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1. Einleitung

Die Forschung am Mikrobiom ist ein Bereich in der Mikrobiologie und in der Medizin an dem
momentan sehr viel geforscht wird und der noch viele Ungewissheiten darstellt. Heutzutage wissen
wir jedoch, dass die Darmflora eine wichtige Rolle fir die Gesundheit des Wirts spielt. Sie erfillt
gemeinsam mit dem Wirt wichtige Immun- wie auch metabolische Funktionen. Mit diesem Wissen ist
uns heute bekannt, dass ein Ungleichgewicht der Zusammensetzung des intestinalen Mikrobioms
(Dysbiose) mit fur die  Entwicklung verschiedener Darmerkrankungen wie auch
Zivilisationserkrankungen verantwortlich sein kann. Unter diesen Zivilisationskrankheiten versteht
man beispielsweise Diabetes mellitus Typ 2, Fettleibigkeit oder Allergien. Durch diese neuen
Erkenntnisse kann man den Ursprung dieser Erkrankungen moglicherweise besser verstehen und neue

Therapie- wie auch VorbeugungsmaRBnahmen ergreifen.

Aus diesem Grund habe ich beschlossen mich tber das Mikrobiom, genauer noch Uber die Darmflora
zu informieren und zu erfahren welche Faktoren diese beeinflussen. Dabei wollte ich wissen was
grundsatzlich eine ,schlechte” oder eine ,, gute” Darmflora ausmacht und wie diese sich auf unseren
Alltag auswirkt. Daraufhin habe ich mich dazu entschieden im Rahmen meines Mémoires ein
Selbstexperiment zu starten bei dem ich herausfinden mochte inwiefern man eigener Hand die
Zusammensetzung der Darmflora beeinflussen oder verandern kann. Ein Hauptfaktor der die
Bakterienkomposition im Darm bestimmt, ist die Erndahrung. Infolgedessen mochte ich bei meinem
Experiment die Auswirkungen von Ballaststoffen, aus Algen gewonnen, auf die Darmflora analysieren.
Um jedoch mein Experiment aufbauen zu kénnen, muss ich zuerst verstehen wie die Darmflora
funktioniert und welche weiteren Faktoren sie beeinflussen. Aus diesem Grund besteht mein Mémoire
vorab aus einem Teil bei dem ich alle Informationen bezliglich der Darmflora erfasse und einen Teil bei
dem ich mein Experiment erklare. Vorweg mochte ich jedoch erwdhnen, dass ich mein Experiment
bedauerlicherweise nicht durchfiihren konnte wegen der Folgen des COVID-19. Dementsprechend

werde ich es nur beschreiben kénnen und hypothetische Resultate besprechen.



2. Das menschliche Mikrobiom

In und auf unserem Korper leben Billionen von Mikroorganismen. Unter diesen Mikroorganismen
versteht man Bakterien, Viren und Pilze, die allesamt als Mikrobiom bezeichnet werden. Der Begriff
Mikrobiom beschreibt genauer die Summe der Gene aller Mikroorganismen. Oft wird als Synonym fiir
Mikrobiom der Begriff Mikrobiota verwendet, der hingegen die Summe aller Mikroorganismen
beschreibt. Das Mikrobiom umfasst Mikroorgansimen auf der Haut, im Mund, im Darm und im
Genitalbereich. Die genaue Zusammensetzung des Mikrobioms ist jedoch noch nicht bekannt.

Die Mehrzahl aller Zellen im menschlichen Korper sind Mikroorganismen, somit kdnnte man
behaupten Menschen seien mehr Bakterien als Mensch. Jedoch sind unsere kérpereigenen Zellen viel
grosser als Bakterien und nehmen somit mehr Platz ein. Die Komposition des Mikrobioms ist sehr
unbestandig und andert taglich. Hauptsachlich wird es von unserer Erndhrung beeinflusst, jedoch
kénnen auch Medikamente die Zusammensetzung unseres Mikrobioms verandern.

Das Mikrobiom ist aus verschiedenen Bakterienarten zusammengestellt, die taxonomisch in Phylum
(Stamm), Klasse, Ordnung, Familie, Gattung und Art eingeordnet werden. Ein Beispiel fiir eine Bakterie
und deren Einordnung ist die Bakterie Lactobacillus reuteri die vor allem in der Darmflora vorkommt.
Hier sind der Stamm Firmicutes, die Klasse Bacilli, die Ordnung Lactobacillales, die Familie

Lactobacillaceae, die Gattung Lactobacillus und die Art L. reuteri.

Ein GroRteil der Mikroorganismen in unserem Kérper befinden sich im Darm, etwa 99 %. Dieser Bereich
wird auch noch Darmflora oder intestinales Mikrobiom genannt. Die Bakterien im Darm machen rund
zwei Kilo unseres Kérpergewichts aus. Man weiRR heutzutage, dass die Mikroorganismengemeinschaft
im Darm verschiedene wichtige Funktionen erfillt. Folgenderweise ist bekannt, dass sie fiir unseren
Korper unverdauliche Stoffe bearbeitet, Vitamine herstellt, Medikamente abbaut, den Darm mit

Energie versorgt und das Immunsystem ausbildet.

In unserem Darm befinden sich viele verschiedene Bakterienstimme, die unsere Darmflora
ausmachen. Jedoch ist nur ein kleiner Teil der Bakterienwelt im Darm erforscht, es gibt noch sehr viel
mehr Bakterienstamme und -—arten die noch nicht identifiziert oder entdeckt wurden. Die
dominierenden Stamme sind die Firmicutes, die Actinobacteria, die Bacteroidetes, die Proteobacteria,
die Verrucomicrobia und die Fusobacteria. Die Firmicutes und die Bacteroidetes reprasentieren dabei
90% der Darmflora. Der GroRteil der Bakterien in der Darmflora sind anaerob und bendétigen fiir ihren
Stoffwechsel keinen Sauerstoff. Sie verarbeiten verschiedene Stoffe durch Fermentation um Energie
zu gewinnen. Im Dickdarm befinden sich ausschliefRlich anaerobe Bakterien, im Dinndarm findet man
jedoch auch fakultativ anaerobe Bakterien. Diese kdnnen sowohl in einer sauerstoffarmen als auch in

einer sauerstoffreichen Umgebung liberleben und funktionieren.



Der Firmicutes-Stamm ist aus mehr als 200 Gattungen zusammengesetzt. Darunter versteht man
beispielsweise Bakterien der Gattungen Lactobacillus, Bacillus, Clostridium, Enterococcus und
Ruminococcus. Die Gattung Clostridium reprasentiert 95% des Firmicutes-Stammes. Der Bacteroidetes-
Stamm besteht hauptsachlich aus den Gattungen Bacteroides und Prevotella. Der Stamm
Actinobacteria ist weniger reichlich vorhanden und wird vor allem durch die Gattung des
Bifidobacteriums vertreten.

Der Groldteil der Bakterien im Magen-Darm-Trakt befindet sich im Dickdarm, etwa 100 Billionen.
Milieubedingt befinden sich weniger Bakterien im Dinndarm, im Magen und im Zwoélffingerdarm, da

dort beispielsweise ein suboptimaler pH vorliegt (zu alkalisch im Magen und im Zwolffingerdarm).

Die Zusammensetzung der Bakterien im Darm kann durch mehrere Faktoren beeinflusst werden, einer
davon sind Antibiotika. Antibiotika werden als Substanzen bezeichnet, ,[...] die einen hemmenden
Einfluss auf den Stoffwechsel von Mikroorganismen haben und so deren Vermehrung oder
Weiterleben unterbinden.“*

Sie werden von Mikroorganismen als sekundires Stoffwechselprodukt’ gebildet und hemmen das
Wachstum anderer Mikroorgansimen (bakteriostatisch) oder téten diese ab (bakterizid). Hierbei
zerstort das Antibiotikum die Zellwand oder greift den Stoffwechsel der Bakterien an. In der Medizin
werden Antibiotika als Arzneimittel zur Therapie von bakteriellen Infektionskrankheiten eingesetzt. Sie
werden entweder synthetisch oder gentechnisch gewonnen. Bakterien oder Pilze, die antibiotische
Stoffe produzieren, werden hierbei genetisch modifiziert, damit das Gen, das fiir die Bildung des
Stoffes zustandig ist, vermehrt exprimiert wird. Somit wird mehr des Antibiotikums produziert.
Antibiotika beeinflussen (bekampfen) jedoch nicht ausschlieRlich pathogene Bakterien, sondern
kénnen ebenfalls eine Wirkung auf die gesundheitsfordernden Bakterien in der Darmflora haben.
Daraufhin kann die Einnahme von Antibiotika die Zusammensetzung der Mikroorganismen im Darm
aus dem Gleichgewicht bringen. Da es mehrere Arten von Antibiotika gibt, die verschiedene
Funktionsweisen haben, lassen sich unterschiedliche Veranderungen in der Darmflora beobachten.
Studien bei denen der Einfluss von Antibiotika mit verschiedenen Funktionsweisen auf die Darmflora
untersucht wurde, ergaben, dass antibiotische Behandlungen die Zusammensetzung der Darmflora
modifizieren wobei manche Bakterienarten verschwanden oder abnahmen und andere Arten
vermehrt vorkamen oder neu auftraten.

Breitband-Antibiotika® kdnnen zu einem Ungleichgewicht zwischen Firmicutes und Bacteroides und

einer Abnahme der Bakterienvielfalt filhren. Die Veranderungen der Darmflorazusammensetzung

! https://flexikon-mobile.doccheck.com/de/Antibiotikum
2 Stoffwechselprodukt, das fiir den produzierenden Organismus nicht lebensnotwendig ist

3 Antibiotika, die eine antibakterielle Wirkung auf mehrere Bakterien haben.
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hangen auBerdem von der Antibiotikum-Klasse, der Dosis, der Expositionszeit, der pharmakologischen
Wirkung und der Zielbakterien ab. Jedoch spielen das Alter, der Lebensstil und die initiale
Zusammensetzung der Darmflora des Wirts ebenfalls eine Rolle bei den Auswirkungen der Einnahme
eines Antibiotikums. Da jedes Antibiotikum anders wirkt und verschiedene Eigenschaften hat, kann

man den Effekt von Antibiotika auf die Darmflora nicht verallgemeinern.

2.1. Die Rolle der Darmflora

Die Bakterien in der Darmflora haben mehrere Funktionen. Sie helfen dem Kérper verschiedene Stoffe
zu metabolisieren und herzustellen und sie bilden das Immunsystem aus. Die Darmflora gewahrleistet
einen erhohten Stoffwechsel von Polysacchariden, Aminosdauren, Mikrondhrstoffen und
korperfremden Substanzen. Dies weist darauf hin, dass die Bakterien die Energiegewinnung des Wirts
vereinfachen und die metabolische Leistungsfahigkeit erhohen. Dies kann man auch an einem
Experiment an keimfreien Mausen beobachten, die 10-30% mehr Futter brauchten um die gleiche

Korpermasse zu haben als Mduse mit einer Darmflora.

