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FORTBILDUNG BAKTERIEN

akterien zahlen zu
den Mikroorganis-
men, die man mit
dem bloflen Auge
nicht sehen kann. Erst eine mi-
kroskopische Vergrolerung
lasst die Kleinstlebewesen sicht-
bar werden. Der niederldndi-
sche Wissenschaftler Antoni
van Leeuwenhoek entwickelte
im 17. Jahrhundert das erste

len (stibchenférmig), Kokken
(kugelférmig) und Spirillen
(spiralférmig). Noch heute wer-
den Bakterien grob nach ihrem
Erscheinungsbild typisiert,
wobei auch noch fadenférmige
Bakterien (Aktinomyzeten) un-
terschieden werden. Die Mor-
phologie findet sich auch teil-
weise im Gattungsnamen der
Bakterien wieder (z. B. Strep-

teriologen, der die Erreger der
Schweinecholera entdeckte. Bei
der Nomenklatur kann auch die
Anordnung der Bakterien zuei-
nander eine Rolle spielen. Bei-
spielsweise konnen Kokken in
Ketten (Streptokokken), in
Haufen (Staphylokokken) und
vielen Lagerungsformen mehr
vorliegen, was sich in ihrem
Namen wiederfindet.

anaerobe Bakterien eingeteilt.
Wihrend die erste Gruppe zum
Leben unbedingt Sauerstoff
braucht, kann die zweite Gruppe
auch gut ohne Sauerstoff aus-
kommen. Mikroaerophile Bak-
terien gedeihen am besten bei
geringem Sauerstoffgehalt und
obligat anaerobe sterben, wenn
sie mit Sauerstoff in Kontakt
kommen.

Die Darm-Mikrobiota ist eine Bakterienschicht,
die der Schleimschicht der Darmschleimhaut aufliegt
und Bestandteil der Darmbarriere ist.

Mikroskop, mit dem er die Mi-
kroben, die lediglich eine
Grofle von etwa 0,2 bis 10 Mi-
krometern (um) haben, im Eiter
und in Zahnbeldgen néher an-
schaute. Er unterteilte sie be-
reits nach ihrer Form in Bazil-

tococcus, Lactobacillus). Bei
anderen Bakterien ist der
Gattungsbegriff auf einen Ei-
gennamen zuriickzufithren. So
kommt beispielsweise die Be-
zeichnung Salmonellen von
Salomon, dem Namen des Bak-

DREI ENTEROTYPEN

Neben der Morphologie spielt
auch die Sauerstoffempfindlich-
keit der Bakterien eine wichtige
Rolle fiir die Klassifizierung.
Danach werden sie in obligat ae-
robe, fakultativ anaerobe, mik-
roaerophile sowie obligat

Es konnte gezeigt werden, dass sich die Menschheit grob in drei
Enterotypen einteilen ldsst. Abhangig von der Bakteriengattung, die
den menschlichen Darm dominiert, wird in Bacteroides (Enterotyp-1),
Prevotella (Enterotyp-2) oder Ruminococcus (Enterotyp-3) unterschie-
den. Dabei scheint es einen Zusammenhang zwischen den Ernahrungs-
gewohnheiten und den vorwiegend im Darm gedeihenden Bakterienar-
ten zu geben. Personen mit einem hohen Konsum an Proteinen und
gesattigten Fetten in der Erndhrung (hoher Fleischkonsum) hatten ten-
denziell mehr Bacteroides in ihrer Darmflora. Ruminococcus wurde vor
allem bei Personen gefunden, die einen hohen Alkoholkonsum und
hohen Anteil an mehrfach ungesattigten Fetten in der Ernéahrung
haben, wohingegen Prevotella verstarkt bei einer kohlenhydratreichen
Erndhrung im Darm vorkamen. Ob der ein oder andere Mikroflora-Typ
far den Menschen gesUnder ist, ist noch unklar. Diskutiert wird bei-
spielsweise, ob Enterotyp-1-Menschen eine Neigung fur Adipositas auf-
weisen, da die Bakterien besonders gut Polysaccharide verwerten. Der
Enterotyp-2 wird mit der Entstehung eines Reizdarms in Verbindung
gebracht, da die Bakterien den Mucus im Darm abbauen kénnen.
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Einzeller ohne Zellkern Im
Mikroskop kann man gut den
Aufbau der Bakterien erkennen.
Bakterien sind einzellige, pro-
karyotische Mikroorganismen.
Sie weisen also keinen echten
Zellkern auf, was mit der Be-
zeichnung Prokaryot (griech.
pro = vor, caryon = Kern) zum
Ausdruck gebracht wird. Men-
schen, Tiere oder Pilze besitzen
hingegen einen durch eine Dop-
pelmembran vom umgebenen
Zytoplasma abgegrenzten Zell-
kern. Sie werden daher Eukaryo-
ten (griech. eu = gut, caryon =
Kern) genannt. In dem Zellkern
befindet sich beim Eukaryoten
die Erbsubstanz (DNA), die sich
in mehrere Chromosomen glie-
dert, deren Anzahl fiir die jewei-
ligen Arten typisch ist (z. B. 23
Chromosomenpaare beim Men-
schen). Prokaryoten sind viel
einfacher als Eukaryoten struk-
turiert. Die Zellen der Bakte-
rien sind deutlich kleiner und
die Erbsubstanz ist in einem
einzigen Chromosom konzen-
triert, das frei im Zytoplasma
schwimmt. Man spricht von
einem Kernéquivalent (Nukleoid
oder Bakterienchromosom), »
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FORTBILDUNG BAKTERIEN

> das aus einem einzigen zirku-
liren Doppelstrang aus DNA
besteht, das stark gewunden und
verknduelt vorliegt. Daneben
enthalten viele Bakterien ring-
formige extrachromosomale
DNA-Stiicke (Plasmide), die
sich unabhingig vervielfiltigen.
Im Zytoplasma liegen zudem die
Ribosomen vor, die die Protein-
synthese katalysieren (70-S-Ri-
bosomen).

