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Chronisch enfzundliche Darm-
erkrankungen und inre Beeinflussung
durch erndhrungsstrategien
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Chronisch entziindliche Darmerkrankun-
gen - Morbus Crohn und Colitis ulcerosa -
sind schubweise verlaufende Erkrankun-
gen des Gastrointestinaltraktes mit welt-
weit steigender Pravalenz. Auch wenn die
Erndhrung per se in ihrer Entstehung kei-
ne Rolle spielt, gewinnen erndhrungs-
medizinische Massnahmen in deren The-
rapie immer mehr an Bedeutung.

Atiologie

Obgleich die Entstehung chronisch ent-
ziindlicher Darmerkrankungen (CED)
nicht eindeutig geklart ist, steht im Mit-
telpunkt pathogenetischer Untersuchun-
gen ein Barrieredefekt des Darmes, be-
dingt durch genetische Pradisposition,
Storung der angeborenen Immunitat und
Umwelteinflisse (1, 2). Aufgrund der ho-
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heren Prdvalenz chronisch entziindlicher
Darmerkrankungen in Industrienationen
verglichen mit Entwicklungsléndern (3)
wurde lange die Erndhrung als dominie-
render Umweltfaktor untersucht. Auch
wenn Studien zeigen, dass eine «westli-
che» Erndhrung mit hohem Anteil tieri-
scher Fette und Proteine sowie einem ge-
ringen Anteil an Ballaststoffen, Obst und
Gemdiise positiv mit dem Erkrankungsrisi-
ko assoziiert ist (4, 5), so gibt es dennoch
keinen eindeutigen Beweis, dass be-
stimmte Lebensmittel oder Erndhrungs-
faktoren unmittelbar zur Krankheitsent-
stehung beitragen (6). Ein Schwachpunkt
liegt im retrospektiven Charakter vieler
Studien, der eine Unterscheidung zwi-
schen der Erkrankung vorausgehenden
Erndhrungsgewohnheiten und jenen, die
sekundar durch die Krankheitssympto-
matik entstehen, schwer zulasst (6, 7). So
ist beispielweise ein erhdhter Zuckerkon-
sum bei Patienten mit CED eine Folge der
Erkrankung und nicht deren Ausldser (8).

Chronisch entzundlichen Durmerkrankungen (CED) lieyt ein Barrieredefekt des Durmes zugrunde.
Erndhrunysfaktoren spielen hier entgeyen fruherer Meinung keine Rolle, jedoch gewinnt ihr thera-
peutischer Effekt un Bedeutuny. Hauptziel ist die Aufrechterhaltunyg des Erndhrungszustandes im
Sinn der Vermeiduny eiher Mungelerndhruny, die vor dllem im akuten Schub prdsent ist und mittels
Trink-/Sondennhuhruny uusyeylichen werden kunn. Enterdle Erndhruny zeigt zudem Erfolge in der
Remissionsinduktion, vor ullem in der Pddiutrie. In Remissionsphasen gentgen ordle Supplemente
zum Ausyleich spezifischer Mikrondhrstoffmdngel, basierend auf einer normalen Erndhrung. Eine
spezifische «Crohn-/Kolitis-Didt» yibt es nicht, vielmehr wird eine «leichte Vollkost» empfohlen. Mo-
derne Untersuchunygen beziehen sich uuf spezielle Substrate, von denhen Lezithin und bestimmte
Probiotiku bereits erfolgreich eingesetzt werden. Der folgende Artikel zeigt Moylichkeiten und
Grenzen von Erndhrunysstrateyien bei CED.

Eine «westliche» Erndhrung stellt zudem
einen Marker fur «westliche» Lebensge-
wohnheiten mit weiteren Umweltrisiko-
faktoren wie hausliche Hygiene (9) oder
Rauchen (10) dar. Auch die langjéhrig dis-
kutierte pathogenetische Rolle im Serum
nachweisbarer Antikdrper gegen Nah-
rungsproteine aus Hefen (11), Milch und
Eiern (12) ist nicht belegt. So konnte mit-
tels einer hefefreien Diat kein Effekt auf
die Krankheitsaktivitat bei Morbus Crohn
(MCQ) erzielt werden (13). Laut der aktuel-
len Datenlage bedingen vielmehr patho-
gene Darmbakterien aufgrund eines
Barrieredefektes mukosale Entziindungs-
reaktionen (14-16). Die Bedeutsamkeit
der Erndhrung liegt somit nicht in der
Atiologie; umso héher ist dagegen ihre
Relevanz in der Therapie chronisch ent-
zlindlicher Darmerkrankungen.