2.1.1. Stoffwechselunterstitzung
Eine Funktion der Darmflorabakterien ist die Synthese von Stoffen. Sie unterstiitzen somit durch ihre
Eigenschaften den menschlichen Stoffwechsel.
Stoffe, die unteranderem von Bakterien synthetisiert werden sind verschiedene Vitamine, wie
beispielsweise Vitamin B7, Vitamin B1 und Vitamin B9. Zu den Bakterien die fir die Vitaminherstellung
zustandig sind gehoéren Bakterien der Gattung Bacteroides, Bifidobacterium und Enterococcus.
Menschen koénnen selbst keine Vitamine synthetisieren, deswegen missen sie durch Erndhrung
aufgenommen oder von Bakterien produziert werden.
Ein weiterer Stoff den Bakterien synthetisieren kénnen, sind Botenstoffe, darunter Hormone und
Neurotransmitter.
AuBerdem sind verschiedene Bakterien flir den Abbau von Stoffen zustandig, die der menschliche
Korper nicht abbauen kann. Diese bezeichnet man dann als Ballaststoffe und missen von der
Darmflora metabolisiert werden. Im weiteren Verlauf dieses Memoires wird der Stoffwechsel von

Ballaststoffen und dessen Einfluss genauer erlautert.

2.1.2. Immunsystem
Die Darmflora spielt nicht nur eine wichtige Rolle bei der Verdauung und Herstellung von Stoffen,
sondern sie ist ebenfalls fiir das Immunsystem von Bedeutung. Die Oberflaiche des Darms dient der

Aufnahme von Flissigkeiten und Nahrstoffen, jedoch bietet sie ebenfalls einen grofen Raum lber den
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Mikroorgansimen eintreten kénnen. Um das Eindringen von pathogenen Mikroorganismen zu
verhindern verfligt der Darm Uber eine sogenannte Darmbarriere, die aus einem Zusammenspiel der
Darmschleimhaut, des intestinalen Mikrobioms und dem darmeigenen Immunsystem besteht.
Einerseits verhindern die Bakterien der Darmflora die Ausbreitung von pathogenen Mikroorganismen
dadurch, dass sie diesen keinen Platz lassen um sich auszubreiten. Sie besetzen somit den ganzen Platz
und verhindern den bdsartigen Mikroorganismen die Ansiedlung. Dieser Effekt wird
Kolonisationsschutz oder auch Kolonisationsresistenz genannt. Andererseits konnen manche
Bakterien antibakterielle Stoffe produzieren, die das Wachstum der pathogenen Bakterien
unterdriickt. Die Darmschleimhaut hingegen wirkt als mechanische Barriere. Sie verhindert das
Eindringen von Mikroorganismen dadurch, dass diese in der Schleimschicht hangenbleiben. In der
obersten Zellschicht der Darmschleimhaut, im Epithel befinden sich sogenannte , Tight Junctions”. Dies
sind dichte Zellverbindungen, die den parazellularen Transport von Stoffen und Mikroorganismen
verhindern.

Es befinden sich ungefahr 70% der Abwehrzellen des Immunsystems in der Darmschleimhaut, dies
macht somit das darmeigene Immunsystem aus. Die Aufgabe dieses Immunsystems ist es pathogene
Mikroorganismen zu erkennen und abzuwehren dabei jedoch die vorteilhaften Mikroorganismen und
Nahrstoffe zu erkennen und nicht anzugreifen. Dies ist ein wichtiger Aspekt des Immunsystems, da die
Abwehrzellen dort von den Bakterien ausgebildet werden um spater niitzliche und pathogene
Mikroorganismen wiederzuerkennen und voneinander unterscheiden zu konnen. Ohne diese
Ausbildung in der Darmschleimhaut kénnen sich vereinfachter Allergien oder Autoimmunkrankheiten
entwickeln, da der Korper dann korpereigene Zellen angreift oder ,harmlosen” Substanzen gegeniiber

Uberreagiert.

2.1.3. Darm-Hirn-Achse
Das Konzept der Darm-Hirn-Achse ist der Wissenschaft bereits seit mehreren Jahrzehnten bekannt.
Die Darm-Hirn-Achse ist eine Verbindung durch die der Darm und das Hirn miteinander
kommunizieren kdnnen. Der Magen-Darm-Trakt selbst ist von einem komplexen Geflecht aus
Neuronen durchzogen und besitzt insgesamt etwa 100 Millionen Nervenzellen. Dieses Gewebe an
Neuronen macht das enterische Nervensystem (ENS) aus und funktioniert ziemlich unabhangig vom
Gehirn. Aus diesem Grund wird dieses Nervensystem im Englischen oft als ,abdominal brain“ oder
,second brain” bezeichnet. Es reguliert die Darmmotilitat, den gastrointestinalen Blutfluss wie auch
die Umsetzung der Nahrung. Trotz dieser Selbststandigkeit kommunizieren Darm und Gehirn lber die
Darm-Hirn-Achse miteinander um wichtige Informationen beziiglich der Gesundheit des Darmes zu
liefern. Das ENS berichtet dem Hirn beispielsweise wann man hungrig oder satt ist und Schmerzen im

Magen-Darm-Trakt werden dem Hirn ebenfalls Uber diese Verbindung Gibermittelt. Etwa 90% aller



Informationen bezlglich des Darmes werden vom Darm lber den Vagus Nerv ins Gehirn geleitet und

nicht umgekehrt.

Seit ein paar Jahren ist jedoch bekannt, dass die mikrobielle Gemeinschaft im Darm das Gehirn
ebenfalls beeinflusst und dass die Darmbakterien {iber die Darmflora-Hirn-Achse miteinander
kommunizieren. Die genauen Mechanismen dieser Kommunikation sind jedoch noch nicht vollstandig
verstanden. Die Bakterien kénnen das Gehirn nicht nur iber das Nervensystem der Darm-Hirn-Achse
beeinflussen, sondern auch iber das Hormonsystem, das Immunsystem und Stoffwechselsystem. Die
Stoffwechselprodukte (beispielsweise Neurotransmitter) der Bakterien konnen lber die Blutbahn in
das Gehirn gelangen und dort einen Einfluss auf dessen Vorgange haben. Untersuchungsdaten zufolge,
handelt es sich bei der Gesamtheit von, im Blut zirkulierenden, Stoffwechselprodukten in grof3en
Mengen um mikrobielle Stoffwechselprodukte. Aus diesem Grund kann die Abwesenheit der
Darmflorabakterien die Anzahl verschiedener Stoffwechselprodukte im Gehirn beeinflussen.

Es gibt immer mehr Belege und Hinweise darauf, dass eine Stdérung oder gar Abwesenheit der
Darmflora die Hirnfunktion und das Benehmen beeinflusst. Man beobachtete bei keimfreien Mausen,
verglichen mit ({blich kolonisierten Mausen, eine Reihe neurochemischer und funktioneller
Veranderungen im Gehirn. Darunter kdnnen die Stimmung und Emotionen oder auch die kognitiven
Funktionen von der Darmflora beeinflusst werden. Hier wiesen wiederrum keimfreie Mausen ein
unnormales Angstverhalten und ein Defizit bei einfachen Gedachtnisaufgaben im Gegensatz zu
normalen Mausen auf.

Wie man bei vielen Studien und Experimenten an keimfreien Mausen erkennen kann, scheint die
Darmflora ebenfalls eine wichtige Rolle fiir die mentale Gesundheit zu spielen. Eine Studie bei der man
keimfreien Ratten die Darmflora von depressiven Menschen verabreichte, beobachtete man, dass die
Ratten ebenfalls depressive Verhaltensmuster entwickelten. Wobei man (iberdies feststellen konnte,
dass probiotsiche Eingriffe, diese Symptome mildern konnten.

Mit diesem Konzept der Darm-Hirn-Achse und der Bedeutung der Darmflora fiir das Gehirn, hat man
mehrere Grundlagen von denen man ausgehen kann, die jedoch noch sehr viel Forschung fordern, da
sehr viele Mechanismen bis heute unbekannt bleiben. Die Erkenntnisse und Befunde eroffnen jedoch

Tiren fur neue Therapiemoglichkeiten.

2.2. Die Entwicklung der Darmflora

Das Mikrobiom durchlauft im Laufe des Lebens verschiedene Entwicklungen von denen es die

wichtigste Entwicklung im Kindesalter von 2-3 Jahren durchlebt. Im weiteren Verlauf des Lebens kann



die Darmflora sich durch verschiedene Faktoren verandern, bleibt aber vergleichsweise ziemlich

bestandig.

2.2.1. Vor der Geburt
Vor der Geburt ist die Darmflora eines Menschen eigentlich vollig steril. Jedoch wird, verschiedenen
Studien zufolge, behauptet, dass es bereits verschiedene Mikroorganismengemeinschaften im
Mutterleib (im Fruchtwasser und in der Plazenta) gibt, die das Mikrobiom des entwickelnden F&tus’
beeinflussen. Spatestens bei der Geburt werden dem Neugeborenen Mikroorganismen Ubertragen

und es entwickelt sein eigenes Mikrobiom.

2.2.2. Nach der Geburt

Nach einer natiirlichen Geburt kommt das Baby zuerst in Kontakt mit der vaginalen Flora der Mutter,
die primar aus der Gattung Lactobacillus und Prevotella zusammengesetzt ist. Im Gegensatz erhalten
Kinder, die durch einen Kaiserschnitt zur Welt kommen nicht die vaginalen Mikroorganismen der
Mutter. Sie eignen sich die Bakterien an, die sich auf der Haut der Mutter und in der
Krankenhausumgebung befinden. Spater zeigt sich, dass die Darmflora von Kaiserschnitt-Kindern
weniger vielfaltig bezliglich der Bakterienarten ist, als die von Kindern, die auf natirliche Weise zur
Welt gekommen sind.

Es ist demzufolge wichtig, dass neugeborene Kinder in Kontakt mit der vaginalen Flora der Mutter
kommen, da sie nun eine eigene Darmflora entwickeln missen um selbststandig funktionieren zu
kénnen. Vor der Geburt befinden sich Kinder im Mutterleib und bekommen alle nétigen Ressourcen
(Sauerstoff, Nahrstoffe) von der Mutter. Nach der Geburt muss ein neugeborenes Kind selbstdndig
atmen und Nahrung aufnehmen. Auflerdem muss es sein Immunsystem aufbauen, das auf die Hilfe
der Mikroorgansimen angewiesen ist. Eine weitere wichtige Voraussetzung fiir die Entwicklung des
postnatalen Mikrobioms eines Kindes ist der Erhalt von Muttermilch. Die Muttermilch enthalt
verschiedene Bakterien (beispielsweise Bifidobacterium®), die wichtig fir die Entwicklung des spateren
Mikrobioms des Kindes sind. Momentan wird naher geforscht welcher Einfluss das Stillen mit
Muttermilchersatz und die Art der Entbindung (natirliche Geburt oder Kaiserschnitt) auf die

Entwicklung des Mikrobioms und auf spater auftretenden Krankheiten und Unvertraglichkeiten hat.

2.2.3. Kindesalter
Im Laufe der ersten Lebensjahre (2-3 Jahre) eines Menschen verdndert sich die anfangs simple

Darmflora. Mit der Einfiihrung von fester Nahrung und dem Abstellen der Muttermilch werden immer

* Das Bifidobacterium hilft dem Kind die Muttermilch zu verarbeiten
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mehr Mikroorgansimen benotigt, die komplexere Nahrstoffe verarbeiten kdnnen. Anfangs dieser Zeit
besitzt die infantile Darmflora vor allem Gene die bei der Verarbeitung von einfachen Kohlenhydraten
wie etwa Reis helfen. Dementsprechend wird die Zusammensetzung des intestinalen Mikrobioms
immer vielfaltiger. Aus diesem Grund ist es ebenfalls vorteilhaft Antibiotikaeinnahmen wahrend dieser
Zeit moglichst zu vermeiden, da diese den Entwicklungsprozess der Darmflora negativ beeinflussen
konnten. Wahrend dieser Periode entwickelt sich auch das Immunsystem, das zum Teil fiir seine
Entwicklung auf die Bakterien des Mikrobioms angewiesen ist. Ab dem dritten Lebensjahr sind die
Zusammensetzung und die Diversitat des intestinalen Mikrobioms bereits dhnlich wie die im

erwachsenen Alter.

