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Energiebilanz und

Mitochondrien

DIE BEEINFLUSSUNG DER ENERGIEBILANZ UND
DER MITOCHONDRIEN DURCH DEN DARM

Die Energieversorgung und die
zielgerichtete Leistungsfdhigkeit
des Immunsystems sind von ent-
scheidender Bedeutung fiir die
Aufrechterhaltung der Gesund-
heit. So verstehen wir zahlreiche
Krankheiten auch als Folge einer
zu geringen Energieversorgung
bzw. einer nicht ausgeglichenen
Energiebilanz. Aus diesem Ver-
standnis treten die Mitochondrien
als Energiebereitsteller in den Fo-
kus der Betrachtung.

Die Energiebilanz hat zwei Seiten
- die Energieherstellung (Mitochon-
drien) einerseits und den Energie-
verbrauch andererseits. Gerat diese
Bilanz in einen negativen Bereich,
kommt es zu einem (relativen) Ener-
giedefizit. Es steht nicht mehr fir
alle Korperfunktionen gentigend
Energie zur Verfligung. In einer
solchen Situation wird der Korper
die zur Verfligung stehende Energie
priorisierend verteilen. Die fur das
Uberleben wichtigsten Funktionen
werden primar versorgt und andere
.unwichtigere” Funktionen hingegen
unterversorgt bleiben. Im Amateur-
und Leistungssport ist dieser als
.Relative Energy Defizit Syndrom”
bezeichnete Zusammenhang seit
vielen Jahren bekannt. Liegt hier
die Ursache (sicher nicht immer
die Einzige) in einem der Energie-
herstellung nicht angemessenen
Training (Ubertraining), sa kann sich
eine solche Situation auch bei nicht
leistungssportorientierten Personen
ergeben. In zunehmendem Mafe
sehen wir uns solchen Patienten
gegeniber und sind haufig in der
Lage, diesen mit Methoden der
Mayr-Medizin zu helfen. Somit kann
davon ausgegangen werden, dass die
Effekte, die wir in der Mayr-Medizin
erzielen, schlussendlich auch auf

einer Wirkung der Darmgesundheit
auf die Energiebilanz beruhen.

Im Folgenden sollen die Zusam-
menhange zwischen Darm, Mito-
chondrien und Energiebilanz anhand
einiger paradigmatischer Vorgéange
beleuchtet werden.

Unser Verstandnis der mitochondria-
len Funktion geht aber mittlerweile
weit Uber deren Rolle bei der Ener-
giegewinnung und -bereitstellung
hinaus. Mitochondrien bilden ein int-
razellulares verbundenes Netzwerk,
das mit den anderen Zellorganellen
verbunden ist und in welchem sie
zentrale Steuerungsfunktionen der
Ablaufe innerhalb der Zelle tber-
nehmen. So nehmen sie eine we-
sentliche Steuerungsfunktion bei
der Autophagie, der Apoptose und
insofern auch bei der Entstehung?
seneszenter Zellen' wahr, welche
mit zahlreichen Alterserscheinun-
genund der Entstehung chronischer
Krankheiten in Verbindung stehen?.

Uber die intrazelluldre Ebene hinaus
werden zahlreiche physiologische
Zusammenhange und Ablaufe durch
mitochondriale Funktionen beein-
flusst, gesteuert und im Sinne einer
Kommunikation zwischen Zellen und
Geweben reguliert. Durch die Pro-
duktion von reaktiven Sauerstoff-
spezies, die flr wichtige Prozesse
der Infektionsabwehr unerlasslich
sind, stehen sie aber auch bei der
Entstehung von fehlgeleiteten pro-
inflammatorischen Reaktionen im
Zentrum3.

Aus diesen Zusammenhangen und
in der Verbindung mit der Energie-
bereitstellung wird verstandlich, dass
mitochondriale Dysfunktionen den
Kern zahlreicher (der meisten?] chro-

nischen Krankheiten wie Neurodege-
nerative Erkrankungen 45, Alzheimer
87, Parkinson & CFS ? Fibromyalgie,
Depression, Migrane, Karzinoment-
stehung 10 u.v.m. darstellen ™.

