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icht jedem ist dieser Gedanke geheuer, aber wir wissen seit einigen Jah-

ren, dass jeder unserer Korperzellen durchschnittlich 1,3 Bakterienzellen

zur Seite stehen. Die meisten davon leben in unserem Dickdarm. lhre

Gemeinschaft wird als Mikrobiom bezeichnet. Da sich diese Mikroorganismen, auf

Uiber 1.000 Arten verteilen, Ubertrifft die Anzahl der bakteriellen Gene die unserer

eigenen um den Faktor 150.

Warum sollte uns das interessieren?
Weil Wissenschaftler heute bei rund
90% aller Erkrankungen einen Zu-
sammenhang mit dem Darmmikro-
biom sehen. Bei vielen Erkrankungen
— wie auch mit dem Alter — nimmt
die Bakterienvielfalt im Darm nach-
weislich ab. Andersherum betrachtet,
scheint die Diversitéit des Mikrobioms
die Grundlage fiir die Widerstandsfa-
higkeit des Korpers zu sein.

Das ldsst sich leicht erkldren,
denn Darmbakterien liefern ein brei-
tes Spektrum an Stoffwechselpro-
dukten, die fiir die Gesundheit von
Mensch und Tier unerlisslich sind —
fiir die Versorgung mit Nahrstoffen,
das Immunsystem, die Stoffwechsel-
funktionen und nicht zuletzt unsere
Psyche. Weniger verschiedene Bak-
terien bedeuten tendenziell weniger
verschiedene Stoffwechselprodukte.

Positive Wirkungen auf das Darmmikrobiom

Ein gesunder Lebensstil und eine
ballaststoffreiche Erndhrung helfen,
ein ausgewogenes, leistungsfihiges
Darmmikrobiom zu erhalten. Das
Darmmikrobiom lésst sich dariiber
hinaus aber auch gezielt beeinflus-
sen — mit Probiotika. Das sind Pro-
dukte auf Basis lebender Bakterien.
Diese konnen im Darm direkt durch
die von ihnen gebildeten Substanzen
(wie z.B. Milchsdure) oder indirekt
durch ihren Einfluss auf die Mikro-
biom-Zusammensetzung positive
Wirkungen entfalten.

Bei Evonik beschiftigen wir uns
seit lingerem mit der Bedeutung
des Mikrobioms fiir die Darmge-
sundheit. Immer breitere Anwen-
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dungsmoglichkeiten fiir probioti-
sche Produkte zeichnen sich ab.
Unsere ersten Probiotika waren
fiir Nutztiere bestimmt. Das Produkt
GutCare, bspw., wurde entwickelt,
um bei Hithnern {iiber die Verén-
derung der Zusammensetzung des
Mikrobioms die Ansiedlung von pa-
thogenen Keimen wie Clostridium
perfringens zu erschweren. Dieser
Krankheitserreger verursacht welt-
weit gro3e wirtschaftliche Schiden
in der Hithnerhaltung. Das Produkt,
das einen Stamm des Bakteriums
Bacillus subtilis enthéilt, wird seit
2017 erfolgreich in den USA, in Chi-
na, Indien sowie weiteren Lindern
vermarktet und trdgt dazu bei, den
préaventiven Einsatz von Antibiotika
im Hiihnerstall zu reduzieren.
Nach diesem Erfolg war unse-
re Neugier geweckt. Wir wollten
genauer verstehen, wo was im
Hithnerdarm passiert. Und hierzu
brauchten wir ein Modell, das den
Hithnerdarm und das physiologische
Geschehen darin simuliert. Die vom
Bundesministerium fiir Bildung und
Forschung (BMBF) geforderte Inno-

Das Hiihnerdarm-Modell von Evonik: Bis zu fiinf GlasgefaBe, die durch Schlauche und Réhren mitein-

ander verbunden sind, Reagenzien und Messgerate.

Diversitat halt fit

Fiir probiotische Produkte zeichnen sich immer breitere Anwendungsmaoglichkeiten ab

vationsallianz GOBI (Good Bacteria
and Bioactives in Industry) ermdog-
lichte uns, ein solches, weltweit ein-
zigartiges Modell zu entwickeln. Seit
2018 wird es an unserem Standort
Halle-Kiinsebeck intensiv genutzt.

Fiir jeden Abschnitt des Verdau-
ungstrakts und sein spezifisches
Milieu steht ein Glasgefd 3. In Reihe
geschaltet, simulieren sie das Ge-
schehen im gesamten Verdauungs-
system. Wir kénnen die Bakterien
mit Magensidure, Gallensalzen, En-
zymen, konkurrierenden Mikroben
und anderen Belastungen nachein-
ander konfrontieren - in natiirlicher
Reihenfolge und realistischer Zeit.
An jeder Stelle des Modells lassen
sich Proben ziehen. So sehen wir
genau, inwieweit Bedingungen die
probiotischen Bakterien beeinflus-
sen und umgekehrt.

Wirkung von Probiotika auf das Mikrobiom

Um herauszufinden, ob sich die Zu-
sammensetzung des Mikrobioms
durch Zugabe eines Probiotikums
oder einer anderen Substanz ver-
dndert, fiihren wir eine DNA-Se-
quenzierung durch. Dabei wird die
Gesamtheit der Gene einer Probe
aus dem Darmmodell oder einer
Fédzesprobe analysiert. Bioinforma-
tiker konnen aus diesen Daten eine
grobe Verteilung der vorhandenen
Bakteriengruppen erstellen und
mogliche Verdnderungen erkennen.
Sie konnen aus den Gensequenzen
sogar ablesen, welche Fédhigkeiten
eine Bakteriengesellschaft besitzt
— etwa zur Produktion bestimmter
Metabolite. Und diese sind von noch
groflerem Interesse als die Bakteri-
en selbst, weil man ihre Funktion im
Organismus besser kennt.