Mangelernéhrung

Erndhrungstherapeutische Massnahmen
werden bei CED vor allem zur Vermei-



DARMGESUNDHEIT

dung und Behandlung der Mangelernah-
rung eingesetzt, die mit CED besonders
stark assoziiertist (17). Mangelerndhrung,
definiert als spezifischer Mangel an Kalo-
rien, Makro- und/oder Mikrondhrstoffen,
kann sowohl Unter- als auch Fehlerndh-
rung bedeuten und ist multifaktoriell
bedingt. Hauptursache ist zum einen eine
verminderte Nahrungsaufnahme, be-
dingt durch abdominelle Schmerzen,
Anorexie, Diarrhden sowie restriktive Dia-
ten, zum anderen die Malabsorption von
Nahrstoffen, die auf eine verminderte Re-
sorptionsflache (Entzlindung, Resektio-
nen), auf Gallensaureverluste oder bakte-
rielle Fehlbesiedlung zurlckzufihren ist.
Auch Medikamente kénnen eine Malab-
sorption bedingen. So interferieren Ste-
roide und Sulfalazin mit der Kalzium- (18)
beziehungsweise der Folsdureabsorption
(19) und Cholestyramin mit der Absorp-
tion von Fetten und fettloslichen Vitami-
nen. Eine weitere Ursache fur Malnutri-
tion wird in einem bei Morbus Crohn

Ernahrungsstrategien bei
chronisch entziindlichen Darm-
erkrankungen

(MC = Morbus Crohn, CU = Colitis ulcerosa)

Akuter Schub
Energie-/Nahrstoffmangel

e Trinknahrung (MC, CU)

¢ Sondennahrung (MC, CU)

e parenterale Erndhrung (MC, CU)

Remissionsinduktion
e Trinknahrung (MC)
¢ Sondennahrung (MC)

Spezielle Substrate

* ®-3-FS ohne Vortell

¢ TGF-B ohne Vorteil

e Glutamin ohne Vorteil
e Lezithin (CU)

Remission

Erndhrungsprinzip

e |eichte Vollkost (MC, CU)

¢ Eliminationsdiét ohne Vorteil

Spezifischer Nahrstoffmangel
¢ Qrale Supplemente (MC, CU)
e Trinknahrung (MC, CU)

Spezielle Substrate
¢ E. Coli Nissle (CU)

verdanderten Substratstoffwechsel gese-
hen, der mit einer erhohten Oxidations-
rate fur Fette und somit einem erhéhten
respiratorischen Quotienten schliesslich
zur Depletion der Fettmasse fihrt (20,
21). Eine klinisch manifeste Mangelernah-
rung zeigt sich vor allem in Gewichts-
verlust, verminderter Lebensqualitdt,
Wachstumsretardierung bei Kindern (22),
Osteopenie/-malazie sowie laborche-
misch in Form einer Andmie und Hypoal-
bumindmie. Zudem birgt sie ein erhéhtes
postoperatives Komplikationsrisiko (23).
Die Verbesserung und Aufrechterhaltung
des Ernahrungszustandes ist folglich ein
wichtiger Faktor in der Behandlung chro-
nisch entziindlicher Darmerkrankungen.

