Darm-Hirnverbindungen und die Rolle des
Mikrobioms bei Depressionen
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http://shop.zeit.de/sortiment/die-zeit-magazine/zeit-wissen/198/zeit-wissen-ratgeber-ernaehrung
https://www.amazon.de/Darm-mit-Charme-Alles-untersch%C3%A4tztes/dp/3550080417
http://www.focus.de/gesundheit/focus-titel-gesundheit-aus-dem-bauch_id_7357139.html

Die Relevanz von depressiven Erkrankungen nimmt zu: die
eingebusste Lebenszeit ist hoch, korperliche und
finanzielle Begleiterscheinungen erheblich

der flr 121Monatsprévalenz:3n [146, 150]

Unipolare Depressionen

Ischamische Herzerkrankungen
Demenzen

Alkoholbezogene Suchterkrankungen
Zerebrovaskulare Erkrankungen
Diabetes mellitus

Horverlust
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Ein ,Lifestyle®, der Depressionen begunstigt, konnte auch
zu weiteren Erkrankungen fuhren

Depressives Verhalten fuhrt zu einem

Risikozustand, der korperliche

Erkrankungen begunstigen kann

: Depression -
Stress P « Schlaganfall
 Traumata * Karzinome
* Bewegungsmangel « Stresshormone ~ * Epilepsie
* Falsche Ernahrung s Insulin, Leptin, Ghrelin « Alzheimer Demenz
. f_crrm]ltafmanglel « Blutviskositat, Plattchen - Diabetes
] S'ﬁ_d{ﬁa?]ge Urnfeld  Entziindung '+ Kardiovaskulare Erkrankungen
adtisches Umte - Vitaminmangel « Schilddriisenerkrankungen
- ~— Korperliche
Risikozustand Erkrpan kung
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Der Darm ist der Vater allen Trubsals

Hippokrates (370 vor Christus)

______________________________ ---I..IIIIIII5

1979 2026

Quelle: pubmed 2026
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Mogliche Relevanz der Hirn Darm Achse fur
verschiedene Erkrankungen

Metabolisches
Syndrom

Ubergewicht

Diabetes

Abhangigkeit

Burokas, Moloney, Dinan
& Cryan, 2015
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Multiple Moglichkeiten der Kommunikation
zwischen Hirn und Darm

Sensory processing
Social behavior
Affect, stress sensitivity
Abdominal pain
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Der Darm beeinflusst das Gehirn starker als bisher gedacht

— Zuckercraving wird vom Dinndarm an das Gehirn signalisiert
Wodlnerhansen et al. Plos One 2015

Studien an Antidepressiva wirken auf den Darm
den UPK/ Ricken et al. Psychoneuroendocrinology,

Charité Medizin == Int J Neuropsychopharmacol 2016, 2017

Berlin

Vitamine beeinflussen die Psyche
Homan et al. 2015, Int J Neuropsychopharmacol,
., Ubbenhorst et al. 2011,

Ghaleiha et al. 2016, Eur Arch Psych
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https://nutrimmun.de/de/anwendungsbereiche/bauchhirn/

Austausch von Darmbakterien verandert die Resilienz

microbiome transplant
oral-control

NOD donor depleted
% ! B6 ! reup»ent
. socaal O »-éfn . social O
\ 'despair’ {} no change \ 'despair’ {} _
& myehnatlon \ myellnatlon{} k‘( 3

Guntz und Gilbert 2016
Zheng et al. 2016, Mol Psychiatry
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Welche Bakterienstamme sind bei Depressionen verandert und wie wirkt sich

das aus?