2.2.4. Jugendalter
Die Pubertat ist eine Periode wahrend der der Mensch korperliche Veranderungen bezlglich der
Geschlechtsreife erlebt. Diese erfolgt vor allem durch verschiedene Hormone. Aus diesem Grund kann
man in dieser Phase beobachten ob das intestinale Mikrobiom moglicherweise durch hormonelle
Veranderungen beeinflusst wird. In der Tat kann man geschlechtsspezifische Schwankungen der sich
entwickelnden Darmflora beobachten. AuBerdem nimmt die Anzahl der aeroben Bakterien, die sich in
groBeren Mengen im Kindesalter im Darm befinden, ab und die der anaeroben Bakterien nimmt zu.
Bei Mausen beispielsweise entwickelt die, anfangs bei beiden Geschlechtern fast gleich
zusammengesetzte, Darmflora wahrend der Pubertat eine geschlechtsspezifische Zusammensetzung.
Bei einer Studie bei der man unreifen weiblichen Mausen, die Darmflora von erwachsenen méannlichen
Mausen verabreicht hat, konnte man sogar Verdanderungen der weiblichen Darmflora erkennen, die
zu einer, mit mannlichen Mausen vergleichbarer, Freigabe von Testosteron filihrte. Jedoch ist noch
unklar ob diese Erkenntnisse ebenfalls auf den Menschen zutreffen und ob hormonelle Veranderungen

wahrend der Pubertat Auswirkungen auf die Zusammensetzung der Darmflora haben.

2.2.5. Erwachsenenalter

Das erwachsene intestinale Mikrobiom wird nun von unserer Umwelt beeinflusst, darunter versteht
man beispielsweise Ernahrung, Arzneimittelanwendung oder Haufigkeit der korperlichen Bewegung.
Jedoch ist die Darmflora bestandiger verglichen mit der infantilen Darmflora und ab einem gewissen
Zeitpunkt besitzen Menschen eine gewisse ,Hauptzusammensetzung”, die sich im Laufe des Lebens
nicht groBartig verandert. Lediglich Schwankungen der Zusammensetzung sind zu beobachten. Diese
Hauptzusammensetzung wird durch sogenannte Enterotypen bestimmt.

Jeder Mensch ist nicht nur durch sein Erbgut, sondern auch durch seine Darmflora einzigartig. Somit
variieren Darmfloren zwischen verschiedenen Individuen und dies macht es unmaéglich ein universelles

Modell der Darmflora aufzustellen. Jedoch fanden Forscher 2011 heraus, dass es drei Enterotypen
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(Darmtypen) gibt. Durch eine Studie bei der man 33 Proben verschiedener Populationen entnahm,
fanden Forscher heraus, dass diese Proben in drei verschiedene Gruppen eingeteilt werden kdnnen,
fur die jeweils bestimmte Bakteriengattungen charakteristisch sind. Bei diesen Enterotypen handelt es
sich um die Bacteroides (Enterotyp 1), die Prevotella (Enterotyp 2) und die Ruminococcus (Enterotyp
3). Diese Typen zeichnen sich dadurch aus, dass sie vermehrt im Darm vorkommen und verschiedene
Funktionen haben. Jedoch kann man die Enterotypen nicht mit einer deutlichen Identitat wie etwa der
Blutgruppe vergleichen. Dennoch kennzeichnet der Darmtyp das Individuum und bleibt ab dem
Erwachsenenalter konstant. Die drei Typen unterscheiden sich durch ihre unterschiedlichen
Eigenschaften. Sie verarbeiten beispielsweise Nahstoffe auf verschiedene Weisen und stellen
verschiedenartige Stoffe her.

Die Bacteroides gewinnen hauptsachlich Energie aus Kohlenhydraten und Proteinen durch
Fermentation. Sie stellen auBerdem das Vitamin Biotin (Vitamin B7) her, das unter anderem fiir den
Erhalt gesunder Haut und Haare sorgt. Die Prevotella bauen Zucker-Protein-Komplexe ab, die sich
beispielsweise im Schleim der Darmschleimhaut befinden. Der Enterotyp 2 stellt ebenfalls das Vitamin
Thiamin (Vitamin B1) her, das hauptsachlich an der Reizweiterleitung im Nervensystem beteiligt ist.
Der dritte Enterotyp Ruminococcus soll zudem auch wie die Prevotella Zucker-Protein-Komplexe
abbauen. Jedoch sind sich Forscher nicht sicher liber die Existenz des dritten Enterotypen. Mehrere
Studien konfirmieren bei Untersuchungen nur die ersten beiden Enterotypen entdeckt zu haben.
Andere jedoch beharren auf die Existenz des dritten Enterotypes. Unabhangig von der Existenz des
Rominococcus-Darmtypes, die Bakterie Rominococcus kommt trotzdem in unserem Darm vor,

vermutlich nur nicht als Enterotyp.
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3. Das Mikrobiom und die Erndhrung

3.1. Prébiotika

Prabiotika wurden erstmals 1995 von den Wissenschaftlern Glenn Gibson und Marcel Roberfroid als
»[u]nverdauliche Lebensmittelbestandteile, die ihren Wirt giinstig beeinflussen, indem sie das
Wachstum und/oder die Aktivitit einer oder mehrerer Bakterienarten im Dickdarm gezielt anregen
und somit die Gesundheit des Wirts verbessern” bezeichnet. Spater wurde der Begriff neu definiert als
,ein ausgewdhlt(er) fermentierter Bestandteil der zu spezifischen Veranderungen der Komposition
und/oder der Aktivitdit des gastrointestinalen Mikrobioms fiihrt und somit dem Wirt einen

“> (eigene Ubersetzung aus dem Englischen)

gesundheitlichen Nutzen verschafft.
Um ein Bestandteil als Prabiotikum einzustufen, gibt es verschiedene Kriterien, die erfillt sein mussen.
Der Bestandteil soll resistent gegen den sauren pH des Magens sein, er soll nicht von menschlichen
Enzymen hydrolysiert werden kénnen und soll nicht im Magen-Darm-Trakt absorbiert werden. Des
Weiteren muss der Stoff von Bakterien der Darmflora fermentiert werden und das Wachstum
und/oder die Aktivitdt einer oder mehreren Bakterienarten stimulieren und somit die Gesundheit des
Wirts zu verbessern. Verschiedene Bakterien der Darmflora fermentieren dementsprechend
prabiotische Substanzen und die Produkte dieser Fermentation kénnen daraufhin vom Wirt verwertet
werden.

Es gibt mehrere Arten von Prabiotika, die meisten davon sind Kohlenhydrate, genauer sind es
Oligosaccharide®. Eine dieser Untergruppen der Oligosaccharide sind die Fructane, darunter versteht
man Inulin, Oligofructose und Fructooligosaccharide (FOS). Es handelt sich hier um Polymere, die
hauptsachlich aus Fructose und Glucose bestehen. Diese Substanzen kommen vor allem in
verschiedenen Pflanzen vor und konnen als Ballaststoffe bezeichnet werden. Unter den
Oligosacchariden versteht man ebenfalls Galacto-Oligosaccharide. Diese Mehrfachzucker sind aus
mehreren Galactosemolekiilen zusammengesetzt und kommen beispielsweise in der menschlichen
Muttermilch vor. Die Fructane und die Galacto-Oligosaccharide werden vor allem von den Bakterien
Bifidobacterium und Lactobacillus verarbeitet und konnen somit ihre Menge im Darm erheblich
erhéhen.

Prabiotika kommen natirlich in verschiedenen Lebensmittelprodukten vor ,einschlieBlich Spargel,

Zuckerriiben, Knoblauch, Chicorée, Zwiebel, Topinambur, Weizen, Honig, Banane, Gerste, Tomate,

> uq selectively fermented ingredient that results in specific changes in the composition and/or activity of
the gastrointestinal microbiota, thus conferring benefit(s) upon host health” (Davani-Davari, 2019)

6 Oligosaccharide sind kurzkettige Mehrfachzucker, bestehend aus 3 bis 10 Monosacchariden. Im Gegensatz
zu Oligosacchariden, bezeichnet man langkettige Mehrfachzucker als Polysaccharide.
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Roggen, Sojabohnen, Menschen- und Kuhmilch, Erbsen, Bohnen usw, und vor kurzem
herausgefunden, Meeresalgen und Mikroalgen” (eigene Ubersetzung aus dem Englischen). Sie
werden ebenfalls industriell in groBen Mengen hergestellt, da sie nur in geringer Konzentration in den
Lebensmitteln vorkommen. Diese Prdbiotika kann man dann als Tabletten kaufen und als

Nahrungserganzungsmittel einnehmen.

3.2. Probiotika

Probiotika werden als ,lebende Mikroorganismen, die, wenn sie in ausreichender Menge verabreicht

78 (eigene Ubersetzung aus dem

werden, dem Wirt einen gesundheitlichen Nutzen verschaffen
Englischen) bezeichnet. Die positiven Auswirkungen der Einnahme von Lebensmitteln, die lebende
Mikroorganismen enthalten sind bereits seit Jahrhunderten bekannt. Jedoch haben Forscher erst
anfangs des 20. Jahrhunderts vorgeschlagen, dass die Darmflora durch Zugabe von Mikroorganismen
positiv beeinflusst werden kann und so das Gleichgewicht in der Darmflora wiedergestellt werden
kann. Somit wurde das Konzept des Probiotikums eingeleitet. Probiotika sind entweder in manchen
Lebensmitteln enthalten oder werden als Nahrungserganzungsmittel verkauft. Sie sind als Kapseln,
Tabletten und in Form von Puder erhdltlich. Man findet sie ebenfalls in fermentierten Lebensmittel
wie beispielsweise Joghurt, Kefir, Sauerkraut oder Kimchi’. Entweder enthalten Probiotika nur einen
einzigen Mikroorganismus oder bestehen sie aus mehreren. Die meisten Organismen, die als
Probiotikum verwendet werden sind Milchsdaurebakterien, darunter vor allem Arten der Gattungen
Lactobacillus und Bifidobacterium. Lediglich werden ebenfalls Hefen als Probiotika verwendet wie
beispielsweise die Hefe Saccharomyces boulardii. Die gesundheitlichen Vorteile, die die Probiotika
dem Wirt verschaffen sind spezifisch fiir jeden einzelnen Stamm. Die Stamme kénnen entweder alleine
oder in Kombination mit anderen Stammen eine spezifische Wirkung oder Nutzen haben. Um ein
Organismus als Probiotikum zu bezeichnen, muss dieser verschiedene Kriterien erfiillen. Der
Organismus muss wahrend der Verarbeitung, dem Transport und der Lagerung erhalten bleiben.
Anschliefend muss er den Durchgang durch den intestinalen Trakt bis in den Darm (iberleben, er muss
also die Zersetzung durch Galle und Saure Gberleben. AuBerdem muss er sich im Darm vermehren und
diesen besiedeln, wie auch am Darmepithel anhaften. Der Organismus muss ebenfalls pathogene
Bakterien bekampfen konnen und es miissen beweisende klinische Ergebnisse geben, dass das

Probiotikum einen gesundheitlichen Nutzen fir den Wirt hat.

