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Wundheilung: Eine zellulidre Perspektive

Melanie Rodrigues , Nina Kosaric , Clark A. Bonham und Geoffrey C. Gurtner

Die Wundheilung ist ein
komplizierter und sehr
komplexer Vorgang im Korper.
Es ist ein Zusammenspiel aus
Hautzellen und Immunsystem.




Merke

* Bei intakter Durchblutung ist die nicht
heilende Wunde zuletzt immer ein
Problem des Immunsystems.



Wundheilung

» Die Wundheilung verlauft in aufeinanderfolgenden Phasen

» Jede Phase durchlauft immunologische Prozesse die aufeinander
abgestimmt sind.

» Dabei ist das Aktivieren und Deaktivieren einzelner Faktoren des
Immunsystems wichtig, es mulb das Einschalten aber auch das
Abschalten dieser Vorgange kontrolliert erfolgen.

* Einer der Knackpunkte dabei ist das Beenden der
proinflammatorischen Phase und das Aktiviern der sog. Typ2
Makrophagen. Funktioniert das nicht, bricht die Wundheilung ab
und es entsteht eine chronische Wunde.
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Wound Healing: A Cellular Perspective
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* Neutrophile Granulozyten ubernehmen die Soforthilfe bei einer
Hautverletzung, fordern das entzundliche Geschehen und helfen
bei der Phagozytose.

* Makrophagen kommen anschlieBend und orchestrieren die
Wundheilung. Sie sind immer noch proinflammatorisch
ausgerichtet und erreichen ihren Hohepunkt am 2.-3. Tag.

» Der Proinflammatorische Makrophage muss in einen M2-Subtyp
ubergehen, der das inflammatorische Geschehen beendet.

» Passiert dieser Ubergang nicht, bleibt eine nichtheilende Wunde
bestehen.
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Makrophagenaktivierung

Review
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The impact of microbiota-derived short-chain fatty
acids on macrophage activities in disease:
Mechanisms and therapeutic potentials

Hongliang Duan 1, LiJuan Wang 2, Mingmei Huangfu-*, Hanyang Li-3
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Makrophagenaktivierung
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Wundheilung und Problemstellen

Darm: Das GALT (Gut associated lymphoid tissue) als Immunkompetenzentrum und seine
Interaktion mit dem Darm- und Wundmikrobiom ruckt in den Focus der Therapie. Ebenso
die Fahigkeit der Darmwand, die notigen Nahrstoffe zu transportieren.

Haut: Die Regenerationsmoglichkeit und Immunkompetenz der Haut hangt von
verschiedenen Faktoren wie Alter, Durchblutung, Trockenheit, externe EinfluRen, ... ab.

Immunsystem: Die Regulation und Balance des Immunsystems wird von verschiedenen
Faktoren beeinflusst und kann unterstutzt werden.

Ernahrung: Stichwort EiweiBverlust, Eiweihmangel, Vitaminmangel und Mangel an
Spurenelementen, kann alles laut Ernahrungsgesellschaften beeinflusst werden.



Ernahrung

Stufenplan Erndhrungstherapie bei Mangelernahrung

Parenterale
Erndhrung

Orale Erndhrung
+ Anreicherung, Supplemente, Trinknahrung

Orale Erndhrung
D-A-CH Referenzwerte der DGE
Qualitatsstandards Verpflegung in stationaren Einrichtungen

nach Volkert D et al., Z Gerontol Geriatr 42, 2009

« Wir orientieren uns nach dem Stufenplan der DG
Mangel- und Fehlernahrung bei alteren oder krank
Menschen.

» Der Stufenplan sieht bei bestimmten Indikationen auch
die Supplementierung von Makronahrstoffen (z.B. Eiweil})
oder auch Mikronahrstoffen (z.B. Zink) vor.

e Auch die Gabe von Pro- und Antibiotika, Aminosauren,
Ballaststoffen usw. ist haufig notwendig.

« Zur Dokumentation, zur Begrundung gegenuber dem
Patienten oder auch gegenuber von Versicherungstragern
oder Angehorigen braucht es Schemata, die einer
wissenschaftlichen Uberlegung standhalten.