Endosymbiotentheorie

Um die Verbindung zwischen Darm
und Mitochondrien zu verstehen, er-
scheint es unerlasslich, auf die evo-
lutiondre Verwandtschaft zwischen
(Darm-)Bakterien und Mitochondrien
einzugehen. Die sogenannte En-
dosymbiontentheorie, welche aber
mittlerweile durch zahlreiche Bewei-
se?und damit besser als mitochon-
driale Endosymbiose zu bezeichnen
ware, besagt, dass die Mitochondrien
vor ca. einer Milliarde Jahren eigen-
standige Bakterien (Proteobakterien)
waren®. Diese wurden von einem Ar-
chaebakterium endozytiert und nicht
intrazellular verdaut. Infolge dieses
Vorgangs kam es zu einer Symbiose,
bei der das phagozytierte Bakterium
die Energieherstellung und die Zelle
die Versorgung des eingewanderten
Bakteriums mit Nahrstoffen Uber-
nahm. Es entstand ein erheblicher
Evolutionsvorteil, so dass sich diese
neue Art von Zellen rasch gegeniber
den nicht mit Mitochondrien ausge-
statteten Konkurrenten durchsetzte.

Im Laufe dieser Symbiose kam es
zur immer weiterreichenden Arbeits-
teilung zwischen Mitochondrien
und Zelle, in der die Mitochondrien
wichtige Steuerungen innerhalb der
Zelle ibernahmen™. Als Folge der
immer engeren Symbiose wurden
dann auch genetische Informationen
aus den Mitochondrien in den Zell-
kern (Vorteil: sie sind dort gegentiber
Beschadigungen der genetischen
Information besser geschitzt] ver-
lagert. So haben sie nur ein minima-



les eigenes mitochondriales Genom
behalten. Dieses codiert noch fir
bestimmte Proteine der Atmungs-
kette und entspricht lediglich ca.
1 Prozent der Proteine, welche fir
die Codierung von Mitochondrien
bendtigt werden. Die Gene fir dije
restlichen 99 Prozent wurden in das
Kerngenom verlagert und werden im
Kern transkribiert, im Zytoplasma
translatiert und anschliefend in die
Mitochondrien importierts. Somit
sind die Mitochondrien der heute
existierenden Zellen semiautonom
und auBerhalb der Zelle nicht iiber-
lebensfahig'".

Beeinflussung des Energie-
verbrauchs durch den
Darm

Die Hauptaufgabe des Darms in Be-
zug auf die mitochondriale Energie-
produktion stellt unzweifelhaft die
Resorption und die Zurverfligung-
stellung der zur Energieproduktion
notwendigen Substrate und Co-Fak-
toren dar, chne welche die ATP-Pro-
duktion grundsatzlich unmaglich ist.

In Bezug auf die zur Verfligung ste-
hende Energie nimmt der Darm
jedoch eine weitere mafgebliche,
wichtige und sehr haufig nicht be-
achtete oder unterschatzte Aufgabe
war. Diese zeigt sich auf der Ver-
brauchsseite der Energiebilanz. Wie
oben beschrieben, ergibt sich die
Energiebilanz aus dem Saldo der
Energieerzeugung und dem Ener-
gieverbrauch. Bej Betrachtung der
Verbrauchsseite wire das Ziel, jeg-
lichen unnétigen Energieverbrauch
zu vermeiden und maglichst keine
Energieverluste oder -verschwen-
dung zu dulden.

In diesem Zusammenhang spielt der
Darm als die Grenze des .inneren
AuBeren” die Rolle der ersten Vertei-
digungslinie gegeniiber der Aufien-
welt. Was seine Aufgabe gegeniber
anderen Grenzflichen zwischen kér-
perlichen .Innen- und AuBenwelten”
wie der Lunge und der Haut so ein-
zigartig macht, ist die Tatsache, dass
er nicht nur die Verteidigung gegen
potenziell schadliche Stoffe bewerk-
stelligen muss, sondern gleichzeitig
auch noch alle zugefiihrten Stoffe
(Nahrung) aufspalten und selektiv

aufnehmen muss. Alle zugefiihrten
Stoffe missen nach niitzlich und
schadlich getrennt werden, um die
Ersten moglichst vollstandig aufzu-
nehmen und die Zweiten moglichst
zu eliminieren bzw. unschidlich zu
machen. Hinzukommen dann noch
Stoffe, welche erst im Darm ent-
stehen und einem ebensolchen Aus-
wahl- und Resorptionsprozesses
unterzogen werden miissen.