AuBere Hiille Das Zyto-
plasma eines Bakteriums ist
von einer semipermeablen (in-
neren) Zellmembran (Plasma-
membran) umgeben, die sich
hauptsichlich aus Proteinen

und Lipoiden zusammensetzt
und als Schutz und Stoffaus-
tauscher dient. Einstiilpungen
der Plasmamembran in das
Zytoplasma werden als Meso-
som bezeichnet. In diesen Be-
reich findet die Zellatmung
statt. Das Mesosom dhnelt
somit den Mitochondrien der
Eukaryoten, in denen die At-
mungskette eingebaut ist.
Mitochondrien selber fehlen
den Prokaryoten, ebenso sind
weder ein Endoplasmatisches
Retikulum (ER) noch der Gol-
gi-Apparat vorhanden. In der
Plasmamembran sind zudem
diinne Proteinfaden verankert,
die Geifleln, die nach auflen

reichen und der aktiven Fort-
bewegung der Bakterien die-
nen.

Auflerhalb der Plasmamembran
liegt durch einen periplasmati-
schen Raum getrennt die relativ
starre Zellwand. Sie bestimmt
nicht nur die Form der Bakte-
rienzelle, sie schiitzt zudem
gegen duflere Einfliisse und halt
den inneren Druck. Je nach
Dicke und Dichte der Bakterien-
zellwand lassen sich die Bak-
terien unterschiedlich einfar-
ben (GRAM-Fdrbung). Dieses
Farbeverhalten hat der Dine
Christian Gram Ende des 19.
Jahrhunderts entdeckt. Es er-
laubt eine Differenzierung in

BEDEUTSAME DARMBEWOHNER (AUSWAHL)

Bifidobakterien gehéren zu den wichtigsten Bestandteilen der
Darm-Mikrobiota. Sie sind die bedeutsamste Gattung innerhalb der Ac-
tinobacteria. Es sind grampositive, anaerobe Stabchenbakterien, die
den pH-Wert im Dickdarm senken, indem sie Kohlenhydrate verwerten
und zu Essigsaure und Milchsaure fermentieren. Unerwinschte Darm-
bakterien und Krankheitserreger wie etwa Salmonellen, Faulnisbakte-
rien oder Kolibakterien mégen ein solch saures Milieu im Dickdarm
nicht und kénnen sich daher kaum ansiedeln beziehungsweise nicht
UbermaBig vermehren. Bifidobakterien werden bereits mit der Mutter-
milch an den S&ugling Ubertragen. Daher weisen gestillte Babys im
Vergleich zu nicht-gestillten einen erheblich hdheren Anteil dieser Mik-
roorganismen im Darm auf. Wahrend die Mikrobiota eines Sauglings
bis zu 95 Prozent aus Bifidobakterien besteht, sinkt ihr Anteil bei Er-
wachsenen je nach Ernahrung auf etwa 25 bis 5 Prozent. Auch nach

wiederholter Antibiotikatherapie oder bei Patienten mit Reizdarmsyn-
drom, entziindlichen Darmerkrankungen oder Ubergewicht sind die Bi-
fidobakterienzahlen verringert.

Auch Lactobazillen geh6éren von Kindesbeinen an zu unseren nutzli-
chen Darmbewohnern. Sie werden bei der Passage durch den mutterli-
chen Geburtskanal auf den Saugling Ubertragen. Es sind grampositive,
meist stabchenférmige Bakterien aus der Familie der Lactobacillaceae.
Sie gehdren zusammen mit anderen Bakteriengattungen zu den Milch-
sdurebakterien, die Glukose und andere Kohlenhydrate zu Milchsaure
vergaren. Damit sind sie wie die Bifidobakterien Milchsdurebildner und
senken den pH-Wert im Darm so stark, dass sich schadliche Bakterien
nicht mehr vermehren kénnen. Zu den Lactobazillen, die naturlicher-
weise im Darm vorkommen, zahlen Lactobacillus casei. Lactobazillen
sind aber nicht alle apathogen. Zu der Gattung gehoéren auch krank-
heitserregende Vertreter wie Streptococcus pyoens, der Mandelent-
zUndungen ausldst.
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grampositive und gramnegative
Bakterien und ist eines der zen-
tralen Kriterien der Klassi-
fizierung von Bakterien. Der
Farbstoff ldsst sich aus grampo-
sitiven Bakterien im Gegensatz
zu den gramnegativen nicht
mehr auswaschen. Diinne Zell-
winde (gramnegative Bakterien)
besitzen ein bis zwei Lagen eines
Stiitzskeletts, das aus einer
netzartigen Struktur von unver-
zweigten und geraden Polysac-
charidketten (Glykan) besteht,
die iitber Aminoséureketten mit-
einander verbunden sind (Pep-
tidoglykan) und als Murein be-
zeichnet werden. Grampositive
Bakterien haben viel dickere
Winde. Sie sind aus bis zu 40
Lagen Murein zusammenge-
setzt. Die Mureinlagen werden
bei diinnen Wénden durch
kurze Peptidbriicken zusam-
mengehalten. Bei dickeren
Winden wird die Verkniipfung
zusétzlich durch lingere Penta-
glycinbriicken hergestellt. Dabei
spielt die Glycopeptid-Trans-
peptidase eine Rolle, ein Enzym,
das die Quervernetzung der
Peptidoglykanketten der Bakte-
rienzellwand katalysiert.