Seite 9

Gut bacteria Direction of
(genus) change in MDD Key metabolic function
Faecalibacterium l Major butyrate producer;
anti-inflammatory
Clostridium 1 Includes both beneficial and
pathogenic species
Bifidobacterium ! Various SCFA and GABA
producer; anti-inflammatory
Coprococcus ! Butyrate producer
Alistipes 1 Pro-inflammatory; associated
with protein metabolism
Ruminococcus l Butyrate producer
Bacteroides 1 Includes species having differing
outcomes. Produces GABA, tryptophan
derivatives, and catecholamines
Eggerthella 1 Pro-inflammatory

Note: This table summarizes findings regarding changes in bacterial taxa in individuals with MDD, The directi
or Contradictory (1) based on the literature. The table highlights the functional relevance of these taxonomic sh

21. Januar 2021
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Pro-Inflammatory Cytokines
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Studie an den UPK zur Gabe von Probiotika
bei depressiven Patient:innen

MRI MRI
| |
stool sample stool sample stool sample
| | |
HAMD HAMD HAMD
BD! Vivomixx® BDI BDI
STAIL STAIL STAIl1
GSRS GSRS GSRS
m G1: Probiotic intervention I
" Post-
Bas}.-.lme SR Follm;v-Up —
L)
t=0 m G2: Placebo intervention t=4 weeks t =8 weeks

Schaub et al. Transl Psych 2022

Schneider et al. 2023, J Psych Neurosci
Yamanbeava et al. J Affect Dis 2023
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Studie an den UPK zur Gabe von Probiotika
bei depressiven Patientinnen
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Studie an den UPK zur Gabe von Probiotika
bei depressiven Patientinnen

T-value
[
55 7.0

« erniedrigte Aktivierung Putamen, N. Caudatus

« Aufmerksamkeitsverschiebung abhangig von Stimuli
Schneider et al. 2023, J Psych Neurosci
Yamanbeava et al. J Affect Dis 2023

Schaub et al. Transl Psych 2022

S Unibversisit Pt inche Kiinik
2 = intrinche Kliniken
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Mikrobiomtransfer als Methode einer Beeinflussung von depressiven

Symptomen

Change Score
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Front Pharmacopsych
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Komplexe Herausforderungen der Erforschung der Rolle des Mikrobioms
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What is needed .

to inform
. lity i
Define “normal” and czﬂf"aalg;n Understand the effect
“healthy” gut microbiota of lifestyle

Use more
5@ I -— . accurate
controls

Perform large-scale
translational and
longitudinal studies

2 WIRMETeF
Define directionality Understand the contribution
between cause and effect of gene-environment impacts

DDVs & ‘ MN Cryan
— t al. Science, 2022
& g%@ 7‘* B0 Wogs ) |

Document a complete inventory of human-associated microbiota
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Ernahrung und Psyche: verschiedene Interaktionsebenen

Neuroimaging,
Clinical Assessment Biomarkers and Omics

Brain Metabolism Pharmacogenetics

Habitual diet/ Age
Nutritional needs

Neurogenomics

* &
Neural Networks

75‘\‘\
X . /.

Gut-Brain Personalised
' Communication ' interventions

Genetic
Background

Metabolic Health

Diet Exposure
Intake Bioavailability

> Inflammatory
Markers
. Nutrient .
Exercise ' Profile € 5 Metabolic
Relaxation Hormones
Medication Other Biomarkers: Gut Microbiome
-lipidomics > -metagenomlq
-tryptophan K <& -metaproteomics
-neuropeptides Gut Hormones -metabolomics
Epidemiological Experimental

Clinical

Adan et al. 2019, Eur Neuropsychopharmacol
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Wie konnte die Ernahrung psychische Erkrankungen beeinflussen?
Verschiedene Studien an den UPK und Charité Berlin

David et al. 2014, Nature

Seite 16 21. Januar 2021 Undine Lang Praventionstag Zirich

Zink, Magnesium,
Eisen, Vitamin B6,
D, B12, B1, Folsaure,
Omega 3 Fettsauren

Ubbenhorst et al. 2011,
Psychoneuroendo
Lang et al. Cell Phys
Biochem 2015
Ghaleiha et al. 2016,
Eur Arch Psych

- \—/2
-

Borgwardt et al. 2012,
Eur J Clin Nutr
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https://pixabay.com/de/vitamine-tabletten-pillen-medizin-26622/
http://www.alamy.de/fotos-bilder/teapot-illustration.html
https://de.depositphotos.com/126602706/stock-photo-human-brain-cartoon.html