Gelingt es dem Darm nicht, schad-
liche Stoffe am Eindringen in den
Kérper zu hindern, dann wird zu
deren Abwehr auf der anderen Seite
des Darmepithels die kérpereige-
ne Abwehr, das Immunsystem mit
seinen vielfalligen Verteidigungs-
maoglichkeiten aktiv.

Diese nachgelagerte Verteidigung
ist sehr energieaufwendig und er-
halt aufgrund der Wichtigkeit, den
Kdrper gegen eingedrungene Patho-
gene (oder vermeintliche Pathogene)
zu verteidigen, die zur Verfiigung
stehende Energie primar zugeteilt.
Andere energieverbrauchende Pro-
zesse werden dieser Verteidigung
nachgeordnet. Somit kann es in Ab-
hangigkeit der zur dieser (eigentlich
unnétigen] Verteidigung bendtigten
Energie und deren Verhiltnis zur
Gesamtenergie zu einem relativen
Energiemangel in anderen Korper-
systemen kommen. Die Energie wird
von .unwichtigeren” Systemen ab-
gezogen und zur Verteidigung an
der .Darmfront” eingesetzt. Die Fol-
gen sind vielfaltig und kénnen zu
Energielosigkeit, Antriebslosigkeit,
schnelle Ermidung, Immunschwi-
che und Infektanfilligkeit, aber auch
Schlaflosigkeit (auch zum Schlafen
bedarf es Energie) etc. bis hin zur
Entwicklung chronischen Erkran-
kungen fiihren.

Aber auch wenn der Energieaufwand
flr diese Verteidigung gedeckt wird,
ohne das andere Systeme leiden
(d.h. also, dass kompensiert wer-
den kann], stellt dies einen unnéti-
gen Energieverlust dar. Diese in die
unnotige Verteidigung investierte
Energie konnte der Korper fir an-
dere Leistungen brauchen oder aber
insgesamt weniger Energie berejt-
stellen, ohne, dass es an einer Stelle
zu einem Mangel kame. Dies
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wirde insgesamt eine Schonung
der energieproduzierenden Systeme
darstellen und den damit verbunden
oxidativen Stress reduzieren.

Vor diesem Hintergrund wird deut-
lich, wie wichtig die Darmbarriere
- verstanden als die funktionelle
Einheit aus Mikrobiom, Mucus, En-
zymen, Immunglobulinen und dem
Darmepithel - fiir die zur Verfligung
stehende Energie ist.

Beeinflussung der Energie-
herstellung durch den
Darm

Beeinflussung der Energieherstel-
lung durch Resorptionsleistung

Neben der 0.g. Funktion, welche in
der Vermeidung von Energieverlus-
ten durch eine unnétige Aktivierung
des Immunsystems besteht, beein-
flusst der Darm die Energieproduk-
tion durch Bereitstellung aller not-
wenigen Betriebs- und Brennstoffe.

Die Energieherstellung in den Mito-
chondrien ist vollstandig abhangig
von der Zufiihrung der ausreichen-
den Menge an Brennstoffen, Sauer-
stoff, Wasser und aller notwendigen
Co-Faktoren.

Aufler der Bereitstellung des Sauer-
stoffs, werden alle benétigten Stoffe
Uber die Nahrung zugefiihrt und
Uber den Darm aufgenommen.
Insofern bildet die Grundlage der
Energieherstellung einerseits die
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ausreichende Zufiihrung (Ernah-
rung) dieser Stoffe, andererseits
die Resorption (Verdauung). Es ist
wesentlich auch der Mayr-Medizin
zu verdanken, den Augenmerk nicht
nur auf die Erndhrung - nédmlich die
Zufiihrung der notwendigen Stoffe
- zu legen, sondern diese immer
im Zusammenhang mit der Aufbe-
reitungs- und Resorptionsleistung,
eben der Verdauungsleistung, zu be-
trachten. Die Zufiihrung der besten
und ausgeglichensten Nahrung bzw.
Nahrungsbestandteile entfaltet ohne
eine ausreichende Aufbereitung und
Resorption keinen Nutzen.

