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Die Bauch-Seele-Connection

Es klingt abstrus. Doch immer mehr Forschungsbefunde deuten darauf hin, dass
die Zusammensetzung unserer Darmflora betrachtlichen Einfluss auf unser
Geflhlsleben hat. Darm und Psyche sind eng verbunden —in beide Richtungen
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er Mensch ist nie allein. Ob in

der tiberfiillten U-Bahn, am

heimischen Schreibtisch oder
in den endlosen Steppen Sibiriens: Stets
ister von anderen Lebewesen umgeben.
Und zwar in einem Ausmaf, das sich
die wenigsten von uns vorstellen kon-
nen: Inundaufdem menschlichen Kor-
per tummeln sich rund eine Billiarde
Mikroben, vor allem Bakterien und
Pilze. Eine Billiarde ist eine Eins mit 15
Nullen. Rein rechnerisch ist Homo sa-
piens damit mehr Mikrobe als Mensch.
Aufjede Zelle seines Korpers kommen
rund zehn der winzigen Mitbewohner.
Zusammen wiegen sie geschitzt zwei
Kilogramm.

Eine ekelhafte Vorstellung? Das wi-
re ungerecht gegeniiber unseren Unter-
mietern. Denn ldngst haben Forscher
erkannt, dass der Mensch ohne sie gar
nicht lebensfihig wire. Sowohl seine
Verdauungals auch sein Immunsystem
lagen danieder. Und es zeigt sich immer
stirker, dass selbst eine Reihe moderner
Zivilisationskrankheiten zumindest
zum Teil auf eine gestorte Darmflora
zuriickgehenkonnte. Allen voran Uber-
gewicht und Typ-2-Diabetes, wahr-
scheinlich aber auch psychische Erkran-
kungen wie etwa Depressionen.

In dem bis zu acht Meter langen Ver-
dauungsorgan, dessen Umbhiillung mit
ihren zahlreichen Ausstiilpungenlocker
eine Fliche von zwei Tennisplitzen ein-
nimmt, leben geschitzt bis zu hundert
Billionen Mikroben. Da sie sich im
Darm an ein Leben ohne Sauerstoff an-
gepasst haben, sind die meisten von ih-
nenim Labor nur schwer zukultivieren.
Lange Zeit fithrten sie deswegen ein
Schattendasein. Aufdie Spur gekommen
ist man ihnen erst, als es vor einigen
Jahren moglich wurde, ihre Erbgutfrag-
mente in Stuhlproben zu analysieren.
Inzwischen kennt man mehrere tausend
Arten von Darmbakterien, die zusam-
men rund hundertmal so viele Gene mit
sich bringen, wie der Mensch besitzt.

Dassichim Darm tummelnde Leben
istin den vergangenen Jahren mehrund
mehr ins Zentrum des wissenschaftli-
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chen Interesses gertickt. Mit einem Ge-
samtbudget von 22 Millionen Euro fi-
nanzierte die europdische Forschungs-
kommission in Briissel zwischen 2008
und 2012 das Projekt MetaHIT (Meta-
genomics of the Human Intestinal Tract),
eine Art Volkszdhlung unserer Mitbe-
wohner. Die US-Gesundheitsbehorde
NIH rief zeitgleich das noch aufwendi-
gere Human Microbiome Project ins Le-
ben. Das mit 115 Millionen Dollar (89
Millionen Euro) finanzierte Vorhaben
soll demnichst abgeschlossen werden.

Der Einfluss unserer Darmbewohner
istnichtaufihre Behausungbeschrinkt.
»<Immer mehr Studien deuten darauf
hin, dass die Zusammensetzung der
Darmflora Auswirkungen auf den ge-
samten Organismus hat, vermutlich
auch auf unser Gehirn®, sagt Stefan Bi-
schoff, der Direktor des Instituts fiir Er-
nihrungsmedizin der Universitit Ho-
henheim in Stuttgart.

Dass Darm und Psyche eng mitein-
ander verflochten sind, ist schon seit
dem Altertum bekannt. Wer gliicklich
oder freudigerregt ist, fithlt Schmetter-
linge im Bauch. Stress hingegen schligt
den meisten Menschen auf den Magen.
Eine wichtige Prifungstehtan, der Chef
bittet um ein Gesprich, der oder die
Liebste gesteht einen Seitensprung?
Schon rumort es heftigim Bauch. Man-
chen Menschen schniirt Stress regelrecht
den Magen zu. Andere fangen wahllos
zu essen an, um ihren Kummer zu lin-
dern. Der franzosische Aufklirer Vol-
taire soll im 18. Jahrhundert gar kons-
tatiert haben, dass das Wohl und Wehe
einer Nation nur allzu oft von der Ver-
dauung ihres Anfiithrers abhinge.

