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Darmgesundheit integrativ und Endoskopie i1m Fokus

Interview mit Prof. Dr. med.
Martin Raithel, Gastroenterologe
und Allergologe am Malteser-
Waldkrankenhaus St. Marien in
Erlangen
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Herr Prof. Dr. Raithel — die 8. Allergie-
und Endoskopietagung des Vereins fiir
Allergie- und Endoskopieforschung am
Menschen (www.VAEM.eu) steht vor der
Tiir und wird zusammen mit dem Malte-
ser Waldkrankenhaus St. Marien (WKH)
in Erlangen stattfinden. Welche Tagungs-
schwerpunkte sind vorgesehen?

In diesem Jahr steht die interdisziplinére
Allergie- und Endoskopietagung unter
dem Motto ,,Darmgesundheit erhalten,
behandeln und vorbeugen®. Die Ta-
gung wird im Malteser Waldkrankenhaus
Erlangen am 12. Oktober 2024 stattfinden
und sie kann in Présenz oder auch digital
besucht werden. Ab Sonntag, den 13. Ok-
tober 2024, sind die Tagungsergebnisse
im Internet mit dem Tagungsticket unter
www.allergietagung.de oder www.endo-
skopietagung.de abrufbar.

Die Tagung besteht aus einem medizi-
nisch-wissenschaftlichen Teil, einer 61-
fentlichen Podiumsdiskussion und einer
Veranstaltung fiir Betroffene, medizini-
sche Laien und die interessierte Offent-
lichkeit. Die Schwerpunkte betreffen
diesmal die neuesten Erkenntnisse aus
dem Bereich der Darmgesundheit, der
modernen Endoskopie inklusive der
Kiinstlichen Intelligenz (KI) in der Medi-
zin, der gastroenterologischen Immunolo-
gie und viele Fragen zum Mikrobiom.

Welche Rolle spielt die Darmgesundheit
heute in der modernen Medizin?

Aktuelle Forschungsergebnisse aus vielen
Bereichen stellen die Darmgesundheit als
zentrale Grundlage fiir ein gesundes Le-
ben, geregelte Stoffwechsel- und Immun-
funktionen, Leistungsfahigkeit und psy-
chisches Wohlbefinden immer mehr in
den Vordergrund. Die vielfdltigen
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Wechselwirkungen, die vom gesunden
Darm mit einem physiologischen Mikro-
biom ausgehen, sind heute in Threr Kom-
plexheit sicher noch nicht richtig verstan-
den. [1-3] Aber Verdnderungen des Mik-
robioms, Stérungen der Darmbarriere, die
Zunahme allergischer und entziindlicher
Erkrankungen, zum Beispiel die Entwick-
lung von Darmkrebs und Divertikuliti-
den, sowie zahlreicher Unvertraglich-
keitsreaktionen ebenso wie erndhrungsbe-
dingte Erkrankungen (zum Beispiel Dia-
betes mellitus Typ 2, Adipositas und an-
dere) sind mit qualitativen und quantitati-
ven Verdnderungen des Mikrobioms as-
soziiert. Dies zeigt uns im Kollektiv, dass
der moderne Mensch tatsédchlich erhebli-
chen Gefahrdungen in seiner Darmge-
sundheit ausgesetzt ist.

Problematisch fiir die aktuelle Interpreta-
tion der Mikrobiombefunde ist, dass kein
richtiger Standard flir Normalbefunde de-
finiert ist, dass viele mikrobiologische
Einzelbefunde zum Teil iiberbewertet
werden, und dass die Mikrobiombefunde
aus dem Stuhl nicht direkt die bakterielle
beziehungsweise mikrobiologische Besie-
delung in der inneren oder duBeren Mu-
zinschicht am Darmepithel bezichungs-
weise die unmittelbar das Epithel beein-
flussenden Bakterien erfasst. [1,4] Von
dieser mikrobiologischen Besiedelung
und der Interaktion mit dem Epithel ge-
hen fiir die Darmbarriere und die Regula-
tion des Immunsystem zahlreiche Signale
aus. [1] Zentrale Diskussionspunkte bei
dieser Tagung werden daher in allen Bei-
tragen die Auswirkungen der Darmge-
sundheit bezichungsweise Darmkrankheit
auf diese Veranderungen und Krankheits-
zustdnde sein. Dazu konnten mehrere Re-
ferenten gewonnen werden, die Daten
und aktuelle Erkenntnisse vorstellen,
noch lange bevor diese zum Lehrbuch-
wissen fiir Arzte und Wissenschaftler
werden.