Primar istin diesem Prozess die re-
gelrechte Aufbereitung und Aufspal-
tung der Nahrungsbestandteile in
ihre resorbierbaren Formen sicher-
zustellen. Dies stellt einen aufwendi-
gen und komplexen Prozess dar, der
mit der mdglichst weitreichenden
mechanischen Zerkleinerung durch
Kauen und enzymatischen Vorver-
dauung im Mund beginnt und mit der
bakteriologischen Zersetzung und
"~ Umwandlung im Dickdarm endet.
Ohne an dieser Stelle auf alle Vor-
gange auf diesem langen Weg einge-
hen zu konnen, erscheint es wichtig
zu betonen, dass keiner dieser vielen
einzelnen Schritte in seiner Wirkung
unbedeutend und damit zu unter-
schatzen ist und jeder dieser Schritte
im Rahmen der Therapie und der
Lebensumstellung Beachtung und
Optimierung erfahren sollte. Die
gute - optimale - Aufspaltung der
Nahrung bildet erst die Grundlage
fur die sich anschliefende Resorp-
tion, erfolgt diese nicht, bleibt die
Resorptionsleistung und damit die
Bereitstellung der mitochondrialen
Brenn- und Betriebsstoffe immer
hinter ihren Mdglichkeiten zurick.

Die Resorption kann grob in aktive
und passive Resorptionsprozesse
unterteilt werden. Die passiven setz-
ten ein Konzentrationsgefalle vor-
aus, welchen die zu résorbierenden
Stoffe von der hohen zur niedrigen
Konzentration folgen. Dieses Kon-
zentrationsgefalle kann aber nur
entstehen, wenn die Nahrungsbe-
standteile in ihre kleinen Einzelteile
zerlegt wurden.

Die aktiven Prozesse setzen Energie
voraus. Steht diese nicht in aus-

reichendem Mafle zur Verfligung,
konnen notwendige Betriebs- und
Brennstoffe nicht aufgenommen
werden und stehen nicht oder nicht
ausreichend zur Verfligung.

Dies wiederum fuhrt zu einer weite-
ren Einschrénkung der Energieher-
stellung, aus welcher sich wiederum
noch weniger Energie fur diese ak-
tiven resorptiven Vorgénge ergibt.
Es entsteht ein circulus vitiosus,
welcher die Kompensationsmaglich-
keiten des Organismus irgendwann
Uberschreitet.

Die aktiven Resorptionsprozesse
dienen der Uberwindung des Darm-
epithels und stellen eine aktive und
energieabhangige Leistung der Ent-
erozyten dar. Somit ist die Ener-
gieherstellung in den Enterozyten
eine unerlassliche Voraussetzung
zur aktiven Resorption.

Die Enterozyten stellen den Uber-
wiegenden Anteil des gebildeten ATP
aus Butyrat her®. Das Butyrat wird in
den Mitochondrien in Acetyl CoA oxi-
diert, um dann via Citratzyklus und
Atmungskette in ATP umgewandelt
zu werden. Eine ausreichende Menge
an Butyrat stellt fur die Vitalitat des
Enterozyten per se und dariber hin-
aus fur alle aktiven Resorptionsvor-
gange die conditio sine qua non dar.

Das notwenige Butyrat wiederum
ist primar kein mit der Nahrung
zugeflhrter Nahrstoff, sondern wird
im Darm von Bakterien (den sog.
Buttersaure- bzw. Butyratbildnern)
gebildet. In einem gesunden Darm
befinden sich tber 20 verschiedene
Butyrat-bildende Bakterienarten, die
sich dariber hinaus auch aufgrund
dieser Vielzahl wechselnden Um-
weltbedingungen gezielt anpassen
konnen®Hier sind im Wesentlichen
zu nennen:

- Bacteroides

- Bifidobacterium
- Eubacterium

- Faecalibacterium
- Prevotella

Das Substrat fur die bakterielle Bu-
tyratbildung und andere kurzkettige
Fettsduren SCFA (Acetat, Propionat)
stellen kamplexe Kohlehydrate dar,

welche nicht im Dinndarm resor-
biert werden kénnen.

Diese unresorbierbaren komplexen
Kohlehydrate werden im Dickdarm
durch o.g. Bakterien in Butyrat
und weiter SCFA umgewandelt, die
hierbei entstehenden gasformigen
Substanzen wie Kohlendioxid, Me-
than und Wasserstoff, spielen eine
weitere Rolle in der Kommunikation
zwischen Darm und Mitochondrien
(Gasotransmitter]®. Butyrat und
auch Propionat sind wesentlich fiir
die Zellerneuerung in den Krypten
des Dickdarms sowie die Aktivitat
zahlreicher der bakteriellen Enzy-
me?'. Das Acetat beeinflusst und
regelt die Durchblutung der Dick-
darmmukosa durch vasodilatatori-
sche Wirkung an den Arteriolen®.