Akuter Schub

Die Beeinflussung des Erndhrungszustan-
des gewinnt vor allem in den akuten Pha-
sen der Erkrankung an Bedeutung; hier ist
die Mangelerndhrung besonders stark
ausgepragt, wobei Patienten mit Morbus
Crohn stérker betroffen sind als Patienten
mit Colitis ulcerosa (CU). Ist eine addaqua-
te normale Erndhrung nicht moglich, so
kann der Mangelerndhrung mittels Trink-
nahrung entgegengewirkt werden, die
den tdglichen Mikrondhrstoffbedarf ab-
decken sowie ein Kaloriendefizit von
etwa 600 kcal (ca. 600 ml) ausgleichen
kann. Ein grosserer Energiemangel erfor-
dert den Einsatz von Sondenerndhrung
mittels hochmolekularer Lésungen und
kontinuierlicher Applikation bei MC.
Enterale Erndhrung (EE) zeigt zudem Er-
folge in der Remissionsinduktion. So er-
reichten etwa 60 Prozent der MC-Patien-
ten in vielen Studien damit ein Abklingen
der Krankheitsaktivitat, was jedoch im
Vergleich zu Steroiden gemdss Metaana-
lysen sowie systematischen Cochrane-
Reviews eine geringere Effizienz darstellt
(24, 25). Eine schlechte Akzeptanz und
Compliance der Patienten gegeniiber
einer enteralen Erndhrungstherapie re-
sultiert haufig in frihzeitigem Behand-
lungsende mit einer im Vergleich zur Son-
denerndhrung héheren Abbruchrate bei
Trinknahrungen. Die DGEM-Leitlinie zur
enteralen Erndhrung empfiehlt daher fir
Patienten mit MC eine enterale Erndh-
rung als Primdrtherapie nur bei Nicht-

durchfiihrbarkeit einer Steroidtherapie
oder dem Wunsch des Patienten nach al-
ternativer Behandlung (26). Abweichend
sind die Daten in der Padiatrie. Bei Kin-
dern zeigen Studien an Patienten mit MC
nicht nur eine Remissionsinduktion von
85 Prozent, sondern zudem eine Aquiva-
lenz in der Wirkung von enteraler Erndh-
rung und Steroiden (27). Ein Vergleich
verschiedener enteraler Modelle zeigte
dartiber hinaus hohere Remissionsraten
bei totaler EE verglichen mit partieller EE
(28) sowie dhnliche Erfolge polymerer und
elementarer Diat hinsichtlich der Remis-
sionsinduktion; fur die Gewichtszunahme
erwies sich jedoch die polymere Nahrung
als vorteilhafter (29). Zum Einfluss thera-
peutischer EE bei CU gibt es aufgrund feh-
lender epidemiologischer Untersuchun-
gen keine hinreichenden Daten; eine
Therapie des akuten Schubes mittels EE
wird daher nicht empfohlen. Eine parente-
rale Erndhrung bei MC und CU ist lediglich
angezeigt, wenn eine EE nicht mdéglich ist,
zur Deckung des Kalorien- und Néhrstoff-
defizites nicht ausreicht oder aus medizini-
schen Griinden (lleus, toxisches Mega-
kolon, proximale Fisteln und Stenosen)
kontraindiziert ist (30).

Remission

Die kinstliche Erndhrung bei CED tritt
nach Erreichen der Remission zugunsten
einer oralen Erndhrung in den Hinter-
grund. Wie auch im akuten Schub ist sie
zwar bei Mangelerndahrung weiterhin in-
diziert; da diese in der Remissionsphase
jedoch weniger durch Makro- als viel-
mehr durch Mikrondhrstoffmangel ge-
kennzeichnet ist, kann sie durch orale
Supplemente ausgeglichen werden (26).
Spezifische Mikronahrstoffdefizite in der
Remission (Kalzium, Vitamin D, Folsaure,
Vitamin B12 etc.) sind meistens durch ana-
tomische und funktionelle Besonderhei-
ten bedingt (z.B. lleumresektion, bakte-
rielle Fehlbesiedlung, Gallensdureverlust)
und/oder durch mangelnde Resorption
aufgrund  bestimmter Medikamente.
Auch eine falsche Erndhrungsweise -
haufig als Folge uneinheitlicher und ver-
wirrender Informationen - kann zu einer
Unterversorgung mit essenziellen Nahr-
stoffen flhren (31). Entgegen friheren

