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-syche und

Verdauungstrakt

Die Forschungsergebnisse der letzten Jahre zeigen, wie psychische Prozesse die

Magen-Darm-Funktionen und die immunologischen Prozesse im Verdauungstrakt

beeinflussen. So kann experimenteller Stress zu Veranderungen der Motilitat des

DUnn- und Dickdarms oder zur Verstarkung von Osophaguskontraktionen flihren.

Zunehmend belegen kontrollierte Studien den Erfolg von psychotherapeutischen

Interventionen. Von Gabriele Moser*

Geschichtliches
zur Forschung

Der Zusammenhang zwischen psy-
chischen Faktoren und dem Gastrointes-
tinaltrakt ist schon seit langem bekannt.
Bereits 1833 berichtete der kanadische
Chirurg Beaumont Uber seine Beobach-
tungen bei einem Patienten mit einer
traumatisch  verursachten  gastrischen
Fistel. Er beschrieb als einer der ersten
die Durchblutungsanderung der Magen-
schleimhaut und Anderungen der Sekreti-
onsaktivitat in Reaktion auf psychologische
und physiologische Reize. Sigmund Freud
beschrieb 1895 die Wirkung von Angst
auf Korpervorgange und diskutierte ihre
Bedeutung beim ,Colon irritabile“, wobei
er die Unterschiede der Symptombildung
bei akuter Angst und bei chronischer Angst
betonte. Die Assoziation zwischen gastro-
intestinalen Funktionen und Stimmungen
wurde spater von mehreren bekannten
Forschern wie Iwan Pavlov, Walter Cannon,
Tom Almy and Stewart Wolf beschrieben:
Paviov zeigte 1910 als erster bei seinen
Hunden, dass Saure-Sekretion durch psy-
chische Faktoren Uber den N. vagus ver-
mittelt werden kann. Weitere Studien von
Wolf haben an Patienten mit gastrischen
Fisteln gezeigt, dass verschiedene Emo-
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tionen unterschiedliche Veranderungen
in der Magenfunktion bewirken konnen.
Zom, Aggression, aber auch intensives
Wohlbefinden waren assoziiert mit einer
starkeren Schleimhautdurchblutung und
einer gesteigerten Motilitdt sowie Sekre-
tion. Umgekehrt war Furcht oder Depres-
sion wie zum Beispiel bei Trennung oder
Vernachlassigung von Schleimhautblésse
und einer verminderten Sekretion sowie
Motilitat begleitet.

sBauchhirn“ und
intestinales Mikrobiom

Das enterale Nervensystem (ENS) wird
auch das ,Bauchhirn“ genannt. Auferdem
gibt es eine Fulle von Neurotransmittern
im Darm, die als Mediatoren vieler Stress-
reize fungieren und sowohl im Zentralner-
vensystem als auch im Gastrointestinal-
trakt gefunden werden. Das intestinale
Mikrobiom beherbergt 1x10* bis 1x10
Mikroorganismen, das sind zehn Mal
mehr Zellen als die Anzahl der humanen
Zellen im Korper und es besteht aus 150
x mehr Genen als das menschlische Ge-
nom. Darmbakterien funktionieren wie
ein metabolisches Organ und spielen
nicht nur eine entscheidende Rolle bei
der Entwicklung des angeborenen und

erworbenen Immunsystems sondern auch
bei der Bereitstellung von Neurotrans-
mittern wie zum Beispiel Tryptophan-/
Serotonin-Metabolismus und Gamma-
Amino-Buttersaure (GABA) - siehe Grafik
1. Darmbakterien sind vermutlich auch
von Geburt an bei der Gehirnentwicklung,
der Myelinisierung und der synaptischen
Vernetzung von Bedeutung.

Neuere Studien weisen darauf hin,
dass es bei Stérungen des intestinalen
Mikrobioms in einem bestimmten Zeitfen-
ster der Entwicklung auch zu Stérungen
der psychischen Entwicklung und Erkran-
kungen wie Autismus, Impuls-Kontrollsto-
rungen, Angststorungen und Depressi-
onen usw. kommen kénnte. Tierversuche
an keimfreien Mausen haben gezeigt,
dass auch die Entwicklung der Blut-Himn-
Schranke ein intaktes Mikrobiom bendo-
tigt. In Stuhltransplantationen bei Mau-
sen wurde nachgewiesen, dass mit der
Transplantation der Darmkeime auch psy-
chische Faktoren wie angstliches Verhal-
ten und Essverhalten ,mittransplantiert”
werden konnen. Dass eine probiotische
Modulation des intestinalen Mikrobioms
auch beim Menschen eine Anderung der
Aktivitat von Hirnregionen, die Emotionen
und Empfindungen kontrollieren, bewirken
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kann, zeigten Tillisch et al. 2013 in einer
doppelblind randomisiert kontrollierten
Studie mittels funktionellem Magnet-
resonanz-lmaging (fMRI) an gesunden
Frauen.

