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Ansätze in der Depressionsbehandlung 

Die Inzidenz und Prävalenz von Depressionen nimmt
rasch zu, die Krankheit beeinträchtigt derzeit 350 Mil-
lionen Menschen weltweit (1). Patienten mit de-
pressiven Störungen leiden unter anhaltendenden
 affektiven, kognitiven und verhaltensbezogenen
Symptomen. Als Ursachen für eine Depression wer-
den psychosoziale wie auch neurobiologische Fakto-
ren angenommen. Auf psychosozialer Ebene können
unter anderem traumatische Erlebnisse, Überbelas-
tung und ein Mangel an sozialer Unterstützung eine
Depression auslösen. Hinsichtlich der zugrunde lie-
genden neurobiologischen Mechanismen sind vier
konsistente Befunde bei Patienten mit Depressionen
zu erkennen (2): 
1. Defizite in der serotonergen Neurotransmission 
2. Veränderungen im Nervenwachstumsfaktor BDNF

(Brain-Derived Neurotrophic Factor)
3. verstärkte Immunaktivierung und Entzündungsre-

aktionen
4. eine Dysregulation der Hypothalamus-Hypophy-

sen-Nebennierenrinde-(HHN-)Achse, auch Stress-
achse genannt. 

Trotz Fortschritten in der Entwicklung von neuen
Therapien erzielen die derzeitigen Behandlungsmög-
lichkeiten keine optimale Wirksamkeit. Die konven-
tionelle Behandlung von Depressionen konzentriert
sich neben Psychotherapie hauptsächlich auf Antide-
pressiva mit dem Ziel, die Konzentration des Gehirn-
botenstoffes Serotonin zu erhöhen. Jedoch ist die Ef-
fektivität dieser Behandlungen beschränkt, und nur
50 Prozent der Patienten sprechen auf eine antide-
pressive Therapie an, während ein Fünftel der Patien-
ten behandlungsresistent gegen alle Therapieformen
(Psychotherapie, Lichttherapie, Schlaftherapie, Elek-

trokrampftherapie und Psychopharmaka) ist (1). Da-
rüber hinaus können Antidepressiva eine Vielzahl von
unerwünschten Arzneiwirkungen hervorrufen.
Hierzu zählen beispielsweise Müdigkeit, Schlafstörun-
gen, Blutdruckschwankungen, Gewichtsverlust oder
-zunahme, Appetitstörungen, Verdauungsstörungen
oder Störungen der sexuellen Funktion. Dies führt oft
zu einer schlechten Compliance der Patienten, einem
Abbruch der Medikamenteneinnahme und als Folge
einer Rückkehr depressiver Symptome zu einem er-
höhten Suizidrisiko (3).
Zudem wurde ein Zusammenhang zwischen Depres-
sionen und somatischen Erkrankungen festgestellt.
Depressionen erhöhen das Risiko, an einer Demenz
zu erkranken, um das 2- bis 3-Fache, hinsichtlich Epi-
lepsie um das 4- bis 6-Fache, Krebserkrankungen um
das 1,5- bis 2-Fache, Diabetes um das 2-Fache, hin-
sichtlich kardiovaskuläre Erkrankungen um das 3-Fa-
che, Schlaganfällen um das 2-Fache und Parkinson-
Erkrankungen um das 3-Fache (4). Demzufolge
stellen Depressionen einen Risikofaktor für verschie-
dene andere Krankheiten dar. Eine Erklärung hierfür
kann sein, dass psychosoziale Faktoren und ein Le-
bensstil, welcher Depressionen begünstigt (z.B. Stress,
Traumata und Schlafmangel), zu weiteren Erkrankun-
gen führen können. 

Copingmechanismen 
über Ernährung

Zudem wurde bei depressiven Patienten ein erhöhter
Konsum von Komfortnahrungsmitteln mit hohem
Kohlenhydrat- und Fettanteil beobachtet. Dieser als
Copingmechanismus beschriebene Sachverhalt hat
zum Ziel, negative Emotionen besser bewältigen zu
können (5).
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Aus diesen Erkenntnissen wird die Notwendigkeit er-
sichtlich, sicherere und effektivere Behandlungsan-
sätze bei Depressionen zu entwickeln. Ein wichtiges
Thema der zukünftigen psychiatrischen Forschung
wird daher sein, den Fokus auf alternative pathophy-
siologische Mechanismen zu richten, um komple-
mentäre und alternative Behandlungsstrategien zu
etablieren.