)
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Vermutungen gibt es keine Daten, die
einen Vorteil spezieller Kostformen in der
Behandlung chronisch entzindlicher
Darmerkrankungen belegen; eine
«Crohn-/Kolitis-Didt» gibt es also nicht.
Stattdessen gelten die allgemeinen Emp-
fehlungen der Fachgesellschaften zur
gesunden, ausgewogenen Erndhrung un-
ter Berlicksichtigung individueller Intole-
ranzen. Bei dieser sogenannten «leichten
Vollkost» werden jene Lebensmittel ge-
mieden, die bei Darmerkrankungen er-
fahrungsgemass Beschwerden wie Vélle-
gefuhl, Diarrh6 oder Bauchschmerzen
auslosen konnen. So profitieren MC-Pa-
tienten mit einer passageren Laktoseinto-
leranz von einer laktosearmen Erndghrung
und jene mit Fettmalabsorption (z.B. bei
Gallensdureverlust) von einer fettmodi-
fizierten Erndhrung mit vermindertem
Gesamtfettanteil, aber erhdhtem Anteil
an mittelkettigen Triglyzeriden. Individu-
elle Unvertraglichkeiten kdnnen durch
das Fihren eines Symptomtagebuchs
und unterstiitzende Erndhrungsberatung
ausgelotet werden, eine Eliminationsdiat
ist hierfur nicht erforderlich (32). Ebenso
liess sich auch in kontrollierten Studien
kein therapeutischer Effekt des Elimina-
tionsprinzips zur Remissionsverldange-
rung hinreichend bestatigen (33, 34). Fri-
he Rezidive lassen sich auch nicht durch
die reduzierte Aufnahme raffinierter Zu-
cker vermeiden (35); Gleiches qilt fiir fa-
serhaltige Lebensmittel. Die Reduktion
von Ballaststoffen ist daher im Allgemei-
nen nicht erforderlich; absolut indiziert
ist sie dagegen bei MC mit stenosieren-
dem Verlauf.

Spezielle Substrate

Kontroverse Diskussionen Uber den Ein-
fluss von Erndhrungsstrategien bei CED
gibt es vor allem hinsichtlich der Modula-
tion des Intermediarstoffwechels und des
Immunsystems durch spezielle Substrate.
Aufgrund ihrer antientziindlichen Wir-
kung bei anderen Erkrankungen (36) wur-
de lange der Einsatz von Omega-3-
Fettsauren (w-3-FS) in Form von Fischolen
zur Remissionsinduktion und deren Er-
halt bei CED gepriift, was zu widerspriich-
lichen Ergebnissen fuihrte (37, 38). In zwei
grossen randomisierten, doppelblinden

)

und plazebokontrollierten Studien in
weltweit 51 beziehungsweise 47 Zentren
liess sich die Rezidivrate bei MC-Patienten
durch Supplementation von tdglich 4 g
-3-FS nach 1 Jahr letztlich nicht reduzie-
ren (39). Andere Uberlegungen zur Re-
duktion der Entziindungsaktivitdt bei
CED fiihrten zur Anreicherung enteral
bilanzierter Didten mit dem Wachstums-
faktor TGF-p. Ein klinischer Vorteil gegen-
lber Standardnahrungen ist jedoch noch
nicht ersichtlich (40). Wenig liberzeugen-
de Daten existieren zu enteral oder par-
enteral applizierten glutaminangerei-
cherten Lésungen und ihrem Effekt auf
Entziindungs- oder Erndhrungsparame-
ter bei CED (41, 42), obwohl Studien an
Patienten mit kataboler Stoffwechsellage
eine verbesserte Stickstoffbilanz und
einen Erhalt der intestinalen Barriere
durch Glutamin zeigten (43). Die Verbes-
serung und Aufrechterhaltung der intes-
tinalen Barriere steht auch im Mittelpunkt
anderer Untersuchungen. So konnte bei
Patienten mit CU durch oral verabreichtes
Lezithin, das fur die Bildung einer schiit-
zenden hydrophoben Lamellarschicht in
der apikalen Mukosa wichtig ist, eine Re-
duktion der Entziindungsaktivitdt er-
reicht werden (44). Derzeit wird der Ein-
fluss kurzkettiger Fettsduren auf die
Expression des antimikrobiellen Peptids
Cathelicidin untersucht, nachdem in vitro
(45) und in vivo (46) eine Induktion von
Cathelicidin durch Butyrat gezeigt wer-
den konnte. Als Hauptnahrstoff der Ko-
lonepithelzellen (47) und aufgrund einer
unterschiedlichen Expression von Cathe-
licidin bei CU und MC (48) ist der Einsatz
von Butyrat gerade in der Behandlung
der Colitis ulcerosa interessant. Zwar
zeigte eine Verabreichung von Butyrat
mittels Klysmen bei CU keine Erfolge, dies
kann jedoch auf die kurze Verweildauer
der L6sung im Kolon zuriickgefuihrt wer-
den. Daten zur oralen Verabreichung von
Butyrat mittels Retardkapseln sind bis an-
hin nicht verfiigbar; dies ware jedoch ein
guter Ansatz, um den interessanten Zu-
sammenhang zwischen der Erndhrung
und der angeborenen Immunitat und
folglich ihrer Modulation durch diateti-
sche Massnahmen weiter zu prifen. Ein
direkter Einfluss wird bereits bei Probioti-