Diese SCFA dienen auch der Sen-
kung des Darm-ph-Wertes in den
saureren Bereich und verhindern
dadurch Eiweififaulnis und die An-
siedelung pathogener Keime.

An dieser Stelle flgt sich das oben
Beschriebene zusammen: Die Erhal-
tung der Darmbarrierefunktion be-
dingt vitale Enterozyten, die Vitalitat
der Enterozyten wiederum hangt von
deren mitochondrialen Energieher-
stellung ab, die Energieherstellung
wiederum hangt von der Menge des
im Darm gebildeten Butyrat ab. Die
Resorptionsleistung der Enterozyten
und damit die Bereitstellung der
notwendigen Brenn- und Betriebs-
stoffe fur die Kérpermitochondrien
ist eine energieabhdngige Leistung
der Enterozyten und somit ebenfalls
vom Butyrat abhéngig. Insofern stellt
das Butyrat den zentralen Stoff dar,
welcher beide Funktionen (Darmbar-
riereerhalt und Resorptionsleistung]
ermoglicht und aufrechterhalt. Im
Folgenden soll Uber diese lokale
Wirkung auf der Ebene des Darms
hinaus eine weitere Funktion des
Butyrats in Bezug auf die Korper-
mitochondrien betrachtet werden.

Beeinflussung der Energieherstel-
lung durch Butyrat

Wenn im Vorgenannten die Rolle des
Darms fir die Energieversorgung
in der Vermeidung eines unnotigen
Energieverlustes mittels Aufrecht-
erhaltung der Darmbarriere und die
Resorption der fur die Energieher-



stellung notwendigen Brenn- und
Betriebsstoffe im Vordergrund stand,
sollim Folgenden die Wirkungen des
im Darm entstehenden Butyrats auf
die Mitochondrien im Kérper stehen.

Es besteht eine Kommunikation zwi-
schen den Bakterien im Darm und
den Mitochondrien, welche - dhnlich,
wie es von der Darm-Hirn-Achse
bekannt ist - die Mitochondrialen
via chemischer und z.T. gasférmiger
Transmitter Uber den Zustand im
Darm und damit in gewisser Weise
der AuBenwelt (das ..innere AuBere”)
informieren. Physiologischer Hinter-
grund ist vermutlich, dass (iber diese

Kommunikation die Energiepro-
duktion mitgeregelt wird. Wenn die
Verhaltnisse im Darm schlechter
werden, erfolgt die frihzeitige Um-
schaltung in einen Energiespar-
bzw. -reduktionsmodus, welcher
ein Sicherheitssystem bei sich ver-
schlechternder Versorgung durch
die Stérungen im Darm darstellt.

An dieser Kommunikation sind zahl-
reiche Stoffe und Gase beteiligt, wo-
bei unsere heutigen Kenntnisse iiber
diese Zusammenhange vermutlich
erst rudimentar sind. Es handelt
sich um ein Forschungsfeld, welches
insbesondre von der Mayr-Medizin
begleitet und beobachtet werden
sollte, betrifft es doch ganz wesent-
lich die Verbindung der Darmge-
sundheit mit der Gesamtgesundheit,
der Lebensvitalitat, ihrer Mehrung
und der Verhinderung von chroni-
schen Krankheiten und damit den
Kern der Mayr-Medizin.

Eine kurze Betrachtung der Wirkun-
gen des Butyrats in diesem System
soll einen Einblick hierzu geben:

Butyrat bewirkt eine erhéhte Expres-
sion von PGC-1a, PPAR-8 und CPT1b.
Alle drei Stoffe spielen auf moleku-
larer Ebene eine wichtige Rolle in
den mitochondrialen Funktionen?.

PGC-1a

PGC-1a zahlt zu den bekanntesten
und am meisten erforschten Myoki-
nen und l@sst sich als solches ins-
besondere durch Ausdauertraining
erhéhen. Aufgrund der zahlreichen
Effekte, welche (im Sport) durch
PGC-1a vermittelt werden, gilt es
als eines der potentesten Myokine.
PGC-1a (Peroxisom Proliferator akti-