Ernahrung die vor Depressionen schutzt

Japanische und Mediterrane Diat verringert Depressionsrisiko

(Olivendl, Fisch, Frichte, Gemuse, NUsse, unprozessiertes Fleisch)

[Ruusunen et al. 2014, Nanri et al. 2014, Jacka et al. 2013, Chan et al. 2014, Opie et al.
2015, Stahl et al. 2015, Agarwal et al. 2015, Psaltopoulou et al. 2013]

Vegane Diat verringert depressive Symptome Uber 18 Wochen [Agarwal
et al. 2015]

Vegetarische Diat ist mit besserer Stimmung assoziiert [Beezhold et al.
2010, 2012]

Joghurt zeigte bei 1750 Japanerinnen antidepressiven Effekt [Miyake et
al. 2015]

Ubersicht bei Lang et al.
Cell Physiol Biochem 2014

e rsrdre
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Therapeutische Anwendungen der Keto-Diat

& ©

) P

KETOGENIC DIET &

55— B0 % Fat
3 30 - 35% Protein

22| 5_10%Carbobydrates 0:

@Q

Gut microbiome
modulation

Lim et al. Nutrients 2022
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Studienplan und primare Outcomes
N = 120 Patientinnen und Patienten >18 Jahre mit Major Depression (HAM-D >17)

-

4 - 4
N =60 N = 60

Keto-Diat (iso-kalorisch) ® Q Mischkost (iso-kalorisch)
* 5 % Kohlenhydrate n * 60 % Kohlehydrate
* 25 % Protein '

* 10 % Protein
e 70 % Fett

Y - 30 % Fett

Prospektive Therapiestudie uber 8 Wochen* mit Monitoring und Beratung

—

« HAM-D, BDI ll, MADRS: Woche 0, 4, 8 und 12
« EEG: Woche 0, 4, 8

—— + BDNF:Woche 0, 4und38
- * Darmmikrobiom (Shotgun): Woche 0 und 8

-

* Immunmarker LEGENDplex

~

* Nach 8 Wochen freie Wahl, ob Keto-Diat fortgefuihrt wird, Nacherhebung nach 12 und 52 Wochen




Hypothetisierter Einfluss einer ketogenen Diat
bei Depressionen

@ 9L @ GABA Glutamate

Frontaler \ = Ungleichgewicht
Glucosemetabolismus
(GLUT1 Rezeptor) ’

Oxidativer Stress

Mitochondriale Dysfunktion

Entzindung
. sowohl zerebral als auch systemisch

Verandertes Microbiom

Liwinski 2022

g Universadre
i Linbeergindt Paychistrischs Kliniken
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Schwere psychische Erkrankungen verbessern sich durch
ketogene Diat

Can eating a ketogenic diet improve 48 symptoms
symptoms of serious mental illness? ¥ u;m.:aobeg)n
0

4 3 O/o of patients

Ketogenic Diet

T Clinique du Castelviel achieved
L Castelmarou, France 75-80% fat clinical

15-20% protein remission

—
0e® Bipolar disorder 5% carbohydrate €D 0
oo 96%

of patients
8‘ @ hjordoresin s § Q = 64%

lost weight
° of patients
@ Schizophrenia were discharged
- ..% n=10 @ =] on les= medication

The Ketogenic Diet for Refractory Mental liiness: A Retrospective Analysis of 31 Inpatients
Albert Danan MD, Enc C Westman MD, Laurs R Sasiow PhD, Georgla Ede MD

Danan et al. 2022, Front Psych

] Linboeersindit gh'n'f’:"?_mu Klinik
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Weniger Stressanfalligkeit und depressive Symptome in der
Allgemeinbevolkerung unter ketogener Diat

>
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Entwicklung Keto App unter Mitwirkung der UPK durch Crowd Funding
finanziert

# myketobrain

| lhre Keto-Diat fiir ein
gesundes Leben

Astrid Lounici et al. 2024

ot LA P - i rsidre o
wowe Linbeersinsbt u pK Paychistrischs Kliniken
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Randomisierte kontrollierte klinische Studien bei der Ketodiat...