ka gesehen. So konnte in vitro und in vivo
beim gesunden Erwachsenen die Indukti-
on eines antimikrobiellen Peptids (huma-
nes B-Defensin-2, hBD-2) durch Symbio-
flor-2 bewirkt werden (49). In vitro zeigt
auch E. coli Nissle, neben Effekten auf die
erworbene Immunantwort, eine hBD-2-
Induktion (50). Aufgrund ihrer dquivalen-
ten Wirkung zu den Standardmedikamen-
ten Sulfalazin und 5-Aminosalizylsdure
(51) wird E. coli Nissle, entsprechend den
Empfehlungen des ECCO-Konsensus, er-
folgreich in der remissionserhaltenden
Therapie der Colitis ulcerosa eingesetzt.

Fazit

Chronisch entziindliche Darmerkrankun-
gen sind durch geeignete Erndhrungs-
strategien beeinflussbar. In der klinischen
Praxis liegt das Hauptaugenmerk vor
allem auf der enteralen Erndhrung, die
zum Ausgleich von Mangelzustanden so-
wie zur Remissionsinduktion erfolgreich
eingesetzt wird. Eine Anderung der Er-
nahrungsgewohnheiten bleibt hingegen
ohne Einfluss auf den Krankheitsverlauf;
dennoch lasst sich durch geeignete
Lebensmittelwahl die Symptomatik indi-
vidueller Unvertraglichkeiten und somit
auch das Wohlbefinden verbessern. Die
steigende Pravalenz chronisch entziind-
licher Darmerkrankungen macht patho-
genetische Untersuchungen weiterhin
unabdingbar. Gegenstand moderner For-
schungsprojekte sind spezielle Substrate
und ihre modulierenden Effekte auf die
Darmbarriere und die angeborene Immu-
nitat. So diirfen wir auf kiinftige Therapie-
modelle gespannt sein, in denen erndh-
rungsabhdngige Faktoren sicher eine
Rolle spielen werden.

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. Eduard Stange
Robert-Bosch-Krankenhaus
Abteilung flr Gastroenterologie,
Hepatologie und Endokrinologie
Chefarzt

Auerbachstr. 110, D-70376 Stuttgart
E-Mail: Eduard.Stange@rbk.de

Interessenkonflikte: keine



DARMGESUNDHEIT

Literatur:

1. Beisner J, Stange EF, Wehkamp J. Innate antimicro-
bial immunity in inflammatory bowel diseases. Expert
Rev Clin Immunol 2010 Sep; 6 (5): 809-818.

2. Molodecky NA, Kaplan GG. Environmental risk
factors for inflammatory bowel disease. Gastroenterol
Hepatol (NY ) 2010 May; 6 (5): 339-346.

3. Gilat T, Rozen P. Epidemiology of Crohn's disease
and ulcerative colitis: etiologic implications. Isr J Med
Sci 1979 Apr; 15 (4): 305-308.

4. Reif S, Klein |, Lubin F, Farbstein M, Hallak A, Gilat T.
Pre-illness dietary factors in inflammatory bowel
disease. Gut 1997 Jun; 40 (6): 754-760.

