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Zusammenfassung

Hintergrund:

Gerade in der heutigen Zeit scheint es immer schwieriger einen Uberblick iiber die schier
endlosen Moglichkeiten zur Stirkung des Immunsystems zu gewinnen. Die Auswahl an
Pflanzen- und Vitaminpréparaten, sowie anderen als wirksam angepriesenen Mitteln, ist grof3
und scheint sich in Zeiten der Pandemie besténdig zu erweitern. Keineswegs ist dabei stets die
Wirksamkeit der Methoden wissenschaftlich belegt und mit aussagekriftigen Studien

untermauert.

Diese Arbeit soll etwas Licht in den Dschungel der immunstarkenden Préparate bringen und
einen Uberblick iiber wissenschaftlich fundierte Methoden zur Stirkung des Immunsystems

liefern.

Hierbei liegt der Fokus auf Vitaminen und Mineralstoffen. Eine umfassende Beleuchtung im
Rahmen des biopsychosozialen Modells kann in dieser Arbeit nicht geboten werden, ein
kurzer Blick soll jedoch ergénzend auf Pflanzenstoffe, Mikrobiom, sowie Lebensstil/Sport

und Psychoneuroimmunologie geworfen werden.

Material und Methoden:

Als Grundlage fiir diese Literaturrecherche sollen wissenschaftliche Publikationen und
klinische Studien dienen. Zur Quellensuche werden Online-Datenbanken wie PubMed und

Medline genutzt.

Fiir ein tieferes Verstdndnis der behandelten Themen oder etwaige fachliche Unklarheiten

werden zusétzlich Fachbiicher und andere online verfiigbare Informationen herangezogen.



Abstract

Background:

Especially in these days and age, it seems increasingly difficult to gain an overview of the

sheer endless possibilities for strengthening the immune system. The selection of herbal and
vitamin supplementations and other products advertised as effective is large and seems to be
constantly expanding, especially in times of the pandemic, even though the effectiveness of

the methods is not always scientifically proven and supported with meaningful studies.

This paper is intended to shed some light on the jungle of immune-strengthening preparations
and provide an overview of scientifically based methods for strengthening the immune

system.

The focus lies on vitamins and minerals. A comprehensive illumination within the framework
of the biopsychosocial model cannot be provided in this work, but a brief look will be taken at
phytochemicals, gut microbiota, as well as lifestyle/physical exercice and

psychoneuroimmunology in addition.

Material and Methods:

Scientific publications and clinical studies will serve as the basis for this literature search.
Online databases such as PubMed, Medline, The Cochrane Library and supplementary

Google Scholar will be used for the source search.

For a deeper understanding of the topics covered or any technical ambiguities, reference

books and other information available online will also be consulted.



1. Physiologische Grundlagen — das Immunsystem

1.1. Einfithrung

Alle Lebewesen und somit auch der Mensch, sind auf einen stindigen Stoffaustausch mit der
Umgebung angewiesen. Dies ist wichtig und notwendig, doch in diesem offenen System
ergeben sich auch mogliche Eintrittspforten flir diverse Krankheitserreger, die zur Schadigung
des Korpers fiihren konnen (1). Die Aufgabe des Immunsystems ist nun dieser Gefahr zu
begegnen und die Integritéit des Korpers zu bewahren (lat. immunis =frei; unberiihrt; rein)
(1,2). Eine weitere wichtige Aufgabe besteht in der Mitarbeit zur Vernichtung koérpereigener
entarteter Zellen (Krebs) (1).

Um diese Aufgaben suffizient zu bewerkstelligen ist eine beeindruckende Dynamik dieses
Systems zu beobachten: Zellteilung und Zelltod, Umbau der Organe durch Ein- und
Auswanderung von Zellen und Verdnderungen durch Differenzierungen, um nur einige
Aspekte zu nennen (3). Um das Immunsystem in seiner Komplexitit etwas verstidndlicher zu
machen, erfolgt klassisch eine Einteilung in angeborenes Immunsystem/ unspezifische
Abwehr und adaptives Immunsystem/spezifische Abwehr (1-3). Beide Systeme setzen sich
aus einer zelluldren (an Zellen gebunden, die sich aus pluripotenten hdmatopoetischen Zellen
des Knochenmarks differenzieren) und einer humoralen Komponente (Proteine, die sich im

Plasma und anderen extrazelluldren Fliissigkeiten befinden) zusammen (1,2).

Das Immunsystem kann in fast allen Geweben arbeiten bzw. ausgeldst werden, besonders
wichtig flir die Entwicklung und Reifung der Immunzellen sind hierbei die priméren
lymphatischen Organe (Knochenmark und Thymus). Wenn eine kdrperfremde Substanz
(Antigen) vom Immunsystem einmal erkannt wurde, erfolgt die Generierung einer
antigenspezifischen Immunantwort in den sekundiren lymphatischen Organen.
(Lymphknoten, Tonsillen, Milz, Appendix Peyer-Plaques (Lymphknétchen des Ileums)) (2).
Damit diese spezifische Antwort generiert werden kann werden viele Antigene tiber die
Lymphfliissigkeit in diese Organe transportiert. Das Lymphsystem ist damit gemeinsam mit
dem Blut ein wichtiger Transportweg fiir das Immunsystem. Die Aufgabe besteht jedoch nicht
nur im Transport korperfremder Substanzen, das Lymphsystem schafft auch einen
Transportweg fiir Immunzellen und Molekiilen zwischen den verschiedenen lymphatischen

Organen (2).



Da die Bestandteile des Immunsystems in der Regel eng miteinander zusammenarbeiten,
miissen sie untereinander kommunizieren. Diese Verstandigung erfolgt v.a. iber Zytokine
(2). Zu den Zytokinen gehoren Interleukine (IL), Chemokine, Interferone (IFN),
Tumornekrosefaktor (TNF), transformierende Wachstumsfaktoren und Hamatopoetine

(Erythropoetin, Granulozyten-Kolonie-stimulierender Faktor (G-CSF), etc.) (2).

1.2. Das unspezifische Immunsystem

1.2.1. AuBere Abwehr

Die erste Barriere, die verhindern soll, dass Krankheitserreger iiberhaupt erst in den
Korper eindringen konnen, stellen Haut und Schleimhéute dar, insofern sie intakt sind
(1). Diesen wichtigen Schutzmechanismus nennt man epitheliale Barriere (2). Ein
weiteres Hindernis fiir eventuell schidliche Substanzen ist der Schleim in den
Atemwegen. An diesem konnen Erreger hingenbleiben und in weiterer Folge durch
Zilien- und Harchenbewegungen und Hust- bzw. Niesreflex wieder aus dem
menschlichen Korper befordert werden (1). Weiters konnen chemische Barrieren
Krankheitserreger schadigen und deren Vermehrung verhindern. Dazu kreiert der
Korper einen niedrigen pH-Wert (die Schwei3driisen in der Haut, die Belegzellen im
Magen, im Urin) (1,2). Zwei weitere korpereigene antibakterielle Substanzen
(Lysozym, Laktoferrin) tragen in den Sekreten der Atemwege, in der
Tréanenfliissigkeit und im Speichel zum Schutz des Korpers bei (1). Dariiber hinaus
haben sich im Korper im Laufe der Evolution auch ,,Interessensgemeinschaften*
zwischen Menschen und Mikroorganismen gebildet. Im Darm und in der Vagina
existieren bestimmte harmlose Keime, die dafiir Sorge tragen, dass sich dort keine
anderen Erreger ansiedeln konnen. Im Darm spricht man dabei vom Mikrobiom, in
der Vagina sind dies die Doderleinschen Milchséurebakterien, die Glykogen zu Laktat
abbauen und damit ein saures Milieu schaffen, das wie weiter oben beschrieben eine
chemische Barriere darstellt. Auch auf der Haut kann man neben dem
Sdureschutzmantel gutartige Keime feststellen, die die Vermehrung von pathogenen

Keimen verhindern kénnen (1).
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1.2.2. Das unspezifische zelluliire Immunsystem

Gelangt ein Keim nun trotz der duleren Abwehr in den Korper, kommt die natiirliche
Resistenz/unspezifische zelluldre Abwehr ins Spiel. Diese kann somit als erste innere

Verteidigungslinie gegen Pathogene und andere Fremdstoffe angesehen werden (1,2)
Zellen des unspezifischen zelluléiiren Immunsystems sind:

e Neutrophile Granulozyten

e Eosinophile Granulozyten

e Basophile Granulozyten und Mastzellen
e Monozyten und Makrophagen

e Natiirliche Killerzellen (NK-Zellen)

e Dendritische Zellen (2)

Alle oben genannten Zellen gehoren zu den Leukozyten (Immunzellen, differenziert
aus den pluripotenten hamatopoetischen Zellen des Knochenmarkes)

Dabei sind 2/3 aller Immunzellen im menschlichen Blut Granulozyten (GZ). Die
meisten Funktionen haben die Granulozyten aber im interstitiellen Raum. 50% der
Gesamtanzahl dieser Zellart findet man im interstitiellen Raum und 30% im

Knochenmark. Um dorthin zu gelangen, miissen sie aktiv einwandern (=Emigration)

).