Neu im Fokus: 
Mikrobiom und mentale Gesundheit

In den vergangenen Jahren wurde zunehmend deut-
lich, dass Darmbakterien eine weitaus umfangrei-
chere Rolle spielen als nur in ihrem Beitrag zur
 gesunden Verdauung von Nahrung. Neue Entwick-
lungen in der DNA-Sequenzierung von Bakterien ha-
ben zu neuen Erkenntnissen und Theorien zur Rolle
der Mikrobiota (= Gesamtheit der Mikroorganismen)
in der menschlichen Gesundheit geführt. Es konnte
nachgewiesen werden, dass die Darmmikrobiota für
eine Vielzahl von Prozessen, einschliesslich des Nähr-
stoffstoffwechsels, der Entwicklung des Immunsys-
tems und der  Reaktion auf Pathogene sowie der
Darmbarrierenfunktion, essenziell ist. Schätzungen
über die  totale Anzahl der  verschiedenen Mikroben
belaufen auf 1013 (100 Billionen). Derzeit wird von
vier vorherrschenden  bakteriellen Phyla ausgegangen:
Bacteriodetes, Firmicutes, Actinobakterien und Pro-
teaobakterien (6).
Aus zahlreichen präklinischen Studien gibt es signifi-
kante Hinweise auf eine veränderte Zusammensetzung
der Darmmikrobiota bei Stoffwechselstörungen wie
zum Beispiel Adipositas, Diabetes und dem metaboli-
schen Syndrom (7). So konnte etwa bei übergewichti-
gen Menschen eine erhöhte Prävalenz von Firmicutes
phyla und eine deutliche Reduktion der Bacteriodetes
beobachtet werden (3). Ein weiterer Hinweis, der einen

Zusammenhang illustriert, findet sich in
einer Studie von Vrieze et al. (7). In die-
ser randomisierten, kontrollierten Studie
wurde ein fäkaler Mikrobiomtransfer
(FMT) bei Patienten mit metabolischem
Syndrom durchgeführt. Das bedeutet,
die Mikrobiota eines gesunden und nor-
malgewichtigen (BMI: 20–30) Spenders
wird Patienten mit metabolischem Syn-
drom endoskopisch induziert (7). Als
Kontrollintervention wurden die eige-
nen Fäkalien ebenfalls endoskopisch
eingeführt. Die Gruppe mit dem Fäkal-
material eines gesunden Spenders entwi-
ckelte eine erhöhte Insulinsensitivität
und erhöhte Mengen an Butyrat produ-
zierender Darmmikrobiota. Damit
konnte nachgewiesen werden, dass die
Wiederherstellung einer gesunden Mi-
krobiota die Pathogenese von Stoffwech-
selprozessen positiv beeinflusst. 
Bezüglich neurologischer Erkrankun-
gen gibt es erste Theorien und Hinweise

über die zugrunde liegende Rolle der Mikrobiota so-
wie Erkenntnisse, dass die Darmmikroben auch mit
dem Gehirn kommunizieren und kognitive und emo-
tionale Stressprozesse beeinflussen. In Untersuchun-
gen wurde deutlich, dass depressive Patienten ein
deutlich verändertes Mikrobiom mit erhöhten Men-
gen von Bacteroidetes, Proteobacteria, Enterobacte-
riaceae, Alistipes, Actinobacteria sowie eine redu-
zierte Anzahl an Firmicutes und Faecalibacterium
aufweisen (8). Präklinische Untersuchungen an Tie-
ren zeigten mikrobiotische Effekte im Zusammen-
hang mit angstähnlichem Verhalten, depressiven
Symptomen und Stressreaktionen (9). Analog zu dem
beschriebenen FMT bei Patienten mit metabolischem
Syndrom konnte ein ähnlicher Verlauf bei depressiver
Symptomatik dokumentiert werden. In einer Studie
von Zheng et al. (10) wurde mittels FMT das Fäkal-
material eines depressiven Patienten bei Mäusen in-
duziert. Nach dem FMT wiesen die Mäuse deutlich
depressive Symptome auf. 
Eine Veränderung der Darmmikrobiota wurde auch
bei einer Vielzahl anderer psychiatrischer Störungen
festgestellt, wie zum Beispiel der Schizophrenie, der
schizoaffektiven Störung sowie bei Angststörungen.
Die Evidenz ist bis heute jedoch begrenzt, und die ge-
nauen Mechanismen, wie eine veränderte Darmmi-
krobiota die Entwicklung psychiatrischer Erkrankun-
gen begünstigt, sind noch nicht vollständig geklärt. 