Hautalterung und Immunoseneszenz

o SR e

Immunsystem

» Reagiert verlangsamt
Reagiert UberschieBend
Immungedachtnis nimmt ab



Darm

» Die Darmwand mul Nahrstoffe in den Korper transportieren konnen.
Funktioniert z.B. der Eiweilbtransport nicht oder wird Eiweilb nur unzulanglich
aufgespalten entstehen Faulnisprozesse im Darm.

« Faulnisprozesse brauchen meist eigene Faulniskeime mit starken
Garprozessen und Gasbildung im Darm. Meist wird auch eine erhebliche
Menge Histamin freigesetzt.

» Jede Dysbiose in der Darmflora, aber auch Entzundungen oder Toxine wie
Kaffee, Nikotin, Konservierungsstoffe oder Alkohol konnen die Wundheilung
negativ beeinflussen.
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The microbiome in wound repair and
tissue fibrosis

Brittan S Scales land Gary B Huffnagle |,2* | Department of Microbiology and
Immunology, University of Michigan Medical School, Ann Arbor, Michigan, USA2

Division of Pulmonary and Critical Care Medicine, Department of Internal Medicine,
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DIE ANAESTHESIOLOGIE

» springer.com

Anaesthesiologie. 2023; 72(4): 229-244. PMCID: PMC9934515
Published online 2023 Feb 16. German. doi: 10.1007/s00101-023-01258-4 PMID: 36797533

Language: German | English

Immunmodulation durch Erndhrung bei kritisch kranken Patienten

Simon Hirschberger, ' Annika Schmid,!? and Simone Kreth™'-2

» Author information » Article notes » Copyright and License information PMC Disclaimer

Abstract Go to: »

Kritisch kranke Patienten leiden hiufig unter einer komplexen und schwerwiegenden immunologischen
Dysfunktion. Die Differenzierung und Funktion von Immunzellen werden maBgeblich durch metabolische
Prozesse gesteuert. Neue immunonutritive Konzepte versuchen daher, die Inmunfunktionen
intensivmedizinischer Patienten iiber enterale und parenterale Erndhrung positiv zu beeinflussen. Die
vorliegende Ubersichtsarbeit prisentiert kondensiert die verfiigbare Evidenz zu den giingigen isolierten
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Kritisch kranker Patient
(Sepsis, Verbrennungen, Organdysfunktion, Trauma)

Immunologische Dysregulation Metabolische Dysregulation

& Hyperinflammation Protrahierte Immunsuppression® OXPHOS J FAO J Respiratorische Reserve
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Immunmetabolische Paralyse

Malnutrition Immunonutrition

* Uber- und Untererndhrung * Emdhrungssupplementation
*  Ganzheitliche Emahrungsintervention

Immunmodulation
Immunmetabolismus
Differenzierung und Funktion von Immunzelien
Intestinales Mikrobiom

Metabolom
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Outcome-Verbesserung

itat ?
(erworbene Infektion, Wundheilung, Aufenthaltslange auf ITS, Hyperinflammation, Immunfunktion) MICERANAL |
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« Aminosauren: Glutamin und Arginin
» Fettsauren: Omega 3 und Omega 6
e Vitamine: C, E, A

» Spurenelemente: Selen, Zink
 Ballaststoffe: SCFAs

 Probiotika



Die Anaesthesiologie
vormals Der Anaesthesist

Anaesthesiologie 2023 - 72:229-244

https://doi.org/10.1007/500101-023-01258-4 I m m u n m od u I atio n d u rCh

ngenommen: 11. Januar 2023

enilies s ieizn Ernahrung bei kritisch kranken

Am i N OSé uren o Patienten

Simon Hirschberger'? - Annika Schmid'? - Simone Kreth'?
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Miinchen, Deutschland

* Glutamin: Eine geringe Serum-Glutamin-Konzentration bei
Aufnahme auf die Intensivstation ist mit dem Schweregrad der
Erkrankung assoziiert, und ein Glutaminmangel gilt als

unabhangiger Risikofaktor, der mit einem schlechteren Outcome
der Patienten korreliert.

» Arginin: Wichtige Rolle bei der T-Zell Aktivierung, auch beim
Aufbau neuer Blutgefalbe. Die Rolle von Arginin in der
Immunonutriton ist aber noch nicht endgultig geklart
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 Omega 3 und 6 sind wichtige Partner in der Dampfung einer
entzundlichen Stoffwechselsituation. Sie uben insgesamt eine
Dampfende Wirkung auf das Immunsystem aus, ahnlich wie
Cortison.