Geloste/humorale Stoffe des unspezifischen Immunsystems:
e Komplementsystem
e Akut-Phase-Proteine

e Interferone u.a. (1)

Neutrophile Granulozyten

Neutrophile Granulozyten gehoren zu den Phagozyten (=Fresszellen). Dieser Name
wird ihnen gerecht, da sie dafiir verantwortlich sind Antigene zu phagozytieren. Dafiir
werden sie durch Chemotaxine wie z.B. Zytokine, Leukotriene, Kinine, Bestandteile
von Bakterien oder aktivierte Faktoren des Komplementsystems angelockt. Auf diese
Stimulation wandern die Neutrophilen GZ aus der Blutbahn ins Gewebe. Dort konnen
sie nun die Antigene, die zuvor zumeist von Antikdrpern opsoniert (=markiert)

wurden, ,,fressen (2).
11



Die neutrophilen GZ verfiigen iiber verschiedene Methoden, um das phagozytierte
Material intrazellular abzubauen (priméire Granula mit hoher bakterizider
Enzymkonzentration, Sauerstoffradikale) (2,4). Bei diesem Abbau kommt es zur
Entstehung von Pus/Eiter (=Mischung aus eingeschmolzenem Gewebe und
neutrophilen GZ) (2). Neben den priméren gibt es auch noch die sekundiren Granula,
denen eine wichtige Rolle bei der Membranerneuerung zukommt (sie enthalten
Laktoferrin und Transcobalamin II, die Kupfer, Eisen und Vitamin B12 binden) (4).
Neutrophile Granulozyten beeinflussen weiters die Entziindungsreaktionen im Korper
iiber Eikosanoide (Prostaglandine, Thromboxane, Leukotriene) (2).

Diese Zellen stellen den groBBten Anteil aller Leukozyten im peripheren Blut mit 50-

70%. Sie tiberleben wenige Stunden bis Tage (2).

Eosinophile Granulozyten

Die Aufgabe dieser Zellen, die ebenfalls zur Phagozytose befdhigt sind, ist vor allem
die Bekdmpfung von Parasiten und Wiirmern (2,3). Dazu besitzen sie basische
Granula, die Proteasen, Katalasen und Peroxidasen beinhalten (2,4). Die eosinophilen
GZ machen nur 2-4% der Blutleukozyten aus, dabei ist ihre Zahl eng an die
Glukokortikoidkonzentration gekoppelt (umgekehrt proportional) und ist somit starken
zirkadianen Schwankungen unterworfen (nachts steigt die Zahl). Thre Lebensdauer
belduft sich auf 4-5 Tage (2).

Auch bei allergischen Erkrankungen und beim Churg-Strauss-Syndrom steigt die

Konzentration der Eosinophilen im Blut (4).

Basophile Granulozyten und Mastzellen

Die basophilen Granulozyten sind die seltensten Granulozyten im Blut. Sie tiberleben
dort, wie die Eosinophilen, etwa 4-5 Tage (2). Diese Untergruppe der Leukozyten
unterstiitzt das Immunsystem vor allem durch die Sekretion toxischer Substanzen im
Rahmen von Entziindungsreaktionen im Gewebe(2,3).

Eng verwandt mit den basophilen GZ sind die Mastzellen, auch diese spielen eine
wichtige Rolle bei der Entziindungsreaktion. Mastzellen sind jedoch groBBer und
enthalten mehr Granula (2). Man findet sie jedoch nur in durchblutetem Gewebe
(besonders in Haut und Schleimhéduten), intravasal sind sie in der Regel nicht

anzutreffen (2,3). Sie iiberleben dort Wochen bis Monate lang (2).
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Beide Zellarten kénnen aus ihren Granula u.a. Heparin und Histamin ausschiitten
(Degranulation), wenn sie vorher durch IgE-Antikorper aktiviert wurden.

Heparin hemmt die Blutgerinnung, dadurch konnen andere Immunzellen suffizienter
ins Gewebe transportiert werden (2).

Histamin ist maf3geblich an allergischen Reaktionen mit all ihren Symptomen
(Ro6tung, Quaddelbildung, Schleimhautschwellung, Bronchodilatation) beteiligt
(Allergie=fehlgelaufene/iiberschieende Immunantwort). Dies bewirkt dieser

Entziindungmediator u.a, durch eine Vasodilatation (1,3).

Monozyten und Makrophagen (Mononukleares Phagozytensystem)

Auch Monozyten zdhlen zu den phagozytierenden Zellen, sie zeigen von allen die
groBBte Phagozytoseaktivitdt. Monozyten zirkulieren im Blut und kénnen in
verschiedene Gewebe einwandern. Im jeweiligen Gewebe differenzieren sie sich dann
zu ortsstandigen Makrophagen (2). Diese Zellen kann man in allen Geweben
entdecken. Je nach Gewebe werden sie anders genannt und unterscheiden sich auch

etwas in ihrem Aussehen (1).

Zu den Makrophagen zédhlen:
e Bindegewebsmakrophagen
e Kupfferzellen in der Leber
e Alveolarmakrophagen in der Lunge
e Milzmakrophagen
e Mesangiumzellen in den Nierenglomerula
e Peritoneal-/Pleuramakrophagen
e Mikroglia im Zentralnervensystem (ZNS)
e Osteoklasten im Knochengewebe (= mehrere Makrophagen, zu Riesenzellen

vereinigt) (1).

Das mononukleare Phagozytensystem ist demnach ein System aus Fresszellen, die

man {iberall im Korper finden kann (1).

Aufgaben:
e Erkennen der Pathogene iiber unterschiedliche Rezeptoren (Toll-like-

Rezeptoren, Mannose-Rezeptoren)
13



e Phagozytose und Abtétung von Pathogenen (Lysozym, Peroxidasen, reaktive
Sauerstoffmetaboliten)

e Freisetzung von proinflammatorischen Zytokinen (lokale Entziindung)

e AuBerdem konnen Makrophagen iiber eine Antigenpriasentation (MHC-II-
Rezeptoren) T-Helferzellen aktivieren und stellen so eine Verbindung

zwischen unspezifischer und spezifischer Abwehr dar (2).

Natiirliche Killerzellen (NK-Zellen)

Diese Lymphozyten konnen erkennen, ob eine Zelle verdndert ist, dies passiert
unspezifisch, indem sie die Dichte spezieller Molekiile tiberpriifen (MHC-I-Molekiile).
Das bedeutet, dass sie Zellen vernichten kénnen, ohne vorher mit dem Pathogen in
Kontakt gekommen zu sein (1). Wichtig ist dies vor allem fiir die Identifizierung von
infizierten Erythrozyten, Nervenzellen (exprimieren physiologisch kaum MHC-
Molekiile), von Zellen, die von Viren befallen sind (Viren konnen die Expression von
MHC supprimieren) (2)und auch von vielen Tumorzellen (1). Dafiir besitzen die
Natiirlichen Killerzellen die Fiahigkeit Membranproteine zu erkennen, die von
»gestressten Zellen gebildet werden (gestresst z.B durch Virusbefall).

Zur Abtotung der befallenen Zellen konnen NK-Zellen u.a. Perforine ausschiitten, die

weiters zur Apoptose flihren (2).

Dendritische Zellen

Dendritische Zellen sind Antigen-priasentierende Zellen. Sie befinden sich im Gewebe,
vor allem an Schwachstellen des Immunsystems (potenziellen Eintrittspforten) und
besitzen zahlreiche Veréstelungen. Sie nehmen kontinuierlich Substanzen aus ihrer
Umgebung auf. Kommen sie mit einem Fremdstoff in Kontakt wandern sie in den

Lymphbahnen zu den Lymphozyten und prasentieren diesen das Antigen (3).
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1.2.3. Das unspezifische humorale Immunsystem

Folgende Proteine mdchten hier genannt werden:
e Das Komplementsystem
e Akut-Phase-Proteine

e Lysozym (2)

Das Komplementsystem

Das Komplementsystem besteht aus mehreren Proteinen (zellgebunden/im Serum geldst), die
man Komplementfaktoren C1-C9 nennt und die eine wichtige Rolle fiir das Immunsystem
spielen (1,2). Diese Proteine konnen sich, &hnlich dem Gerinnungssystem, kaskadenartig
gegenseitig aktivieren (2). Wenn nun die spezifische Oberfldche eines Pathogens diese
Kaskade im Gang bringt, so spricht man von der alternativen Aktivierung des
Komplementsystems. Bei dem zweiten Weg der Aktivierung, dem klassischen Weg, wird die
Kaskade durch ein antikorpermarkiertes Antigen ausgelost (1). Als dritten Weg der
Aktivierung wird der sogenannte Lectin Weg/mannosebindender Weg beschrieben. Hier
entstehen aktive Komplementfaktoren in der akuten Entziindungsphase durch die Erkennung

von proinflammatorischen mannosebindenden markierten pathogenen Oberflachen (2)

Die wichtigsten Aufgaben des Komplementsystems:
e Abtdten von Krankheitserregern durch Bildung einer Pore in der Membran des
Pathogens und anschlieBende Lyse
e Anlocken und Aktivieren verschiedener Immunzellen
e Steigerung der GefdBBpermeabilitit

e Markieren von Erregern/Fremdkorpern (=Opsonierung) (2)

Akut-Phase-Proteine

Akut-Phase-Proteine sind Plasmaproteine, deren Konzentration bei systemischen
Entziindungsreaktionen erheblich erhoht bzw. reduziert werden kann (4).
Akut-Phase-Proteine werden in der Leber gebildet, die Synthese wird durch inflammatorische
Zytokine induziert. Meist flihrt die Inflammation zu einer Erhohung dieser Proteine, die bei

Entzlindungszustinden im Blut gemessen werden konnen (1,2).
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Die wichtigsten Vertreter sind hierbei:

e C-reaktives Protein (CRP): vor allem bakterielle Entziindungen rufen einen Anstieg
hervor (1).

e Fibrinogen und die Blutsenkgeschwindigkeit (BSG): In der akuten Entziindung
verschiebt sich das Fibrinogen/Albumin-Verhiltnis zugunsten des Fibrinogens. Dies

zieht nach sich, dass die Blutzellen bei der Bestimmung der BSG schneller sinken (1).