Pathogene Mechanismen
Verschiedene Bestandteile der
Zellwand haben fir die Krank-
heitsentstehung eine wichtige
Funktion. So kommen in der
Zellwand verschiedene Struktu-
ren vor, die antigen wirksam
sind, das heif3t die Bildung von
Antigenen auslosen. Die Zell-
wand ist auch Angriffspunkt
verschiedener Antibiotika. Bei-
spielsweise greifen Beta-Lac-
tam-Antibiotika (z. B. Peni-
cilline, Cephalosporine) die
Glycopeptid-Transpeptidase an
und hemmen damit die innere
Quervernetzung der Murein-
schicht und damit den Neu-
aufbau der Zellwidnde. Andere
Bakterien sind aufgrund einer
fehlenden Zellwand weniger
krankmachend. Sie werden als »
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FORTBILDUNG BAKTERIEN

» Listerformen bezeichnet, sind
dafiir aber resistent gegen
zellwandwirksame Beta-Lac-
tam-Antibiotika. Einen wichti-
gen Schutz gegen Abwehr-
des Wirtes
verleiht eine Kapsel aus Polysac-

mechanismen

chariden, die die Bakterien um-
hiillt und mit der sie sich vor der
Phagozytose schiitzen. Zudem
existieren Bakterien, die Dauer-
formen (Sporen) ausbilden, die
sehr widerstandsfihig sind.

Physiologische Mikrobiota
Bakterien sind aber nicht nur
pathogen. Es gibt eine Vielzahl
niitzlicher Bakterien, die sich in
und auf unserem Organismus
befinden und wichtige Aufgaben
erfilllen. Am besten untersucht
ist die bakterielle Besiedlung im
Darm. Allein im menschlichen

Die Gene aller Mikroorganis-
men bilden das Mikrobiom, das
ungefihr 3,3 Millionen Gene
umfasst, also 150-mal mehr
Gene als der Mensch besitzt. Die
Begriffe Mikrobiom und Mikro-
biota werden hdufig synonym
verwendet.

Mikrobieller Fingerabdruck
In einer gesunden Mikrobiota
liegt eine Balance zwischen den
verschiedenen Bewohnern vor.
Die meisten Keime sind apatho-
gen, es existieren aber auch fa-
kultativ krankmachende Kleinst-
lebewesen (z. B. Clostridum
difficile, Candida albicans), die
aber von den ,,guten® Keimen in
Schach gehalten werden. Die Mi-
kroorganismen besiedeln nicht
nur die Schleimhdute des Darms,
sie finden sich auch in der

tel sind fiir jedes Individuum
charakteristisch, wie ein Finger-
abdruck. Nicht nur die Band-
breite unterschiedlicher Spezies
auch die Anzahl an Kleinstlebe-
wesen ist bei jedem Menschen
anders. Innerhalb eines Indivi-
duums bleiben sie tiber einen
langen Zeitraum relativ kon-
stant, konnen sich aber durch
verschiedene Faktoren im Laufe
des Lebens veridndern. Dabei
spielen Lebensgewohnheiten,
Umwelteinfliisse und vor allem
die Erndhrung eine wichtige
Rolle.

Friihe bakterielle Besied-
lung
Darms beginnt bereits wihrend

Die Kolonisation des

des Geburtsvorgangs. Je nach
Entbindungsart erhdlt der Sdug-
ling verschiedene Mikroorganis-

Die Artenvielfalt der Darm-Mi-
krobiota wird auch von der wei-
teren Erndhrung des Neugebo-
renen bestimmt. Stillkinder
erhalten tber die Muttermilch
vor allem Bakterien der Gattun-
gen Lactobacillus, Staphylococ-
cus, Enterococcus und Bifido-
bacterium. Zudem werden
Antikorper der Mutter {ibertra-
gen, die den Sdugling vor patho-
genen Keimen schiitzen. Spe-
zielle Oligosaccharide aus der
Muttermilch dienen den Bifido-
bakterien und Lactobazillen als
Nahrung.

Lebenswichtige Darmbar-
riere Die Mikroorganismen, die
auf der Darmschleimhaut sie-
deln, liegen dieser nicht direkt
auf, sondern werden durch eine
dicke Schleimschicht von ihr ge-

Eine besondere _!Eigenschaft probiotischer Bakterien-
stamme ist das Uberleben der Magen-Darm-Passage.

Darm leben mehr als 10 Bak-
terien: Das sind 100 Billionen
Lebewesen, zehnmal mehr Zel-
len als es im menschlichen
Korper gibt. Sie bringen ein
Gewicht von circa einem Kilo-
gramm auf die Waage. Frither
wurden die Darmbewohner als
Darmflora bezeichnet. Da Bak-
terien aber nicht dem Pflanzen-
reich zuzuordnen sind, spricht
man heute korrekterweise von
der Mikrobiota. Dazu zihlen
nicht nur Bakterien, sondern
auch andere Mikroben wie Vi-
ren, Pilze, Protozoen und Ar-
chaeen. Im Diinndarm domi-
nieren aerobe Bakterien wie
Laktobazillen, im Dickdarm
tummeln sich vor allem Anaero-
bier wie die Bifidobakterien.