Beeinflussung der Darm-Hirn-Achse 
durch Darmbakterien

Zunehmende empirische Befunde deuten auf ein bi-
direktionales Kommunikationssystem zwischen dem
Magen-Darm-Trakt und dem Gehirn hin. Diese
Darm-Hirn-Wechselwirkungen können durch fol-
gende Mechanismen auftreten: Mikrobielle Verbin-
dungen kommunizieren mit dem Vagusnerv, welcher
das Gehirn und den Verdauungstrakt miteinander
verbindet. Eine zweite Kommunikationsform stellen
die Metaboliten der Mikrobiota dar. Ausserdem inter-
agieren die Darmmikroben mit dem Immunsystem,
welches wiederum mit dem Gehirn kommuniziert
(9). Und es besteht die Hypothese, dass eine durch-
lässige Darmwand die gegenseitige Kommunikation
mit dem  Gehirn anregt. Veränderungen der metabo-
lischen Aktivität, die durch gestörte Darmbakterien-
arten hervorgerufen werden, haben eine geschwächte
Abwehr der Magen-Darm-Schleimhaut zur Folge.
Dies wiederum führt zu einer erhöhten Darmpermea-
bilität, sodass toxische Bakterienmengen in den sys-
temischen Kreislauf absorbiert werden. Insbesondere
wurde diese erhöhte Translokation von Bakterienpro-
dukten durch die durchlässige Darmbarriere mit der
Aktivierung des Immunsystems und der HHN-Achse
in Zusammenhang gebracht. Diese Erkenntnisse
stammen vorwiegend aus Studien mit keimfreien
 Tieren (9). Beispielsweise zeigte eine Studie von Sudo
et al. (11) mit keimfreien Mäusen, dass die Abwesen-
heit einer normalen Darmmikrobiota signifikante
Auswirkungen auf Stressreaktionen haben kann und
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De plus en plus de résultats empiriques suggè-
rent l’existence d‘un système de communicati-
ons bidirectionnel entre le tractus gastro-intes-
tinal et le cerveau. Ainsi, une modification du
microbiote intestinal a été mise en évidence
dans un nombre important de troubles psychia-
triques tels que la schizophrénie ou le trouble
schizo-affectif ainsi qu’en cas de trouble an-
xieux. Les preuves à ce sujet sont encore limi-
tées. L’article fait le point sur l’état actuel de la
recherche dans le domaine du microbiome intes-
tinal et des pathologies psychiatriques.
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diese Veränderungen teilweise durch Kolonisation des
Darms rückgängig gemacht werden können.
Im Einklang mit diesen Befunden haben weitere kli-
nische Studien eine stressinduzierte Zunahme der
bakteriellen Translokation bei Depressionen nachge-
wiesen. Die stressinduzierten Wechselwirkungen zwi-
schen dem Darmmikrobiom und dem Gehirn werden
weiter über zentrale Prozesse wie die Neurotransmis-
sion und die Neurogenese vermittelt. Zum Beispiel
gibt es Hinweise zum Einfluss des Darms auf die
 Regulation und die Entwicklung des 5-Hydroxytrypt-
amin- (5-HT-)Systems (auch Serotoninsystem ge-
nannt) und die Expression von BDNF, zwei essenzielle
Faktoren in der Pathogenese von Depressionen.
Zusammenfassend wird deutlich, dass eine veränderte
Darmmikrobiota durch unterschiedliche Mechanis-
men die Entstehung psychischer Erkrankungen beein-
flussen kann. An dieser Stelle stellt sich nun die Frage,
wie man die Darmmikrobiota manipulieren kann, um
die genannten Theorien zu prüfen. Hierzu werden im
Folgenden drei Optionen vorgestellt: die Ernährungs-
umstellung, die Einnahme von Probiotika und die
 Methode des fäkalen Mikrobiomtransfers (FMT).