Lysozym

Dieses Enzym der unspezifischen humoralen Abwehr kommt vermehrt in der
Tréanenfliissigkeit und in den Schleimhduten des Nasen-Rachen-Raumes vor. Es wird aus den
Granula von zerfallenden phagozytierenden Zellen (Makrophagen, Granulozyten) freigesetzt.
Wirksam ist Lysozym vor allem gegen grampositive Bakterien. Es ist in der Lage deren Wand

undicht zu machen und sie damit abzutoten (2).

Das unspezifische Immunsystem entwickelt kein immunologisches Gedichtnis. Das bedeutet,
dass es sich beim Kontakt nicht an die Krankheitserreger anpasst, mit denen es in Interaktion
tritt. Als erste innere Abwehrlinie muss dieser Teil des Immunsystems mit sehr vielen
verschiedenen Krankheitserregern fertig werden. Wenn diese angeborene Abwehr jedoch
einmal nicht mehr mit potenziellen Eindringlingen fertig wird, ist sie auf die Hilfe des

spezifischen/erworbenen Immunsystems angewiesen (1).
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1.3. Das spezifische Immunsystem

1.3.1. Das spezifische zellulire Immunsystem

T-Lymphozyten

Fiir diesen Teil der Immunabwehr kommen die T-Lymphozyten ins Spiel (T steht fiir
Thymus = Bildungsort) (1,2). Diese Immunzellen besitzen spezielle Rezeptoren (T-Zell-
Rezeptoren = TCR), mit deren Hilfe sie prisentierte Antigene erkennen konnen (2). Diese
Présentation erfolgt zuvor durch antigenprisentierende Zellen tiber MHC-Molekiile (an
der Oberflache von korpereigenen infizierten oder entarteten Zellen) (1,2). An diese
Molekiile konnen die T-Lymphozyten schlieBlich andocken um zu proliferieren und sich
weiter zu differenzieren (2). Dabei werden die CD8-positiven zu zytotoxischen T-Zellen,
die CD4-positiven zu T-Helferzellen. Ein Teil dieser Zellen wird in weiterer Folge zu T-
Gedaichtniszellen (immunologisches Gedichtnis) (1).

Im Gegensatz zu den B-Lymphozyten, die auch freie Antigene erkennen, erkennen T-

Zellen nur Antigene, die ihnen préisentiert werden (1).

., CD steht hierbei fiir "Cluster of Differentiation". Der Begriff bezeichnet
Gruppen immunphdnotypischer Oberflichenmerkmale von Zellen, die sich

nach biochemischen oder funktionellen Kriterien ordnen lassen.  (5)

T-Helferzellen (CD4+-T-Effektorzellen)
Zu dieser Zellgruppe zdhlen 3 verschiedene Klassen:

e ThO-Zellen: noch undifferenzierte T-Helferzellen nach der Aktivierung, aber noch
ohne Antigenkontakt (2)

e Thl-Zellen und Th2-Zellen: differenzieren sich je nach Unterschieden in den
vorherrschenden Zytokinkonzentrationen aus den ThO-Zellen. Hohe 1L-12
Konzentration u.a. fordern die Entwicklung zu Th1-Zellen, wéihrend sich zum Beispiel
durch IL-4 vermehrt Th-2 Zellen entwickeln (2).

Diese beiden Zellarten exprimieren wiederum auch selbst unterschiedliche Zytokine.
Bei Th1-Zellen sind dies unter anderem IFNy, IL-2 und TNF-8. Zu ihren Aufgaben

gehoren die Forderung der Entwicklung von zytotoxischen T-Zellen und das Abtoten

17



von intrazelluldren Bakterien. Th2-Zellen synthetisieren I1L-4, IL-5, IL-6 und IL-10

und unterstiitzen die B-Zell-Aktivierung und deren weitere Differenzierung (2,4).

Zytotoxische T-Zellen (T-Killerzellen)

Wie auch die NK-Zellen besitzen die T-Killerzellen gespeicherte Granula im Zytoplasma. In
diesen Granula befinden sich Perforine und Serinproteasen mit Hilfe derer die zytotoxischen
T-Zellen infizierte oder entartete Zellen binden und zerstoren konnen. Dieser Mechanismus
richtet sich insbesondere an Viren, da diese sich in der Zelle vermehren, es existieren aber
auch Bakterien und Parasiten, die sich intrazellulér fortpflanzen. Die Erkennung der
betroffenen Zellen erfolgt durch das Vorhandensein von MHC-Molekiilen. Zur Erinnerung:

Im Gegensatz dazu erkennen NK-Zellen suspekte Zellen durch das Fehlen dieser Molekiile

Q).

Regulatorische T-Zellen (TREGsS)

Bestimmte CD8- und CD4-positive Zellen konnen die Immunantwort supprimieren, man
nennt sie regulatorische T-Zellen. Ihre Aufgabe liegt in der Erhaltung der Homoostase/der
Modulation der Immunantwort. Diese suppressorischen Zellen sind lebenswichtig, da die
Effektormechanismen unseres Immunsystems teilweise auch unseren eigenen Organismus
schiadigen konnen. Die regulatorischen T-Zellen tragen mit ihren Funktionen wesentlich zum

Schutz vor Autoimmunerkrankungen und Entgleisungen von Entziindungsreaktionen bei (3).

B-Lymphozyten

Der Name dieser Zellen stammt von dem lymphatischen Organ, in dem sie sich bei Vogeln
entwickeln, der Bursa fabricius. Beim Menschen reifen die Vorlduferzellen im Knochenmark
(bone marrow) zu naiven B-Zellen (dies geschieht antigenunabhéngig) (1-3). Wie die T-
Zellen besitzen auch die B-Zellen spezifische Antigenrezeptoren, die B-Zell-Rezeptoren
(BCRs). Genauer betrachtet handelt es sich bei diesen BCRs um membranverankerte
Antikorper (IgM, IgD) (2,3).

Nach der antigenunabhéngigen Reifung erfolgt die antigenabhingige Reifung. Hierbei werden
die naiven B-Zellen im Knochenmark diversen korpereigenen Substanzen/Antigenen
ausgesetzt. Jene B-Lymphozyten, die eine korpereigene Substanz erkennen, werden

ausselektiert und eliminiert (Schutz vor Autoimmunerkrankungen) (2).
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Ausgereifte B-Zellen miissen aktiviert werden um den humoralen Teil des spezifischen

Immunsystems (die 16slichen Antikorper) zu bilden (2).

Diese Aktivierung kann auf zwei Arten erfolgen:

e T-Zell-abhéingig: Auch B-Zellen konnen Antigene {iber ihre Rezeptoren aufnehmen

und sie iiber MHC-Molekiile prasentieren. Durch diese Priasentation konnen sich
passende T-Helferzellen mit B-Zellen verbinden und diese in der Proliferation und
Differenzierung zu Plasmazellen (bilden spezifische Antikorper) unterstiitzen (2).

e T-Zell-unabhingig: nach Bindung des Antigens kann auch direkt und ohne
Unterstiitzung die Proliferation und Differenzierung der B-Zelle erfolgen. Diese Art

der Aktivierung fiihrt jedoch zu einer schwicheren Immunantwort (2).

1.3.2.  Antikorper - das spezifische humorale Immunsystem

Nach der Aktivierung differenzieren sich die B-Zellen zum Teil zu Plasmazellen. Diese
Zellen sind in der Lage Antikorper (AK) zu produzieren und an die Umgebung abzugeben.
Antikorper stellen die 16sliche Form der BCR dar (2,3).

Es gibt unterschiedliche Typen von AK mit verschiedenen Eigenschaften. Alle Antikorper
sind grofle Y-formige Proteine (3). Sie bestehen aus zwei leichten L-Ketten und zwei
schweren H-Ketten, die iiber Disulfidbriicken miteinander verbunden sind. Die
Immunglobulinklassen IgA, IgD, IgE, IgG und IgM werden anhand der schweren Ketten

bestimmt (2).

Die wichtigsten Funktionen der Antikorper:

e Aktivierung des Komplementsystems (v.a. I[gM arbeitet hier sehr effektiv) (2,3)
e Binden und Neutralisieren von Antigenen (2)
e Opsonierung: Antigene konnen von AK markiert werden, um dann von

phagozytierenden Zellen erkannt und vernichtet zu werden (2,3).
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Antikorperklassen:

e IgM: Alle B-Zellen, die noch keinen Antigenkontakt hatten, tragen IgM als Monomer
auf der B-Zellmembran, IgM ist deshalb die erste Immunglobulinklasse, die bei einer
Reaktion des Immunsystems sezerniert wird. IgM ist sehr wichtig und effektiv bei der
Komplementaktivierung (2,3).

o IgG: stellt mit 80% das dominanteste Immunglobulin im Plasma dar, hat eine lange
Halbwertszeit von ca. 30 Tagen und ist plazentagéngig (CAVE:
Rhesusinkompatibilitét). Eine wichtige Effektorfunktion von IgG ist die Neutralisation
von Antigenen (2,3).

e IgA: ist die wichtigste Antikorperklasse an Schleimhéduten (Verdauungstrakt,
Atemwege, Genitaltrakt), im Speichel, der Tranenfliissigkeit und der Muttermilch. An
diesen Stellen ist IgA sehr wichtig fiir die Neutralisation (2,3).

e IgE: auf Mastzellen und eosinophilen Granulozyten findet sich ein Rezeptor fiir diese
Antikorperklasse (2,3), die wichtig fiir die Abwehr von multizelluldren Parasiten, und
verantwortlich fiir die allergische Reaktion (Soforttyp) sind (3).

e IgD: befinden sich auf den Oberflachen von B-Zellen und sind wichtig fiir die
Antigenerkennung (2,3).