vierter Rezeptor Gamma Coaktivator)
weist in der Skelettmuskulatur die
hochste Wirksamkeit auf. Es stellt
das Hauptmolekil zur Regulierung
der mitochondrialen Biogenese und
der Regulierung der antioxidativen
Abwehr dar?-22 Weiter ist PGC-1a
auch an der komplexen Regulation
der mitochondrialen Qualitat wie
der Mitophagie beschadigter Mi-
tochondrien mafigeblich beteiligt
ist #. Im Rahmen der Mitophagie
werden .alte”, nicht mehr leistungs-
fahige Mitochondrien aufgelsst und
die herbei freiwerdenden Baustoffe
zur Synthese neuer leistungsfahiger
Mitochondrien genutzt. Somit stellt
die Mitophagie einen Recyclingpro-
zess der Mitochondrien dar. Bei die-
sem entstehen nicht nur leistungs-
fahigere Mitochondrien, sondern
aufgrund der Tatsache, das ,alte”
Mitochondrien bei ihrer uneffektiven
Energieherstellung besonders viele
ROS produzieren, kann hierdurch
auch die oxidative Belastung ge-
senkt werden. So konnte u.a. bei
der Untersuchung der Wirkung von
Butyrat auf intestinalen Epithelzel-
len(IPEC-J2) nachgewiesen werden,
dass die Mitophagie tber die Aktivie-
rung von AMPK induziert® werden
konnte. Sogar eine durch Insulin
verursachte Fragmentierung der Mi-
tochondrien zeigte sich durch Buty-
rat reversibel®. In Leberzellen® und
Pankreasinselzellen konnte gezeigt
werden, dass Butyrat durch eine
Aktivierung des Nrf2-Signalwegs die
mitochondriale Funktion moduliert
und so vor oxidativem Stress schiitzt.

Eine weitere Folge eines erhshten
PGC-1-alpha-Spiegels ist eine ho-
here Kapillarisierung sowie Erhg-
hung der Insulinsensitivitat3 in der
Skelettmuskulatur. In der Musku-
latur erfolgt eine PGC-1a vermit-
telte Umwandlung von FT-Fasern
(Fast Twitch Fasern) in ST-Fasern
(Slow Twitch Fasern] ®. Diese Um-
wandlung hat zahlreiche positive
Folgen, insbesondere bei Insulin-
resistenz, Diabetes mellitus Il und
dem metabolischen Syndrom, da
die ST-Fasern die Muskelfasern mit
den meisten Mitochondrien darstel-
len, das hochste Fettverbrennungs-
potential entfalten und im Rahmen
des Laktatshuttles in der Lage sind
Laktat intramuskular zu verbrennen
und so dazu beitragen, den Anstieg
des Blutlaktatspiegels zu begrenzen.
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Im Zusammenhang mit dem Muskel-
stoffwechsel ist darauf hinzuweisen,
dass ein Mangel an kurzkettigen
Fettsduren wie Butyrat, Acetat, Pro-
pionat den Muskelschwund begins-
tigen. Dieser Zusammenhang wirft
ein beangstigendes Bild auf die fa-
serarme Ernahrung in Altenheimen,
der Sarkopenie und der damit in
direktem Zusammenhang stehenden
Osteopenie (Sakroosteopenie) und
deren desastrésen Auswirkungen
auf die Hinfalligkeit zahlreicher alter
Menschen.

Zusammenfassend zeigt sich®, dass

- Butyrat die mitochondriale At-
mung und damit Energiebereit-
stellung zu erhaht,

- die Insulinempfindlichkeit erhoht,
- die Muskelfunktion verbessert,
- die Fettverbrennung erhéght,

- oxidativen Stress und Entziindun-
gen vermindert,

- die Barrierefunktion des Darm-
epithels verbessert,

- die aktive Resorption von Brenn-
und Betriebsstoffen im Darm er-
hoht,

- die Mitochondrien-Funktion durch
Mitophagie verbessert.

Daraus ergeben sich auch die zu-
nehmenden Hinweise darauf, dass
PGC-1a bei Erkrankungen wie Fett-
leibigkeit, Diabetes und Kardiomyo-
pathie eine wichtige Rolle spielt. Es
wird auch verstandlich, dass PGC-1q
aufgrund seiner Wirkung in zahlrei-
chen, wichtigen biologischen Prozes-
sen zu einem einladenden Ziel fir
die Gestaltung pharmakologischer
Interventionen bei der Behandlung
dieser Stdrungen geworden ist3.