Physiologische
Reaktion auf Stress

Endokrine und immunologische Stress-
mediatoren im Lumen und in der Darm-
wand kdnnen Uber die Mastzelldegranu-
lation auch die intestinale Permeabilitat
steigern. Dies ermdglicht die Penetration
von Antigenen und gangigen Mikroben in
die Lamina propria, was im Stressmodell
beim Tierversuch eine Entziindung initiiert.
Cortico-releasing-factor (CRF) und Sub-
stanz P kénnen auch die Produktion von
pro-inflammatorischen Zytokinen wie In-
terleukin-1, Interleukin-6 und TNF-alpha
stimulieren, die fur den Beginn und die

Aufrechterhaltung von chronisch entziind-
lichen Darmerkrankungen wichtig sind.
Weiters werden durch Katecholamine das
Wachstum und die Pathogenitat von Gram-
negativen Keimen stimuliert. Dadurch ver-
andert sich das intestinale Mikrobiom und
es kann zu einer Dysbalance der Keime
im Sinn einer Dysbiose flhren. Im Tierver-
such wurden diese Stressreaktion und die
mangelnde Entwicklung des intestinalen
Mikrobioms bei Trennung von jungen Mau-
sen vom Muttertier nach der Geburt nach-
gewiesen. Bei Dyshiose ihres Mikrobioms
zeigten die Mause im Erwachsenenalter
ein gesteigertes Angstverhalten, Depressi-
vitat und eine inadaquat langer anhaltende
Stressreaktion. Stress steigert neben der
intestinalen Permeabilitdt und der Produk-
tion von pro-inflammatorischen Cytokinen
auch die intestinale Sekretion von Elektro-
lyten, Schleim und Wasser, was mit Durch-
fallen assoziiert sein kann.

Einfluss von
Emotionen und Stress

Experimenteller Stress kann zu Ver-
anderungen der Motilitat des Dunn- und
Dickdarms oder zur Verstarkung von Oso-
phaguskontraktionen flhren. So kann
zum Beispiel experimentell induzierter
Arger oder Angst die Dickdarmmotorik
steigern. Psychischer Stress aktiviert die
Kolonmotilitdt und fahrt zu einer gestei-
gerten und prolongierten Aktivitat. In
Tiermodellen konnte dargestellt werden,
dass psychischer Stress den Transit im
Magen und Dunndarm hemmt, wahrend
er die Kolonmotilitat stimuliert. Gorard
et al. konnten nachweisen, dass eine
Angststorung beim Menschen mit einer
gesteigerten Transitzeit korreliert und de-
pressive Patienten eine Tendenz zu einer
Verlangerung der (gesamten und der oro-

zOkalen) Transitzeit zeigten. Signifikant M
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war in dieser Studie der Zusammenhang
zwischen dem Schweregrad der Depressi-
on (-scores) und der Transitzeit. Jiang et
al. zeigten, dass sich in den Stuhlproben
von (akut) Depressiven eine signifikant
geringere Diversitat von Bakterien be-
findet. Menschen mit funktionellen und
entziindlichen gastrointestinalen Erkran-
kungen weisen grofiteils ebenso eine Dys-
biose auf und sind besonders bei einem
schweren Krankheitsverlauf haufiger de-
pressiv, angstlich, und zeigen eine visze-
rale Hypersensitivitat auf normale Reize
im Verdauungstrakt. Menschen, die an
funktionellen Darm-Stoérungen leiden, zei-
gen im Vergleich zu Beschwerdefreien eine
gesteigerte und qualitativ unterschied-

Bidirektionale Kommunikation

liche physiologische Reaktion auf Stress.
Auch hier sind in der Anamnese haufig
Antibiotika oder Infektionen Ausldser fur
ein Reizdarmsyndrom, das mit Dysbiose
und Stérung der Bauch-Hirn-Achse ein-
hergeht (Grafik 2).