’ (Davani-Davari, 2019)

8 “live microorganisms which when administered in adequate amounts confer a health benefit on the host”
(Toedter Williams, 2010)

9 Koreanisches Gericht bestehend aus fermentiertem Gemiuse, meistens Kohl
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Die Eigenschaften der Probiotika bleiben jedoch kontrovers und in manchen Fallen konnte man den
gesundheitlichen Nutzen des Probiotikums bei wiederholten Untersuchungen nicht mehr nachweisen.
Dariliber hinaus gibt es noch mangelndes Verstandnis der zugrundeliegenden Mechanismen der
Bakterien und es gibt wenige Informationen der Wirkung der Probiotika auf den Menschen. Viele
Studien beziehen sich auf in vitro und in vivo Untersuchungen. Aullerdem haben viele
Lebensmittelhersteller die Idee der Probiotika ilbernommen und integrieren vermehrt Bakterien in
ihre Produkte. Es gibt beispielsweise viele Joghurts, die vermeintlich probiotische Eigenschaften
besitzen. Jedoch weisen manche Produkte wesentliche Schwachen auf, beispielsweise gelangen bei
Verzehr nicht genligend Bakterien in den Darm und kénnen ihn dementsprechend nicht kolonisieren.
In dieser Hinsicht hat ein probiotischer Joghurt die gleichen Eigenschaften wie ein gewdhnlicher
Joghurt. Man muss demnach beim Kauf von Produkten mit probiotischen Eigenschaften im Hinterkopf
behalten, dass Lebensmittelhersteller dieses Konzept moglicherweise teils als Marketingstrategie

verwenden.

Ein entsprechendes Gleichgewicht der Mikroorganismen in der Darmflora ist lblicherweise erhalten.
Dennoch kénnen verschiedene Faktoren das intestinale Mikrobiom aus dem Gleichgewicht bringen
und die Anzahl an pathogenen Bakterien erhohen, also eine Dysbiose hervorrufen. Zu diesen Faktoren
gehoren verschiedene Substanzen, wie beispielsweise Antibiotika, immunsuppressive Medikamente,
chirurgische Eingriffe, unausgewogene Erndahrung oder Bestrahlungen. Im Falle einer solchen Dysbiose
werden folglich oft Pro- und Prabiotika eingesetzt um ein erneutes Gleichgewicht der Darmflora zu
gewihrleisten. Die Kombination von Pra-und Probiotika wird als Synbiotikum™® bezeichnet. Jedoch ist
das Konzept, pathogene Organsimen mit probiotischen Bakterien zu ersetzen, sehr vereinfacht, da die
Funktionsweise der Bakterien sehr komplex ist und nicht verallgemeinert werden kann. Die
Funktionsweise vieler Bakterien und deren Einfluss auf den Wirt ist noch nicht vollstandig erforscht

und somit kann man keine vollstandigen Schliisse ziehen.

3.3. Ballaststoffe

Ballaststoffe sind unverdauliche Nahrungsbestandteile, groBtenteils Kohlenhydrate, die weitgehend in
pflanzlichen Lebensmitteln vorkommen. Kohlenhydrate kénnen in zwei Gruppen auf Grund ihrer
Verdaulichkeit im Magen-Darm-Trakt unterteilt werden. Die erste Gruppe kann einfach im Darm von
korpereignen Enzymen hydrolysiert und aufgenommen werden. Hierzu zahlt man Einfach- und

Zweifachzucker und Starke. Die zweite Gruppe von Kohlenhydraten kann nicht im Darm von

10 Synergismus: Zusammenwirken von Substanzen oder Faktoren, die sich fordern.
https://www.duden.de/rechtschreibung/Synergismus
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korpereignen Enzymen verarbeitet werden, da der menschliche Kérper keine Enzyme besitzt, die diese
vollstandig oder gar zersetzen kdnnen. Diese bezeichnet man folglich als Ballaststoffe. Aus diesem
Grund werden sie beinahe unverdaut ausgeschieden oder in der Darmflora fermentiert. Man
bezeichnet daher einen Nahrungsbestandteil als Ballaststoff, wenn es sich um ein
Kohlenhydratpolymer handelt, das aus mindestens drei Monomeren besteht und wenn es im Darm
nicht von kdrpereigenen Enzymen verarbeitet werden kann.

Ballaststoffe werden zu Erndahrungszwecken, basierend auf deren Wasserloslichkeit, in zwei
Untergruppen eingeteilt: 16sliche und unldsliche Ballaststoffe.

Losliche Ballaststoffe sind wasserloslich und werden im Magen-Darm-Trakt zu einer gelartigen
Substanz. Im Darm werden sie ziemlich einfach von der Darmflora in Bestandteile zersetzt, die der
Korper anschlieBend aufnehmen und verwerten kann. Sie quellen im Darm auf und sorgen fir ein
langer anhaltendes Sattigungsgefiihl. Zu den |6slichen Ballaststoffen gehdren beispielsweise Pektine,
Inulin, Hemicellulose und Beta-Glucan. Es handelt sich hierbei um pflanzliche Polysaccharide, die in der
Darmflora von Bakterien durch Fermentation in kurzkettige Fettsduren (engl. short-chain fatty acids,
SCFA) und Gase verwandelt werden. Sie kommen vor allem in den Zellwdnden pflanzlicher
Lebensmittel vor, wie beispielsweise in Getreidekorner, Artischocken oder Lowenzahn.

Unlosliche Ballaststoffe sind nicht wasserloslich und werden unverdandert aus dem Korper
ausgeschieden. Sie erhohen die Stuhlmenge und das Stuhlgewicht und verleihen dem Stuhl somit mehr
Volumen. Sie regen die Muskeltatigkeit des Darms an und sorgen ebenfalls flir weniger Verstopfungen.
Unlosliche Ballaststoffe bestehen hauptsachlich aus Cellulose, Hemicellulose, Lignin und resistenter
Starke. Unlosliche Ballaststoffe findet man Beispielsweise in Hiilsenfriichten oder Blattgemise. Hierbei
handelt es sich ebenfalls um Polysaccharide, die kérpereigene Enzyme nicht verarbeiten kénnen. Die
resistente Starke wird als unldslicher Ballaststoff bezeichnet, kann jedoch ebenfalls von Bakterien in

der Darmflora fermentiert werden.

3.3.1. Fermentation
Gehen wir nun genauer auf die Fermentation von Ballaststoffen durch die Darmbakterien ein.
Gelangen Ballaststoffe nach der Einnahme in den Darm, werden sie dort von den verantwortlichen
bakteriellen Enzymen, darunter Polysaccharidasen oder Glycosidasen, in ihre jeweiligen
Zuckerbestandteile abgebaut. Die Bakterien kdnnen diese Bestandteile anschliefend durch
Fermentation in kurzkettige Fettsdauren umwandeln. Als Fermentation bezeichnet man eine
Umsetzung von organischem Material durch Mikroorganismen, wie beispielsweise Bakterien oder
Hefen. Oft werden die Begriffe Fermentation und Garung synonym verwendet. Bei der Garung

hingegen handelt es sich um eine Umwandlung von organischem Material ohne Einfluss von
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Sauerstoff. Dementsprechend realisieren anaerobe Bakterien eine Garung und aerobe Bakterien eine
Fermentation.

Zu diesen Fettsauren gehoren vor allem Butyrat, Propionat und Acetat, es werden jedoch ebenfalls
andere Carbonsauren produziert, wie beispielsweise Milchsdure. Die durch bakterielle Fermentation
produzierten kurzkettigen Fettsdauren sind hauptsachlich vorteilhaft fiir die Gesundheit des Magen-
Darm-Trakts. Sie haben mehrere Wirkungen auf den menschlichen Korper, darunter kénnen sie
Entziindungen bei entziindlichen Darmerkrankungen vermindern, die Apoptose™ von
Darmkrebszellen verursachen und groRtenteils als Energiequelle fiir den Menschen als auch fiir dessen
Mikrobiom dienen.

Die kurzkettigen Fettsauren sind wichtig fiir die Gesundheit des Dickdarms. Sie spielen eine Rolle bei
der Regulation dessen Durchblutung und Motilitdt und kontrollieren ebenfalls den pH des Magen-
Darm-Trakts. Diese Faktoren beeinflussen die Aufnahme von Elektrolyten und Nahrstoffen.

Die verschiedenen Fettsauren haben unterschiedliche Funktionen und gesundheitliche Nutzen. Acetat
und Propionat werden im Dickdarm produziert und anschlieBend in die Blutbahn ausgeschieden. Die
Fettsauren werden dementsprechend nicht im Darm verwertet. Acetat dient auBerhalb des Darmes
als Energiequelle beispielsweise flir Gehirn und Herz und weist schiitzende Eigenschaften gegen
Entziindungen und Tumorentwicklungen auf. Propionat gelangt zunachst in die Leber und wird dort
von Leberzellen metabolisiert. Im Gegensatz hierzu wird Butyrat im Darm produziert wie auch
verwertet. Es dient als Hauptenergiequelle fiir die Epithelzellen des Darms und deckt damit ca. 60-70%
ihres Energiebedarfs. Es wird sogar angenommen, dass Butyrat dadurch wichtige Eigenschaften bei
der Vorbeugung von Darmkrebs haben koénnte. Butyrat kann ebenfalls durch die Erndhrung
aufgenommen werden, dann wird es jedoch vollstandig im Dinndarm absorbiert. Somit muss Butyrat

im Dickdarm durch Fermentation produziert werden.

3.3.2. Interessante Studien bezlglich des Einflusses der Ballaststoffe auf die Darmflora
Der gesundheitliche Nutzen der Ballaststoffe fir die Darmflora als auch fiir den restlichen Korper

wurde durch mehrere Experimente an Modellorgansimen erforscht und durch Studien belegt.

Die Erndhrung bestimmt die Zusammensetzung

Ein Experiment das die Darmflora von Kindern (1-6 Jahre) aus Burkina Faso und ltalien vergleicht, weist
die Unterschiede zwischen der Erndhrung landlicher und stadtischer (westlicher) Gemeinschaften auf
und deren Einfluss auf die Darmflora. Hierbei beobachtete man erhebliche Unterschiede zwischen

beiden Gruppen. Bei den Kindern aus Burkina Faso konnte man in der Darmflora eine groRe Menge an

" Durch Genexpression gesteuerter, kontrollierter “Selbstmord” der Zelle (https://flexikon-

mobile.doccheck.com/de/Apoptose)
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Prevotella feststellen, die vermehrt bei einer ballaststoffreichen Erndhrung vorkommen. AuRerdem
verzeichnete man ein hohes MaR an fakalen kurzkettigen Fettsauren. Dies weist darauf hin, dass diese
Kinder bereits komplexe Kohlenhydrate abbauen koénnen. Diese Unterschiede sind lediglich
unabhangig von der Ethnizitdt, da man ebenfalls die Darmflora von Kindern untersuchte, die in
stadtischen Gegenden Burkina Fasos lebten. Diese hatten nidmlich mehrere Ahnlichkeiten mit der
Darmflora von den italienischen Kindern. Menschen, die in stadtischen Gegenden leben sind einem
westlichen Lebensstil ausgesetzt und haben somit leichten Zugriff auf fett- und zuckerreiche
Erndhrung. Dementsprechend hat das intestinale Mikrobiom der Kinder aus Burkina Faso, die in
stadtischen Gegenden leben Bakterien, die besser Fett, tierische Proteine und zuckerreiche
Lebensmittel verarbeiten kdnnen (vor allem Bacteroides). Wobei die Kinder aus landlichen Gegenden
mehr Bakterien haben, die an die Fermentation von Ballaststoffen und Kohlenhydraten aus Gemiise
angepasst sind. Aus diesen Ergebnissen kann man folgern, dass die Erndhrung, unabhangig der
Ethnizitat, einen groRen Einfluss auf die Zusammensetzung der Darmflora hat.