» ....bei Epilepsie nach 6 Monaten Reduktion der Anfalle um mehr als 50%, dabei 26% in der
Ketogruppe, 2,5% in der Kontrollgruppe (Manral et al. 2023, Neurol)

> e bei Gesunden (Militar)/kohlenhydratreduzierte Diat: psychomotorische Verbesserungen (p <
0.05), Arbeitsgedachtnis und Konzentration (p < 0.01), Fatigue, Schlafrigkeit ( p < 0.001) (Henderson et al.
2023, J Sleep Res)

Y veernnn bei Autismus/glutenfreie Diat: Verbesserung in allen Scores bei beiden Diaten (ATEC, CARS),
Sozialverhalten und Kognition bei Ketodiat signifikant besser (Rashidy et al. 2017, J Metabolism)

> e, bei Parkinsonpatient:innen/fettreduzierten Diat: Reduktion MDS-UPDRS scores in beiden
Gruppen, starkerer Effekt der Ketogruppe bei Miktionsbeschwerden, Kognition, Schmerzen, Fatigue
Tagesmudigkeit (Philipps et al. 2018, Mov Dis)

> e bei Adipositas/kohlenhydratreduzierter Diat: Besserungen bei beiden Gruppen jedoch bez.

Stimmung [F(9,803) = 2.30, p = 0.015] und Hunger [F(9,803) = 3.62, p < 0.0002] mehr bei der Ketodiat
(McCleron et al. 2023 Obesity)

Y e Alzheimer Demenz: Besserung Kognition und Alltagsaktivitaten (P = 0.0067) und
Lebensqualitat QOL-AD (P = 0.023) (Philipps et al. 2021, Alzheimer Res)

Universadre

Lirnbwesrsindt U =1y Py intrinches Kliniken

Engal

Seite 24 29.01.2026 Undine Lang Hirn Darm Achse bei psychischen Erkrankungen T pasel



Metaanalyse zu Diatinterventionen (MD) bei Depression und Angst: kein Effekt

fur Symptome der Angst

Seite 25

Agared & d. 2015
Erwik &t a. 2010
Hyyppa et d. 2003
Imayama et a. 2011
Jadka d d. 2017
Jerkinson et d. 2009
Kasckow et a. 2014b
kieman et a. 2001
MchVllian et a. 2011
MNeman et a. 2000
Warde e a. 2000
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Firth et al. 2019, Psychosomatic Medicine
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Auswirkung einer mediterranen Diat in einem RCT versus «Befriending» in der

Adoleszenz (AMMEND)

TABLE 3 Depression score (BDI-II) differences for MD compared with befriending'

Week 12
Baseline — week between-group
Baseline Week 6 Week 12 [2 mean change mean difference
Group mean + SD mean + SD mean £ SD (95% CT) (95% CI) P value’
MD M8 L8l 19.8 +£9.7° 14.1 £ 7.3* 206(17.08,2433)  144(1141,1739)  <0.001°

Befriending B5£90 297 £ 99° 273 + 96 6.2 (1.83,10.57)

'BDI-II, Beck Depression Inventory—version I1; HSD, honest significant difference; MD, Mediterranean diet.
2P values are for 2-way repeated measures ANOVA.

Tukey HSD for MD vs. befriending at week 6, P = 0.001.

*Tukey HSD for MD vs. befriending at week 12, P = 0.001.

P value is <0.001 for the interaction of eronn. time. and oroun x time.