Zu diesen auch fiir Menschen
sehr interessanten und relevanten
Metaboliten gehort Butyrat, eine
kurzkettige Fettsdure. Butyrat ist

Die ,,siile” Nadel im Heuhaufen
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Wie produziert man Proteine nachhaltig?

,Die Natur hat die Losung“ sagten
sich die Biotechnologen und Biopro-
zess-Spezialisten bei BRAIN Biotech.
Fermentationen liegen klar im Trend
und gezielte Fermentationsprozesse,
neudeutsch ,precise fermentation®,
ist eine Kernexpertise des Unter-
nehmens. Inshbesondere das Finden
des besten Produktionsstammes und
die Skalierung eines Prozesses vom
Labor in den Produktionsmafstab
ist eine Kompetenz, die am Beispiel
von Enzymen - ebenfalls Proteine —
iiber viele Jahre in der Unterneh-
mensgruppe aufgebaut wurde.

Zur nachhaltigen Produktion
von Brazzein durch einen GRAS-
(Generally Recognized As Safe) Mi-
kroorganismus war es notig, den
einen geeigneten Stamm zu finden,
den Bauplan fiir Brazzein in den
Produzenten einzubringen, einen
Bioprozess zu entwickeln, diesen
zu optimieren und in einen Pro-
duktionsmaf3stab zu bringen. Dies
war Gegenstand einer mehrjihri-
gen Forschungsphase, welche nun
in eine Vereinbarung zwischen Ro-
quette Freres und BRAIN Biotech
zur Produktion und Zulassung von
Brazzein fiir den Lebensmittel- und
Getrinkesektor miindete. Unter Ein-
bindung von Partnern aus der Kon-
sumgiiterindustrie werden die Wei-

chen gestellt, dass Brazzein in ein
paar Jahren die Palette der Sii3stof-
fe und damit den Werkzeugkasten
fiir die Reformulierung von zucker-
reduzierten Produkten erweitern
kann. Mit einem zuckerdhnlichen
SiiBstoff werden Produkte maglich,
die durch hohe Akzeptanz, basie-
rend auf einem guten Geschmack,
einen groBen Beitrag zu gesiinderer
Erndhrung leisten kénnen.

Katja Riedel, Technical Business
Development Manager, BRAIN
Biotech AG, Zwingenberg
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der wichtigste Energielieferant fiir
Darmzellen. Wie wissenschaftliche
Studien zeigen, ist die Substanz fiir
eine gesunde Darmschleimhaut und
eine gute lokale Immunabwehr un-
verzichtbar.

Inzwischen haben wir einen Weg
gefunden, die Butyrat-Bildung im
menschlichen Darm zu steigern,
indem wir einen probiotischen Bak-
terienstamm mit einem Proteinbau-
stein, einem Dipeptid, zusammen-
gebracht haben. Wie Tests zeigen,
steigert bereits jede Zutat fiir sich
die Butyrat-Bildung durch die natiir-
lichen Darmbakterien, in Kombinati-
on allerdings stédrker als durch Addi-
tion der Einzeleffekte erwartbar. Wir
sprechen bei einer solchen synergis-
tischen Wirkung von Synbiotika.

Schutzhiille fiir Nahrungserganzungsmittel

Aus den Tests wissen wir auch, dass
das Bakterium und das Dipeptid den
Beginn des Dickdarms erreichen
miissen, um wirksam werden zu
konnen. Denn dort sind die Buty-
rat-bildenden Bakterien angesiedelt.
Den geschiitzten Transport durch
den Verdauungstrakt gewéhrleistet
eine von Evonik fiir Nahrungsergéin-
zungsmittel entwickelte Schutzhiille:
Eudraguard biotic. Die Kapsel ,er-
kennt* den Ubergang vom Diinn-
darm zum Dickdarm am pH-Wert-
Anstieg, 16st sich genau an dieser
Stelle auf und gibt ihre Inhaltsstoffe
dort frei, wo sie gebraucht werden.

An einem Modell dhnlich dem
Hiithnerdarmmodell in Halle-Kiinse-
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beck lieB sich genau nachvollziehen,
wie sich die Kapseln mit Bakterium
und Dipeptid im menschlichen Ver-
dauungstrakt verhalten, dass Bak-
terium und Dipeptid den Zielort im
Dickdarm erreichen und dass dies
mit einem Anstieg der Butyrat-Bild-
ner im Dickdarm einhergeht. Das
hat auch eine kleine Pilotstudie am
Menschen bestétigt.

Auf dieser Grundlage soll nun
eine innovative Systemlosung fiir
Geschiftskunden entwickelt wer-
den, die Anwendungen fiir das
Darmgleichgewicht auf den Markt
bringen wollen. Evonik liefert die
Wissenschalft, alle Zutaten und eine
zielgruppenspezifische Positionie-
rung. Die Formulierungen ermog-
lichen zudem zuldssige Aussagen
iiber einen bestimmten gesundheit-
lichen Nutzen - sog. Health Claims —
fiir die Verbraucherkommunikation.
Da in der EU gesundheitsbezogene
Aussagen fiir probiotische Bakteri-
en nicht ohne Weiteres erlaubt sind,
dienen Inhaltsstoffe
dazu, den potenziellen Nutzen des
Produkts besser zu verdeutlichen.

zusitzliche

So verwandeln wir Wissen in Nut-
zen — fiir Tier und Mensch.

Heike tom Dieck, Head of
Innovation Domain Integrated
Nutritional Concepts, Creavis,
Hanau-Wolfgang und
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