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Metabolom

* Gesamtheit aller im Korper
vorkommende Metaboliten
oder niedermolekularen
Stoffe bis zu einer
bestimmten GrofRe von 1500
Da.

Lipide, Aminosauren, kurze
Peptide, Zucker, Alkohole
oder organische Sauren




Tryptophan EhERgETIcA

* eine der 9 essentiellen Aminosauren
* Tagesbedarf flir einen Erwachsenen 3,5 bis 6 mg Tryptophan pro kg Korpergewicht (Young et al., 1996), kann
aber in Einzelfallen oder wahrend der Schwangerschaft auch hoher ausfallen (Lazaris-Brunner et al., 1998).

Tryptophan (und seine Metaboliten)

* regulieren physiologische Stressantworten Cortisol * = Serotonin uptake

erhohter Cortisolspiegel aktiviert das Tryptophan-abbauende Enzym Tryptophan-Pyrrolase
* beeinflusst die neuropsychatrische Gesundheit

* reguliert neurochemische Funktionen (kann bei Mangel u.a. zu oxidativen Stress fiihren)
e reguliert das Immunsystem
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Legende

e 5- HTP: 5- Hydroxy- Tryptophan
 TDO: Tryptophan-2,3-Dioxygenase (vorwiegend in der Leber)

* IDO: Indolamin-2,3-Dioxygenase (in allen Geweben wirksam, wobei
die Expression vor allem durch das Immunsystem reguliert wird)

* KMO: Kynurenin-3-Monooxygenase
* KAT: Kynurenin-Amino-Transferasen (KAT) 1-4
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Tryptophan Mangel Pl ik,
Nahrung Gestorte Aufnahme
 Fisch (Makrele, Thunfisch, Lachs, e Fructose-Malabsorption
Sardinen)

e entzlndliche

* Kdse (Edamer) Schleimhautveridnderungen

* NUsse (Cashews)

* Hihnerei

* Fleisch (Hihnchen, Rind)

e Hulsenfrichte (Sojabohnen)
e Kirbiskerne

* (Spirulina) Algen ?




Tryptophan Mangel: CNERGETICA
Y, Co-Faktoren | Nl

5-90% TRP bis95%

‘ IDO/TDO
/ i 1-10%
<

| 4
Proteinbiosynthese 5-HTP N-Formylkynurenin
Vit. B6 +
v v KAT
Serotonin Kynurenin —Wb Kynureninsaure
vit.B2 | KMO
Wichtige Co-Faktoren v _
* B Vitamine A S-OR-fynurenin —ypjichtige Co-Faktoren Kynureninstoffwechsel
* Folsaure SAM Vit';%g* * B2, B3, B6 Vitamine
* B6, B2 v ) + e Eisen
_ Melatonin Quinolinsaure
* Magnesium v * DHA
 SAM (S-Adenosylmethionin) PRPP &
* Eisen v
© 02 NAD
\r‘-lbb. 1: Stoffwechselweg 7

Mit freundlicher Genehmigung Labor Biovis




Indigenous bacteria produce metabolites that signal to
colonic enterochromaffin cells (ECs)

S s Tryptophan Mangel: ENERGETICA
e Darmflora

& basolaterally

Increased 5-HT uptake
— by circulating platelets &
T—=_® gctivation after stimulation

) Increased stimulation of
'>\‘@'/<~ myenteric neurons ~ Yano et al., 2015, Cell 161, 264—-276

&gutmotility  April 9, 2015 22015 Elsevier Inc.

Milchsaurebakterien produzieren Tryptophan u.a. Bifidobacterium infantis
bestimmte Metaboliten des Darmmikrobioms unterstitzen die Serotoninproduktion der Zellen in der Dickdarmwand (Yano
et al. 2015)
Mikrobiomveranderungen = Mangel an H202-bildenden Bakterien (u.a. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus gasseri) hat
Einfluss auf Darmschleimhaut = Irritationen = TRP geht dem Darm verloren
keimfreie Mdusen haben einen signifikant erniedrigten Serotoninspiegel im Blut. Lasst sich durch die Ubertragung von u.a.
Sporen bildende Bakterien steigern, insbesondere durch Clostridium-Keime (kurzkettige Fettsauren)
Junge Ratten, die taglich fir drei Stunden von ihrer Mutter getrennt wurden, zeigten im Forced Swim Test vermehrte
Immobilitat = depressives Verhalten.