Bayes et al. Am J Clin Nutr 2022

-
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Mediterrane Diat und Depression in einer randomisierten kontrollierten Studie

Seite 27

21. Januar 2021

u Baseline

=

3 months

o

]

—_

MedDiet Social group

Figure 2 Maediterranean diet scores in each group at
baseline and 3 months (P < 0.001). Bars represent standard

error of the mean.

n=152, mediterran, mehr Gemuse, mehr Friichte, Nisse, weniger
Snacks und weniger Fleisch
Reduktion Depression und Verbesserung der Lebensqualitat

Undine Lang Praventionstag Zirich

H Baseline

MedDiet Social group

Figure 3 DASS depression scores in each group at baseline
and 3 months (P = 0.027). Bars represent standard error of the

mean. Dotted line represents cut-off for ‘extremely severe
depression’.

SR Unboersisst
Basel

3 months

Parletta et al. 2023,
Nutr Neuroscience
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Viele Faktoren tragen zur psychischen Gesundheit bei

Gesundheit

Religion

Therapie

Prasenz
Optimismus
Vergeben
Dankbarkeit
Koharenz in der Krise
Selbstsicherheit
Motivation
Sinn
Humor
Entscheiden, Kontrolle

Arbeitsplatz

Partnerschaft

Hobbies Freunde

Schiaf Natur, Tiere

Umgebun
9 J Alter

Ernahrung

Verdienst

Gender
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Ressourcen starken, psychisches
Wohlbefinden steigern
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https://www.amazon.de/Resilienz-Ressourcen-psychisches-Wohlbefinden-steigern/dp/3170361732
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Klinikdirektorin

Klinik fur Erwachsene und Privatklinik
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Ordinaria fur Psychiatrie und Psychotherapie Universitat Basel

undine.lang@upk.ch

—_— e

Depressed For‘ Depressed For
No Reason W A Good Reason
/]

W W

UPK Basel

Wilhelm Klein-Strasse 27, 4002 Basel oy é i o Uniwversitire

Telefon +41 61 32551 11, Fax +41 61 32555 12 E] s Uniwversitdr U p K Psychiatrische Kliniken
info@upk.ch, www.upk.ch > Basel Basel



	Slide 1: Darm-Hirnverbindungen und die Rolle des Mikrobioms bei Depressionen 
	Slide 2: Die Relevanz von depressiven Erkrankungen nimmt zu: die eingebüsste Lebenszeit ist hoch, körperliche und finanzielle Begleiterscheinungen erheblich   
	Slide 3: Ein „Lifestyle“, der Depressionen begünstigt, könnte auch zu weiteren Erkrankungen führen
	Slide 4
	Slide 5: Mögliche Relevanz der Hirn Darm Achse für verschiedene Erkrankungen 
	Slide 6
	Slide 7: Der Darm beeinflusst das Gehirn stärker als bisher gedacht
	Slide 8: Austausch von Darmbakterien verändert die Resilienz
	Slide 9: Welche Bakterienstämme sind bei Depressionen verändert und wie wirkt sich das aus?
	Slide 10
	Slide 11
	Slide 12
	Slide 13: Mikrobiomtransfer als Methode einer Beeinflussung von depressiven Symptomen
	Slide 14
	Slide 15: Ernährung und Psyche: verschiedene Interaktionsebenen
	Slide 16: Wie könnte die Ernährung psychische Erkrankungen beeinflussen?  Verschiedene Studien an den UPK und Charité Berlin 
	Slide 17: Ernährung die vor Depressionen schützt 
	Slide 18
	Slide 19
	Slide 20
	Slide 21: Schwere psychische Erkrankungen verbessern sich durch ketogene Diät
	Slide 22: Weniger Stressanfälligkeit und depressive Symptome in der Allgemeinbevölkerung unter ketogener Diät
	Slide 23: Entwicklung Keto App unter Mitwirkung der UPK durch Crowd Funding finanziert
	Slide 24: Randomisierte kontrollierte klinische Studien bei der Ketodiät…
	Slide 25: Metaanalyse zu Diätinterventionen (MD) bei Depression und Angst: kein Effekt für Symptome der Angst
	Slide 26: Auswirkung einer mediterranen Diät in einem RCT versus «Befriending» in der Adoleszenz (AMMEND)
	Slide 27: Mediterrane Diät und Depression in einer randomisierten kontrollierten Studie
	Slide 28
	Slide 29