In den letzten Jahren wurde das Phéa-
nomen der viszeralen Hypersensitivitat ge-
genlber physiologischen Reizen intensiv
untersucht. In einer Studie wurde gezeigt,
dass Stress auch die viszerale Perzepti-
on im Osophagus verandern kann: Zum
Beispiel nehmen bis zu 60 Prozent der
Patienten mit einer Refluxsymptomatik
unter Stressbedingungen ihre Beschwer-
den verstarkt oder Uberhaupt erst wahr.

zwischen Verdauungstrakt und Gehirn

und der Einfluss von Darmbakterien auf die Psyche (nach Dinan et al. 2015)
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Mittlerweile ist gut belegt, dass Stress
und affektive (emotionale) Stérungen ei-
nen (zentral) modulierenden Effekt auf
biologisch getriggerte entziindliche Er-
krankungen wie auch auf funktionelle
Stérungen des Verdauungstraktes haben.
Verschiedene Merkmale des Reizdarm-
syndroms lassen eine Einbeziehung des
(emotionalen) limbischen Systems vermu-
ten. Die gleichzeitige Wirkung von Stress
auf Motilitat, Sekretion und Immunfunk-
tion hangt teilweise von der Stimulation
der CRF-Rezeptoren ab. Dies unterstitzt
die Hypothese, dass CRF in der Stress-
abhangigen Auslésung von Symptomen
des Reizdarmsyndroms und vermutlich
auch bei der Exazerbation von chronisch
entziindlichen Darmerkrankungen (CED)
eine SchlUsselrolle einnimmt. Bernstein
et al. wiesen in einer prospektiven Stu-
die an mehr als 550 Menschen mit einer
chronisch entziindlichen Darmerkrankung
nach, dass das subjektive Stresserleben
von allen bekannten Risikofaktoren fur
die Exazerbation der Erkrankung in die-
sem Kollektiv das hochste Risiko fiir ei-
nen Krankheitsschub darstellt.

Durch die Weiterentwicklung der
Grundlagenforschung in der Neurogastro-
enterologie und Immunoneurophysiologie
kénnen nun viele klinische Phanomene,
die als psychosomatische Reaktionen
oder somatoforme Stdérungen bezeichnet
werden, besser erklart werden. Auch die
Exazerbation von schweren organischen
Erkrankungen durch psychischen Stress
wird mit diesen Forschungsgebieten ver-
standlicher erklart.

Funktionelle gastro-
intestinale Stérungen

Bei dieser beinahe groften Diagnose-
gruppe in der Gastroenterologie ist bei der
Entstehung und Aufrechterhaltung des
Beschwerdebildes das Zusammenwirken
von somatischen, psychischen und sozia-
len Komponenten besonders zu beach-
ten. Die Betroffenen sind einem enormen
Leidensdruck ausgesetzt. So ergab eine
Untersuchung, dass 38 Prozent der Pati-
enten mit einem Reizdarmsyndrom an ei-
ner gastroenterologischen Spezialambu-
lanz (,tertiares Zentrum*) aufgrund ihrer
korperlichen Beschwerden Suizidgedan-
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Faktoren, die zur Entstehung

des Reizdarmsyndroms beitragen

Viszerale Hypersens

Gl-Infektionen
-Gl Mikrobion
alteriert/reduziert

Umweltfaktoren

ken hatten (Miller 2004). Die haufigsten
Grinde daflr waren Hoffnungslosigkeit
wegen der Schwere der Symptome, der
inadaquaten Therapie sowie die Beein-
trachtigung des taglichen Lebens. Psy-
chosoziale Faktoren spielen eine wesent-
liche Rolle bei den Personen, die sich als
Patienten prasentieren und einen grofien
Leidensdruck aufweisen.

Weltweit findet man bei rund 20 Pro-
zent der Bevdlkerung Symptome eines
Reizdarms, wobei Frauen mit 60 bis 75
Prozent haufiger betroffen sind. Nur circa
20 bis 50 Prozent der Betroffenen suchen
deswegen arztliche Hilfe (zwolf Prozent
der Patienten einer Allgemeinpraxis, 30
Prozent der Patienten einer gastroentero-
logischen Praxis).

Bei bis zu 60 Prozent der Patienten
mit funktionellen gastrointestinalen Sto-
rungen findet man in Studien psychische
Stérungen: Depression, Angst, somato-
forme Stérungen, Personlichkeitsschwie-
rigkeiten, Lebensstress oder chronisches
Schmerzverhalten. In mehreren Studien
aus verschiedenen Kontinenten konn-
te auch nachgewiesen werden, dass in
der Anamnese von Patienten mit Reiz-
darmsyndrom physischer oder sexueller
Missbrauch signifikant haufiger gefunden
wird als bei solchen mit organischen Sté-
rungen. Missbrauch ist auch assoziiert
mit  Therapie-resistenten Symptomen,
haufiger Inanspruchnahme von medizi-
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Grafik 2

nischen Institutionen, der DurchfUhrung
von wiederholten oder unnétigen inva-
siven Untersuchungen und operativen
Eingriffen.