Optionen zur Beeinflussung 
der Darmmikrobiotika

Option Ernährung: In ersten Studien konnte nachge-
wiesen werden, dass Diät- und Lebensstiländerungen
zu Verbesserungen der depressiven Symptomatik füh-
ren können. Laut einem Review von Lang et al. (4)
konnte bisher Folgendes gezeigt werden: Auf sympto-
matischer Basis wurde in acht verschiedenen Studien
nachgewiesen, dass eine japanische und mediterrane
Diät, bestehend aus Olivenöl, Fisch, Früchten, Ge-
müse, Nüssen und nicht prozessiertem Fleisch, de-
pressive Symptome verringert. In weiteren Studien
wurde sowohl eine vegane Diät über 18 Wochen als
auch eine vegetarische Diät mit einer verbesserten
Stimmung assoziiert. Ausserdem wurde in verschie-
denen Interventionsstudien nachgewiesen, dass eine
mediterrane Diät mit Nüssen, ein 6-Monats-Diätpro-
gramm, eine proteinreduzierte Diät und der Konsum
von Joghurt depressive Symptome und Angst sowie
Leptin und C-reaktives Protein reduziert und Dop-
amin und Serotonin erhöht. Umgekehrt konnte in
 einer prospektiven Studie mit 87 000 postmenopau-
salen Frauen gezeigt werden, dass eine Ernährung mit
erhöhtem glykämischem Index, wenig Laktose und
wenig Früchten wiederum mit Depressionen assozi-
iert war (4). Bezüglich der genannten Interventions-
studien muss allerdings angemerkt werden, dass diese
Befunde auf sehr heterogenen Populationen beruhen
und im Falle von Depressionen der Interventionsef-
fekt nicht unterschätzt werden sollte. Erfreulicher-
weise konnte jedoch eine kürzlich publizierte Studie
zeigen, dass auch eine Diätintervention im Vergleich
mit einer sozialen Intervention zu einem starken
Rückgang von Symptomen bei Patienten mit schwe-
ren Depressionen geführt hat (12).