1.3.3. Das immunologische Gedachtnis

Das spezifische Immunsystem hat auch die Mdglichkeit eine Art Immunitéit gegen bereits
bekannte Erreger zu entwickeln. Bei einer Immunreaktion entwickelt sich ein kleiner Teil der
T-Effektorzellen und der Plasmazellen zu B- bzw. T-Gedéchtniszellen (2). Diese Zellen
konnen lange im Kdorper iiberleben und bei einem neuerlichen Kontakt mit dem bereits
vorbekannten Antigen viel schneller aktiviert werden, da sie bereits fertige, ausgereifte
Immunzellen darstellen. Bei der erneuten Infektion produzieren sie dann viel schneller und

effizienter die genau passenden Antikorper (Mechanismus von Schutzimpfungen) (2).
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1.4. Gefahren und mogliche schidigende Faktoren fiir das

Immunsystem

Das Immunsystem ist ein sehr komplexes, dynamisches und duflerst effektives Organ des
menschlichen Korpers. Wenn es optimal und synergistisch zusammenarbeitet, kann es seine
Schutzfunktion uneingeschrinkt und wirkungsvoll entfalten und uns vor Krankheiten
schiitzen. Die Welt/Gesellschaft, in der wir heute leben, birgt jedoch auch viele Gefahren und
Faktoren, die das Immunsystem schwichen und/oder aus seinem Gleichgewicht und damit
aus seiner optimalen Funktion bringen konnen. Folgen eines aus der Balance gebrachten,
geschwichten Immunsystems sind erhohte Infektanfalligkeit und allgemeine Schwéche. Ein
nicht optimales Arbeiten des Immunsystems kann zudem durch iiberschieende Reaktionen
auf eigentlich ungefahrliche Fremdstoffe zu Allergien fiihren und es kann sich im Rahmen
einer Fehlregulation auch gegen den eigenen Korper richten und diverse

Autoimmunerkrankungen auslosen.

Doch was sind nun diese Faktoren, die unser Inmunsystem gefidhrden und weitreichende
Folgen fiir unsere Gesundheit nach sich ziehen konnen? Wie so oft in der Medizin ist diese
Frage nicht pauschal zu beantworten. Viel eher ist diese Gefahr sehr vielschichtig und

multifaktoriell.

Die moglichen schidigenden Faktoren reichen von den klassischen Gefahren unserer
Gesellschaft wie Stress, psychische Erkrankungen wie Depressionen, mangelnde Bewegung,
falsche/mikrondhrstoffarme Erndhrung, Drogenmissbrauch und zu wenig Schlaf bis zu
Faktoren, die wir nicht beeinflussen konnen, wie ionisierende Strahlung oder Umweltgifte aus

unserer Umgebung.

Die oben genannten Faktoren konnen zur Entstehung von chronischen Krankheiten fiihren,
die unser Immunsystem weiter schwéchen und in unserer heutigen Gesellschaft immer mehr
zunehmen. In weiterer Folge kann es notwendig werden chronische Erkrankungen und
Autoimmunkrankheiten mit Immunsuppressiva zu behandeln, was sich bei vielen Krankheiten
als sehr effektiv herausgestellt hat, unser Immunsystem jedoch, zumindest fiir die Dauer der
Einnahme, weiter schwicht und dessen Funktion herabsetzt. Eine immunsuppressive Therapie

ist auch nach Organtransplantationen notwendig.
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Nach Aufzihlung all dieser schiadigenden Faktoren stellt sich nun die Frage, ob es auch

Methoden/Faktoren gibt, die unser Inmunsystem und damit unsere korperliche Integritét

schiitzen und stiarken konnen.

Auf diese Frage soll im weiteren Verlauf der Arbeit ausfiihrlich eingegangen werden.
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2. Methoden zur Starkung des Immunsystems

2.1. Nihrstoffe

2.1.1. Definition und Einfiihrung

Chemisch definiert stellen Nihrstoffe organische und anorganische Nahrungsbestandteile dar,
die fiir einen lebenden Organismus, wie auch der Mensch einer ist, als Energielieferanten,
Baustoffe und Steuerungssubstanzen fungieren (6).

Den mengenméBig groBBten Anteil unserer Erndhrung machen dabei die Makrondhrstoffe aus,
die in Form von Kohlenhydraten, Proteinen und Fetten der Energiegewinnung dienen oder zur
Bildung von anderen wichtigen Verbindungen fiir Aufbau und Funktion des Korpers
weiterzerlegt werden (7).

Auch Wasser wird definitionsgeméall zu den Makrondhrstoffen gezahlt, wird aber meist
getrennt von Fetten, Proteinen und Kohlenhydraten betrachtet, da der menschliche Korper
weder Energie noch andere essenzielle Komponenten daraus ziehen kann. Wasser ist trotz
alledem sowohl quantitativ als auch qualitativ der wichtigste Bestandteil unseres Korpers, es
macht immerhin circa 60% unseres Gesamtgewichtes aus und bereits ein geringer Verlust
davon verursacht schwerwiegende Erkrankungen und Funktionsstérungen (7).

Synergistisch zu den Makronihrstoffen sind auch Mikronihrstoffe fiir unser Uberleben
unabdingbar. Mikronéhrstoffe sind essenzielle Kofaktoren fiir unterschiedliche Vorginge und
Stoffwechselfunktionen. Ohne sie konnten Wachstum, Energieproduktion und auch die
Abwehr von Krankheitserregern nicht stattfinden, auch wenn sie fiir die energetische
Verwertung nicht relevant sind. Zu den Mikrondhrstoffen zéhlen Vitamine, Mineralstoffe,
Omega-Fettsduren, proteinogene Aminosduren und sekundire Pflanzenstoffe (6,7).

Eine optimale Versorgung des Korpers mit Mikro- und Makronéhrstoffen ist fiir unsere
Gesundheit also unabdingbar. Sowohl eine Unter- als auch eine Uberversorgung kann zu
Problemen und Krankheiten fiihren. In der heutigen Gesellschaft verschiebt sich das
Gleichgewicht in der Erndhrung hauptséachlich Richtung einer zu hohen Aufnahme von
Makronéhrstoffen und der ungeniigenden Zufuhr von Mikronéhrstoffen (7).

Einige Vitamine, darunter Vitamin A, Vitamin C, Vitamin D, Vitamin E, Vitamin B6, B12
und Folsdure, sowie einige Spurenelemente wie Zink, Eisen, Selen und Kupfer und auch

Omega-Fettsduren erfiillen wichtige Funktionen in unserem Korper, um sowohl das
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angeborenen als auch das erworbene Immunsystem zu unterstiitzen. Eine Unterversorgung
mit eben diesen Mikrondhrstoffen kann die Funktion des Immunsystems beeintrachtigen und
uns anfalliger fiir Infekte und Krankheit machen (8).

Aus diesem Grund soll im folgenden Kapitel genauer auf einzelne Mikronéhrstoffe und die
Bedeutung einer ausreichenden Aufnahme derer fiir das Immunsystem und damit unsere

Gesundheit eingegangen werden.

2.1.2. Vitamine

2.1.2.1. Definition und Einfithrung

Das Wort ,,Vitamin® ist eine Zusammensetzung aus lateinisch ,,vita* (Leben) und ,,amin®, was
die Bezeichnung einer organischen Stickstoffverbindung ist. Tatsdchlich ist aber nur das erste
Vitamin, das man entdeckte (Vitamin B1/Thiamin), ein ,,Amin‘ (9).

Als Vitamine werden heute eine Gruppe von chemisch sehr unterschiedlichen Verbindungen
bezeichnet, die fiir unser Uberleben unentbehrlich, also essenziell, sind. Gemeinsam ist ihnen,
dass sie vom menschlichen Organismus nicht oder nicht in ausreichenden Mengen hergestellt
werden konnen und damit regelméBig iiber die Nahrung oder als Produkte chemischer
Synthese zugefiihrt werden miissen (9). In den Nahrungsmitteln sind entweder direkt vom
Korper verwertbare Vitamine oder Provitamine enthalten, die vom Korper in die
entsprechende Endformen umgewandelt werden konnen (10).

Zwei fiir diese Arbeit wichtige Vitamine werden als semiessenziell bezeichnet, da sie
prinzipiell vom Menschen synthetisiert werden konnen. Zu diesen Vitaminen zdhlen das
Vitamin D, welches durch Lichteinwirkung aus 7-Dehydrocholesterin entsteht und
Nicotinsdure, die, wenn auch nicht in geniigender Menge, auf einem Nebenweg des
Tryptophan-Abbaus entsteht (6).

Da die verschiedenen Vitamine sowohl hinsichtlich ihrer chemischen Zusammensetzung als
auch in Bezug auf ihre biologischen Funktionen inhomogen sind, wird fiir eine Einteilung
zumeist ihre Loslichkeit in Wasser bzw. Lipiden betrachtet. Nach diesem Gesichtspunkt kann
in wasserlosliche und fettlosliche Vitamine eingeteilt werden. Zu den fettloslichen Vitaminen
zdhlen Vitamin A, D, E und K. Aufgrund ihrer Hydrophobizitdt werden diese Vitamine im
Fettgewebe gespeichert und es kann infolgedessen bei iibermaBiger Zufuhr und der

anschliefenden Akkumulation zu Hypervitaminosen kommen (6).
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Die meisten wasserloslichen Vitamine hingegen, zu denen die B-Vitamine und Vitamin C
gezahlt werden, kdnnen nur in kleinen Mengen im Korper gespeichert werden und die Menge,
die vom Korper aktuell nicht bendtigt wird, wird in der Regel renal ausgeschieden.