Psychotherapie

Ziel der psychotherapeutischen Be-
handlung ist die Symptomminderung, die
Verbesserung der Lebensqualitdt sowie
des psychischen Befindens. In prospekti-
ven und kontrollierten Studien haben sich
Verhaltenstherapie,  psychodynamische
(interpersonelle)  Therapie, Hypnose,
Entspannungsmethoden oder eine Kom-
bination von diesen Techniken bewahrt.
Sie zeigten eine Uberlegenheit der Psy-
chotherapie gegentber herkdmmlichen
medikamentdsen Therapien - auch im
gesundheitsékonomischen Sinn. Creed
et al. (2002) verglichen bei Betroffenen
mit Reizdarmsyndrom in einer randomi-
siert kontrollierten Studie die individu-
elle Psychotherapie mit einer Therapie
mit Paroxetin sowie mit Routinebetreu-
ung (Symptome-orientierter Medikation).
Psychotherapie (mit nur acht Sitzungen)
und Paroxetin fuhrten zu einer deutlichen
Verminderung der Symptome und Besse-
rung der Lebensqualitat im Vergleich zu
herkdmmlicher Betreuung. Eine signifi-
kante Kostenreduktion konnte nur fur die
Psychotherapie nachgewiesen werden.
Ein wesentlicher Faktor zu Beginn der Be-
handlung ist das Setzen von realistischen
Zielen.

Nicht ,Heilung” oder ,Beschwer-
defreiheit” sondern Verminderung der
Beschwerden oder eine Besserung der
Lebensqualitat beziehungsweise Kon-
trolle Uber die Symptome sollte als er-
reichbares Ziel angestrebt werden. In
den meisten randomisiert-kontrollierten
Studien wurde bei schwerem Reizdarm-
syndrom (RDS) Psychotherapie mit ,her-
kdmmlichen*  (symptomatisch-medika-
mentdsen) Behandlungen verglichen.
Dabei zeigte die Psychotherapie auch in
den Langzeit-Nachuntersuchungen ei-
nen deutlich besseren Erfolg. Positives
Ansprechen auf die Psychotherapie ist
wahrscheinlich, wenn a) Stress die Symp-
tome verstarkt oder auslost, b) milde
Angst und Depression vorhanden ist, ¢)
das vorherrschende Symptom Schmerz
und Durchfall und nicht Verstopfung ist,
d) der Schmerz sich mit Nahrungsauf-
nahme, Defakation oder Stress veran-
dert und nicht konstant vorhanden ist
und e) das Beschwerdebild noch relativ
kurz andauert. Letzteres gilt nicht fur die
Bauch-gerichtete Hypnosetherapie, da
diese auch noch bei langbestehenden
Beschwerden einen deutlichen Langzeit-
erfolg zeigt (Moser et al. 2013). Guthrie
et. al (2004) konnten nachweisen, dass
bei Patienten mit schwerem Reizdarm-
syndrom nach einer Psychotherapie die
Veranderung der Toleranz auf eine Bal-
londehnung des Rektums mit der Ver-
anderung des psychischen Status korre-
liert.

sBauch-gerichtete-
Hypnosetherapie*

Der Einsatz einer spezifisch auf den
Bauch (,gut-directed") gerichteten Hyp-
nose zur Behandlung von funktionellen
gastrointestinalen Stérungen - speziell
des Reizdarmsyndroms — wurde von einer
Arbeitsgruppe um Peter Whorwell in Man-
chester entwickelt (1984 und 1987). Ein
Uberblick (iber die Forschung zu Hypnose
beim Reizdarmsyndrom weist darauf hin,
dass die Wirkung der Hypnose sowohl
Uber die Veranderung der Psyche als auch
der Physiologie zu erklaren ist. In wissen-
schaftlichen Studien mit standardisierten

Methoden konnte nachgewiesen werden, py|
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M| dass sich gastrointestinale Funktionen

unter dem Einfluss von Hypnose veran-
dern. So kann bei Gesunden die orozo-
kale Transitzeit ebenso verandert werden
wie die Kontraktionsamplituden des Ko-
lons bei Menschen, die am Reizdarmsyn-
drom leiden.

