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Ein gut funktionierendes Immunsystem schützt vor 
Pathogenen. Es ist vierstufig aufgebaut: Es bildet eine 
Barriere, identifiziert das Pathogen, eliminiert es und 
behält den Angreifer im Gedächtnis, um beim nächs-
ten Mal schneller und stärker reagieren zu können. 
Die Memoryfunktion ist die zentrale Funktion bei der 
Impfung, zurzeit ein wichtiges Thema.
Das Immunsystem ist sehr komplex aufgebaut. 
Grundsätzlich unterscheide man die angeborene Im-
munität, zum Beispiel mit der Barrierefunktion, na-
türlichen Killerzellen, dem Komplementsystem und 
der Phagozytose, von der erworbenen Immunität und 
der humoralen Immunität durch die B-Zellen und die 
Plasmazellen, die Antikörper sezernierten, und die 
T-Lymphozyten, die zytotoxische oder regulatorische 
Aufgaben hätten, wie Prof. Philip Calder, Prof. of Nu-
tritional Immunology, University of Southampton 
(UK), darlegte (1). All diese Bestandteile haben spezi-
fische Aufgaben, diese führen aber nur zum Ziel, 
wenn das Zusammenspiel funktioniert.

Vielfältige Interaktionen zwischen  
Darmwand und Mikrobiom

Das Immunsystem befindet sich überall im Körper, 
beispielsweise in der Blutbahn und in den lymphati-
schen Organen wie Lymphknoten oder der Milz. Man 
schätzt aber, dass sich 70 Prozent aller Immunzellen 
in der Darmwand befinden. Die Aufgabe des Immun-
systems ist es, gegen invasive Pathogene eine starke 
Immunreaktion auszulösen, gegen Proteine der Nah-
rungsmittel hingegen eine Toleranz zu vermitteln. 
Der Inhalt des Darms wird also von Immunzellen ge-
prüft, diese wandern dann zu den mesenterialen 
Lymphknoten, wo sie mit anderen Immunzellen 
kommunizieren. Dort werden dann die «immunolo-
gischen Entscheidungen gefällt», welche Art der Im-
munantwort nötig ist. Einzelne dieser Immunzellen 
gehen zurück zur Darmwand und übermitteln die 
Antwort. Andere Immunzellen gehen von den me-
senterialen Lymphknoten auch zu anderen Lokalisa-
tionen, zum Beispiel zur Lunge. Es gibt also eine im-
munologische Verbindung zwischen Darm und 
Lunge (2). 

Das Mikrobiom interagiert also mit der Darmwand 
und mit dem Immunsystem, und umgekehrt inter-
agiert das Immunsystem mit dem Mikrobiom. Das ist 
eine gegenseitige Beeinflussung. Unser Immunsys-
tem versucht, die Mikroben zu kontrollieren, die sich 
im Darmlumen befinden, jedoch kann das Mikro-
biom die Immunzellen durch Signale immunologisch 
prägen – so wird beispielsweise die Reifung gewisser 
Immunzellen unterstützt (3, 4).
Es stellt sich die Frage, wie das Darmmikrobiom die 
Immunität des Wirts beeinflusst. Grundsätzlich gibt 
es zwei Arten, um auf das Mikrobiom zu wirken. In 
Analogie zur Gartenarbeit mit «Säen und Düngen». 
So enthalten Präbiotika lebensfähige Mikroorganis-
men, und Präbiotika sind Substrate, welche das 
Wachstum des Mikrobioms im Darm fördern. 

Nachweis der immunologischen Wirkung

Schon früh wurde die Wirkung von Probiotika in 
Ex-vivo-Experimenten untersucht. In einer nicht 
kontrollierten Studie bekamen 30 gesunde ältere Pro-
banden (63 bis 84 Jahre, Durchschnittsalter 69 Jahre) 
Bifidobacterium lactis in fettarmer Milch, später ent-
fettete Milch ohne Bifidusbakterien. Es gab drei Pha-
sen: die Start-, die Beobachtungs- und die Wash-
out-Phase, die jeweils 3 Wochen dauerten. Man 
konnte während der Gabe des Bifidobacteriums be-
obachten, dass sich die Zahl der Phagozytose durch 
Neutrophile und Monozyten und die Aktivität der 
natürlichen Killerzellen erhöhte. Speziell an der Stu-
die ist, dass nach Stopp der Probiotikagabe der Effekt 
wieder verschwand (5). Das zeigt also eine Ursache- 
Wirkungs-Beziehung zwischen Probiotika und der 
Stärke der Immunantwort. 
Die gleiche Forschergruppe führte eine weitere Studie 
durch, dieses Mal eine randomisierte, kontrollierte 
Studie. Gesunde ältere Probanden zwischen 60 und 
83 Jahren (durchschnittlich 69 Jahre) wurden in zwei 
Gruppen eingeteilt. Die eine bekam Bifidobacterium 
lactis in fettarmer Milch, 6 Wochen Intervention, 6 
Wochen Wash-out, die Kontrollgruppe fettarme 
Milch ohne Probiotika.