Die Gesamtmenge der Vitamine im menschlichen Organismus ist sehr gering, da nur sehr
kleine Mengen notwendig sind, damit das jeweilige Vitamin seine spezifischen
biochemischen Wirkungen entfalten kann. Fiir Vitamin K wird diese Gesamtmenge auf etwa

0,1 Milligramm (mg) und fiir Vitamin C auf etwa 3,5 Gramm (g) geschétzt (6).

Die EFSA (European Food Safety Authority) hat folgenden Vitaminen eine besondere
Bedeutung fiir die optimale Funktion des menschlichen Immunsystems zugeschrieben:
Vitamin D, Vitamin C, Vitamin A (inkl- 3-Carotine), B-Vitamine (insbesondere B6, Folsdure
und B12). Der tdglichen Zufuhr dieser Vitamine spricht die EFSA eine wissenschaftlich

bestitigte Ursache-Wirkungs-Beziehung fiir ein gesundes, funktionierendes Abwehrsystem zu

(11).

2.1.2.2. Vitamin A

Vitamin A bezeichnet im engeren Sinne die Substanz Retinol. Es werden jedoch auch andere
Substanzen mit derselben biologischen Wirkung wie z.B. Retinal oder Retinoat zu dieser
Substanzklasse, auch Retinoide genannt, gezihlt (12). Vitamin A wird fiir viele verschiedene
Funktionen unseres Korpers bendtigt. Am bekanntesten ist hierbei wohl seine Rolle fiir unsere
Augen, doch auch Haut und Schleimhéute, Reproduktionsorgane und das Immunsystem sind
auf Vitamin A angewiesen (3,4).

Ein Mangel an Vitamin A kann zu unterschiedlichen ophthalmologischen Problemen fiihren
und auch ein geschwichtes Immunsystem sowie eine erhohte Infektneigung kdnnen von einer
Minderversorgung herriihren. In {iber 120 Landern der Welt ist Vitamin A Mangel bereits
zum Problem geworden. In Europa ist eine Minderversorgung selten bekannt, da jedoch auch
kaum Tests zur Ermittlung des Vitamin A Spiegels durchgefiihrt werden, kann nicht
ausgeschlossen werden, dass auch in unseren Breitengraden einige Menschen von einer
Unterversorgung betroffen sind (14).

Zufiihren sollten wir Vitamin A vorrangig iiber die Erndhrung, obwohl man das Vitamin
natiirlich auch supplementieren kann. Viele tierische Produkte enthalten Vitamin A. Unser

Korper kann Vitamin A jedoch auch selbst herstellen. Dafiir benétigt er bestimmte
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Carotinoide wie das B-Carotin. Diese sind in grolen Mengen vor allem in pflanzlichen
Lebensmitteln enthalten (13,15).

Die Deutsche Gesellschaft fiir Erndhrung (DGE) empfiehlt fiir gesunde Erwachsene eine
tagliche Zufuhr von 0,8 bis 1,1 mg Vitamin A. Wobei -Carotin eine etwa sechsmal

schlechtere Bioverfligbarkeit aufweist als Vitamin A per se (16).

Vitamin A und das Immunsystem

Studien, die sich mit den direkten Auswirkungen und der Wirksamkeit von Vitamin A
Supplementierung in Bezug auf die Immunantwort bei Impfungen beschiftigen, liefern bis
dato uneindeutige Ergebnisse (17). Dem entgegen stehen Informationen iiber die Rolle von
Vitamin A in Bezug auf die optimale Funktion unseres Immunsystems. Vitamin A ist wichtig
fiir die Morphologie unserer Haut und Schleimhaute, die wie bereits in den Grundlagen
beschrieben als wichtige Barrieren fiir potenzielle Eindringlinge fungieren (15). Dartiber
hinaus wird Vitamin A fiir verschiedene Vorgénge wie Differenzierung und Reifung von
Zellen des angeborenen Immunsystems (wie Makrophagen, neutrophile Granulozyten und
dendritische Zellen) bendtigt und erweist sich auch damit als wichtig fiir eine funktionierende
Abwehr gegen Krankheitserreger (15,18-20). Vitamin A wirkt immunoregulatorisch und auch
die zytotoxische Aktivitit von natiirlichen Killerzellen kann durch Vitamin A beeinflusst
werden (15). Aufgrund dieser und noch weiterer wichtiger Funktionen von Vitamin A kann
geschlussfolgert werden, dass niedrige Vitamin A Spiegel (die Messung erfolgt {iblicherweise
via Retinol im Blutserum) eine gestorte Funktion von verschiedenen Immunzellen nach sich
zieht (15).

Ein 2018 verdffentlichtes Paper {iber Vitamin A und seine Wichtigkeit fiir die menschliche
Lunge verdeutlicht dabei einen wichtigen Aspekt. Ein Vitamin A Mangel zieht
histopathologische Verdnderungen des Lungenepithels und -parenchyms nach sich, wobei
sich das Risiko fiir Lungenfunktionsstérungen und -krankheiten erhoht (21).

Ein 2017 von der American Society for Nutrition verdffentlichter Review liefert hierzu eine
interessante Information. Wahrend einer akuten Infektion geht vermehrt Vitamin A {iber den
Urin verloren und auch die Absorption von Vitamin A ist im Infekt beeintrachtigt (22).

Laut eines umfassenden Reviews des Departements of Nutrition and Epidemiology der
Harvard School of Public Health gibt es jedoch keine eindeutigen klinischen Beweise dafiir,
dass eine Vitamin-A-Supplementation tatsdchlich zu einer pauschalen Starkung des
Immunsystems fiihrt, die sich positiv auf den Verlauf und das Outcome des Infekts oder das

Risiko zu erkranken auswirkt. Der Review spricht vielmehr von widerspriichlichen
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Ergebnissen der untersuchten randomisiert kontrollierten Studien je nach vorliegendem
Krankheitsbild und/oder beobachteter Altersgruppe (23). Die immunologischen Mechanismen
dieser Widerspriichlichkeiten scheinen noch nicht vollstindig geklért (23).

Es brauchte also noch weitere Forschung und Studien, um die Supplementierung von Vitamin
A als Methode zur generellen Stiarkung des Immunsystems weiter zu beleuchten und zu einem
Konsens zu gelangen, der zu klinischer Bedeutung im Sinne einer wirksamen Therapie- bzw.

Praventionsmoglichkeit fiihren kénnte (15).

2.1.2.3. Vitamin D

Vitamin D kann eigenstdndig, unter Einwirkung von Sonnenlicht von unserem Korper
synthetisiert werden. Die Synthese passiert in mehreren Schritten in Haut und Leber. Eine
andere Moglichkeit der Vitamin-D-Gewinnung besteht in der Aufnahme iiber die Nahrung.
Vitamin D ist in vielen tierischen Produkten (wie Eiern und Fisch), in Pilzen und auch in
manchen pflanzlichen Lebensmitteln enthalten (15,24) . Das aufgenommene oder
synthetisierte Vitamin D muss im Korper in seine aktive Form, das 1,25-
Dihydroxyergocalciferol oder das 1,25-Dihydroxycholecalciferol umgewandelt werden. Diese
Aktivierung passiert ebenfalls in mehreren Schritten unter Beteiligung von Nieren und Leber.
1,25-Dihydroxycholecalciferol ist auch unter der Bezeichnung Vitamin D3 bekannt und die
physiologisch wichtigste Form von Vitamin D (12,15,24).

Vitamin D ist vor allem bekannt fiir seine wichtigen Funktionen im Kalziumhaushalt und
Knochenstoffwechsel. In den letzten Jahren wurden aber auch immer mehr Studien und
Artikel zum Thema Vitamin D und dessen Rolle fiir das Immunsystem publiziert (15).

Eine Vitamin D Prophylaxe von 400 Internationalen Einheiten (LE.) tdglich (tgl.) wird allen
Neugeborenen und Kindern bis zu einem Alter von 12 Monaten empfohlen, bei
Frithgeborenen wird dabei eine hohere Dosis (bis zu 800 1.E.) empfohlen. Der tigliche Bedarf
an Vitamin D wird bei gesunden Ménnern und Frauen von 14-70 Jahren von den NIH
(National Institutes of Health) auf 600 LE. festgesetzt. Ab 70 Jahren werden 800 LE.
empfohlen. Eine Supplementation fiir Erwachsene wird dabei nur fiir Individuen mit
Risikofaktoren wie u.a. Adipositas, verminderte Sonnenexposition, Malabsorptionsstorungen,
chronische Nieren- und Lebererkrankungen oder bei bestimmten Langzeittherapien z.B. mit
Antikonvulsiva, angeraten. Je nach Risikofaktoren kann hierbei der tagliche Bedarf an
Vitamin D auf 1000 LE. steigen. Von einigen Institutionen wird eine generelle Vitamin D

Supplementation, auch fiir gesunde Individuen, in den Wintermonaten empfohlen (25,26).
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Vitamin D und das Immunsystem

Vitamin D spielt eine wichtige Rolle bei der Abwehr von Krankheitserregern. Dabei
unterstiitzt es sowohl das angeborene als auch das erworbene Immunsystem in seiner
Funktion (27). Vitamin D wirkt iiber Bindung an den Vitamin-D-Rezeptor. Sehr viele Zellen
des Immunsystems, wie Monozyten, dendritische Zellen, B- und T-Lymphozyten u.a.,
exprimieren eben diesen Rezeptor. Dies verdeutlicht, dass Vitamin D eine wichtige Rolle in
Bezug auf die Funktion dieser Zellen zukommt. Vitamin D ist wichtig fiir die Reifung von T-
regulatorischen Zellen, beeinflusst die Aktivitit von T-Helferzellen und kann die
Ausschiittung von proinflammatorischen Zytokinen vermindern und damit
antiinflammatorisch wirken (27). Diese Regulation der proinflammatorischen Zytokine
passiert durch eine Inaktivierung des Renin-Angiotensin-Systems (RAS) (11).
Herauszustreichen sei hierbei, dass die antivirale Funktion von Vitamin D auch durch seine
antiinflammatorische Funktion nicht beeintridchtigt wird (18). Durch hohe Vitamin D Spiegel
im Korper erhoht sich der Cathelicidin-Spiegel. Cathelicidin ist ein antimikrobielles Peptid,
das die Fahigkeit besitzt, neutrophile GZ, Monozyten und T-Zellen in infiziertes Gewebe zu
locken und gleichzeitig die Funktions- und Lebensfdhigkeit von Krankheitserregern zu
senken. Weiters kann Cathelicidin die Apoptose in infizierten Epithelzellen induzieren und
auch so die Beseitigung von Pathogenen unterstiitzen (29).