5. Hou JK, Abraham B, EI-Serag H. Dietary intake and
risk of developing inflammatory bowel disease: a sys-
tematic review of the literature. Am J Gastroenterol
2011 Apr; 106 (4): 563-573.

6. 0"Sullivan M, 0'Morain C. Nutrition in inflammatory
bowel disease. Best Pract Res Clin Gastroenterol
2006; 20 (3): 561-573.

7. Molodecky NA, Panaccione R, Ghosh S, Barkema
HW, Kaplan GG. Challenges associated with identify-
ing the environmental determinants of the inflamma-
tory bowel diseases. Inflamm Bowel Dis 2010 Nov 28.
8. Jarnerot G, Jarnmark I, Nilsson K. Consumption of
refined sugar by patients with Crohn’s disease, ulce-
rative colitis, or irritable bowel syndrome. Scand J
Gastroenterol 1983 Nov; 18 (8):999-1002.

9. Gent AE, Hellier MD, Grace RH, Swarbrick ET, Cog-
gon D. Inflammatory bowel disease and domestic hy-
giene in infancy. Lancet 1994 Mar 26; 343 (8900):
766-767.

10. Mahid SS, Minor KS, Soto RE, Hornung CA, Ga-
landiuk S. Smoking and inflammatory bowel disease:
a meta-analysis. Mayo Clin Proc 2006 Nov; 81 (11):
1462-1471.

11. Giaffer MH, Clark A, Holdsworth CD. Antibodies to
Saccharomyces cerevisiae in patients with Crohn'’s
disease and their possible pathogenic importance.
Gut 1992 Aug; 33 (8): 1071-1075.

12. Lindberg E, Magnusson KE, Tysk C, Jarnerot G. An-
tibody (IgG, IgA, and IgM) to baker’s yeast (Saccharo-
myces cerevisiae), yeast mannan, gliadin, ovalbumin
and betalactoglobulin in monozygotic twins with in-
flammatory bowel disease. Gut 1992 Jul; 33 (7):
909-913.

13. Barclay GR, McKenzie H, Pennington J, Parratt D,
Pennington CR. The effect of dietary yeast on the acti-
vity of stable chronic Crohn’s disease. Scand J Gas-
troenterol 1992; 27 (3): 196—200.

14. Nuding S, Fellermann K, Wehkamp J, Stange EF.
Reduced mucosal antimicrobial activity in Crohn’s
disease of the colon. Gut 2007 Sep; 56 (9): 1240-1247.
15. Gersemann M, Wehkamp J, Fellermann K, Stange
EF. Crohn's disease—defect in innate defence. World
J Gastroenterol 2008 Sep 28; 14 (36): 5499-5503.

16. Wehkamp J, Schmid M, Stange EF. Defensins and
other antimicrobial peptides in inflammatory bowel
disease. Curr Opin Gastroenterol 2007 Jul; 23 (4):
370-378.

17. Pirlich M, Schutz T, Kemps M, Luhman N, Burmes-
ter GR, Baumann G, et al. Prevalence of malnutrition
in hospitalized medical patients: impact of underlying
disease. Dig Dis 2003; 21 (3): 245-251.

18. Bernstein CN, Seeger LL, Sayre JW, Anton PA, Ar-
tinian L, Shanahan F. Decreased bone density in in-
flammatory bowel disease is related to corticosteroid
use and not disease diagnosis. J Bone Miner Res 1995
Feb; 10 (2): 250-256.

19. Selhub J, Dhar GJ, Rosenberg IH. Inhibition of fo-
late enzymes by sulfasalazine. J Clin Invest 1978 Jan;
61(1): 221-224.

20. Capristo E, Addolorato G, Mingrone G, Greco AV,
Gasbarrini G. Effect of disease localization on the an-
thropometric and metabolic features of Crohn’s

disease. Am J Gastroenterol 1998 Dec; 93 (12):
2411-2419.

21. Muller MJ, Schmidt LU, Korber J, von zur Miihlen A,
Canzler H, Schmidt FW. Reduced metabolic efficiency
in patients with Crohn’s disease. Dig Dis Sci 1993 Nov;
38 (11): 2001-2009.