Gabe von Bifidobacterium: |, depressives Verhalten im Forced Swim Test

Ausmal wie unter Citalopram (Desbonnet et al., 2010)
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A Tryptophan-Deficient Diet Induces Gut Microbiota Dysbiosis and
Increases Systemic Inflammation in Aged Mice

by " Ibrahim Yusufu 1.t &, ( ! Kehong Ding 1.1 &, { " Kathryn Smith 2 &, ({ " Umesh D. Wankhade 3.4 &
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defiziente Tryptophan Menge (0,1%)
Darmumgebung / -flora ?

empfohlene Tryptophan Menge (0,2%)

Zytokinproduktion
inflammatorischer Respons ?

Tryptophan reiche Ernahrung (1,25%)
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Darmmikrobiota ?

Coriobacteriia Spezies, Acetatifactor genus,

defiziente Tryptophan Menge (0,1%) Lachnospiraceae, Enterococcus faecalis
species, Clostridium sp genus, and
Oscillibacter genus
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Zytokinproduktion

> IL-6, IL-17A, IL-1a

defiziente Tryptophan Menge (0,1%) < IL-27
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Direkte Assoziation

Tryptophan Menge Nahrung
defiziente Tryptophan Menge (0,1%) und Darmmikrosystem

und Entztindungsreaktionen
lokal + systemisch = silent inflammation
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Quinolin- und Kynureninsaure
Y
\J

Gegenspieler Quinolin- und Kynureninsaure **

Quinolinsaure... Kynureninsaure...

é'};'t?;f"‘" Bitdung von Radikalen Cxidativen Substanaen fangt Radikale Oxidatve Substanzen (ROS) ab
hemmt anti-oxidative Ensyrma cesSchitzt anvi-oxidative Ernsyrme
~-reduziert mitochondriale Aktivitat ---Steigert mitaochondriale Aktivitat bei Stress
conrldiert Proeimne und Lipide der ceSchilitzt Proteine und Lipide der
Mitachondrienmemlbran mMitachondrienmembran
LSEErE Artmungskomplese ---belebt Atmungskomplexe

=2 Quinoalinsdaure ist =2 Kynureninsaure ist

ein starker Mitochondrienkiller ein wichtiger Mitochondrienschltzer

| Boelis: Tabor Movis Diegmomtk GmbEL
Mi; frggnglighgr ggnghmiﬁgng Liggr Bigvii ‘



] ) :rran.Sfer ENERGETICA
Patient*in mit Reizdarm-Syndrom = 7lecee.

IBS Patienten Erfassung

. : IBS Pilotstudie: Reizdarmdiagnostik
biovis’ Reizdarmprofil
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Abb. 6

Pilotstudie mit 45 IBS-Patienten verifiziert wertvolle diognostische Parameter
(Quelle: Eigene Darstellung nach Schitz et al, 2019)

KYN 4 IDO 4 QUINA 4

Abb. 2: Erkrankungen mit chronischen Entziindungen

Mi; frggnglighgr ggnghmiﬁgnﬁ Liggr Bigvii ‘



Transfer ENERGETICA
TherapiemaRnahmen ralica.

TRP Mangel Stuhl

Tryptophan (CAVE bei Einnahme von zB Antidepressiva, Migranemedikamente, MAO-Hemmer)
Co-Faktoren: B6, Mg, SAM

Aufbau Darmschleimhaut

Entzindungshemmend: Omega-3, Curcumin

gesteigerte IDO Aktivitat
- Curcumin, Omega-3, Quercetin, Resveratrol, Berberin

erhohte Ratio Quinolinsdure/Kynureninsadure

Omega-3 v.a. DHA
Weihrauchextrakt

moderater Sport Umwandlung von Kynurenin in Kynureninsiure
fordern:
moderater Ausdauersport (3-4 x Woche Uber 45-60 min)
ketogene Ernahrung
Omega 3-Fettsauren
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Take-home-messages

# 1 Tryptophan sorgt fur Energie

# 2 Ein aktiviertes Immunsystem klaut Energie

# 3 Was im Darm passiert, bleibt nicht im Darm
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