Die Arbeitsgruppe um Whorwell zeigte
unter anderem, dass sich die viszerale
Hypersensitivitat bei Reizdarmsyndrom
unter Hypnose modulieren lasst. Eine
Normalisierung der viszeralen Wahrneh-
mung und zentralen Verarbeitung von
Dehnungsreizen im Darm lieff sich bei
Patienten vor und nach Hypnosethe-
rapie auch mittels fMRI nachweisen.
Die spezifische ,gut-directed-hypnosis*
zeigt nicht nur bei Patienten mit The-
rapie-resistentem Reizdarmsyndrom
eindrucksvolle therapeutische Langzeit-
erfolge, sondern auch bei solchen mit
funktioneller Dyspepsie und Kindern mit
funktionellen Bauchschmerzen. Die Er-
fahrung der Arbeitsgruppe in Manches-
ter hat ergeben, dass zwdlf einstindige
Sitzungen einmal wochentlich Uber circa
drei Monate hindurch als erfolgreichste
Dauer dieser Kurztherapie festzulegen
ist, damit der gewulnschte Langzeiter-
folg erreicht wird. In fast alle Studien
erhielten die Betroffenen auch eine Au-
dioversion (Kasette, CD oder mp3), um
wahrend der aktiven Therapiedauer und

auch danach Selbsthypnose zu Hause
zu Uben.

Die Hypnotherapie wurde auch erfolg-
reich bei Patienten mit Colitis ulcerosa
eingesetzt. Im Vergleich zur Kontrollgrup-
pe waren Betroffene mit Hypnosethera-
pie langer in Remission (68 Prozent vs.
40 Prozent); sie konnten in einem Jahr
die Remission um 78 Tage verlangern.
Jones et al. zeigten beim Non-Cardiac-
Chest-Pain eine signifikante Verminde-
rung des Brustschmerzes und Verbes-
serung des Allgemeinbefindens unter
Hypnotherapie.

Zusammenfassung
und Ausblick

Die Forschungsergebnisse der letzten
Jahre zeigen durch neue Untersuchungs-
methoden nicht nur beeindruckend, wie
psychische Prozesse die Magen-Darm-
Funktionen und die immunologische Pro-
zesse im Verdauungstrakt beeinflussen.
Mittlerweile werden auch die Bedeutung
der bidirektionalen Kommunikation und der
Einfluss des intestinalen Mikrobioms auf
Emotionen, Verhalten, die Entwicklung
des Gehirns und psychische Stérungen
beleuchtet. Weiters belegen zunehmend
kontrollierte Studien einen Erfolg von
psychotherapeutischen Interventionen
bei gastroenterologischen Erkrankungen.

aerztezeitung.at

Angesichts der - verglichen zur Pharma-
forschung - relativ geringen Forschungs-
mittel flr psychosomatische Interventi-
onsforschung ist auf Basis der bisherigen
Erkenntnisse der Bauch-Him-Achse fur
die Zukunft auf ein starkeres Engagement
in dem Forschungsfeld zu hoffen. Die In-
tegration der psychosomatisch-psycho-
therapeutischen Forschung und Versor-
gung in die Gastroenterologie ist daher
entscheidend fur die weitere Entwicklung
klinischer Behandlungsmethoden in die-
sem neuen Wissensgebiet. 4
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1) Das intestinale Mikrobiom kommuniziert
mit dem ZNS (zwei Antworten richtig)

O a) Uber den Vagus

O b) Uber Neurotransmitter

O c¢) nur bei Stress.

2) Stress verstarkt die (zwei Antworten richtig)
O a) Dickdarmmotilitat

O b) Mastzelldegranulation im Darm

O c) viszerale Hyposensitivitat.

3) Patienten mit schwerem Reizdarmsyndrom
leiden haufig unter (zwei Antworten richtig)
O a) depressiven Storungen
und Angststorungen
O b)viszeraler Hypersensitivitat.
O c) entztindlichen Veranderungen im Dickdarm

4) Welche Behandlungsform war in einer kon-
trollierten Studie bei Reizdarmsyndrom am
wenigsten kostenintensiv? (eine Antwort richtig)
O a) Nur symptomatische Medikamente

O b) Antidepressivum

O c¢) (Kurz-) Psychotherapeutische Behandlung

Bitte deutlich in Blockbuchstaben ausfiillen,

da sonst die Einsendung nicht beriicksichtigt werden kann!
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5) Welche psychischen Stérungen wurden bis-
her mit einer Stérung des intestinalen Mikro-
bioms in Verbindung gebracht?

(zwei Antworten richtig)

O a)Autismus

O b) Depression

O c) Narzissmus

6) Wie viele Sitzungen sollte ein Patient mit
Reizdarmsyndrom bei einer ,,Bauch-Hypnose“
(gut-focused Hypnotherapie) absolvieren?
(eine Antwort richtig)

O a) Drei bis funf

O b)Zehn bis Zwolf

O ¢) 15 bis 20
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