Man kann daher beobachten, dass vielmehr der Lebensstil (und damit die Erndhrung), nicht die
Genetik des Wirts, eine zentrale Rolle bei der Zusammensetzung der Darmflora hat. Damit weisen
westliche Bevdlkerungen (industrialisierte Bevélkerungen) oftmals eine verminderte Bakterienvielfalt
auf. Dies ist ebenfalls mit anderen Faktoren verbunden, wie beispielsweise die Antibiotikaeinnahme,
eine Kaiserschnittgeburt und die Hygiene. Ubereinstimmend mit dieser Vorstellung, wurde eines der
vielfaltigsten Mikrobiome bei den Yanomami entdeckt, einer indigenen Volksgruppe aus dem
Amazonas-Gebiet mit limitiertem Kontakt mit der industrialisierten AuRenwelt. Sogar nicht
industrialisierte Bevolkerungen mit Zugriff auf Antibiotika, wie die landlich-lebende Einwohner Papua-
Neuguineas, haben eine vielfaltigere Darmflora als westliche Bevdlkerungen. Dies weist erneut darauf
hin, dass die Ernahrung, neben anderen Umweltfaktoren, eine wichtigere Rolle bei der
Zusammensetzung der Bakterien spielt. Die nicht westlichen Bevolkerungen konsumieren viel weniger
verarbeitete Nahrungsmittel und erheblich mehr Ballaststoffe, was darauf hinweist, dass diese

Nahrungskomponente zu der Bakterienvielfalt der Darmflora beitragt.

Ballaststoffe sorgen fiir eine vielfdltigere Darmflora

Um die Wirkung der Ballaststoffe auf die Darmflora zu erforschen, wurden die Konsequenzen einer
ballaststoffmangelnden Ernahrung an Mausen untersucht, die mit einer menschlichen Darmflora
kolonisiert wurden. Das Experiment zeigte, dass die ballaststoffmangelnde Erndhrung zu einer
drastisch verminderten mikrobiellen Vielfalt, in nur drei Generationen, fliihrte. Die anfangliche Vielfalt

konnte nicht mehr durch eine ballaststoffreiche Erndahrung wiederhergestellt werden.
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Eine ballaststoffmangelnde Erndhrung kann mit mehreren gesundheitsschadenden Eigenschaften in
Verbindung gebracht werden. Einerseits fiihrt ein Mangel an ballaststoffreicher Erndahrung zu einer
sowohl verminderten Bakterienvielfalt als auch kurzkettigen Fettsdaureproduktion. Andererseits
verandert sich auch der Stoffwechsel der Darmbakterien, da sie nun auf die Verwendung von weniger
nitzlichen Substraten angewiesen sind. Dabei greifen sie vor allem auf Proteine und Schleimstoffe des
Wirts zurlick, welche potentiell schadlich fiir den Wirt sein kdnnten. Eine Studie bei der Freiwillige eine
proteinreiche und kohlenhydratarme Diat befolgten, zeigt, dass die Produktion an kurzkettigen
Fettsduren sank und die Produktion von potentiell schadlichen Stoffwechselprodukten (stammend von
Fermentation von Proteinen) stieg. Einige dieser Stoffwechselprodukte haben zytotoxische und
entziindungsfordernde (proinflammatorische) Eigenschaften, die zur Entwicklung von chronischen
Krankheiten, vor allem Dickdarmkrebs, beitragen. Bei einem Ausgleich zwischen Fermentation von
Kohlenhydraten und Fermentation von Proteinen, kann eine ballaststoffreiche Erndhrung die
Fermentation von Proteinen hemmen, wobei sie den schadlichen Eigenschaften von Fleisch und Fett

entgegenwirkt.

Wie bereits erwahnt, greifen die Bakterien bei Ballaststoffmangel unter anderem auf die Schleimstoffe
des Wirts zurlick. Dies beobachteten der Forscher Desai et al. 2016, als sie Mause mit einer kiinstlichen
menschlichen Darmflora kolonisierten um das Zusammenspiel zwischen Ballaststoffen der Darmflora
und der Schleimhautbarriere des Darms zu erforschen. Letztere dient als wichtige Abwehr gegen
enterale'” Pathogene. Es wurde beobachtet, dass die Darmbakterien bei einem linger anhaltenden
oder periodischen Ballaststoffmangel auf die vom Wirt produzierte Glykoproteine der Schleimhaut als
Nahrstoffquelle zurlickgreifen. Dies fihrt zu einem Defekt der Darmschleimhaut und kann
anschlieRend die Funktion der Schleimhautbarriere beintrachtigen. Dies wiederrum erhoht die
Anfalligkeit fur Infektionen und die Entwicklung entziindlicher Krankheiten (Bps. Dickdarmentziindung

durch Citrobacter rodentium).

nou

12 ,Enteral bedeutet "den Intestinaltrakt betreffend" oder "Uber den Darm".
https://flexikon-mobile.doccheck.com/de/Enteral
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4. Das Experiment

Vorneweg mochte ich nochmals erwahnen, dass ich mein Experiment wegen des COVID-19 nicht

durchfiihren konnte, dennoch erklare ich den Verlauf und moégliche Resultate des Experiments.

Die anfangliche Frage die ich mir gestellt habe, war inwiefern man eigener Hand die Zusammensetzung
seiner Darmflora verandern kann. Dabei habe ich herausgefunden, dass die Erndhrung ein Hauptfaktor
ist. Genauer noch spielen Ballaststoffe eine wichtige Rolle fir die Bakterienvielfalt im Darm. Im
Rahmen meines Mémoires, habe ich mich beim Wettbewerb ,Jonk Fuerscher” angemeldet um primar
eine Moglichkeit zu bekommen mein Experiment durchfiihren zu kénnen (da wir in der Schule nicht
das notige Material weder die Erlaubnis hatten). Die Organisatoren des Wettbewerbs haben mich an
den Mikrobiologen Dr. Paul Wilmes (LCSB) weitergeleitet. Ich habe mich anschlieRend von Paul Wilmes
naher informieren lassen wie man solch ein Experiment aufbaut. Wir sind zu dem Entschluss
gekommen, dass ich mich von einer Erndahrungswissenschaftlerin beraten lassen sollte um zu
vermeiden, dass ich durch willkiirliche Erndhrungsveranderungen meinem Koérper Schaden zufiihren
konnte. Anschliefend habe ich Kontakt mit der Wissenschaftlerin Kacy Greenhalgh aufgenommen, mit
der ich besprochen habe wie ich meine Erndhrung modifizieren kénnte um mehr Ballaststoffe
einzubauen. Wir haben beschlossen als Ballaststoffquelle Algen zu verwenden, die taglich in einer
gewissen Dosis, neben der gewdhnlichen Mahlzeit, eingenommen werden.

Bei meinem Experiment sollten ebenfalls zwei weitere Personen (weiblich) mitwirken, somit wirde ich
drei verschiedene Resultate bekommen. Angesichts der Tatsache, dass mehrere Personen das
Experiment durchfiihren, muss man berlcksichtigen, dass diese Resultate nicht miteinander
verglichen werden kdnnen, da das Mikrobiom der drei Testpersonen vollig unterschiedlich sein kann.
AuBerdem muss man verschiedene Faktoren mit einbeziehen, wie beispielsweise das Alter, die
Einnahme von Medikamenten, der Hormonhaushalt usw. All diese Faktoren miissen berlcksichtigt

werden um mogliche Auffalligkeiten in den Resultaten erkldaren zu kénnen.

4.1. Aufbau und Ablauf des Experiments

Das Experiment erfolgt im Ganzen Uber 10 Tage, von denen 5 Tage die gewdhnliche Ernahrung (ohne
Ballaststoffzusatz) und 5 Tage die gewohnliche Erndhrung mit Ballaststoffzusatz (Algen) befolgt wird.
Jeden Tag werden Stuhlproben entnommen und anschlieRend am Ende der 10 Tagen im Labor
analysiert. Um mogliche Veranderungen der Darmflora durch Ballaststoffe zu erkennen, muss man
zuerst Stuhlproben der gewohnlichen Erndhrung entnehmen. Aus diesem Grund werden 5 Tage lang

Stuhlproben der alltdglichen Erndahrung entnommen um die Zusammensetzung der anfanglichen
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Darmflora zu erlangen. Um die Komposition der Darmflora bestimmen zu kénnen, muss man die
verschiedenen Bakterien identifizieren kénnen. Hierfiir gibt es mehrere Methoden, die Methode die
ich bei meinem Experiment verwenden sollte ist das Verfahren bei dem man das 16S rRNA-Gen der

Bakterien sequenziert.

4.1.1. 16SrRNA

Um die Zusammensetzung der Darmflora herauszufinden, muss man die verschiedenen Bakterien
identifizieren konnen. Eine Methode zur Identifizierung und Quantifizierung von Bakterien ist die
Sequenzanalyse des 16S-rRNA (16S ribosomal Ribonucleic acid) Gens. Die RNS (Ribonukleinsdure) ist
eine Nukleinsdure, die aus einer Kette vieler Nukleotiden zusammensetzt ist. Die zentrale Rolle der
RNS ist es genetische Informationen in Proteine umzuwandeln. Dementsprechend gibt es drei
verschiedene Arten von RNS, die mRNA (messenger RNA), die rRNA (ribosomal RNA) und die tRNA
(transfer RNA). Diese erfillen verschiedene Aufgaben fir die Synthese von Proteine. Fiir die 16S rRNA
Sequenzierung ist jedoch nur die rRNA wichtig. Sie befindet sich in den Ribosomen der Bakterien. Die
Ribosome stellen Proteine her indem sie die Information der mRNA in eine Polypeptidkette
umwandeln. Ribosome bestehen aus zwei Untereinheiten, die jeweils verschiedene Proteine und
rRNA-Molekiile enthalten. Bei Prokaryoten besteht die grolRe Untereinheit (50S) aus 31 Proteinen und
zwei rRNA-Molekiilen. Die kleine Untereinheit (30S) beinhaltet 21 verschiedene Proteine und eine
rRNA-Molekiile, die 16S rRNA. Die folgende Abbildung soll dies verbildlichen:
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Zur Identifizierung von Bakterien wird vor allem die 16S rRNA verwendet, da alle Bakterien sie besitzen
und die 16S rRNA-Molekiile hoch konservierte und variable Regionen besitzt. Mit den hoch
konservierten Regionen ist gemeint, dass liber evolutionar gesehen groRe Zeitspannen sehr wenige
oder keine Anderungen an der Nukleotidsequenz eingetreten sind. Somit hat die Sequenz dieser
Regionen sich Uber Jahrtausende nicht viel verandert. Die Molekile hat jedoch auch bestimmte
variable Regionen, die unter den verschiedenen Bakteriengattungen variieren und es moglich macht

Bakterien voneinander zu unterscheiden. Somit ist es moglich Bakterien zu identifizieren indem man
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nach den variablen Regionen sucht. Da die hoch konservierten Regionen bei allen Bakterien gleich sind
wiirde es keinen Sinn machen nach diesen zu suchen. Bakterielle 16S rRNA beinhalten neun variable

Regionen (V1-V9).