Bereits erwdhnt wurde, dass Aus-
dauertraining einen weiteren, we-
sentlichen Reiz zum Anstieg von
PGC-1a bildet¥ ®, so dass eine Er-
hohung der PGC-1a-Aktivitat auf
mindestens zwei und einfach umzu-
setzende Interventionen maglich ist:

1. durch ein angemessenes, richtig
dosiertes Bewegungstraining®

und durch

2. Darmverhéltnisse, welche die
Butyratsynthese im Darm manxi-
mal unterstitzen.
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CPT1

Wie oben beschrieben wird durch
Butyrat auch der CPT1b-Aktivitat
erhoht. CPT1b ist Teil des Carnitin-
Acyltransferase-Transportsystems,
welches die Verlagerung von akti-
vierten, freien Fettsduren durch die
Mitochondrienmembran bewerk-
stelligt und so die Fettverbrennung
durch die Beta-Oxidation und die
Energiegewinnung aus freien Fett-
sauren erst ermoglicht. Fett und
Fettverbrennung stellt den groften
Beitrag zur Energieversorgung dar.
Zur Nutzung dieser nahezu un-
erschopflichen Energiequelle ist
jedoch der Transfer der Fettsduren
in die Mitochondrien eine unabding-
bare Voraussetzung.

PPARs

Das ebenso oben angesprochene
PPARs (Peroxisom-Proliferator-akti-
vierte Rezeptoren) ist fir die Regu-
lierung der a-Oxidation in Peroxiso-
men zustandig. Peroxisomen binden
freie Radikale und oxidieren dariiber
hinaus Fettsauren und Ethanol zu
Acetyl-CoA, welche dann wiederum
in den Mitochondrien der Energie-
produktion dient4'

Somit fihrt neben den PGC-1a ver-
mittelten Effekten auch die Akti-
vitatszunahme des CPT1 und der
PPARs zu einer Verbesserung der
Energieproduktion in den Mitochon-
drien.

Da nur hier nur einige wenige Effek-
te des Butyrats aufgezeigt werden
konnten, sei als Hinweis auf weiter
vorgeschlagene Mechanismen fir
die Wirkungen von Butyrat auf die
Gehirngesundheit und einige neuro-
logischer Storungen ¢ durch folgen-
de Ubersicht angefiihrt:

High Fiber Diet

—

Affected Brain Disorders

Schlussbetrachtung

Wenn wir uns in zunehmendem
Mafe einer Energielosigkeit gegen-
ubersehen, deren Folgen sich nicht
nur in einer eingeschrankten Le-
bens- und Schaffenskraft auswirken,
sondern im Weiteren zu zahlreichen
chronischen Krankheiten fiihren,
zeigen bereits diese wenigen Zu-
sammenhange zwischen Darm und
der Energiebilanz einen Weg aus
dieser Situation.

Hier steht die verminderte mito-
chondriale Energiebereitstellung auf
der einen und der standige unnétige
Energieverlust bei einer Darmbar-
rierestorung auf der anderen Seite
der Energiegleichung.

Es zeigt sich allein an der Kommu-
nikation zwischen Darmmikrobiom
und Mitochondrien Uber die SCFA,
insbesondere des Butyrats, wie eng
und kausal der Darm auf die Leis-
tungsfahigkeit der Mitochondrien
einwirkt und in der Lage ist, die
Energiebilanz auf der Erzeugerseite
positiv zu beeinflussen.

Auf der anderen Seite der Energie-
gleichung - dem Energieverbrauch
- besteht der Zusammenhang zwi-
schen einer gestérten Darmbarriere
und einem fortwahrenden Energie-
verlust durch die verursachte Akti-
vierung des Immunsystems. Im bes-
ten Fallist diese Bilanz ausgeglichen
bzw. kompensiert. Aber auch dies
stellt keinen befriedigenden Zustand
dar. Wird doch Energie fiir unnétige
Prozesse verwendet, die im anderen
Fall nicht hergestellt werden musste
und damit den Organismus schonen
wirde oder aber zu anderen Aktiv-
taten genutzt werden konnte.

Microbiome
Homeostasis

- Autism

~ Psychological
Disorders

Abbildung 1: Wirkungen von Butyrat auf die Gehirngesundheit und
einige neurologischer Storungen Bourassa MW, Alim |, Bultman SJ,
Ratan RR. Butyrate, neuroepigenetics and the gut microbiome: Can
a high fiber diet improve brain health ?