Mundhohle, in der Vagina, in
der Nase und auf der Haut. Zu
den fiinf hiufigsten Bakterien-
gruppen, die in unterschiedli-
chem Mafle im menschlichen
Organismus verteilt sind, zéhlen
Firmicutes, Actinobacteria, Bac-
teroidetes, Proteobacteria und
Fusobacteria.

Im Darm ist die hochste Kon-
zentration an Mikroorganismen
und die grofite Variabilitt in
der Mikrobiota-Zusammenset-
zung zu finden. Die Darm-Mik-
robiota besteht aus etwa 1000
verschiedenen Bakterienarten
mit Gber 7000 unterschiedlichen
Stimmen, wobei die Zusam-
mensetzung der Keime von
Mensch zu Mensch variiert. Nur
ein Drittel der Darmbewohner
ist bei allen @hnlich. Zwei Drit-
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men mit auf seinen Lebensweg.
So sind nach vaginaler Geburt
mehr Bifidobacterium-, Bacte-
roides- und Lactobacillus-Arten
im Darm des Neugeborenen zu
finden. Nach einer Kaiserschnitt-
entbindung lassen sich hinge-
gen vermehrt Clostridien und
nicht klassifizierte Enterobakte-
rien nachweisen. Dabei geht
man heute davon aus, dass die
bakterielle Besiedlung in der
Kindheit eine grofie Rolle fiir die
Gesundheit im weiteren Leben
spielt. Beispielsweise nimmt
man an, dass Kaiserschnittkin-
der aufgrund der andersge-
arteten Zusammensetzung der
Darmbakterien ein hoheres Al-
lergierisiko tragen als die Kin-
der, die auf natiirlichem Weg
auf die Welt gekommen sind.

trennt. Alle Bestandteilte geho-
ren zur Darmbarriere, die ge-
meinsam quasi den Schutzwall
des Darms bilden. Die Darmbar-
riere entscheidet, welche Stoffe
aus dem Darm in den Blutkreis-
lauf und damit in den Korper
gelangen
Schutzwall umfasst verschiedene

konnen. Dieser
Verteidigungslinien beziehungs-
weise Schichten. Die duflere
Schicht ist die Mikrobiota mit
den Darmbewohnern. Darunter
befindet sich eine dicke Schleim-
schicht, auch Mucus oder Mu-
cosa genannt, die als strukturge-
benden Bestandteil Schleimstoffe
(Muzine) enthilt. Sie liegt auf
der Darmschleimhaut, die als
erste Schicht der Darmwand den
Dickdarm von innen auskleidet.
Die Mucosa dient den Bakterien



zum einen als Lebensraum und bietet ihnen Nahrung, zum anderen
iibt sie eine Barrierefunktion aus, indem sie fremde Stoffe und Keime
von der Darmschleimschaut fernhélt. Zudem sind in ihr Abwehr-
stoffe (Defensine) zum Schutz gegen Krankheitserreger enthalten.
Die Darmzellen der Darmschleimhaut bilden einen engen Zellver-
band. Die verbleibenden kleinen Zwischenraume, die die einzelnen
Zellen voneinander trennen, werden von speziellen Schlussleisten
(tight junctions) abgedichtet. Auch sie bilden eine Barriere, indem
sie ein Durchdringen von Teilchen, Wasser und Mikroorganismen
durch das Epithel der Darmschleimhaut verhindern.
Ein zentraler Bestandteil der Darmbarriere sind
zudem Abwehrzellen des Immunsystems, deren
Hauptanteil in der Darmschleimhaut sitzt. Die-

ses darmassoziierte Immunsystem ist unter dem
Begriff GALT (good associated lymphoid tissue)
bekannt. Es ist die grofite Ansammlung von Immunzellen im
menschlichen Organismus. Hier sind etwa 70 Prozent der korper-
eigenen Immunzellen (Lymphozyten, IgA-Plasmazellen) vereint.
Etwa 90 Prozent aller Antikorper werden hier gebildet.

Schliisselfunktion in der Immunabwehr Die Darmbakterien
sind an einer Reihe gesundheitsfordernder Prozesse beteiligt. Sie er-
fullen wichtige Aufgaben bei der Verdauung und Stoffwechselfunk-
tionen und unterstiitzen das Immunsystem. Beispielsweise regen sie
die Darmmotilitit an und helfen mit ihren Verdauungsenzymen, fiir
den menschlichen Organismus schwer verdauliche Nahrungsbe-
standteile aufzuschlieflen und zu verstoffwechseln. Dariiber hinaus
synthetisieren sie verschiedene Vitamine wie Vitamin K und solche
der B-Gruppe (z. B. Biotin, Folsdure) und bilden kurzkettige Fettsdu-
ren wie Essigsdure oder Buttersdure beziehungsweise deren Salze
Acetat und Butyrat. Vor allem spielen die durch die Bakterien gebil-
deten kurzkettigen Fettsduren und ihre Salze bei der korpereigenen
Abwehr eine wichtige Rolle. Butyrat besitzt antient-
ziindliche und antikanzerogene Eigenschaften und
dient den Epithelzellen der Darmschleimhaut als
Energielieferant. Zudem sorgt es fiir einen engen
Zellverbund (dichte tight junctions) zwischen

den Epithelzellen und fiir eine ausgewogene
Synthese von Muzinen. Das trégt alles zu einer
Stabilisierung der Darmbarriere und damit zu

einer gut funktionierenden Abwehr pathoge-

ner Bakterien bei.