16S rRNA gene

0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100 1200 1300 1400 1500 bp

Abbildung 2

unspecific applications
VARIABLE REGIONS: group or species-specific applications

Die Sequenzierung des 16S rRNA Gens beruht auf der Polymerase-Kettenreaktion (eng. Polymerase
chain reaction, PCR) gefolgt von der eigentlichen Sequenzierung. PCR ist eine Methode bei der man
ein bestimmtes Genfragment vervielfaltigen kann. Fir diesen Vorgang wird zuerst die DNA aus der
Probe isoliert, dieser wird anschlieRend einzelne Nukleotide, zwei Primer und die DNA-Polymerase
hinzugefiigt. Der Vorgang des PCRs beginnt mit der Denaturierung der DNA. Nun liegt die vorher
doppelstrangige DNA in zwei Einzelstrangen vor und zwei sogenannte Primer lagern sich an die DNA-
Sequenzen an. Primer sind kurze Oligonukleotide und dienen der DNA-Polymerase als
Anknupfungspunkt. Auf diese Weise , weilR” die Polymerase an welcher Stelle sie anfangen soll, die
DNA zu synthetisieren. Die DNA-Polymerase ist ein Enzym, das die Synthese von DNA katalysiert. Die
Primer sind spezifisch und haben eine bestimmte, zur DNA, komplementare Nukleotidsequenz die sich
an die gesuchte DNA-Region anlagert. Auf diese Weise kann man genau bestimmen welche Region der
DNA man vervielfiltigen mochte. Im Falle der bakteriellen Identifizierung, wird ein Primerpaar
verwendet, das der gesuchten Region des 16S rRNA-Gens entspricht.

Nach Anlagerung der Primer an die DNA-Sequenz, hiangt die DNA-Polymerase die Nukleotide an die
Primer an und synthetisiert das DNA-Fragment. Nun liegt das zu vervielfdltigende DNA-Fragment vier
Mal vor und der erste Zyklus ist beendet. Der Vorgang beginnt nun von Vorne und wird Gber mehrere

Zyklen wiederholt damit man viele Fragmente erhalt.
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Nach der DNA-Vervielfaltigung wird das ,PCR-Produkt” gereinigt um die Polymerase, Nukleotide und
Puffer zu entfernen, die wahrend des Vorgangs benoétigt wurden bevor man mit der Sequenzierung
beginnen kann. Zur Sequenzierung der Proben werden , Next-Generation-Sequencing” Methoden
verwendet, die die Proben auf bestimmte Weise sequenzieren und zum Schluss analysieren. Hier

werden die bestimmten DNA-Sequenzen der Bakterienart zugeordnet.

16S rRNA gene:
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of variable 4 region

4.2. Interpretation von Studien und meine Hypothesen

Da ich mein Experiment nicht durchfiihren konnte, versuche ich mogliche Hypothesen des Einflusses
von Ballaststoffen auf das menschliche Mikrobiom aufzustellen. Ich basiere mich hier jedoch auf die
bereits existierenden Studien und Experimente. Die meisten dieser Studie beziehen sich dagegen auf
das Mikrobiom von Tieren und haben somit keinen wirklichen Zusammenhang mit dem Mikrobiom
des Menschen.

Obschon man die Resultate der drei Probanden nicht miteinander vergleichen kann, kdnnte man
jedoch beobachten ob méoglicherweise Ahnlichkeiten oder Ubereinstimmungen zu erfassen sind.

Beispielsweise konnte eine bestimmte Bakterie in der Darmflora der drei Testpersonen nach der
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ballaststoffreichen Erndhrung zu identifizieren sein. Dies ware ein ideales Resultat, da man daraus
folgern kdnnte, dass bei Einnahme der Algen in der Darmflora eine bestimmte Bakterie sich vermehren
oder dort erscheinen kénnte. Allerdings ist diese Vorstellung nicht sehr realistisch, da die Darmflora
sehr komplex ist und ein Zusammenspiel vieler Faktoren entscheidend ist. Da ich jedoch mein
Experiment nicht durchfiihre, versuche ich allgemein aus meinen Beobachtungen eine Hypothese

aufzustellen, unabhangig der anfanglichen Zusammensetzung der Darmflora.

4.2.1. Eigenschaften der Algen

Algen sollen angeblich einen prabiotischen Effekt auf die Darmflora haben, da sie eine hohen
Ballaststoffgehalt besitzen. Algen bestehen zu 2,97%-71,4% aus komplexen Kohlenhydraten, von
denen ein GrofSteil jedoch nicht verdaut werden kann, diese Kohlenhydrate gelten somit als
Ballaststoffe. Ballaststoffe findet man vor allem in den Zellwdnden der Algen (v.a. Cellulose,
Hemicellulose und Lignin) oder als Speicherprodukte (v.a. Glucan). Sie bestehen aus l6slichen und
unloslichen Ballaststoffen. Die 16slichen Ballaststoffe bestehen hauptsachlich (50% - 85%) aus Alginat,
Galactane (Carrageen, Agar, Porphyran) und Laminarin.

Alginate sind wichtige |0sliche Ballaststoffe, da sie Fettleibigkeit verhindern kénnen indem sie das
Korpergewicht verringern, dies wurde unteranderem in klinischen Studien bewiesen. AuBerdem haben
sie ebenfalls prabiotische Eigenschaften aufgewiesen, da sie den Stoffwechsel der Darmflorabakterien
fordern. Unter den Galactanen (gehoren zu den Hemicellulosen) soll Carrageen den Stoffwechsel des
Darmes regulieren und somit Durchfall und Verstopfungen verhindern kénnen. Laminarin wurde
ebenfalls als Ballaststoff mit prabiotischen Eigenschaften anerkannt, da es unter anderem als Substrat
fir probiotische Bakterien gilt. Darliber hinaus spielt es ebenfalls eine Rolle bei der Regulation des
Darmstoffwechsels indem es Becherzellen (Schleim produzierende Driisen) des Epithels beeinflusst
und die Ausschiittung von Schleim stimuliert. Laminarin reduziert auch das intestinale pH und fordert
die Produktion kurzkettiger Fettsauren.

Algen kdnnen daher als Prabiotika bezeichnet werden, da sie Polysaccharide enthalten, die bereits als
Prabiotika anerkannt sind (Galacto-Oligosaccharide, Galactane oder Glucane) und somit das
Wachstum von Bakterien fordern. Jedoch enthalten Algen ebenfalls einen hohen Jodanteil, dieser
variiert jedoch zwischen den verschiedenen Algenarten und Gattungen. Die Porphyra hat verglichen
zu anderen essbaren Algen einen sehr geringen Jodgehalt von 16 ug/g. Algen der Art Laminaria
beispielsweise haben einen deutlich héheren Anteil. Die Alge Kombu wird vor allem in der japanischen
Kiiche verwendet und hat einen Jodgehalt von etwa 1350 pg/g. Die empfohlene téagliche Jodeinnahme
fur Erwachsene betragt 150-200 pg. Eine zu exzessive oder zu geringe Jodeinnahme kann

unteranderem zu Schilddriisenerkrankungen fiihren. Menschen, die an autoimmunen
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Schilddrisenerkrankungen leiden sollten Jod moglichst meiden, da es sich negativ auf das

Immunsystem auswirken kann.

Es gibt unter den Algen sogenannte Mikro- und Makroalgen, letztere sind mit bloBem Auge sichtbar
und werden dementsprechend als GrofRalgen bezeichnet. Die meisten der Makroalgen befinden sich
im Meer (Seetang). Man unterscheidet bei den Makroalgen zwischen den Rotalgen, den Griinalgen
und den Braunalgen. Ich verwende flir mein Experiment die sogenannte Purpurtange (Porphyra). Sie
gehort zu einer der Gattungen der Rotalgen. Rote Algen beinhalten vor allem Agar, Carrageen,
Porphyran und Xylan. Die Porphyra zahlt zu einer der Algengattungen, die die meisten l6slichen
Ballaststoffe enthalt (18% - 34%). Sie wird vor allem als Lebensmittel verwendet und ist hauptséchlich
in Japan bekannt als ,,Nori“. Dies sind getrocknete, gerdstete, quadratische Blatter, die weitgehend fiir
die Herstellung von Sushi-Rollen verwendet werden. Da diese Nori-Blatter einfach erhaltlich sind und
vergleichsweise zu anderen Algengattungen viele 16sliche Ballaststoffe enthalten, verwende ich diese
fur mein Experiment. Da die Porphyra auBerdem einen geringen Jodanteil hat (16 ug/g), eignet sie sich
gut fur das Experiment. In folgender Tabelle befinden sich die Nahrwerte der Algen, die ich verwendet

habe:

Déclaration Nutritionnelles Moyennes  Pour100g Par portion3g  AQR** par portion

1022,1kJ 30,7kl

Energle 5kl 7,3keal 0,40%
Matiéres grasses 169 0,05¢ 0,10%
dont acides gras saturés 049 0,01g 0,10%
Glucides 1299 044q 0,10%
dont sucres 05¢ 0,029 0,00%
Fibres alimentaires 3439 109 -
Protéines 2769 08¢ 1,70%
Sel 489 019 2,40%
(Tabelle 1)
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Die folgende Tabelle zeiget jeweils den Abbau von Polysacchariden aus roten (Table 2.) Algen durch

die Darmflora.

Table 2. Potential degradation of red seaweed glycans by the human gut microbiota.

— Evidenced
Carbohydrate Cubohydrale-Active Eaxyme Glycolytic Reference
(CAZyme) Bacteria
GH2 p-galactosidase
Agar 1,3-B-p-galactose - P Bacteroidetes S
(Galactan) 1,4-3 p-anhydro-a-r-galactose GH16 B-agarase plebeius [39-42]
GHB86 B-agarase
GH117
1,3-a-3,6-anhydro-L-galactosidase
Carrageenan 14-B-p-galactose GH2 p-galactosidase " Laba a1 42
(Galactan) . 1,3-a-p-galactose T Bacteroides plebeius [41,43]
3/6-anhydro-o-galactose 1,3-a-3,6-anhydro-L-galactosidase
- Sulphated 1,3-p-p-galactose ) N
i’gr}]:lh)kar)\ 1 4-c-r-galactose-6-sulfate ?:;;Z gpurp}}:_\:a X Bacteroides plebeius [41,44,45)
saactan 3,6-anhydro-o-r-galactose ’ porphyra
GH3 xylan 1,4-B-xylosidase
GHS5 endo-1,4-B-xylanase
GHI10 endo-1,4-8-xylanase
GH10 endo-1,3-3-xylanase
Xylan 1,3-14-B-v-xylose GH11 endo-B-1,4-xylanase Not determined [46-49]

GH11 endo--1,3-xylanase
GH43 B-xylosidase
CH43 xylanase
GH43 B-13-xylosidase

GH67 xylan a-1,2-glucuronidase
GH115 xylan a-1.2-glucuronidase

CE1-CE7 and CE12 acetyl
xylanesterases

PL, Polysaccharide Lyase family; GH, Glycoside Hydrolase family. Potential glycolytic bacteria were identified
using the Carbohydrate-Active enZYmes Database [25].

(Tabelle 2: (Cherry, 2019))

Die Tabelle beschreibt jeweils die verschiedenen Kohlenhydrate (carbohydrate) mit ihrer chemischen
Zusammensetzung und die dafiir zustdandigen Enzyme (Carbohydrate-Active Enzyme). Es ist ebenfalls
angegeben welche Bakterien fiir den Abbau des jeweiligen Kohlenhydrats zustandig sind (evidenced
glycolytic bacteria). Da es sich bei der Porphyra um eine rote Alge handelt ist es interessant zu wissen,
dass bei Verzehr der Rotalgen eine Prasenz oder vermehrte Anzahl der entsprechenden Bakterien in
der Darmflora zu erwarten sein kdnnte. Die Porphyra enthalt vor allem das Polysaccharid Porphyran.
Die Bakterie, die unteranderem Enzyme herstellen kann um Porphyran abbauen zu kénnen ist
Bacteroides plebeius. Andere, in roten Algen enthaltende, Substrate (Carrageen und Agar) werden

ebenfalls von Enzymen dieser Bakterien metabolisiert.