22. Sentongo TA, Semeao EJ, Piccoli DA, Stallings VA,
Zemel BS. Growth, body composition, and nutritional
status in children and adolescents with Crohn’s
disease. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2000 Jul; 31 (1):
33-40.

23. Lindor KD, Fleming CR, llstrup DM. Preoperative
nutritional status and other factors that influence sur-
gical outcome in patients with Crohn’s disease. Mayo
Clin Proc 1985 Jun; 60 (6): 393—-396.

24. Zachos M, Tondeur M, Griffiths AM. Enteral nutri-
tional therapy for induction of remission in Crohn’s
disease. Cochrane Database Syst Rev 2007; (1):
CDO000542.

25. Griffiths AM, Ohlsson A, Sherman PM, Sutherland
LR. Meta-analysis of enteral nutrition as a primary
treatment of active Crohn’s disease. Gastroenterology
1995 Apr; 108 (4): 1056—1067.

26. Liibke H, Meier R, Lochs H, Bischoff S, Engelmann
N, Thul P, et al. DGEM-Leitlinie Enterale Erndhrung:
Gastroenterologie. Aktuel Ernaehr Med 2003; 28
(Suppl. 1): 69-86.

27. Dziechciarz P, Horvath A, Shamir R, Szajewska H.
Meta-analysis: enteral nutrition in active Crohn's
disease in children. Aliment Pharmacol Ther 2007 Sep
15; 26 (6): 795-806.

28. Johnson T, Macdonald S, Hill SM, Thomas A,
Murphy MS. Treatment of active Crohn’s disease in
children using partial enteral nutrition with liquid for-
mula: a randomised controlled trial. Gut 2006 Mar; 55
(3): 356-361.

29. Ludvigsson JF, Krantz M, Bodin L, Stenhammar L,
Lindquist B. Elemental versus polymeric enteral nutri-
tion in paediatric Crohn’s disease: a multicentre ran-
domized controlled trial. Acta Paediatr 2004 Mar; 93
(3): 327-335.

30. Schulz R-J, Bischoff SC, Koletzko B. Leitlinie Pa-
renterale Erndhrung der DGEM: Gastroenterologie.
Aktuel Ernaehr Med 2007; 32 (Suppl. 1): 93-96.

31. Wahed M, Corser M, Goodhand JR, Rampton DS.
Does psychological counseling alter the natural his-
tory of inflammatory bowel disease? Inflamm Bowel
Dis 2010 Apr; 16 (4): 664—669.

32.Imes S, Pinchbeck B, Thomson AB. Diet counsel-
ling improves the clinical course of patients with
Crohn's disease. Digestion 1988; 39 (1): 7-19.

33. Stange EF, Schmid U, Fleig WE, Ditschuneit H. [Ex-
clusion diet in Crohn disease: a controlled, randomi-
zed study]. Z Gastroenterol 1990 Oct; 28 (10): 561-564.
34. Riordan AM, Hunter JO, Cowan RE, Crampton JR,
Davidson AR, Dickinson RJ, et al. Treatment of active
Crohn’s disease by exclusion diet: East Anglian multi-
centre controlled trial. Lancet 1993 Nov 6; 342 (8880):
1131-1134.

35. Riordan AM, Ruxton CH, Hunter JO. A review of
associations between Crohn’s disease and consump-
tion of sugars. Eur J Clin Nutr 1998 Apr; 52 (4):
229-238.

36. Goldberg RJ, Katz J. A meta-analysis of the anal-
gesic effects of omega-3 polyunsaturated fatty acid
supplementation for inflammatory joint pain. Pain 2007
May; 129 (1-2): 210-223.

37. Belluzzi A, Brignola C, Campieri M, Pera A, Boschi
S, Miglioli M. Effect of an enteric-coated fish-oil pre-
paration on relapses in Crohn’s disease. N Engl J Med
1996 Jun 13; 334 (24): 1557-1560.