Die Darm-Mikrobiota ist dariiber hinaus noch

tiber viele weitere Mechanismen am Immun-
geschehen beteiligt. So verhindern einige
Darmbakterien, dass Giftstoffe (Endotoxine)
pathogener Bakterien in den Organismus ein-
dringen. Andere halten durch Produktion anti-
mikrobieller Stoffe (z. B. Defensine, Laktozine)
oder durch Beeinflussung des pH-Milieus fremde
Eindringlinge fern. Schliefilich verhindern unsere
Darmbewohner das Ansiedeln von Krankheitserre-
gern, indem sie um lebensnotwendige Nahrstoffe und um Bindungs-
stellen an der Darmwand konkurrieren (Kolonisationsresistenz).
Datfiir sorgen vor allem Bacterioides, Bifidobakterien, Laktobazillen
und Enterokokken. >
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FORTBILDUNG BAKTERIEN

» Artenvielfalt erwiinscht
Die Mikrobiota nimmt also eine
zentrale Aufgabe bei immunolo-
gischen Prozessen ein. Dabei
wirkt sich eine grofie Diversitit
positiv auf die Gesundheit aus.
Je mehr verschiedene Arten
unser Organismus beherbergt,
desto besser funktioniert die
Darmbarriere und desto grofier
ist ihr Schutz vor schidlichen
Stoffen. Mit zunehmendem
Alter nimmt die Artenvielfalt ab.

Wihrend in der Jugend noch
viele verschiedene Bakterien-
arten vorliegen, ist spiter die
mikrobielle Diversitat deutlich
geringer. Damit verliert die
Darmschleimhaut zunehmend
ihre Schutzfunktion und Krank-
heiten konnen resultieren. Auch
eine einseitige Erndhrung mit
einer hohen Zufuhr an Salz, Zu-
cker, Alkohol und Fetten sowie
einem Mangel an Ballaststoffen
reduziert die Bakterienvielfalt

im Darm. Weitere Ursachen fiir
die Abnahme der Diversitit
kénnen Infektionen oder die
Einnahme von Medikamenten
(z. B. Antibiotika, Protonen-
pumpenhemmer, Calciumanta-
gonisten, Antipsychotika) sein.

Achtung Antibiotika Vor
allem antimikrobiell wirksame
Medikamente storen das biolo-
gische Gleichgewicht der
Darm-Mikrobiota erheblich.

ANTIBIOTIKA-WIRKUNGEN (BEISPIELE)

Die verschiedenen Wirkstoffe haben unterschiedliche Wirkungen auf die
Bakterien. Neben den beiden Wirkmechanismen bakterizid (bakterien-
abtotend) und bakteriostatisch (wachstumshemmend) greifen die Anti-
biotika unterschiedliche Teile der Bakterienstruktur an.

1. Zellwandaufbau

Beta-Lactam-Antibiotika wie die Penicilline (z. B. Amoxicillin, Ampicillin,
Penicillin V) und Cephalosporine (z. B. Cefaclor, Cefpodoxim, Cefuroxim)
stéren den Aufbau der bakteriellen Zellwand Uber einen Angriff auf bak-
terielle Enzyme, die an der Zellwandsynthese beteiligt sind. Auch andere
Substanzen wie das Epoxidantibiotikum Fosfomycin oder das Glykopep-
tid Vancomycin hemmen den Zellwandaufbau der Bakterien, allerdings
auf andere Art und Weise.

2. Struktur und Funktion der Zellmembran
Substanzen wie Colistin und Polymyxin B stéren die Struktur und Funk-
tion der Zellmembran.

3. Struktur und Funktion der DNA

Die Struktur und Funktion der DNA ist Angriffspunkt der Fluorchinolone
(z. B. Norfloxacin, Ciprofloxacin). Sie werden auch Gyrasehemmer ge-
nannt, da sie das Enzym Gyrase blockieren, das flr die Spiralisierung der
bakteriellen DNA und Trennung der neu synthetisierten DNA-Strange
zustandig ist.

4. DNA-abhangige RNA-Polymerase
Rifampicin und Rifabutin werden als Transkriptionshemmer bezeichnet,
da sie die RNA-Polymerase angreifen.

5. Proteinsynthese

Substanzen wie Tetracycline (z. B. Tetracyclin, Doxycyclin, Minocyclin),
Makrolide (z. B. Erythromycin, Azithromycin, Clarithromycin), Aminogly-
koside (z. B. Gentamycin, Streptomycin, Neomycin) oder Lincosamide
(z. B. Clindamycin) behindern den EiweiBaufbau, indem sie sich an Teile
von Ribosom-Untereinheiten anlagern.