Eine Vielzahl der, aus Algen gewonnen, Polysaccharide besitzen verschiedene vorteilhafte
Eigenschaften fir die Gesundheit. Diese konnte man bei unterschiedlichen Tiermodellen, als auch
beim Menschen beobachten. Unter diesen gesundheitlichen Nutzen versteht man beispielsweise

entziindungshemmende, immunmodulierende Eigenschaften. Das Polysaccharid Porphyran weist
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ebenfalls vorteilhafte Eigenschaften auf, darunter hypocholesterindmische Eigenschaften. Hierbei
versteht man cholesterinsenkende Eigenschaften, die bei zu hohen Cholesterinwerten im Blut helfen
konnen. Auf der folgenden Tabelle (Tabelle 3) kann man die gesundheitlichen Eigenschaften von

Polysacchariden aus verschiedenen Algen beobachten, darunter auch das Porphyran:

2 Main Glycosidic Linkages and
Polysaccharide/LMW-PS Health Benefit Monomers along the Main Chai Algal Genera
sPS Porphyridium (R), Rhodella (R)
Ascophyllum (B), Fucus (B),
s-laminaran (1,3)- and (1,6)-8-glc Laminaria/Saccharina (B),
Undaria (B)
s-fucan Antilipidaemic/ Sargassum (B)
s-galactofucan hypocholesterolaemic (4 3). and (1,4)-a-L-fuc (alternating) Laminaria/Saccharina (B),
s-galactan (porphyran) (1,3)--D-gal or (1,4)-a-L-gal Porphyra (R), lllm G)
; L R —
s-ulvan (~4)8-DGleAc(14)a-L 1-) Ulva (G), Enteromorpha (G)
(—4)-a-L-IduAc-(1,4)-a-L-tham35{(1—)
sPS Antiglycaemic Porphyridium (R), Rhodella (R)
Chlorella (G), Gracilaria (R),
©PS Gyrodinium (Dino),
Phaeodactlylum (Diat),
Porphyridium (R), Ulva (G)
s-fucan (13)-a-L-fuc Cladosiphon (aka Okinawa) (B)
s-fucan (1,3)- and (1,4)--L-fuc (alternating) Ascophyllum (B), Fucus (B)
] Ascophyllum (B), Fucus (B),
s-laminaran (1,3)- and (1,6)-B-glc Laminaria (B), Undaria (B)
s-galactofucan Immunomodulatory _(:3)— 2 l(s:)—«]—:—flx (altzmatinlg) Laminaria (B), Undaria (B)
s-ulvan (=4B- (1A a-L- 1) Uloa (G), Enteromorpha (G)
(—4)-a-L-IduAc-(1,4)-a-L-tham35{(1—)
Enteromorpha (G),
(s-) thamnan M ©
LMW-sPS Furcellaria (R), Soliera (R)
, (1,3)-a-D-gal, and (1,4)-8-3,6-Agal or
LMW-carrageenan (1,4)-B- I (al fing) Kappaphycus (R)
s-mannan

Capsosiphon (G)
B, brown; CB, cyanobacteria; G, green; Diat, diatom; Dino, dinoflagellate; R, red; Agal, anhydrous galactose; fuc,
fucose; gal, galactose; glc, glucose; glcAc, glucuronic acid; IduAc, iduronic acid; rham, rhamnose; sPS/-other,
sulphated PS (in general) or any specific PS.

(Tabelle 3: (de Jesus Raposo, 2016))
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4.2.2. Tierische Studien

Ich habe mich dazu entschieden Algen als Ballaststoffquelle zu verwenden, da es wenige Studien am
Menschen gibt, dementsprechend gibt es auch wenige Informationen beziglich des Einflusses von
Algen auf das menschliche intestinale Mikrobiom. Bis jetzt wurden mehrere in vitro und in vivo Studien
an Tieren durchgefihrt, die die prabiotischen Eigenschaften der Algen belegen. Studien an
verschiedenen Nagetieren, denen verschiedene Polysacchariden jeweiliger Algen verabreicht wurden,
zeigen Veranderungen deren Darmflora. Auf dieser Tabelle (table 7), sieht man die verschiedenen
Ergebnisse dieser Experimente/Studien an den jeweiligen Tieren:

Table 7. Impact of seaweeds on the rodent gut microbiota.

Animal Substrate Dose Duration Biological Sample Microbial Changes Metabolite Changes Reference

1 Bifidobacterium T Legionella TSutterdla

* +
Blautia THoldemania Acetate

30 Male Chondrus crispus 0.5% (wy'w) 21 days ) W Y Wy Y — * Propionate (2.5% WS) 5)
Sprague-Dawley Rats Whole Seaweed (WS) 2.5% (wfw) b : o \.'.';_,. “:_,_"‘“ ) 1 Butyrate v
1Bifidobacterium breve (2.5% WS) Total SCFA
i
T Propionate
7 Butyrate (PF)
Ecklonia radiata Whole Seaweed TE prausnitzii T E. coli (PF) 1 Valerate
24 Male (WS) N f 7 davs Caecum 4 Enterococcus (WS) 1 Hexanoate [129]
Sprague-Dawley Rats Ecklonia radiata Polysaccharide / days - LLactobacillus | Bifidobacterium T Total SCFA e
Fraction (PF) | Firmicutes:Bacteroidetes + i-Butyrate
. i-Valerate
+ phenol
L p-cresol
T Bacteroudes (Bacteroides capillosus)
Presence of Enteroriabdus (A)
Alginate (A) 1 Proteobacteria. Presence of . ) .
18 Male Wistar Rats Laminarin (L) 2% (w/w) 14 days Caecum Lachnospiracea, Parabact Py Imq::lf AL]L) [97)
Fucoidan (F) (Parabacterondes di - ’

Parasutterella (L)
Not fermented (F)

SCFA, Short Chain Fatty Acid; =, no statistical difference compared to the control; T, significant increase compared to the control; | significant decrease compared to the control.
Microbial and metabolite changes with abbreviations in parenthesis indicate the substrate(s) which exerted the effect. If no abbreviations in parenthesis are presented, then all of the
seaweed substrates tested exerted the effect.

(Tabelle 4: (Cherry, 2019))

Die Tabelle 4 zeigt jeweils das Tier (Animal), das fiir das Experiment verwendet wurde sowie das
Substrat (substrate), das dem Tiere verabreicht wurde. Es handelt sich hier entweder um ganze Algen
(WS) oder nur um verschiedene Bestandteile (v. a. Polysaccharide). AnschlieRend ist die Dosis (Dose)
des Substrates und die Dauer (Duration) wahrenddessen die Tiere der Substrate ausgesetzt sind,
angezeigt. Zur Analyse der biologischen Proben (biological sample) wurde Kot (feaces) oder der
Blinddarm (caecum) verwendet. Des Weiteren werden Veranderungen der Darmflora (microbial
changes) und der Metaboliten (metabolite changes) beobachtet.

Flir mein eigenes Experiment sind vor allem die Veranderungen der Darmflora bei den jeweiligen

Substraten relevant.

Man kann mit den Ergebnissen der Tabelle 4 (table 7) jedoch keinen direkten Zusammenhang mit der
menschlichen Darmflora ziehen. Jedoch haben Nagetieren eine mit der menschlichen Darmflora

vergleichbare Zusammensetzung. Ich werde mich fiir meine Hypothesen dennoch auf die Ergebnisse
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dieser Experimente basieren. Ich gehe lediglich davon aus, dass, abhangig des Saugetiers, bei
Abwesenheit eines notwendigen Enzyms fiir den Abbau verschiedener Substrate die gleichen
Bakterien erscheinen, die diese Substrate verarbeiten konnen. Aus diesem Grund, nehme ich die
Ergebnisse dieser Experimente als Referenz, da ich mein eigenes Experiment nicht durchfihren
konnte.

Die meisten Experimente beziehen sich auf griine Algen und deren Bestandteile. Da rote Algen viele
dieser Bestandteile nicht enthalten, sind diese Informationen nicht sehr relevant fiir mein Experiment.
Lediglich das erste Experiment der Tabelle bezieht sich auf eine rote Alge. Es handelt sich hier um die
Alge Chondrus crispus. Die Polysaccharide dieser Alge dhneln denen der Porphyra. Man kann bei dem
Experiment eine Zunahme mehrere Bakterien beobachten: Bifidobacterium, Legionella, Sutterella,
Blautia, Holdemania, Shewanella, Agarivorans und Bifidobacterium breve. AuRerdem kann man eine
Zunahme der gesamten kurzkettigen Fettsauren (darunter Acetat, Propionat und Butyrat) feststellen.
Man beobachtet eine Zunahme von Bifidobakterien und besonders des Bifidobacterium breve. Die
Bakterie hat mehrere positive Auswirkungen auf den Wirt und stellt unteranderem Vitamine her und
verarbeitet Ballaststoffe. Das Bakterium Sutterella gehért zu den Betaproteobakterien und kommt in
der Darmflora vor, jedoch sind die Aufgaben und Auswirkungen dieser Bakterie noch sehr unerforscht.
Man weils hingegen, dass sie vermehrt in der intestinalen Schleimhaut vorkommt und aus diesem
Grund ist es lGiberraschend, dass man wenig Uber die Rolle dieser Bakterie in der Darmflora weiR. Es
wird ebenfalls vermutet, dass die Sutterella eine Rolle bei der Entwicklung von entziindlichen
Darmerkrankungen spielt, jedoch wurde bei Studien beobachtet, dass die Haufigkeit der Bakterien bei
gesunden und erkrankten Patienten gleich ist. Darliber hinaus wird die Bakterie ebenfalls mit
Krankheiten wie Autismus, Down Syndrom und metabolisches Syndrom™® in Verbindung gebracht.
Die Bakterie Blautia gehort zu den Firmicutes und kommt in der Darmflora vor. Sie wird vor allem mit
der Anhaufung von viszeralem Fett (Bauchfett) bei Erwachsenen unabhangig dessen Geschlecht in
Verbindung gebracht. Die Bakterien Holdemania und Blautia sollen auRerdem mit Kennzeichen fir
einen gestorten Lipid- und Glukosestoffwechsel zusammenhdngen. Die Bakterien Legionella und
Agarivorans scheinen nach meinen Recherchen keine besondere Rolle fiir die menschliche Darmflora
zu haben. Die Bakterie Legionella lebt im Wasser und bestimmte Arten kénnen sogar schadlich fir den
Menschen sein. Die Legionella pneumophila beispielsweise 16st beim Menschen die

Legionarskrankheit'® aus. Sie befinden sich in Grundwasser und Oberflichengewéssern und kénnen

3 »,Beim metabolischen Syndrom handelt es sich um einen kardiovaskuldren Risikocluster bestehend aus

stammbetonter Adipositas und zusatzlichen Faktoren wie Dyslipoproteindmie, Hypertonie und
Glucosetoleranzstorung bzw. Diabetes mellitus Typ 2.“

https://www.amboss.com/de/wissen/Metabolisches Syndrom

% Die Legionellen-Pneumonie ist eine durch Legionellen hervorgerufene Form der Pneumonie. Haufigster
Erreger ist die Art Legionella pneumophilia.”
https://flexikon-mobile.doccheck.com/de/Legionéarskrankheit
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sich unteranderem in Trinkwasseranlagen in Rohren ablagern und kénnen somit durch Trinken des
Wassers auf den Menschen lbertragen werden.