Welche Effekte konnen von einem Erhalt
und Verbesserung der Darmgesundheit
erwartet werden?

Bei den aktuellen gesellschaftlichen Her-
ausforderungen unserer modernen Welt
sicht man unterschiedliche Entwicklun-
gen. Einerseits eine zunehmende Uberal-
terung der Gesellschaft. Hier bringen ei-
nerseits Struktur- und Funktionsdefizite
im hoheren Alter, aber auch Malignom-
entstehung, chronische Obstipation, zum
Teil auch Malnutrition und neuro-

degenerative Erkrankungen eine wesent-
liche medizinische Belastung mit sich.
[2.3,5]

Andererseits kennen wir die zunehmen-
den Erkrankungszahlen bei Jiingeren, wo
sich friiher als bislang bekannt Allergien,
chronische Darmentziindungen, Barrett-
Osophagus, Adipositas und andere Lei-
den manifestieren. [1,6]

Hinzu kommen Berichte iiber die westli-
che Lebensweise, die mit speziellen Ver-
anderungen des Mikrobioms assoziiert
sind (zum Beispiel Zunahme / Vorhan-
densein von Alistipes, Bacteroides, Ace-
titomaculum etc.), welche mit dem bevor-
zugten Auftreten des metabolischen Syn-
droms, Leaky gut oder chronischer Ent-
ziindungen (zum Beispiel Reizdarm) as-
soziiert wird. [1-3]

Bei all diesen genannten Krankheitszu-
stinden wird heute eine qualitative und
quantitative Verdnderung des Mikrobi-
oms, insbesondere die Abnahme der Viel-
falt ihrer verschiedenen Arten und
Stdmme beobachtet und heftig diskutiert,
ob man hier kausale (also krankheitsent-
stehende) oder assoziative (krankheitsbe-
gleitende) Verdnderungen vorhanden
sind. [1,4] Wahrend in der Kollektivbe-
trachtung diese Ergebnisse wichtig sind,
bleibt doch im individuellen Fall eines
Patienten deren Relevanz (leider) noch
unklar. Gerade bei so genannter Dysbi-
ose, Reizdarm, Unvertréaglichkeitsreaktio-
nen kann mit der tiefen Enteroskopie
(Diinndarmspiegelung) nach seltenen or-
ganischen Erkrankungen gesucht werden,
aber auch Proben fiir die mikrobiologi-
sche Analyse aus dem tiefen Diinndarm
gewonnen werden genauso wie nach
krankheitsverursachenden IgE-Antikor-
pern gesucht werden (endoskopische
Darmlavage). [7,8]

Da bei den funktionellen und Nahrungs-
mittel-induzierten Krankheitsbildern von
den Arzten und Patienten zunichst nach
einer organisch fassbaren Ursache ge-
sucht wird, wird im Patiententeil am 12.
Oktober 2024 ausfiihrlich die Endoskopie
bei Gallengangs- und Bauchspeicheldrii-
senerkrankungen sowie die Symptomatik
bei Diinndarmtumoren dargestellt. Hier-
bei werden sich die Schwierigkeiten bei
der Diagnostik zeigen und es kann auch
gelernt werden, wie sich iiberlappende
Beschwerdekomplexe heute differential-
diagnostisch trennen lassen.
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Die Abnahme der Diversitdit der mikro-
biellen Vielfalt am humanen Darm steht
im Gegensatz zu einer in den letzten bei-
den Jahrzehnten verstdrkt festgestellten
Aktivierung von Mastzellen. Konnen Sie
hierzu Zusammenhdnge herstellen oder
erkennen?

Die Zunahme an Mastzell-bedingten Er-
krankungen (engl. mast cell activation
disease MCAD: Primir genetisch be-
dingte Mastzellaktivierung; sekundare,
nicht-genetisch bedingte Mastzellaktivie-
rung) an verschiedenen Organsystemen
und besonders am Darm, wirft natiirlich
die Frage auf, ob zwischen diesen beiden
Faktoren ,,Mikrobiom und Mastzellregu-
lation beziehungsweise -aktivierung®
kausale (also krankheitsauslosende) Be-
zichungen bestehen. [9] Aus dem Blick-
winkel der Gastroenterologie ist die pri-
maére evolutionsbezogene Rolle der Mast-
zellen am Gastrointestinaltrakt gut be-
kannt. Sie fungieren hier quasi als Wach-
ter der Homdostase und regeln mit ihren
Funktionen Darmfunktionen. Sie gelten
daher als am Darm primir ortsstindige
Immunzellen, die quasi als Wéchter
und Sensor iiberpriifen, ob das uns um-
gebende Mikromilieu noch in der Homo-
ostase ist. [9,10] Gerade bei eindringen-
den gramnegativen Bakterien, aber auch
Parasiten und Viren greift diese Mastzell-
population am Darm als Schutzfunktion
sofort ein und aktiviert nachgeschaltete
Immun- und Verteidigungsfunktionen.
Diese Mastzellpopulation ist partiell ak-
tiviert und funktionell im Rahmen ih-
rer physiologischen Aufgaben begrenzt
aktiv, was heift, dass sie eine physiolo-
gisch notwendige Menge an Histamin
und bestimmten Mediatoren sezernieren.
Sie konnen aber auch rasch durch mi-
krobiologische, toxische und allergene