Des Weiteren wurden beim Einsatz von spezifischen
Nahrungsergänzungsmitteln (z.B. Kalzium, Chro-
mium, Folsäure, mehrfach ungesättigte Fettsäuren
[PUFA], Vitamin D, B12, Zink, Magnesium und D-Se-
rine) in verschiedenen randomisierten kontrollierten
Studien bei depressiven Patienten antidepressive Ef-
fekte erzielt. Eine Metaanalyse von Sarris et al. (13)
konnte bei folgenden Nahrungsergänzungsmitteln
diesen Effekt bestätigen: Omega-3-Fettsäuren, S-Ade-
nosylmethionine, Vitamin D und Folsäure. 
Aus diesen breit gefächerten Ergebnissen wird deut-
lich, dass die Ernährung via Darm-Hirn-Achse einen
wesentlichen Einfluss auf das Wohlbefinden, insbe-
sondere Angst, depressive Verstimmungen und Ent-
zündungsaktivität im Körper hat. In Bezug auf
 Depressionen konnte gezeigt werden, dass bei ent-
sprechender Ernährung das Erkrankungsrisiko und
auch die Schwere der Symptomatik vermindert wer-
den können. Eine angepasste Diät ist somit eine
(noch) unterschätzte und nicht genügend erforschte
Therapiemassnahme bei depressiven Patienten.
Option Probiotika: Eine weitere Möglichkeit zur ge-
zielten Beeinflussung der Mikrobiota ist der Einsatz
von Probiotika. Präklinische Daten zeigten die vor-
teilhafte Wirkung von Probiotika auf die Normalisie-
rung der HHN-Achsen-Aktivität, des BDNF-Spiegels
und der 5-HT-Neurotransmission (9). Insbesondere
konnten bestimmte probiotische Bakterien wie Lacto-
bacilli und Bifidobakterien eine stressinduzierte
HHN-Achsen-Aktivierung bei Ratten nivellieren und
eine antidepressive oder anxiolytische Aktivität her-
vorrufen. Auch klinische Studien zeigten, dass die
Verabreichung von Probiotika an gesunde Probanden
depressive Symptome, Angst, Rumination und Ag-
gressionen signifikant zu vermindern vermag und
eine Senkung des Kortisolspiegels bewirkt. Darüber
hinaus zeigte eine Pionierstudie bei gesunden Proban-
den, dass die Einnahme von probiotischen Bakterien
in fermentierter Milch über vier Wochen die Hirnak-
tivität in angstrelevanten Regionen während der Be-
trachtung erschrockener und wütender Gesichtsaus-
drücke reduzierte (13).
In einem nächsten Schritt wurde in einer klinischen
Studie der Effekt einer achtwöchigen probiotischen
Nahrungsmittelergänzung bei Patienten mit leichter
bis mittelschwerer Depression untersucht (14). Die
Autoren fanden signifikant verminderte Depressions-
werte, verminderten oxidativen Stress und geringere
akute Entzündungsmarker bei den Patienten, die das
Probiotikum erhielten. Obwohl grössere Untersu-
chungen zur Replikation dieser Befunde erforderlich
sind, deuten diese Studien darauf hin, dass die Wie-
derherstellung gestörter Darmmikrobiom-Hirn-
Wechselwirkungen über probiotische Bakterien eine
vielversprechende Behandlungsstrategie bei Depres-
sionen darstellen kann (15).
Option fäkaler Mikrobiomtransfer (FMT): Eine weitere
wirksame Methode zur Veränderung der gast-rointes-
tinalen Mikrobiota ist ein FMT. Die Praxis des FMT
reicht bis in die Geschichte des 4. Jahrhunderts zu-
rück, als dieser erstmals in der chinesischen Medizin
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dokumentiert wurde. In der westlichen Kultur wurde
FMT 1958 von Eisenman verschrieben, um einen Fall
von pseudomembranöser Kolitis zu behandeln (6).
Das Verfahren des FMT umfasst den Transfer von
Darmmikrobiota von einem gesunden Spender an ei-
nen Patienten. Das Ziel des Verfahrens ist, eine stabile
mikrobielle Zusammensetzung im Darm einzuführen
oder wiederherzustellen (6).
Typischerweise wird der Stuhl in sterile und isotoni-
sche Kochsalzlösung suspendiert und verdünnt, ho-
mogenisiert und filtriert. FMT wurde sowohl mit fri-
schem als auch mit gefrorenem und aufgetautem
Material durchgeführt, wobei keine Unterschiede in
der Sicherheit oder Wirksamkeit gezeigt wurden.
FMT kann entweder via oberen (z.B. Gastroskopie)
oder über den unteren Gastrointestinaltrakt (z.B. per
Koloskopie oder Retentionsklistier) durchgeführt
werden. Ausserdem entwickelt sich derzeit als Reak-
tion auf die Nachfrage nach klinischen Partnern und
Patienten die Methode der oralen Einnahme mithilfe
von Kapseln. Bis anhin konzentrieren sich die meisten
klinischen Erfahrungen auf den Einsatz von FMT bei
Patienten mit rezidivierendem Clostridium difficile
(CDI). Im Detail wurde bisher von einer kumulativen
Heilungsrate von mehr als 90 Prozent berichtet (6).
Durch die Manipulation der Darmmikrobiota hat der