Ist jedoch die Energiebilanz negativ
gerat der Organismus in einem un-
seligen Circulus vitiosus welcher da-
rin besteht, dass weniger Energie zur
Aufrechthaltung der Darmbarriere
zur Verfigung stehet, mehr Energie
zur Abwehr der durch die gestor-
te Darmbarriere eingedrungenen
Stoffe im Immunsystem verbraucht
wird, weniger Energie zur Resorption
der Brenn- und Betriebsstoffe zur
Verflgung steht, welche wiederum
zur einer geringeren Energieher-
stellung fihrt und so fort. Dieser
Teufelskreis miindet, wenn er nicht
unterbrochen werden kann, nicht
selten in der Ausbildung chronischen
Krankheiten.

Der hier kurz beschriebene Zusam-
menhang zwischen dem Butyrat,
dessen Entstehung im Darm und
dem Energieniveau stellt jedoch le-
diglich einen Aspekt in den Wechsel-
wirkungen zwischen Darm, Mikro-
biom, Verdauung und Mitochondrien
dar, weitere Wege wie z.B. auch die
der Gasotransmittern, der anderer
SCFA u.a. kommen hinzu. Es ist zu
erwarten, dass wir in den nachsten
Jahren weitere Transmitter und Wege
innerhalb dieser Systeme entdecken
werden. Wir missen erkennen, dass
wir das Fenster in diese Welt erst
einen kleinen Spalt gedffnet haben.
Um so anerkennenswerter erscheint
es, dass ohne die Kenntnis der dieser
heute bekannten strukturellen und
biochemischen Zusammenhange
der Begriinder der Mayr-Medizin,
Dr. F.X. Mayr, bereits vor 100 Jahren
zahlreiche dieser Wirkverbindungen
durch Beobachtung und Intuition
beschrieben hat.

Die zentrale Funktion der Mitochon-
drien in physiologisch-biologischen
Ablaufen pradestinieren sie gera-
dezu fur die Entwicklung saluto-
genetischer, prophylaktischer und
schlussendlich auch therapeutischer
Strategien*. Es ist Uberlegenswert,
welche Konsequenzen die hier nurim
Ansatz aufgezeigten positiven Effekte
des Butyrats auf die Mayr-Medizin
haben konnten. Hier wére z.B. an
die gezielte Anreicherung der Nah-
rung mit komplexen Kohlehydraten,
deren Auswahl und Dosierung, die
Zuflhrung von Butyrat, aber auch
die individuelle Bemessung der In-
tensitat und der Umfange eines Be-
wegungstrainings zu nennen.
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Aus Leinol wird Fischol

ODER: DIE UBERHOLTE GESCHICHTE DES \
DELTA-6-DESATURASE-POLYMORPHISMUS .

Manchmal hilft uns der Zufall wei-
ter. Im Spatsommer 2018 kam ein
mir bestens bekannter Patient zur
jahrlichen erndhrungsmedizinische
Kontrolluntersuchung. Es handelte
sich dabei um einen beruflich sehr
geforderten Entscheidungstrager im
Management einer groflen Firma.
Dieser Patient, altersm@flig Ende
50, flhrte seit langerer Zeit ein ar-
beitsintensives, aber trotzdem sehr
gesundheitsbewusstes Leben. Er
betrieb regelmafiges Intervall-Fas-
ten in Form von Dinner Cancelling,
machte dreimal die Woche fiir 30-60
Minuten Ausdauersport und achtete
auf bewusst gesunde, sprich voll-
wertige und proteinarme Erndhrung.
Er nahm keine Dauermedikation

und als Basisversorgung ein Multi-
vitamin, sowie taglich eine Kapsel
Magnesium/Kalium. Trotz der gro-
fen beruflichen Belastung war die
vegetative Belastung im HRV-EKG
noch nicht besorgniserregend. Zu-
satzlich muss gesagt werden, dass
er starke Raucher war (ca. eine Pa-
ckung Zigaretten pro Tag).

Im Zuge der umfassenden Labor-
untersuchung wurde bei diesem
Patienten auch ein umfangreicher
Fettsdure-Status bestimmt, hier
zeigten sich auffallige gute Spiegel
der maritimen Omega-3 Sauren EPA
(Eicosapentaens&ure] und DHA (Do-
cosahexaensaure]. Noch auffalliger
war jedoch, dass er glaubwiirdig den

#
<

regelmafigen Verzehr von fettem
Meeresfisch verneinte und auch kei-
ne Fischdlpraparate zu sich nahm.

Als einzige relevante
Omega-3-Quelle waren

ein bis zwei Essloffel |
Leindl téglich zu