» Bei uberschiessenden Entzundungsreaktionen ist die Gabe
durchaus angebracht.

 Bei einer Immunsupressiven Stoffwechsellage dampfen die
Fettsauren noch mehr, sind daher im Verband mit Formulas
weniger sinnvoll.
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» Die Gabe von Vitaminen als Immunmodulator ist aufgrund der
unterschiedlichen Studienlage umstritten.

 Die Frage ist immer: Mul (!) ich es geben oder Kann(!) ich es
geben. Die aktuellen Evidenzen sprechen ganz klar fur ein KANN.
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* Selen und Zink

 Bei Zink ist ein ganz klarer Benefit fur das Immunsystem der Haut
nachweisbar.

 Bei Selen ist die Studienlage unbefriedigend, bei einem
nachgewiesenen Mangel muss substituiert werden, sonst ist es eine
weitere KANN-Losung.
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* Veranderungen in der Zusammensetzung der Makronahrstoffe
wirken sich bereits innerhalb von 24 h in gravierender Form aus
[213]. Auch bei intensivmedizinischen Patienten kann z. B. die
Zusammensetzung der intestinalen Flora durch die Gabe von
Ballaststoffen beeinflusst werden [126]. Dadurch entwickelt sich
das Darmmikrobiom zu einer wichtigen und spannenden
Stellschraube in der Immunonutrition (Abb. 2).

» Die SCFA stimulieren oxidative Stoffwechselwege in Makrophagen

und polarisieren diese in Richtung des antiinflammatorischen M2-
Phanotyps.
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 Die in zahlreichen Metaanalysen zusammengefasste Evidenz
hinsichtlich des Einsatzes von Probiotika zeigt eine Reduktion eine
Reduktion von negativen Einflussen wie z.B. sekundere
Wundinfektionen und einen positiven EinfluBl auf den
Heilungsverlauf.

« Entsprechend konnte die Starkung des intestinalen Mikrobioms
einen wichtigen Ansatzpunkt fur zukunftige innovative
Immunonutrition darstellen.



Mikrobiom und Wundheilung

e |ch brauche ein intaktes Darmmikrobiom fur...
 Die Herstellung eines heilungsfordernden Wundmikrobioms

 Die Verdauung und Aufnahme alle Nahrstoffe inklusive
hochwertiger Eiweillverbindungen und Aminosauren

 Die Bildung von Kurzkettigen Fettsauren zur Aktivierung von
antientzundlichen Makrophagen

 Die Forderung und Kontrolle der Immunkompetenz meines
Immunsystems



Mikrobiom und Wundheilung




Eiweild

* Nachweis des Eiweibmangels durch eine

phasensenstive BIA Messung »‘;‘E-"l-’ \

» Vorsicht bei der Substitution, wir verwenden nur frisch
abgeruhrtes Eiweil3. In flussiger Form ist Eiweil} instabil und
braucht darmbelastende entzundungfordernde Emulgatoren.

* Die Eiweiliverdauung mulBl gewahrleistet sein
 Tierisches Eiweill hat ein besseres Aminosaurenprofil

* Ein unbeabsichtigter Gewichtsverlust ist ein
Eiweibhmangelsyndrom, wir geben zuerst die Aminosaure Glutamin




Immunonutrition bei Wundheilungsstorungen

Ernahrungszustand

1. 2 3 4
| |

WeiB: keine Intervention — |

_—

Grun: Eiweil und Ballaststoffe

Gelb: EiweiB, Ballaststoffe und optiona
Probiotika

Rot: Eiweil3, Ballaststoffe und Prok

Copyright by Prowund




Immunonutrition Schemata

Erndhrungszustand

1 2 3 4

/_--

_—

WeibB: keine Intervention

Griin: Eiweil und losl. Ballaststoffe

Gelb: EiweiB, losl. Ballaststoffe und
optional Probiotika

Rot: Eiweil3, losl. Ballaststoffe und
Probiotika

Copyright by Prowund




'mmikrobiom ist
einem starken
- W enn du es schutzt,

Heinz Gyaky

- Mail: heinz@gyaky.at
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