Auchviele Wissenschaftler gehenin-
zwischen so weit, den Darm als das zwei-
te Gehirn des Menschen zu bezeichnen.
Tatsichlichsindin die Wand des grof8en
Organs gut hundert Millionen Nerven-
zellen eingebettet. Das sind mehr Neu-
ronen, als es im Riickenmark gibt. Die
Botenstoffe, mit denen die Nervenzellen
des Darms miteinander kommunizie-
ren, sind die gleichen wie im Gehirn.
»Der Darm ist viel autonomer als die
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meisten anderen Organe®, sagt der Bio-
psychologe Paul Enck von der Medizi-
nischen Universititsklinik Ttibingen.
»Im Vergleich zu ihm ist das Herz nur
eine dumme Pumpe.“

Schon ldnger haben Forscher auch
erkannt, dass nicht nur das Gehirn Si-
gnale an den Darm sendet. Auch das
Verdauungsorgan schickt Informatio-
nen ans Gehirn — unter anderem ins
limbische System, wo Emotionen ver-
arbeitet werden. Mit weitreichenden Fol-
gen: ,Der Darm beeinflusst unsere Ge-
fuhleund unser Verhalten sehr viel star-
ker, als wir lange Zeit dachten, ist Peter
Holzer iiberzeugt. Der Osterreicher ist
Professor fiir Experimentelle Neurogas-
troenterologie an der Medizinischen
Universitit Graz.

Die Boten des Darms

Tierversuche haben gezeigt, dasses min-
destens vier Wege gibt, iiber die Gehirn
und Darm miteinander kommunizie-
ren: iiber Nerven, Hormone, Zytokine
— das sind Botenstoffe des Immunsys-
tems — und tiber die Bakterien und Pil-
ze des Darms, das Mikrobiom.
Gastroenterologen kennen inzwi-
schen mehr als zwanzig Hormone des
Darms, die womoglich einen Einfluss
auf die Psyche haben. In Versuchen mit
Miusen konnten Peter Holzer und sei-
ne Kollegen etwa zeigen, dass die Tiere
depressiv wurden, wenn ihnen ein
Darmhormon namens Peptid YY fehlte.
Nachdem die Forscher den Nagern das
Hormon genetisch entfernthatten, zeig-
ten sich die Tiere stressanfilliger als ge-
wohnliche Artgenossen. ,, Insgesamt leg-
ten sie ein Verhalten an den Tag, wie es
fiir Depressionen typisch ist®, sagt Hol-
zer. Das Peptid YY ist kein Einzelfall.
Auch fiir das Hungerhormon Ghrelin
habe man einen antidepressiven Effekt
nachweisen konnen, berichtet Holzer.
Dariiber hinaus gibt es dem Forscher
zufolge Hinweise, dass auch die Zyto-
kine, die Immunbotenstoffe des Darms,
Einfluss auf die Psyche austiben. So ha-
be man in der Vergangenheit immer
wieder beobachtet, dass Patienten mit
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Von innen her betrachtet, ist der Homo sapiens mehr Mikrobe als

Mensch. Auf jede Zelle seines Korpers kommen statistisch zehn Mitbewohner

Krebs oder multipler Sklerose, die wegen
ihrer Krankheit bestimmte Zytokine,
sogenannte Interferone einnehmen
mussten, in der Folge eine Depression
entwickelten.

Auch der bekannte Zusammenhang
zwischen chronischem Stress und De-
pressionen konnte durch die Zytokine
erkldarbar sein. ,,Stindige Erschopfung
tragt vermutlich dazu bei, dass die
Darmschleimhaut durchléssiger wird
sagt Holzer. ,,So gelangen mehr bakte-
rielle Bestandteilein die Darmwand und
aktivieren dort das lokale Immunsys-
tem, das vermehrt Zytokine ausschiit-
tet.“ Diese gelangen ins Gehirn und fiih-
ren dort woméglich zu depressiven Ver-
stimmungen oder Angsterkrankungen.

Nichtimmer psychosomatisch

Manche Forscher spekulieren, dass sol-
cheMikroentziindungen im Darmauch
Ausloser des Reizdarmsyndroms sein
konnten, das die meisten Arzte bislang
fur psychosomatisch hielten. Womog-
lichhatdas Syndromaber auch eine ganz
andere Ursache: ,,Die Forschung hatzu-
letztimmer wieder gezeigt, dass das Mi-
krobiom eine Schliisselrolle bei der Ent-
stehungdes Reizdarmsyndromseinneh-
menkonnte, sagte der Spanier Fernando
Azpiroz von der Europdischen Gesell-
schaft fiir Neurogastroenterologie und
Motilitdt im Februar auf einem For-
schertreffen in Madrid. Unter anderem
gebe es Hinweise, dass bei den Patienten
die Zahl der Bakterienarten im Darm
deutlich reduziert sei.