Stimuli in eine hochreaktive Stoffwech-
selsituation gelangen, die eine extrem
hohe Entziindungsstoffmenge freisetzt,
wie zum Beispiel bei der Clostridien dif-
ficile Colitis. [9,10]

Die Mastzelle kann mehr Gene aktivieren
als viele andere Immunzellen und sie ist
durch ihre sofortige Reaktionsféhigkeit
gekennzeichnet, unmittelbar, innerhalb
von Sekunden, NO und Histamin auszu-
schiitten. Danach folgen innerhalb von
Minuten TNFalpha, Tryptase und nach
mehreren Stunden cine Vielzahl von im-
munregulativ wirksamen Zytokinen. [11]

Das Problem einer Mastzellaktivierungs-
erkrankung (MCAD) kann darin beste-
hen, dass bei einer noch makroskopisch
unauffilligen Magen-Darmendoskopie
die Erkrankung nicht erkannt wird. Denn
auch bei normaler Schleimhaut kénnen
die lokal wirksamen Mastzellzahlen deut-
lich erhoht sein oder diese Zellen iiberak-
tiviert sein. [10] Daher empfehlen wir
heute aus den Gewebeproben bei Perso-
nen mit funktionellen Magen-Darmst6-
rungen, Allergien und Unvertriglichkei-
ten, aber auch bei extraintestinalen Symp-
tomen (Hautkrankheiten, Herz-Kreis-
laufsymptomen und so weiter) eine im-
munhistologische Untersuchung auf
CD117 oder Tryptase gezielt vom Patho-
logen anzufordern. [9,10] Die systemi-
sche Belastung des Korpers mit Mastzell-
mediatoren kann gut mit dem Methylhis-
tamin im Urin, der Leukotrienausschei-
dung im Urin (LTC4, D4, E4) oder — {iber
eine standardisierte abgenommene Blut-
probe — zur Plasmahistamin-Bestimmung
erfolgen.

Die beiden berichteten Phianomene mit
abnehmender Diversitit des humanen
Mikrobioms und zunehmenden

Mukosa - Mastzellen am humanen Gastrointestinaltrakt
Primare Immunzellen an Schleimhauten

Evolutiv sehr alte und weit verbreitete Zellart mit
mebhr als 600 Rezeptoren fiir Stoffe & mehr als 350 Stoffe, die abgegeben werden kénnen,
sowie mehr Gene abrufbar als bei allen anderen Immunzelltypen
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Abbildung: Mastzell-Charakteristika im Diinndarm des Menschen
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Mastzell-bedingten Erkrankungen
wird uns in Zukunft noch weiter intensiv
beschéftigen. [1,9] Aus diesem Grunde
empfehlen wir einen Besuch der oben ge-
nannten Tagung und freuen uns beim
VAEM e.V. iiber jede Spende zur Mast-
zellforschung. (www.vaem.eu)

Herr Prof. Raithel, wir bedanken uns fiir
das Gespréch.

Das Interview filihrte Andreas Steneberg.

Anmerkung der Redaktion: Da dieser
Beitrag viele medizinische Fachinfor-
mationen enthélt, konnte er fiir Patien-
tinnen und Patienten als Grundlage
dienen, die behandelnden Arztinnen
und Arzte auf aktuelle Erkenntnisse
hinzuweisen, um neue diagnostische
und therapeutische Wege zu beschrei-
ten. Die folgende Literatur dient der
Vertiefung der Informationen. In wei-
teren Fragen helfen Ihnen Rita Haber-
ger und Dr. med. Markus Pfisterer vom
Vorstand des VAEM e.V.
(www.vaem.eu, Email: info@vaem.eu)
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