6. Folsauremetabolismus

Sulfonamide und Trimethoprim sind Folsauresynthesehemmer, indem
sie in die Purinsynthese eingreifen und somit die bakterielle Herstellung
von Folsaure verhindern.
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Nach einer Antibiotikatherapie
kommt es hiufig zu unangeneh-
men Begleiterscheinungen. Sie
sind eine logische Folge der An-
tibiotikawirkung, da die antimi-
krobiellen Medikamente nicht
nur Krankheitserreger bekdmp-
fen, sondern auch die physiolo-
gische Besiedlung mit den
»guten Bakterien schadigen.
Antibiotika begiinstigen da-
durch die Kolonisation fakulta-
tiv pathogener Keime (z. B.
Clostridum difficile) die eben-
falls Bestandteil der physiologi-
schen Mikrobiota sind und un-
angenehme Darmprobleme
auslosen konnen. Infektionen
mit Clostridum difficile sind vor
allem bei dlteren oder chronisch
kranken Menschen gefiirchtet,
da ihr Verlauf in schweren Fil-
len lebensbedrohlich sein kann.
Der Erreger gehort zu den
anaerob wachsenden, gramposi-
tiven Bakterien, dessen Toxine
eine starke Darmwandentziin-
dung (Kolitis) mit Krampfen,
Fieber und heftigen Durchféllen
(postantibiotische oder anti-
biotikaassoziierte Diarrhoe) aus-
l6sen. Die Infektion wird wie-
derum mit Antibiotika (z. B.
Metronidazol, Vancomycin oder
Fidaxomicin) therapiert. Pro-
blematisch sind allerdings die
hohen Riickfallquoten, die auf
zuriickbleibende Sporen zuriick-
zufiihren sind.

Zudem uben Antibiotika einen
negativen Einfluss auf die kor-
pereigene Abwehr aus. Bei-
spielsweise wirkt eine Vielzahl
von Antibiotika (z. B. Clin-
damycin) gegen anaerobe Bak-
terien, die grofle Mengen an
kurzkettigen Fettsduren produ-
zieren und somit einen wichti-
gen Beitrag zur Darmgesund-
heit leisten. Frither dachte man,
dass die Einnahme von Antibio-
tika die Mikrobiota nur kurzfris-
tig negativ beeintrichtigt und
sich die urspriingliche Zusam-
mensetzung der Darmbewohner
schnell wieder regeneriert. »
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Mikroorganismen werden in Petrischalen kultiviert. Das Ndhrmedium auf Agar-Basis versorgt die Einzeller mit Wasser
und Né&hrstoffen.

> Ergebnisse neuerer Untersu-
chungen lassen allerdings ver-
muten, dass eine wiederholte
Antibiotikagabe die Mikrobiota
starker zu schidigen vermag als
zuvor gedacht. Man geht heute
davon aus, dass oft Wochen bis
Monate vergehen, bis sich das
physiologische Gleichgewicht
der Mikrobiota wieder einge-
stellt hat.

Langfristige Folgen Die
Auswirkungen einer Abnahme
niitzlicher und die Zunahme
schédlicher Bakterien im Darm
sind duflerst vielfiltig. Nicht nur
akute Probleme stellen sich
kurzfristig ein. Verschiedene
Studien konnten inzwischen zei-
gen, dass auch langfristig nega-
tive Effekte auf den Stoffwechsel
und das Immunsystem moglich
sind. So scheint eine gestorte
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Mikrobiota die Entstehung
chronischer Krankheiten zu be-
glinstigen. Dabei spielen gas-
trointestinale Erkrankungen wie
das Reizdarmsyndrom, Morbus
Crohn oder Darmkrebs eine
wichtige Rolle. Auch wird eine
mogliche Beteiligung der Darm-
bakterien bei Adipositas, Diabe-
tes mellitus, Depressionen oder
Parkinson diskutiert.

Probiotika fiir die Gesund-
heit Um das Gleichgewicht der
Mikrobiota zu fordern bezie-
hungsweise einer Fehlbesiedlung
im Darm entgegenzuwirken,
werden dem Organismus Kul-
turen von niitzlichen Mikro-
organismen zugefithrt. Dazu
zahlen vor allem Hefen (z. B.
Sacharomyces boulardii, Syn-
onym Saccharomyces cerevi-
siae), Lactobazillen (z. B. Lac-



tobacillus casei, Lactobacillus
rhamnosus GG), Bifidobakte-
rien (z. B. Bifidobacterium lon-
gum, Bifidobacterium lactis),
Enterokokken (z. B. Enterococ-
cus faecium W54) und Escheri-
chia coli (z. B. E. coli Nissle
1917, E. coli DSM 17252). Sie
werden als Probiotika bezeich-
net, die laut Definition der
Weltgesundheitsorganisation als
lebende Mikroorganismen dem
Wirt einen gesundheitlichen
Vorteil bringen, wenn sie in aus-
reichender Menge aufgenom-
men werden. Wie eine Vielzahl
von Studien zeigen konnte, for-
dern die eingesetzten Kulturen
die Darmgesundheit und be-
sitzen dariiber ausgeprigte im-
munstimulierende und darm-
protektive Eigenschaften. Dazu
zahlen unter anderem die Syn-
these antimikrobieller Substan-
zen, die Steigerung der IgA-

Sekretion, die Synthese von
kurzkettigen Fettsduren und
Muzinen, die Steigerung der
Konkurrenz um Bindungsstel-
len mit pathogenen Erregern,
eine Normalisierung der Durch-
lassigkeit der Darmwand (unter-
stiitzen die Wiederherstellung
der tight junctions), eine Re-
sistenzsteigerung gegen Can-
dida-Infektionen oder eine
Reduktion der Rezidivrate bei
antibiotikaassoziierten Diarr-
hoen. Vor heftigen Durchfil-
len durch Belastungen mit To-
xinen von Clostridium difficile
sollen vor allem Saccharomyces
boulardii bewahren. Aber auch
milchsdurebildende Bakterien
bieten Schutz gegeniiber patho-
genen Keimen wie Clostridium
difficile und ebenso zeigen Bak-
terienbruchstiicke, Lysate, die-
sen Effekt.