Betrachtet man diesen Einfluss von Vitamin D auf unser Abwehrsystem, so wird klarer, dass
ein Vitamin-D- Mangel verschiedene Funktionsstérungen und Fehlregulationen des
Immunsystems verursachen kann (27,30).

Eine Assoziation zwischen mehreren viralen und bakteriellen Erkrankungen der Atemwege,
Tuberkulose, Influenza, Humanes Immundefizienz-Virus (HIV), Epstein-Barr-Virus (EBV)
und Hepatitis-C-Virus (HCV), parasitdren Infektionen des Gastrointestinaltrakts und auch
systemischen Pilzerkrankungen und einem Vitamin D Mangel konnte bereits hergestellt
werden (31).

Dabei wird ein Vitamin D Spiegel unter 20 Nanogramm (ng) pro Milliliter (ml) bzw. unter 50
Nanomol (nmol) pro Liter (1) als Vitamin-D-Mangel definiert. Als suffizient bezeichnet man
einen Spiegel von iiber 30ng/ml bzw. 75nmol/L. Um von den gesundheitsfordernden Effekten
von Vitamin D zu profitieren, sollte sowohl bei Erwachsenen als auch bei Kindern ein Spiegel

iiber 30 ng/ml angestrebt werden (27,32).
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Hierbei ist es wichtig zu beachten, dass in der Wachstumsphase ein erhéhter Bedarf an
Vitamin D besteht und die Synthese von Vitamin D in unseren Breitengraden im Winter nicht
immer ausreichend geschehen kann. Somit kann es notwendig werden im Kindesalter
und/oder in der kalten Jahreszeit Vitamin D zu substituieren um einen Spiegel von iiber 30
ng/ml aufrecht zu erhalten (24). Niedrige Vitamin-D-Spiegel sind vor allem auch bei élteren
Menschen festzustellen (27). Da Vitamin-D-Mangel mit vielfachen immunologischen
Problemen in Verbindung gebracht wird, ist es nicht verwunderlich, dass Studien zeigen, dass
die Supplementierung von Vitamin D die Gesamtmortalitit von édlteren Menschen signifikant
senken kann (33). Ein weiterer 2019 veroffentlichter Artikel beschéftigt sich mit drei
europdischen Kohortenstudien zu diesem Thema und spricht ebenfalls fiir eine Assoziation
zwischen erhohter Gesamtsterblichkeit und Vitamin-D-Mangel (34).

Obwohl viele klinische Studien und Artikel also bereits fiir einen Vorteil durch hohe Vitamin-
D-Spiegel bzw. Vitamin-D-Supplementation sprechen, vor allem was die Gesamtmortalitdt
angeht, so bedarf es noch weiterer Forschung, um eine noch eindeutigere Assoziation
zwischen Vitamin-D-Mangel und der Entstehung von Infektionskrankheiten und
Autoimmunkrankheiten herzustellen und in weiterer Folge Vitamin D als potente

PraventionsmafBnahme einzusetzen bzw. auszuschlieBen (27).

2.1.2.4. Vitamin C

Vitamin C/Ascorbinséure, ist ein wasserlosliches Vitamin, welches in vielen Lebensmitteln,
vor allem in Obst und Gemiise natiirlich vorkommt. Vitamin C ist nicht besonders hitzestabil
und auch bei langer Lagerung geht viel Vitamin C verloren (25). Wir Menschen kdnnen
Vitamin C nicht selbst herstellen und sind deshalb auf die Zufuhr von auflen angewiesen. In
unserem Korper ist Ascorbinsdure an vielen wichtigen zelluldren Prozessen beteiligt. So spielt
Vitamin C in der Kollagensynthese, dem Neurotransmitter- und Cholesterinmetabolismus,
dem Transport von Fettsduren und der Stabilisierung von Kupfer und Eisen eine wichtige
Rolle. Des Weiteren fordert es die Eisenaufnahme sowie den Eisentransport und unterstiitzt
somit die Blutbildung (25).

Der tdgliche Bedarf an Vitamin C betrégt laut European Food Safety Authority (EFSA) fiir
Frauen 95mg und fiir Méanner 110mg. Im Kindes- und Jugendalter ist der Vitamin-C-Bedarf
sehr schwankend und variiert zwischen 20-100 mg pro Tag, je nach Geschlecht und Alter.
Schwangeren und Stillende bendtigen eine hohere Vitamin-C-Zufuhr (105-155mg/Tag). Eine

maximale Tagesdosis wurde von der EFSA nicht festgesetzt (35).
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Vitamin C und das Immunsystem

Gut erforscht und dokumentiert ist die Rolle von Vitamin C als Antioxidans. Antioxidantien
haben die Fahigkeit reaktive Sauerstoffspezies (ROS) und freie Radikale zu binden und
schiitzen damit Proteine, Lipide und Nukleotide in all ihren Verbindungen vor Schadigung
und Funktionsstérungen (36).

In Leukozyten ist die Vitamin C Konzentration 50-100fach hoher als im Plasma. Wéhrend
einer Infektion wird dieses intrazelluldre Vitamin C schnell verbraucht. Daraus resultiert,
wenn nicht genug neues Vitamin C vorhanden ist, eine Dysbalance zwischen antioxidativen
und prooxidativen Faktoren/Systemen. Eine derart gestorte Balance kann zu mannigfaltigen
Verdnderungen der Immunantwort fithren. Es kann u.a. zu einer vermehrten Ausschiittung
von proinflammatorischen Faktoren wie z.B. nuclear factor ,,kappa-light-chain-enhancer* of
activated B-cells (NF-kB) fiihren. Dies triggert weitere Signalkaskaden mit dem Ergebnis,
dass immer mehr freie Sauerstoffradikale und proinflammatorische Mediatoren freigesetzt
werden. NF-kB ist dabei an der Entstehung von Entziindungen und weiter gegriffen an der
Entstehung von u.a. viralen Infektionen beteiligt (36,37). Vitamin C nimmt also eine wichtige
Rolle hinsichtlich unterschiedlicher Funktionen des Immunsystems ein. Es unterstiitzt die
Aufrechterhaltung eines gesunden Epithels und die Reifung und die Funktion von Zellen der
angeborenen und der erworbenen Abwehr. Zudem ist Ascorbinsdure beteiligt an der
Migration der Leukozyten ins entziindete Gewebe, an der Phagozytose und an der Produktion
von Antikorpern (11,38).

Betrachtet man nun all diese wichtigen Funktionen, die Vitamin C in unserem Korper erfiillt,
so ist es nicht verwunderlich, dass Vitamin C Supplementation bzw. ein ausreichend hoher
Vitamin C Spiegel uns vor viralen Infektionen schiitzen, sowie deren Dauer verkiirzen und
deren Schwere verringern kann. Des Weiteren kann die antihistaminerge Wirkung von
Vitamin C grippedhnliche Symptome vermindern (36).

Eine Metaanalyse der Cochrane Library berichtet davon, dass das Risiko einer Pneumonie
durch Vitamin C Supplementation deutlich verringert werden kann, vor allem dann, wenn der
initiale Vitamin C Spiegel niedrig war. Laut eben dieser Publikation wird der Schweregrad
einer Infektion und auch das Risiko eines todlichen Ausganges durch die Einnahme von
Vitamin C deutlich reduziert, vor allem bei alteren Patient*innen. Ein weiterer Benefit der
Supplementation zeigt sich auch bei Infektionen der oberen Atemwege hinsichtlich der Dauer
und des Schweregrades der Erkrankung und eine Reduzierung des Infektionsrisikos durch

prophylaktische Gaben (8,39).
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2.1.2.5. Vitamin E

Die Leitsubstanzen von Vitamin E sind Tocopherole, wobei a-Tocopherole im menschlichen
Korper dominieren. Tocopherole sind lipophil und bilden eine wichtige Komponente von
biologischen Membranen. Die Zufuhr von Vitamin E muss iiber die Nahrung passieren.
Geeignete Lebensmittel hierfiir sind Niisse, pflanzliche Ole, Avocados und Getreide. Da
Vitamin E in vielen Nahrungsmitteln enthalten ist, ist Vitamin E Mangel ein seltenes
Phanomen, kann bei u.a. Malabsorptionsstorungen aber nicht ausgeschlossen werden (15,40).
Der tagliche Bedarf an Vitamin E wurde von den NIH auf 15 mg fiir Ménner und Frauen iiber

14 Jahre festgesetzt (26).

Vitamin E und das Immunsystem

Vitamin E stellt ein sehr potentes Antioxidans dar. Wie auch Vitamin C kann es freie
Radikale und ROS neutralisieren und damit unschiadlich machen. Dabei arbeiten die beiden
Vitamine eng zusammen. In einer Studie mit Mausen stellte sich Vitamin E in der
Reduzierung von oxidativem Stress wéhrend einer Influenzainfektion potenter dar als Vitamin
C. Die Kombination beider Vitamine stellte sich jedoch als noch effektiver heraus.
Abgesehen von der antioxidativen und antiinflammatorischen Komponente besitzt Vitamin E
auch noch andere Funktionen im Immunsystem (15,41).