Immer mehr Studien untersuchen, wie Pro- und Präbiotika das Immunsystem beeinflussen. 
Besonders aktuell ist die Frage, ob diese Substanzen die Immunantwort nach einer Impfung 
verstärken können. Das wäre gerade bei älteren Patienten wichtig, die oft eine geringere  
Immunantwort generieren als jüngere. 

Influenzaimpfung, Diarrhö, respiratorische Infekte

Mikrobiom beeinflusst die Immunabwehr
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Die Probiotika erhöhten signifikant die Produktion 
von Interferon alpha und die Phagozytose durch 
Neutrophile in der Interventionsgruppe. In dieser 
Studie sank während der 6-wöchigen Wash-out-
Phase die Phagozytose der Neutrophilen nicht. Eine 
wichtige Erkenntnis hier ist aber, dass die Probiotika 
tatsächlich einige messbare Immunfaktoren verän-
dert haben (6).

Impfung unter Präbiotika

Die Impfung ist eine kontrollierte Herausforderung 
für das Immunsystem, die beispielsweise an der Anti-
körperproduktion gemessen werden kann. Dieses 
Resultat kommt nur zustande, wenn die verschiede-
nen Komponenten des Immunsystems zusammen-
arbeiten.
In einer Studie mit gesunden Probanden mittleren 
Alters (45–63 Jahre) wurde die Antikörperbildung 
nach der Influenzaimpfung gemessen. 22 Probanden 
bekamen Präbiotika in Form von Inulin und kurzket-
tigen Fructooligosacchariden (8 g/Tag), 22 Proban-
den bekamen Plazebo. Nach 4 Wochen wurden die 
Probanden geimpft. Die Antikörperproduktion 
wurde nach 0, 2 und 4 Wochen nach der Impfung 
gemessen. Bei H3N2 konnten bei der Interventions-
gruppe signifikant höhere Antikörpertiter gemessen 
werden, der Unterschied blieb nach Absetzen der 
Präbiotika bestehen (7).

Impfung unter Probiotika

In einer anderen Studie wurde der Effekt von zwei 
verschiedenen Probiotika bei jüngeren gesunden 
Probanden (n = 211) mit einem Durchschnittsalter 
von 33 Jahren geprüft. 211 Probanden wurden in vier 
Gruppen eingeteilt. Zwei Gruppen erhielten entwe-
der ein Bifidobacterium als Kapsel oder ein Plazebo, 
die beiden anderen Gruppen ein Lactobazillus als 
Milchdrink oder ein Plazebo, das während 6 Wochen.
Nach 2 Wochen wurden die Probanden gegen die sai-
sonale Influenza geimpft. Die Antikörper wurden 2 
und 6 Wochen nach der Impfung gemessen. Beide 
Probiotika erhöhten die impfspezifischen Antikörper 
signifikant. Die Studie untersuchte auch, welcher 
Prozentsatz der Probanden in der Probiotikagruppe 
einen mindestens 2-fach höheren Anstieg im Ver-
gleich zu den Kontrollen aufwies. Sowohl bei den Bi-
fidus-Kapseln als auch bei den Lactobazillus-Drinks 
erreichte ein signifikant höherer Prozentsatz der Pro-
banden eine mindestens 2-fach höhere Antikörper-
zahl (8).
Das sind also zwei Studien, die zeigen, dass sowohl 
Präbiotika als auch Probiotika die Immunantwort 
nach der Impfung verbessern können.

Probiotika unterstützen Impfung 
bei älteren Patienten

Gerade bei älteren Patienten ist die Immunantwort 
auf die Impfung oft geringer als bei jüngeren. Deshalb 
war es besonders interessant zu erfahren, ob Probio-