Manche der, bei diesem Experiment auftretenden, mikrobiellen Veranderungen sind positiv fir den
Wirt. Jedoch gibt es ebenfalls eine Vermehrung von Bakterien, die keine besonders vorteilhaften
Eigenschaften haben. Es kdnnte somit sein, dass bei Verzehr der Porhyra, eine erhéhte Anzahl oder
ein Auftreten dieser Bakterien zu erwarten ist. Jedoch kann man die Alge im Experiment nicht mit der
Porhyra gleichstellen, da sie nicht die gleichen Polysaccharide beinhalten. AuRerdem reprasentiert
dieses Experiment lediglich die Auswirkungen der Alge auf die Darmflora von Ratten. Da man jedoch
ebenfalls eine vermehrte Anzahl von kurzkettigen Fettsduren verzeichnet, kann man den prabiotischen

Effekt der Alge beobachten.
Waéhrend meiner Recherche habe ich eine Tabelle (Tabelle 5) gefunden, die den Einfluss von roten

Algen auf die menschliche Darmflora ermittelt. Hierbei handelt es sich jedoch um eine in vitro Studie

bei der man Bakterien aus einer menschlichen Stuhlprobe entnimmt und in vitro kultiviert.

Table 5. In vitro fermentation of red seaweeds with human faecal inoculum.

Use of a Simulated . e . . Metabolomics .
Seaweed Substrate Dose in vitro Digestion Bxpes _Microblal ) pial Changes Analysis Metabolite o rorence
Before Fermentation? ’ ; Technique Changes
Kavvavhyeus Whole Yes-non-digestible 10% (wy/v) single 1 Bifidobacterium
f}’u’n ’; g gcd““_:] ;w‘;) 1% (w/v) (% digestible inoculum FISH | Clostridium coccoides/ HPLC 1 Total SCFA (13]
R ’ . undisclosed) 24h Eubacterium rectale
Osmundea (u)':":';l’:;:; : Yes-non-digestible 10% (wy/v) single = Bifidobacterium
T prmaty 1% (w/v) (% digestible inoculum FISH = Lactobacillus HPLC 1Total SCFA (9]
pinnatifida Viscozyme -
’ Yy undisclosed) 24h = Clostridium histolticum
extract (OVE)
_ . " X (et 1 Bacteroides T Acetate
Gracilaria Polysaccharide 1% Y‘?,,f“‘;}‘}{:’::;’"‘“ I: (r;:")‘ E‘m_l:d) 165 rRNA 1 Prevotella GC-FID 1 Propionate (117)
rubra extract (PE) (wfv) “‘l b;- ‘; ocu ;“ NGS 1 Phascolarctobacterium ! T Isobutyrate v
undisclosed) ' JFirmicutes:Bacteroidetes T Total SCFA
= Acetate

10% (w/v) pooled

t pbacterti =P nate
inoculum (n = 5) qPCR B}“‘fi“" terium HPLC _l mpn.u‘mlx
24h Bacteroides Butyrate

= Total SCFA

No-digestibility

Porphyran 1% (wfv
paye (we) unknown

FISH, Flourescence in situ Hybridisation; 165 rRNA NGS, 165 rRNA Next Generation Sequencing; qK_'R, Quantitative PCR; GC-FID, Gas Chromatography with Flame lonisation Detector;
HPLC, High Performance Liquid Chromatography; SCFA, Short Chain Fatty Acid; =, no statistical difference compared to the control; 1, significant increase compared to the control;
| significant decrease compared to the control. Microbial and metabolite changes with abbreviations in parenthesis indicate the substrate(s) which exerted the effect. If no abbreviations in
parenthesis are presented, then all of the seaweed substrates tested exerted the effect.

(Tabelle 5: (Cherry, 2019))

Auf der Tabelle 5 sieht man die bestimmte Alge (Seaweed), die verwendet wurde und das aus der Alge
gewonnene Substrat (Substrate) mit der verabreichten Dosis (Dose). AnschlieBend ist angegeben ob
vor der Fermentation eine in vitro simulierte Verdauung des Substrates stattgefunden hat (Use of a
simulated in vitro Digestion before fermentation?). Hier ist entweder ,Ja“ (Yes) oder ,Nein“ (No)
angegeben. Bei der Antwort ,Ja“ ist ebenfalls angezeigt ob das Substrat verdaulich (digestible) ist. Die
experimentellen Parameter (experimental parameters) sind ebenfalls angegeben. Die Methode mit

der die Bakterien gezdhlt wurden (microbial enumeration) und die mikrobiellen Verdnderungen
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(microbial changes) sind ebenso angegeben. Letztens sind die metabolischen Verdnderungen
(metabolite changes) und die Methode mit denen diese Metaboliten analysiert wurden (metabolomis

analysis technique), bestimmt.

Bei Zugabe von Porphyran beobachtet man eine Zunahme der Gattung Bifidobacterium und
Bacteroides, wobei die Anzahl der gesamten kurzkettigen Fettsdauren sich nicht verandert. Bei diesem
Experiment fand jedoch keine simulierte Verdauung vor der Fermentation statt, aus diesem Grund
kann man hier nicht herausfinden ob das Substrat verdaulich ist oder nicht. Es ist jedoch bekannt, dass
Porphyran nicht verdaulich ist und daraufhin bestimmte Bakterien flr die Verarbeitung bendtigt
werden (siehe Tabelle 2). Das Resultat der Tabelle 5 deutet darauf hin, dass Porphyran moglicherweise
nicht so effizient von Bakterien zu kurzkettigen Fettsduren umgewandelt wird als andere Substrate, da
sich die Konzentration der kurzkettigen Fettsdauren nicht verandert. Bei einer weiteren Studie, bei der
die kurzkettige Fettsdureproduktion mehrerer Substrate verschiedener Algenarten analysiert wurde,
wurde beobachtet, dass bei drei Substraten, Laminaran (braune Algen), Porphyran (rote Algen) und
Ulvan (griine Algen), die Fettsdurekonzentration der Proben mit Porphyran sich nicht wesentlich
verandert hat (Zeitspanne von 24 Stunden). Wobei die Fermentation von Laminaran eine hohe
Produktion von Acetat und Propionat aufweist. Ebenfalls Ulvan weist nach 24 Stunden eine Produktion
von Lactat und Acetat auf. Hieraus kann man schlieBen, dass Porphyran, verglichen mit anderen

Algensubstraten, die geringsten prabiotischen Eigenschaften besitzt.

Nach Analyse der verschiedenen Studien, kann man die erhaltenden Informationen und Fakten zur
Einnahme von roten Algen zusammenfassen und eine allgemeine Hypothese aufstellen. Der Verzehr
von Algen hat mehrere vorteilhafte Eigenschaften, darunter vor allem den prabiotischen Effekt, der
durch den hohen Ballaststoffgehalt zuzuordnen ist. Die Alge Porphyra enthalt vor allem |6sliche
Ballaststoffe, darunter das Polysaccharid Porphyran. Eine Bakterie die potenziell fiir den Abbau dieses
Polysaccharid zustandig ist, ist die Bakterie Bacteroides plebius. Daraufhin kann man annehmen, dass
bei Einnahme dieses Substrats eine Erhéhung der Anzahl oder das Auftauchen dieser Bakterien zu
erwarten ist. Aulerdem wurde bei Experimenten ebenfalls eine Erhéhung von Bifidobacterium und
Bacteroides festgestellt. Die Fermentation von unverdaulichen Polysacchariden durch Bakterien liefert
als Endprodukte kurzkettige Fettsauren, die der Korper vorteilhaft verwenden kann. Jedoch kann man
beim Substrat Porphyran keine erheblichen Erhéhungen der kurzkettigen Fettsduren entnehmen. Die
prabiotischen Eigenschaften des Substrats sind dementsprechend nicht so hoch verglichen mit
anderen Algensubstraten. Jedoch wurden bei Porphyran hypocholesterindmische Eigenschaften

entdeckt, die lediglich vorteilhaft flr die Gesundheit ist.
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Allgemein kann man behaupten, dass der Verzehr der Alge Porhyra lediglich vorteilhafte Eigenschaften
fir den Korper hat. Jedoch haben andere Algensubstrate einen héheren prabiotischen Effekt (durch
die effizientere Verarbeitung zu kurzkettigen Fettsduren) und haben somit bessere Ergebnisse als
Prabiotika. Angesichts der Tatsache, dass die Porphyra im Alltag einfach erhaltlich ist und einen
niedrigen Jodanteil hat, eignet sich die Alge, trotz niedrigerer, verglichen mit anderen Algensubstraten,

Umwandlung in kurzkettige Fettsauren, doch relativ gut als Prabiotikum.
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5. Schlussbemerkung

Die Forschung am Mikrobiom gewinnt in der Wissenschaft immer mehr an Bedeutung, da man
erkennt, dass die Mikroorganismengemeinschaft, die in und auf unserem Korper lebt grolRe Einfliisse
auf unser Wohlbefinden hat, physisch wie auch psychisch. Durch diese Arbeit habe ich besonders die
Bedeutung der Darmflora erfasst und habe nun ein besseres Verstandnis des menschlichen
Mikrobioms erlangt. Dariiber hinaus habe ich mich auch mit anderen Themen auseinandergesetzt, ich
musste lernen ein Experiment aufzubauen und wissenschaftliche Literatur zu lesen und zu verwenden.
Ich habe festgestellt, dass der Aufbau und das Erstellen eines Experiments sehr zeitaufwendig und
muhsam sind. Da ich in der Schule keine Mdéglichkeit hatte mein Experiment durchzufiihren, musste
ich mich an mehrere auswartige Personen wenden. Dies hatte durchaus seine Vorteile, da ich folglich
mit Wissenschaftlern in Kontakt gekommen bin und einen kleinen Einblick in deren Alltag gelangen
konnte. AulRlerdem habe ich somit die Hilfe und Unterstlitzung der leitenden Wissenschaftler in der
Mikrobiologie erhalten. Jedoch war es gelegentlich etwas schwierig eine gemeinsame Besprechung
auszumachen, da der Alltag eines Wissenschaftlers sehr geschaftig ist. Aus diesem Grund hat sich die
Durchfihrung des Experiments zunehmend verzogert und es haben sich immer neue
Herausforderungen gestellt. Als alle Kriterien fir die Ausfiihrung des Experiments erfillt waren und
ich es durchfiihren konnte, sind bedauerlicherweise die SicherheitsmaBnahmen beziiglich des COVID-
19 eingetreten. Dadurch hatte ich keine Moglichkeit mehr Proben im Labor zu analysieren und
demzufolge habe ich mein Experiment nicht durchgefiihrt. Ich werde jedoch versuchen das Experiment
nachtraglich (auch nach Abgabe meines Mémoires) durchzufiihren um doch noch eine Antwort auf
meine anfangliche Frage zu bekommen. AuBerdem habe ich so die Moglichkeit einen Einblick in die

Arbeit im Labor zu erlangen.

Schlussfolgernd lasst sich sagen, dass sich durch diesen Einblick in die Forschung am Mikrobiom mein
Interesse im medizinischen Bereich zu arbeiten, bestatigt hat. Ich kdnnte mir vorstellen den Beruf des
Arztes mit der Forschung zu verbinden um somit neue Erkenntnisse bezliglich des entsprechenden

medizinischen Fachgebiets zu erlangen.
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