FMT das Potenzial, als eine neue Behandlungsoption
bei vielen weiteren Erkrankungen eingesetzt zu wer-
den, die mit einer Darmdysbiose assoziiert sind. Eine
Reihe von Fallstudien konnte die Wirksamkeit für
eine Vielzahl anderer Krankheiten nachweisen, ein-
schliesslich Colitis ulcerosa, Stoffwechselstörungen
(Obesity, metabolisches Syndrom und DM), Auto-
immunerkrankungen und neurologischer Erkrankun-
gen wie Multiple Sklerose (MS). Beispielsweise wur-
den erste positive Effekte in Tierstudien und
klinischen Studien mit Menschen zu den Auswirkun-
gen von FMT auf MS untersucht.
Unter der bereits genannten Hypothese der Hirn-
Darm-Achse rücken nun auch psychiatrische Erkran-
kungen und ihre gastrointestinalen Nebenerscheinun-
gen in den Fokus. So wurde in einer neueren Studie
von Kang et al. (16) FMT bei Kindern und Jugendli-
chen mit Autismus getestet. Der Beginn des Autismus
wird oft von einer Darmstörung begleitet. Kang et al.
konnten nachweisen, dass die gastrointestinalen
Symptome wie Obstipation, Diarrhö, Verdauungsstö-
rungen und Bauchschmerzen um 80 Prozent zurück-
gingen. Darüber hinaus verbesserten sich die autisti-
schen Verhaltenssymptome signifikant; beide
Ergebnisse waren auch noch nach einem 8-Wochen-
Follow-up ersichtlich.
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Aufgrund der einzigartigen Zusammenstellung des
 Fäkalmaterials im Vergleich zu den meisten Therapeu-
tika sowie der historischen Entwicklung von FMT
mangelt es bis jetzt an relevanten pharmakokineti-
schen oder metabolischen Daten. Die mit FMT asso-
ziierten Wirkstoffe sind vermutlich lebensfähige gast-
rointestinale Mikroben, die nicht metabolisiert werden
wie herkömmliche Arzneimittel. Stattdessen wird ein
Teil der Mikroben den Darm des Patienten kolonisie-
ren und sich vermehren, wodurch die herkömmliche
Mikrobiota überschrieben wird. Die inaktiven Be-
standteile der Fäkalien zusammen mit den Glycerin-
und salzhaltigen Hilfsstoffen werden vom Patienten
normal ausgeschieden, indem sie im Dickdarm absor-
biert oder als Stuhl eliminiert werden (6).
Die Ergebnisse der Behandlung mit FMT deuten da-
rauf hin, dass Fäkalien eine vorteilhafte Kombination
von Darmbakterienstämmen enthalten, weitaus reich-
haltiger im Vergleich zu herkömmlichen darmrevita-
lisierenden Mitteln und somit günstiger für die Repa-
ratur von gestörten nativen Mikrobiota durch die
Einführung einer vollständigen, stabilen Gemein-
schaft von Darmmikroorganismen sind. Fäkalien ent-
halten auch zusätzliche Substanzen (Proteine, Gallen-
säuren und Vitamine), die zur Wiederherstellung der
Darmfunktion beitragen könnten (17).

Fazit und Ausblick

Die zunehmenden Erkenntnisse rund um die Mikro-
biota des Menschen rücken auch mögliche Therapien
für psychiatrische Patienten vermehrt in den Vorder-
grund. Obwohl weder die Wechselwirkungen zwi-
schen Gehirn und Darmmikrobiom noch die Wech-
selwirkungen der Darmbakterien untereinander
vollständig verstanden werden, sehen viele Wissen-
schaftler ein grosses Potenzial in der Manipulation
der Darmmikrobiota. Weitere Studien sind notwen-
dig, um die Anwendung im Bereich der Depressionen
auf Sicherheit und Wirksamkeit zu prüfen. Jedoch
scheint das Potenzial der drei Ansätze Ernährungs-
umstellung, Probiotikasupplementation und FMT
vielversprechend für zukünftige adjuvante Behand-
lungsstrategien einer Depression zu sein.
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Die zunehmenden
 Erkenntnisse rund um
die Mikrobiota des
Menschen rücken auch
mögliche Therapien
für psychiatrische
 Patienten vermehrt 
in den Vordergrund.