Verschiedene Einsatzge-
biete Probiotika sind sowohl
in Nahrungsergdnzungsmitteln,
bilanzierten Diiten, Medizin-
produkten und Arzneimitteln
enthalten und in der Apotheke
erhaltlich. Gemeinsam ist den
Préiparaten, dass die zugefiihr-
ten Keime so hoch dosiert sind
und galenisch so verpackt wur-
den, dass sie die Passage durch
den Magen und Diinndarm un-
versehrt iiberleben, damit sie
sich anschlieffend unbeschadet
von Magen- und Verdauungs-
siften in ausreichender Menge
und in aktiver Form im Dick-
darm ansiedeln kénnen. Un-
terschiedlich sind die Indika-
tionen, die ausgelobt sind. Es
werden beispielsweise Pripa-
rate angeboten, die bei Atem-
wegserkrankungen die Dauer
und Haufigkeit der Symp-
tome reduzieren, eine gestorte

Mikrobiota der Vagina ins
Gleichgewicht bringen, das Ab-
nehmen erleichtern, der Ent-
wicklung einer Allergie vor-
beugen, zur Behandlung einer
Migrine oder von Neurodermi-
tis dienen, zur Entlastung der
Leber beitragen, Durchfille
therapieren oder ihnen vorbeu-
gen, bei Verdauungsbeschwer-
den oder entziindlichen Dar-
merkrankungen helfen sollen.
Wihrend sich einige der An-
wendungsgebiete schon lange
etabliert haben (z. B. Unterstiit-
zung beziehungsweise Stei-
gerung des Immunsystems,
Pravention und Therapie von
Durchfallerkrankungen, Wie-
derherstellung der physiologi-
schen Vaginalbesiedlung) sind
andere Indikationen noch nicht
allgemein bekannt, werden
aber intensiv beforscht (z. B.
Behandlung von Leberfunk- »
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> tionsstorungen). Vor allem
konnten die positiven Effekte
bei der Therapie und Prophy-
laxe verschiedener Darmer-
krankungen in Studien unter-
mauert werden und haben
inzwischen zur Empfehlung
von Probiotika in entsprechen-
den Leitlinien gefiihrt.

In Studien wurde beispielsweise
die Darm-Mikrobiota von Reiz-
darmpatienten im Vergleich zu
gesunden Menschen unter die
Lupe genommen. Es konnte ge-
zeigt werden, dass sich ihre Zu-
sammensetzung signifikant von
gesunden Personen unterschei-
det. Da sich der Einsatz lebender
Mikroorganismen auf die ge-
storte Mikrobiota positiv aus-

satz der Stuhltransplantation
auch fiir andere Erkrankungen
diskutiert, die moglicherweise
mit einer Verdnderung der
Darm-Mikrobiota einhergehen
wie beispielsweise Adipositas
oder Diabetes mellitus. Bevor
Stuhltransplantationen breit
eingesetzt werden, miissen aber
noch viele Fragen geklirt wer-
den (z. B. genaue Indikation, op-
timaler Zeitpunkt, exakte Me-
thode, Spendereigenschaften).

Einnahme-Tipps Kunden, die
Probiotika gegen potenzielle Ne-
benwirkungen von Antibiotika
verschrieben bekommen, fragen
immer, wann sie die probioti-
schen Préiparate einnehmen sol-

In der Regel sind Probiotika gut
vertriglich. Es existieren sogar
Préparate, die bereits fir Sdug-
linge oder Kinder zugelassen
sind. Fiir die Anwendung wih-
rend der Schwangerschaft und
Stillzeit liegen hingegen haufig
keine Daten vor. Da einige Per-
sonen anfangs mit Bladhungen
oder Oberbauchbeschwerden
auf die Einnahme der Keime re-
agieren, kann es sinnvoll sein,
nicht gleich mit der Hochstdosis
zu starten, sondern die Dosis
langsam zu steigern. Oft wird die
Probiotika-Einnahme zu den
Mahlzeiten empfohlen, da dann
der pH-Wert im Magen ansteigt,
wodurch die lebenden Mikroor-
ganismen die Magenpassage

einer Chemo- oder Strahlenthe-
rapie sollten keine Probiotika
erhalten. Bei ihnen besteht die
Gefahr, dass sich durch Ein-
nahme der lebenden Mikroor-
ganismen lebensgefahrliche
Pilzerkrankungen (Fungdmien)
entwickeln. Aus diesem Grund
sind beispielsweise Prdparate
mit Saccharomyces boulardii bei
diesem Personenkreis explizit
kontraindiziert.

Futter fiir die Mikrobiota
Von den Probiotika gilt es die
Prabiotika abzugrenzen. Da-
runter werden unverdauliche
Ballaststoffe verstanden, die
vorwiegend in pflanzlichen Le-
bensmitteln vorkommen (z. B.

Eine Alternative zu probiotischen Praparaten
kann auch der regelmafige Verzehr probiotischer
Naturjoghurts oder Joghurtdrinks sein.

wirken und zur Symptomlinde-
rung beitragen kann, wurden
Probiotika als evidenzbasierte
Therapieoption in die Leitlinie
zur Behandlung des Reiz-
darmsyndroms mit aufgenom-
men.

