitoren!
Ursache von EntziUndungsprozessen suchen
Entzundungsausloser eliminieren
Antientzundliche Ernahrung

Stress reduzieren, Bewegung
Darmschleimhaut reparieren / Mikronahrstoffe
Ballaststoffe (SCFAs)

Symbiose herstellen
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Psyche trifft

Immunsystem

Interdisziplinare Sicht auf
Stress, Mikrobiom und
stille Entzindung
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Termine 2025/2026

Europaische Gesellschaft Funktionelle Medizin e.V.

Ausbildung zum Therapeuten

fur

Funktionelle Medizin

Vertiefungsseminar Genetik/Stress
5. EGFM-Jahreskongress

Kompaktseminar

3-teilige Ausbildung

Kongress

Kompaktseminar

18.09. — 21.09.2025

26.09. — 28.09.2025

14.11. - 21.11.2025

27.02. - 01.03.2026
20.03. - 22.03 2026
29.05. - 31.05.2026
25.09. - 27.09.2026

13.11. - 20.11.2026

Sudharz, Schindelbruch
Kassel

Bingen

Potsdam
Potsdam
Potsdam

Kassel

77?7



Online- Ausbildung EGFM
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JETZT AUCH ALS ONLINE-FORTBILDUNG

* Online-Ausbildung zum Therapeuten/Coach fur Funktionelle Medizin im
Eigenstudium

- 31 Vortrage (Aufzeichnung), die komplett, als Block oder als
Einzelvortrage gebucht werden konnen
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