38. Lorenz-Meyer H, Bauer P, Nicolay C, Schulz B,
Purrmann J, Fleig WE, et al. Omega-3 fatty acids and
low carbohydrate diet for maintenance of remission in
Crohn’s disease. A randomized controlled multicenter

trial. Study Group Members (German Crohn's Disease
Study Group). Scand J Gastroenterol 1996 Aug; 31 (8):
778-785.

39. Feagan BG, Sandborn WJ, Mittmann U, Bar-Meir
S, D'Haens G, Bradette M, et al. Omega-3 free fatty
acids for the maintenance of remission in Crohn
disease: the EPIC Randomized Controlled Trials.
JAMA 2008 Apr 9; 299 (14): 1690-1697.

40. Fell JM. Control of systemic and local inflammation
with transforming growth factor beta containing for-
mulas. JPEN J Parenter Enteral Nutr 2005 Jul; 29 (4
Suppl): S$126-S128.

41. Ockenga J, Borchert K, Stuber E, Lochs H, Manns
MP, Bischoff SC. Glutamine-enriched total parenteral
nutrition in patients with inflammatory bowel disease.
Eur J Clin Nutr 2005 Nov; 59 (11): 1302-1309.

42. Akobeng AK, Miller V, Stanton J, Elbadri AM, Tho-
mas AG. Double-blind randomized controlled trial of
glutamine-enriched polymeric diet in the treatment of
active Crohn's disease. J Pediatr Gastroenterol Nutr
2000 Jan; 30 (1): 78-84.

43. van der Hulst RR, van Kreel BK, von Meyenfeldt
MF, Brummer RJ, Arends JW, Deutz NE, et al. Glut-
amine and the preservation of gut integrity. Lancet
1993 May 29; 341 (8857): 1363—-1365.

44, Stremmel W, Hanemann A, Ehehalt R, Karner M,
Braun A. Phosphatidylcholine (lecithin) and the mucus
layer: Evidence of therapeutic efficacy in ulcerative
colitis? Dig Dis 2010; 28 (3): 490-496.

45, Schauber J, Svanholm C, Termen S, Iffland K,
Menzel T, Scheppach W, et al. Expression of the ca-
thelicidin LL-37 is modulated by short chain fatty acids
in colonocytes: relevance of signalling pathways. Gut
2003 May; 52 (5): 735-741.

46. Ragib R, Sarker P, Bergman P, Ara G, Lindh M,
Sack DA, et al. Improved outcome in shigellosis asso-
ciated with butyrate induction of an endogenous pep-
tide antibiotic. Proc Natl Acad Sci USA 2006 Jun 13;
103 (24): 9178-9183.

47. Hamer HM, Jonkers D, Venema K, Vanhoutvin S,
Troost FJ, Brummer RJ. Review article: the role of bu-
tyrate on colonic function. Aliment Pharmacol Ther
2008 Jan 15; 27 (2): 104-119.

48. Schauber J, Rieger D, Weiler F, Wehkamp J, Eck
M, Fellermann K, et al. Heterogeneous expression of
human cathelicidin hCAP18/LL-37 in inflammatory bo-
wel diseases. Eur J Gastroenterol Hepatol 2006 Jun;
18 (6): 615-621.

49. Mondel M, Schroeder BO, Zimmermann K, Huber
H, Nuding S, Beisner J, et al. Probiotic E. coli treat-
ment mediates antimicrobial human beta-defensin
synthesis and fecal excretion in humans. Mucosal Im-
munol 2009 Mar; 2 (2): 166-172.

50. Wehkamp J, Harder J, Wehkamp K, Wehkamp-von
Meissner B, Schlee M, Enders C, et al. NF-kappaB-
and AP-1-mediated induction of human beta defensin-
2in intestinal epithelial cells by Escherichia coli
Nissle 1917: a novel effect of a probiotic bacterium.
Infect Immun 2004 Oct; 72 (10): 5750-5758.

51. Kruis W, Fric P, Pokrotnieks J, Lukas M, Fixa B,
Kascak M, et al. Maintaining remission of ulcerative
colitis with the probiotic Escherichia coli Nissle 1917
is as effective as with standard mesalazine. Gut 2004
Nov; 53 (11): 1617-1623.

14