Tocopherolen kommt eine wichtige Rolle bei der Reifung und Funktion von dendritischen
Zellen zu, die eine Verbindung zwischen unspezifischer und spezifischer Abwehr darstellen.
Des Weiteren kann Vitamin E die Aktivitit von NK-Zellen und B-Zellen steigern und damit
die Immunantwort ankurbeln. Ein ausreichender Vitamin E Spiegel ist wichtig fiir die
Aktivierung und optimale Funktion von T-Zellen (15,42).

Ob uns Vitamin E nun vor Infektionen schiitzen kann, wurde bereits in mehreren
Publikationen diskutiert und auch experimentelle Studien wurden bereits durchgefiihrt.
Aussagekriftige randomisiert kontrollierte Studien (randomized controlled trial = RCT) dazu
gibt es derzeit aber noch kaum (15). In einer RCT mit 617 Pflegeheimbewohner*innen mit
einem Alter von mind. 65 Jahren, die ein Jahr lang téglich 200 IU Vitamin E erhielten, konnte
durch die Supplementation das Risiko einer Infektion der oberen Atemwege, nicht jedoch das
der unteren Atemwege, gesenkt werden (43). In einer weiteren Studie erhielten 2216 Raucher
50mg Vitamin E am Tag fiir 5-8 Jahre. In der Auswertung zeigte sich, dass bei den Ménnern,
die supplementierten, die Inzidenz einer Pneumonie um 69% gesenkt werden konnte (44). In
einer 2020 durchgefiihrten prospektiven Kohortenstudie reduzierte eine Vitamin E

Supplementation die Rehospitalisierungsrate von &lteren Patient*innen mit Pneumonie um
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63% in einem Beobachtungszeitraum von 90 Tagen (45). Dem entgegen gibt es jedoch auch
Studien, die aufzeigen, dass sich die Vitamin E Supplementation negativ auf unser
Immunsystem auswirken konnte (46). Eine 2008 publizierte Studie konnte bei 50-69 Jahre
alten méannlichen Rauchern, die unter 60 oder iiber 100 kg wogen und 50 mg Vitamin E
taglich einnahmen, ein erhohtes Risiko an einer Pneumonie zu erkranken feststellen (47).

Da sich die Literatur zum gesundheitlichen Benefit von Vitamin E Praparaten widerspriichlich

zeigt, sollte mit Supplementen vorsichtig umgegangen werden.

2.1.2.6. B-Vitamine

Zu den wasserldslichen B-Vitaminen zihlen:
e Vitamin B1 (Thiamin)
e Vitamin B2 (Riboflavin)
e Vitamin B3 (Niacin)
e Vitamin B5 (Pantothensiure)
e Vitamin B6 (Pyridoxin)
e Vitamin B7 (Biotin)
e Vitamin B9 (Folsdure)
e Vitamin B12 (Cobalamin) (24)

Diese 8 Vitamine unterscheiden sich in ihrer chemischen Struktur und auch in ithrem
Vorkommen. Wéhrend Cobalamin fast nur in tierischen Produkten (v.a. Fleisch) vorkommt,
so findet man Folsdure vorwiegend in pflanzlichen Nahrungsmitteln wie Hiilsenfriichten,
Vollkornprodukten, Niissen, Kartoffeln, Bananen und Blattgemiise. In verarbeiteten
Lebensmitteln, wie Zucker oder Weilmehl, kommen B-Vitamine nur mehr in kleinen Mengen
vor und werden deshalb den Produkten oft zugesetzt (40).

Allgemein bekannt ist die Rolle der B-Vitamine (v.a. Vitamin B12) fiir die Blutbildung,
Vitamin B12 Mangel fiihrt zu einer hyperchromen, makrozytiren Anédmie (24).

Da diese Vitamingruppe nicht nur fiir die Erythrozyten von Bedeutung ist, kann ein Mangel
sich auch auf andere Funktionen unseres Korpers negativ auswirken (15,41).

Vor allem Vitamin B6, Vitamin B12 und Folsdure spielen eine elementare Rolle fiir unser
Immunsystem und wurden bereits im ,,EU register of health claims* als gesundheitsférdernd

deklariert (48).
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B-Vitamine und das Immunsystem

Eine 2016 veroffentlichte Studie hat gezeigt, dass B-Vitamine Entziindungen im Rahmen von
Virusinfektionen lindern konnen. Vor allem bei HIV-positiven Patient*innen konnte eine
hochdosierte Supplementation von Niacin, Pyridoxin und Cobalamin Entziindungsparameter
wie das CRP senken (49). In einer anderen 2018 publizierten RCT mit 32 Proband*innen
konnte nachgewiesen werden, dass eine hochdosierte B-Vitamin Einnahme iiber einen
Zeitraum von 6 Monaten den Homocysteinspiegel im Plasma, als Marker fiir oxidativen
Stress, bei gesunden Erwachsenen senken konnte (50).

Zur Beurteilung der protektiven, immun- und gesundheitsfordernden Eigenschaften der B-
Vitamine bedarf es jedoch noch weiterer Forschung und Studien mit groeren
Teilnehmerzahlen.

Nachfolgend sollen 3 B-Vitamine noch etwas néher beleuchtet werden: B6, B9 und B12.

Vitamin B6 (Pyrodoxin)

Pyridoxin beeinflusst die Proliferation und Funktion von Zellen der unspezifischen, wie auch
die der spezifischen Abwehr. Eine ausreichende Zufuhr an B6 ist wichtig fiir die
Aufrechterhaltung der Aktivitét der natiirlichen Killerzellen, fiir die Reifung von
Lymphozyten und fiir die Antikdrperproduktion. Eine Unterversorgung konnte in Studien mit
einer verminderten Anzahl von zirkulierenden Lymphozyten, einer beeintrachtigten Reifung
von Lymphozyten und einer verminderten AK-basierten Immunantwort assoziiert werden
(11). Eine aktuelle Studie konnte weiters zeigen, dass eine Vitamin B6 Supplementation bei
laufender Covid-19 Infektion die Ausschiittung von proinflammatorischen Zytokinen
drosseln, damit die Epithelgesundheit fordern und so vor Hyperkoagulation schiitzen kann
(41).

Der tagliche Vitamin B6 Bedarf liegt fiir Frauen bei 1,6 mg und fiir Ménner bei 1,7 mg. Die

tagliche Maximaldosis wurde fiir alle Erwachsenen auf 25 mg festgesetzt (11).

Vitamin B9 (Folsiure)

Ein Folsdure Mangel konnte in der Vergangenheit bereits mit megaloblastarer Andmie und
einer Immunschwéche mit beeintrichtigter Proliferation von T-Zellen assoziiert werden.
Zudem wurde in Studien eine Verbindung zwischen einer Unterversorgung mit Vitamin B9

und einer Pan-Hypogammaglobindmie, sowie Verdnderungen im Profil der
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proinflammatorischen Zytokine, hergestellt. Die oben erwéhnten Pathologien verschwanden
durch Ausgleich des Folsduremangels (40).

Eine erst kiirzlich verdffentlichte Studie beleuchtete die wichtige Rolle von Folsiure bei der
Abwehr von Bakterien und Viren durch Inhibierung des Enzyms Furin (41).

Der tdgliche Bedarf an Vitamin B9 betrégt fiir erwachsene Ménner und Frauen 330 pg, das
obere Maximum liegt bei 1000 pg/Tag. Bekannt ist auch die Bedeutung von Folsdure in der
Entwicklung des Kindes im Mutterleib. Der tdgliche Bedarf von schwangeren/stillenden

Frauen wird deshalb hoher, auf etwa 500 pg, angesetzt (11).

Vitamin B12 (Cobalamin)

Neben seiner wichtigen Rolle fiir die Blutbildung, ist Cobalamin auch fiir unser Immunsystem
von Bedeutung. Vitamin B12 ist wichtig fiir die AK-Produktion und fiir die Aktivierung und
anschliefende Proliferation antigenspezifischer Lymphozyten (klonale Expansion). Ein
Mangel an Cobalamin fiihrt zu einer reduzierten Konzentration an Lymphozyten im Blut,
sowie zu Verdnderungen in der AK-basierten Immunantwort. Ein Mangel an Vitamin B12 ist
hdufig bei alten Menschen aufgrund einer verminderten Absorption und bei
Veganer*innen/Vegetarier*innen aufgrund einer verminderten Aufnahme festzustellen. Die
Unterversorgung kann neben einer hyperchromen makrozytiren Andmie auch eine
Dysbalance von pro- und antiinflammatorischen Zytokinen und Wachstumsfaktoren nach sich
ziehen (11). Eine 2013 verdffentlichte RCT zeigte, dass durch Vitamin B12 Supplementation
bei Patient*innen mit chronischer Hepatitis C Infektion die SVR (sustanained viral response
rate) deutlich verbessert werden konnte, was eine Verringerung von Hepatitis C Viren RNA
im Serum bedeutet (51). Cobalamin ist zudem wichtig fiir die Aufrechterhaltung einer
gesunden intestinalen Schleimhaut und damit fiir die optimale Barrierefunktion dieser (41).
Der Bedarf an Vitamin B12 betrégt fiir Erwachsene 4 ug, fiir Schwangere 4,5 pg und fiir
stillende Frauen Spug am Tag (52).
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2.1.3. Mineralstoffe

2.1.3.1. Definition und Einfiihrung

Zu den Mineralstoffen zihlen Mengenelemente und Spurenelemente. Mengenelemente wie
Natrium, Kalium oder Kalzium kommen im menschlichen Korper in einer Konzentration von
iiber 50 mg/kg Korpergewicht vor, Spurenelemente wie lod, Eisen, Zink oder Kupfer
kommen in einer Konzentration unter 50 mg/kg Korpergewicht vor. Sowohl Mengen- als
auch Spurenelemente sind essenzielle Nahrungsbestandteile. Das bedeutet sie miissen iiber die
Nahrung zugefiihrt werden, um ihren wichtigen Aufgaben im menschlichen Organismus
nachkommen zu konnen (1,53).