Werden so fundamentale Dinge wie
unsere Emotionen und unser Verhalten
vom Darm her mitbestimmt — und von
den Winzlingen, die in ihm leben? Sol-
che Fragen, so abwegig sie auch anmu-
ten, werden derzeit intensiv erforscht.

Noch zeigen die Studien ein liicken-
haftes Bild, aber fest steht: Es gibt ein
Wechselspiel zwischen den Bakterienim
Darm und unserem Gehirn. Diese
Darm-Hirn-Connection wird derzeit
vorallemin Tierexperimenten erforscht.
Kanadische Forscher um Stephen Col-
lins von der McMaster University in Ha-
milton etwa verabreichten Mdusen eine
Woche lang eine Mixtur von Antibio-
tika, die bestimmte Bakterien im Darm
abtoten. Die Tiere seien daraufhin sehr
viel waghalsiger geworden als ihre un-
behandelten Artgenossen, berichten die
Wissenschaftler. Gleichzeitighabe man
im Gehirn der behandelten Tiere einen
erhohten BDNE-Spiegel feststellen kon-
nen. Das Protein BDNF (Brain-Derived
Neurotrophic Factor) steuert im Gehirn
das Wachstum von Nervenzellen. Setz-
ten die Forscher die Antibiotika ab, nor-
malisierten sich sowohl die Darmflora
als auch die Hirnchemie und das Ver-
halten der Tiere.

In einem weiteren Versuch tibertru-
gen Collins und seine Kollegen die
Darmbakterien eines Miusestamms,
der fiir seine Erkundungsfreude be-
kanntist,aufzuriickhaltende Artgenos-
sen. Diese wurden daraufhin ebenfalls
mutiger. Auch umgekehrt funktionier-
te das Experiment: Pflanzten die For-
scher den von Natur aus neugierigen
Miusen die Darmbakterien der dngst-
lichen Tiere ein, lie ihr Erkundungs-
drang nach.

Irische Forscher um John Cryanvom
University College Cork berichten von
dhnlichen Ergebnissen. Sie fiitterten ei-
nen Teil ihrer Labormause mit Bakte-
rien der Art Lactobacillus thamnosus,
die auch in Joghurt enthalten sind. In
Kletter- und Schwimmexperimenten
zeigten sich die Tiere anschlieend mu-

tiger und ausdauernder als die Mduse
der Vergleichsgruppe. Zudem stieg bei
ihnen der Spiegel des Stresshormons
Kortikosteron in kniffligen Situationen
weniger stark an. Dariiber hinaus be-
obachteten die Forscher, dass sich im
Gehirn der Tiere die Zahl der Andock-
stellen fiir den angstmindernden Boten-
stoff GABA erhohte. Es scheint also, als
hitten ihre neuen Darmbewohner die
Tiere draufgingerischer gemacht.

In einem zusitzlichen Experiment
durchtrennten Cryan und seine Kolle-
gen den Vagusnerv der Méuse, tiber den
Informationen zwischen Gehirn und
Darm ausgetauscht werden. Erst dann
fiitterten sie die Tiere mit Milchsdure-
bakterien. Doch diesmal zeigte der Spei-
seplan keine Wirkung. Offenbar muss
diese Verbindung des autonomen Ner-
vensystemsintaktsein, damit Bakterien
Einfluss aufs Gehirn nehmen, schluss-
folgern die Forscher.

»Inwieweit solche Ergebnisse aufden
Menschen tbertragbar sind, ist aber
mehr als fraglich®, gibt der Tiibinger
Forscher Paul Enck zu bedenken. Sein
osterreichischer Kollege Peter Holzer
geht da schon einen Schritt weiter: ,,Die
Vorstellung, dass das Mikrobiom bei der
Entstehung psychischer Erkrankungen
eine grofse Rolle spielt, gewinnt zuneh-
mend an Bedeutung®, sagter. Patienten,
bei denen beispielsweise ein Reizdarm
diagnostiziert wurde, leiden oft auch
unter Angsterkrankungen und depres-
siven Verstimmungen. Holzer hilt es
durchaus fiir denkbar, dass solche Sym-
ptome die Folge einer gestorten Darm-
flora sind — und nicht die Ursache.

Wer sich mit der Wechselwirkung von
Darm und Psyche beschiftigt, wird al-
lerdings immer auf eine entscheidende
Frage stoflen: Was war zuerst da, die



Henne oder das Ei? Denn dass es einen
Zusammenhangzwischen Verdauungs-
und psychischen Problemen gibt, sagt
nur sehr wenig dariiber aus, welche Er-
krankungdieanderebedingt. ,Noch gilt
zu beweisen, was hier Ursache und was
Wirkung ist, sagt auch Peer Bork vom
Europiischen Laboratorium fiir Mole-
kularbiologie in Heidelberg.