Exkurs Stuhltransplanta-
tion Nicht nur Probiotika sollen
die gestorte Darm-Mikrobiota
wieder regulieren. Es wird der-
zeit auch intensiv geforscht, ob
eine Ubertragung von Stuhl
eines Gesunden in den Darm
eines Kranken bei bestimmten
Darmerkrankungen wie bei-
spielsweise bei einer Colitis ul-
cerosa oder einer rezidivie-
renden Clostridium difficile-
Infektion helfen kann. Dabei
existieren verschiedene Anhalts-
punkte dafiir, dass positive Ef-
fekte moglich sind. Zudem wird
ein zukinftiger moglicher Ein-

len: wahrend oder nach der An-
tibiotika-Therapie. Die Antwort
ist abhingig davon, was mit den
Probiotika bezweckt werden
soll. Eine Gabe der Keime im di-
rekten Anschluss an eine Ein-
nahme von Antibiotika fordert
die Regeneration der physio-
logischen Mikrobiota und des
darmassoziierten Immunsys-
tems. Dafiir sollten die Probio-
tika {iber einen Zeitraum von
ein bis zwei Monaten zur An-
wendung kommen.

Die begleitende Probiotikagabe
ist sinnvoll zur Prophylaxe und
Verminderung der Rezidivrate
einer postantibiotischen Diarr-
hoe. Hierbei sollte ein zwei- bis
dreistiindiger Einnahmeabstand
zum Antibiotikum eingehalten
werden. Die Einnahme sollte
aber auch dann noch zwei bis
vier Wochen fortgesetzt werden,
eventuell mit geringeren Dosen.
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besser iiberleben. Andererseits
ist auch die Applikation auf
niichternen Magen sinnvoll. Bei
leerem Magen kann der Trans-
port in den Darm schneller er-
folgen, was sich ebenfalls glinstig
auf die Uberlebensrate der Mi-
kroorganismen auswirkt.

Die Anwender konnen bei den
Probiotika-Praparaten zwischen
Kapseln, Pulvern und fertigen
Fliissigkeiten wéhlen. Bei der
Anwendung von Pulvern muss
meist beachtet werden, dass
nach ihrem Einrithren in Wasser
noch mindestens eine Minute
Aktivierungszeit abgewartet
werden muss, bevor sie nach
nochmaligem Umriithren ge-
trunken werden kénnen.

Kontraindikationen beach-
ten Schwerkranke oder Im-
munsupprimierte wie beispiels-
weise Tumorpatienten wahrend

Starke, Inulin, Pektin, Oligo-
fruktose). Da der menschliche
Organismus sie nicht aufschlie-
Ben kann, erreichen sie unver-
daut den Dickdarm, wo sie der
Mikrobiota als Energie- und
Nihrstoffquelle dienen. Einige
probiotische Praparate sind mit
Pribiotika kombiniert. Sie lie-
fern quasi gleich die Nahrung
fiir die niitzlichen Mikroorga-
nismen mit und férdern somit
deren Vermehrung. Die Kom-
bination aus Pra- und Probio-
tika wird als Synbiotika be-
zeichnet.

Gode Chlond,
Apothekerin
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Kreuzen Sie bitte jeweils eine richtige Antwort an und
F o RT B I L D U N G libertragen Sie diese in das Losungsschema.

1. Bakterien sind...
Eukaryoten.
Prokaryoten.
Prakaryoten.

2. Die Zellatmung der Bakterien findet statt...
in den Mitochondrien.
im Murein.
in der Plasmamembran.

3. Gramnegative Bakterien haben ...
dinne Zellwande.
dicke Zellwande.
eine dicke Plasmamembran.

4. Die Mikrobota eines Menschen ...
befindet sich nur im Darm.
ist bei jedem Menschen identisch zusammengesetzt.
besteht aus Bakterien und anderen Mikroorganismen.

5. Welche Aussage ist falsch?
Im menschlichen Darm leben mehr als 1014 Bakterien.
Die Darm-Mikrobiota besteht aus etwa 10 OO0 Bakterienarten.
Das Darm-Mikrobiom umfasst ungefahr 3,3 Millionen Gene.

6. Was sind tight junctions?
Bestandteile der Mucosa.
Bestandteile des darmassoziierten Immunsystems.
Schlussleisten in der Darmschleimhaut.

7. Welche Aussage ist falsch? Zu den niitzlichen Bakterien im menschlichen Darm zdhlen ...
Lactobazillen.
Bifidobakterien.
Salmonellen.

8. Welche Aussage ist falsch?
Eine reduzierte Diversitat an Bakterienarten im Darm wirkt sich positiv auf die Gesundheit aus.
Die Darmbarriere funktioniert bei einer groBen Artenvielfalt besser.
Mit zunehmendem Alter nimmt die Diversitat an Bakterienarten ab.

9. Eine gestorte Mikrobiota ...
wirkt sich nur kurzfristig aus.
scheint bestimmte chronische Krankheiten zu beglnstigen.
kann sich durch die Einnahme von Probiotika entwickeln.

10. Probiotika sind ...
lebende Mikroorganismen, die dem Anwender einen gesundheitlichen Vorteil bringen.
sind unverdauliche Ballaststoffe.
durfen nicht mit Antibiotika kombiniert werden.
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