tika in dieser Altersgruppe die Immunantwort ver-
stärken. 
In einer randomisierten, doppelblinden, kontrollier-
ten Multizenterstudie erhielten 222 gesunde ältere 
Bewohner eines Altersheims (Durchschnittsalter 85 
Jahre) einen Joghurt-Drink mit Lactobacillus casei 
oder ein gewöhnliches Joghurt für 13 Wochen. 4 Wo-
chen nach Beginn der Studie wurden sie geimpft.
Die immunologische Antwort wurde 3, 6 und 9 Mo-
nate danach gemessen. Da der Impfstoff drei Viren-
stämme enthielt, wurden die Antikörper getrennt 
gemessen. Für alle drei Stämme waren die Werte kon-
sistent höher, aber nur bei einem Stamm wurde eine 
statistische Signifikanz erreicht (9). 
Die durch die Impfung erlangte Immunantwort kann 
man nicht nur durch Messung der Antikörper (Sero-
konversion) beurteilen. Man kann die Immunant-
wort statistisch auch anhand der Seroprotektion  
erfassen. Das bezeichnet das Erreichen eines Antikör-
pertiters ≥ 1:40. In dieser Studie zeigte sich, dass der 
Anteil der Patienten, die eine deutlich bessere Sero-
konversion aufwiesen, bei beiden Probiotika deutlich 
höher war. Diesen höheren Antikörpertiter konnte 
man über 5 Monate beobachten (9).
In einer Metaanalyse wurde die Wirkung von Probio-
tika und Präbiotika auf die Immunantwort bei Influ-
enzaimpfung bei Erwachsenen untersucht. Dabei 
wurden neun randomisierte, kontrollierte Studien 
mit 623 Erwachsenen eingeschlossen. Die Metaana-
lyse zeigte, dass sowohl die Probiotika als auch die 
Präbiotika die Immunantwort bezüglich Serokonver-
sion und Seroprotektion verbessern konnten, beson-
ders bei gesunden älteren Personen (10). Diese Resul-
tate sind ermutigend. Allerdings wurden in den 
Studien unterschiedliche Substanzen verwendet. Es 
wäre wünschenswert, wenn es noch mehr Daten dazu 
gäbe.

Gastrointestinale Infektionen

Nach den Effekten auf die Immunantwort auf die 
Impfung stellt sich die Frage, wie das Mikrobiom 
konkret Infektionen beeinflusst. Dazu wurden viele 
Studien zu gastrointestinalen und respiratorischen 
Infektionen bei Erwachsenen und Kindern sowie 
viele systematische Reviews und Metaanalysen 
durchgeführt. So konnte nachgewiesen werden, dass 
Probiotika das Risiko für eine Diarrhö bei Kindern 
reduzieren oder deren Dauer verkürzen können 

Wichtige Begriffe:
Serokonversion: Entwicklung von spezifischen Antikörpern

Seroprotektion: Antikörpertiter  1:40

Probiotika enthalten lebende Bakterien. Verwendet wer-
den Bifidobakterien sowie verschiedene Stämme von Lacto-
bazillus.

Präbiotika sind Lebensmittelbestandteile, die vom Mikro-
biom genutzt werden und damit deren Wachstum unter-
stützen.
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 (11–16). Dabei wurden allerdings unterschiedliche 
Probiotika verwendet. 
Auch bei Erwachsenen haben systematische Reviews 
und Metaanalysen gezeigt, dass unter Probiotika das 
Risiko für eine antibiotikaassoziierte Diarrhö ver-
mindert werden konnte und dass Probiotika bei ih-
nen als Therapie eingesetzt werden können (17–22).

Mikrobiom mit Wirkung auf respira-
torische Infekte

Dass Probiotika eine Wirkung auf gastrointestinale 
Infektionen haben, ist nicht erstaunlich. Doch das 
Mikrobiom hat auch eine Schlüsselrolle beim Im-
munsystem bei Infekten des oberen Respirations-
trakts (3). Zwei Studien kamen zu dem Schluss, dass 
bakterielle Signale aus dem Darm einen starken Ein-
fluss auf die antibakterielle Abwehr in entfernteren 
Organen, wie der Lunge, haben. Das Mikrobiom 
kann also nicht nur lokale, sondern auch systemische 
Signale programmieren (23, 24).
In einigen Studien wurde der Zusammenhang zwi-
schen der Einnahme von Probiotika und respiratori-
schen Infekten untersucht. Verschiedene Metaana-
lysen zeigen, dass eine Reihe probiotischer Substanzen 
bei Kindern die Häufigkeit oder die Dauer von respi-
ratorischen Infektionen, vor allem des oberen respi-
ratorischen Trakts, reduzieren können (25–27).
Metaanalysen, die Studienergebnisse für Erwachsene 
und Kinder zusammenfassten, kamen ebenfalls zu 
dem Schluss, dass die Dauer der Krankheit und der 
Gebrauch von Antibiotika verringert werden konn-
ten. Auch hier ist die Evidenz recht gut (28, 29). 
Zusammenfassend kann gesagt werden, dass Probio-
tika die Kolonisation durch pathogene Darmbakte-
rien hemmen können und es dadurch zu weniger 
gastrointestinalen Infektionen kommt. Aber Probio-
tika haben auch die Fähigkeit zur Kommunikation 
mit den Immunzellen. Dadurch wird die Abwehr 
gegen Bakterien und Viren gestärkt, nicht nur im 
Darm, sondern auch auf systemischer Ebene, bei-
spielsweise in der Lunge.

 Barbara Elke

Quelle: «Verbessern Sie Ihr intestinales Mikrobiom! Evidenz zum ‹Wie?› 
und ‹Warum?›, Vortrag Prof. Philip Calder im Rahmen des Satellitensym-
posiums von Danone, Kongress Nutrition 2021, 24. Juni, virtuell.
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