Genau dieser Frage ist der Biochemi-
ker und Informatiker aufder Spur. Welt-
weites Aufsehen erregte eine von ihm
im Jahr 2011 in der Fachzeitschrift Na-
ture publizierte Studie, der zufolge sich
die Darmflora von Europiern ebenso
wie die von Amerikanern und Asiaten
in drei Gruppen einteilen ldsst — und
zwar unabhingig vom Alter oder der
Gesundheit der Probanden. Bei jedem
dieser drei Enterotypen dominieren be-
stimmte Bakterienstimme.

Wie es zu einer solchen Gruppenbil-
dung kommt, ist noch offen. Dennoch
schlug die Entdeckung hohe Wellen.
»Nur wenige Tage nach der Veroffent-
lichung des Artikels salen drei korea-
nische Forscher bei mir®, erzihlt Bork.
»Inder traditionellen chinesischen Me-
dizin unterscheidet man ebenfalls zwi-
schen drei hdufigen Typen, und meine
Giste vermuteten einen Zusammen-
hang zu meinen Beobachtungen.“ Bork
bekam Unmengen von E-Mails, zum
Teil zwanzig Seiten lang. Die Absender:
Menschen mit Darmproblemen, denen
kein Arzt hatte helfen konnen. Sie alle
hofften, tiber eine Manipulierung ihrer
Darmfloraihre Beschwerden zulindern.
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Bis dahin allerdings ist es noch ein
weiter Weg. Denn methodisch gute Stu-
dien am Menschen sind bislang kaum
vorhanden. ,,Mir ist nur eine einzige se-
riose Arbeit bekannt, die sich mit der
Auswirkung von Probiotika auf die
menschliche Psyche befasst hat®, sagt
Paul Enck. Diese Studie erschien jetzt
in der Juniausgabe der Zeitschrift Gas-
troenterology. Das Team um Kirsten Til-
lisch und Emeran Mayer, dem Direktor
des Center for Neurobiology of Stress an
der University of California in Los An-
geles, verabreichte einem Teil seiner Pro-
banden einige Wochen lang Probiotika,
alsolebende Mikroorganismen. Diean-
deren Teilnehmer erhielten, ohne es zu
wissen, ein Placebo. Anschlieffend un-
tersuchten die Forscher das Gehirn ih-
rer Probanden im Kernspintomografen.
Dabei zeigten sich deutliche Unterschie-
de zwischen den beiden Gruppen. Auch
soll es den Teilnehmern, die echte Pro-
biotika erhalten hatten, leichter gefallen
sein, freundliche Gesichter auch als sol-
che zu erkennen. ,,Ob man aus derarti-
gen Ergebnissen allerdings herauslesen
kann, dass Probiotika vor psychischen
Erkrankungen schiitzen, halte ich fir
duBlerst zweifelhaft, sagt Enck.

Ohnehin diirfte es nicht ganz so ein-
fach sein, das Mikrobiom im Darm ge-
zielt zu manipulieren. Sich mit Joghurt
gliicklich zu essen, wire wohl zu banal,
um wahr zu sein. Denn wie soll sich ein
Billionenheer im Darm von ein paar
armseligen Bakterientruppen aus dem
Joghurtbecher beeinflussen lassen?
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Nichtsdestoweniger sind Forscher
aufder ganzen Welt gewillt, mehr tiber
die Einfliisse des Mikrobioms auf den
Menschen herauszufinden. Auch der
Heidelberger Forscher Peer Bork: Sein
Zielist, die Darmflora von mindestens
5000 Menschen genetisch zu analysie-
ren und sie mit den Erndhrungs- und
Lebensgewohnheiten der Probandenzu
vergleichen.

Meine Floraund ich

Da solche Forschung teuer ist, hat er ein
ganz besonderes Projekt ins Leben geru-
fen: my.microbes heif3t es und soll Men-
schen bewegen, ihre Darmflora aufeige-
ne Kosten, derzeit noch knapp tausend
Euro, entschliisseln zulassen. Zahlreiche
Interessierte sind diesen Schritt schon
gegangen. Insgesamt haben die Wissen-
schaftler inzwischen mehr als tausend
Stuhlproben analysiert. ,Anhand der
Proben koénnen wir bereits einzelne
Krankheiten diagnostizieren und Resis-
tenzen gegen Antibiotika nachweisen,
sagt Bork. Und noch etwas kann der For-
scherversprechen:,,Sobald wir gentigend
Teilnehmer zusammen haben, machen
wir aus unserer Seite ein soziales Netz-
werk.“ Dann kénnen sich Probanden mit
einer dhnlichen Darmflora weltweit tiber
ihre Beschwerden austauschen und so
den Ursachen womdglich gemeinsamauf
die Spur kommen. Gut, dass der Mensch
auch in dieser Hinsicht nicht allein ist.
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