In diesem Kapitel soll vor allem auf die Spurenelemente Zink, Kupfer, Selen und Eisen
eingegangen werden, da ihre Bedeutung fiir das menschliche Immunsystem bereits
wissenschaftlich erforscht und durch Institutionen wie die EFSA (European Food Safety

Authority) unterstrichen wurde (11).

2.1.3.2. Zink

Zink ist ein essenzielles Spurenelement, das viele wichtige Funktionen im menschlichen
Korper erfiillt. Zink ist beteiligt am Fett- und Kohlenhydratstoffwechsel, ist wichtig flir unser
Nerven- sowie unser kardiovaskuldres System und spielt auch eine Rolle bei der
Reproduktion. Dariiber hinaus ist Zink eine wichtige Komponente fiir Regulation und
optimale Funktion unseres Immunsystems, sowohl angeboren als auch erworben (41).
Aufnehmen konnen wir Zink iiber die Nahrung. Besonders hohe Konzentrationen dieses
Spurenelementes befinden sich in tierischen Produkten, aber auch pflanzliche Lebensmittel
wie Hiilsenfriichte, Vollkornprodukte und Niisse enthalten Zink (25).

Hierbei sollte jedoch erwédhnt werden, dass die Bioverfligbarkeit bei tierischen Produkten
hoher ist als bei pflanzlichen, da einige unverdauliche Pflanzenstoffe wie Phytate und
Ballaststoffe die Aufnahme hemmen konnen (25).

Ein Mangel an diesem wichtigen Spurenelement ist durchaus verbreitet. Vor allem Kinder
und alte Menschen in Entwicklungsldndern, Schwangere und
Veganer*innen/Vegetarier*innen haben oft einen unzureichenden Zink-Spiegel von unter 60

Mikrogramm (pg)/dl (25).
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Da Zink nicht im menschlichen Korper gespeichert werden kann, sind wir auf die tégliche
Zufuhr angewiesen. Die Empfehlungen beziiglich der Zufuhr liegen zwischen 3 mg bei

Kindern unter 12 Monaten und 9-15 mg téglich fiir Jugendliche und Erwachsene (25).

Zink und das Immunsystem

Die Rolle von Zink in unserem Immunsystem ist eine komplexe, denn Zink kann sowohl
anregend als auch inhibierend wirken. Mit diesen divergenten Eigenschaften ist das
Spurenelement in der Lage zu einer optimalen Balance zwischen inflammatorischen und
antiinflammatorischen Effekten beizutragen. Eine ausreichende Zinkzufuhr ist dabei vor
allem wichtig, um einer Uberproduktion und Ausschiittung von proinflammatorischen
Zytokinen entgegenzuwirken (25). Hierzu zeigen sowohl in vitro als auch in vivo Studien,
dass ein Zink Mangel mit einer iiberhdhten Konzentration an proinflammatorischen
Zytokinen wie IL-2, IL-6 und TNF-alpha einhergeht. Zink ist weiters wichtig fiir die Integritit
des Darm- und Lungenepithels und Folge dessen, fiir deren Funktion als Barriere fiir
mogliche Pathogene (25). Eine 2012 veroffentlichte Metaanalyse zu 17 randomisiert-
placebokontrollierten Studien legt nahe, dass die Supplementation von Zink die Dauer von
Erkiltungen mit grippedhnlichen Symptomen verkiirzen kann (54). Eine dieser Studien mit
100 erwachsenen Patient*innen zeigte eine Verkiirzung der Anzahl der Tage mit
Erkéltungssymptomen von 7,6 auf 4,4 bei Patient*innen mit Zink Supplementation im
Vergleich zum Placebo (55). Ein derartiger Effekt konnte laut der Metaanalyse bei Kindern
jedoch nicht gezeigt werden. Bei einigen Studien wurden bei Zinkeinnahme vermehrt
Nebenwirkungen wie Ubelkeit verzeichnet (54).

Die Studien erh6hen die Plausibilitit eines Zusammenhanges zwischen Zink und einer
verkiirzten Erkdltungszeit, dennoch bedarf es noch weiterer Forschung und Studien, um die
Wirksamkeit von Zink als Therapie von grippedhnlichen Symptomen wissenschaftlich zu
untermauern (54).

Die Rolle von Zink zur Stiarkung des Immunsystems und als Praventionsmafinahme gegen
Infektionen des Respirationstraktes, wurde ebenfalls Thema von bereits publizierten Studien.
Ein 2020 veroffentlichter Review berichtet dabei von mehreren Studien, die
Zinksupplementation mit einer reduzierten Inzidenz von Infektionen der Atemwege
assoziieren konnten, andere in dieser Publikation der University of Parma beleuchtete Studien
konnten jedoch keine derartigen Ergebnisse verzeichnen. Diese zuwiderlaufenden Ergebnisse
konnten laut der Autoren Resultat der unterschiedlichen Dosierungen, von 5 bis 30 mg Zink
taglich, in den untersuchten Studien sein (25). Alles in allem finden sich jedoch mehr
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Publikationen, die sich fiir einen nachweisbar positiven Effekt von Zink zur
Krankheitspravention aussprechen. Als Beispiel dafiir soll eine 2007 verdffentlichte
Metaanalyse von ebenfalls 17 RCTs dienen, die zeigt, dass eine Einnahme von Zink fiir eine
Dauer von mindestens drei Monaten die Hiufigkeit wie auch den Schweregrad von Diarrhoe
und Erkrankungen der Atemwege bei Kindern unter 5 Jahren deutlich reduzieren konnte (56).
Zudem gibt es Studien, die sich mit einem mdglichen spezifisch-antimikrobiellen Effekt des
Spurenelements beschiftigen. So soll Zink auch die Synthese, Replikation und Transkription
von Coronaviren signifikant inhibieren und somit sowohl als Therapie- als auch als
Praventionsmdglichkeit in Betracht gezogen werden (25,36,57,58). Auch zum Thema
Zinkeinnahme als Moglichkeit zur Stirkung des Immunsystems bedarf es jedoch weiterer

wissenschaftlicher Evidenz wie auch klinischen Beweisen.

2.1.3.3. Kupfer

Kupfer ist ein essenzielles Spurenelement fiir uns Menschen. Als starkes Oxidationsmittel
fungiert Kupfer als Cofaktor fiir zahlreiche Oxidasen wie die Cytochrom-c-Oxidase, der eine
wichtige Rolle in der Atmungskette zukommt, oder auch fiir die Lysyl-Oxidase, die wichtig
ist fiir den Kollagenstoffwechsel. Zufiihren kénnen wir Kupfer iiber die Nahrung.
Vollkornprodukte, Hiilsenfriichte und Sonnenblumenkerne enthalten dabei besonders hohe
Konzentrationen dieses Spurenelements. Eine weitere wichtige Rolle spielt Kupfer im
Eisenstoffwechsel, denn unser Korper bendtigt Kupfer sowohl fiir die Resorption als auch fiir
die Verwertung von Eisen (53).

Die Empfehlungen der EFSA beziiglich der tiglichen Zufuhr des Spurenelements belaufen
sich auf 1,3 mg tiglich flir Frauen und 1,5 mg tiglich fiir Ménner und schwangere oder

stillende Frauen. Ein oberes Einnahmelimit wurde auf 5 mg festgesetzt (59).

Kupfer und das Immunsystem

Ein ausgeglichener Kupferspiegel ist eine wichtige Voraussetzung fiir die optimale Funktion
unseres Immunsystems. Ein Kupfermangel konnte mit einer weniger effizienten
Abwehrreaktion gegen Infektionen assoziiert werden (11). Eine Unterversorgung mit diesem
Spurenelement scheint zu einer verminderten T-Zell-Proliferation durch verminderte 1L.-2
Spiegel und zu abnormen Verdanderungen bei der Phagozytose zu fithren. Auf der anderen
Seite kann zu viel Kupfer auch negative Auswirkungen auf das Immunsystem haben und u.a.

eine erhohte Ausschiittung von TNF-alpha férdern (11,60).
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Fiir eine optimale Immunfunktion scheint also ein ausgeglichener Kupferspiegel wichtig zu
sein. In der richtigen Dosis werden dem Spurenelement wichtige Funktionen bei der Abwehr
gegen Bakterien wie E.coli, Salmonellen oder Mycobacterium tuberculosis (61) und Viren
(11,15,41) nachgesagt. In vitro Studien zeigen, dass Kupfer bestimmte Viren wie Poliovirus,
Bronchitisvirus oder Humanes Immundefizienz-Virus Typ 1 (HIV-1) neutralisieren kann und
der Mineralstoff folglich das Potential innehaben konnte, unser Immunsystem im Kampf
gegen Viren effizient zu unterstiitzen (41,62).

Um einen balancierten Kupferspiegel aufrechtzuerhalten ist es wichtig zu wissen, dass Zink
die gastrointestinale Resorption von Kupfer vermindern kann. Eine langfristige
Zinksupplementation kann demnach einen Kupfermangel verursachen, der u.a. eine klinisch
signifikante Neutropenie nach sich ziehen kann (60).

Signifikante klinische Studien zu Kupfer und dessen Rolle zur Stirkung des Immunsystem

fehlen jedoch noch weitgehend.

2.1.3.4. Eisen

Eisen ist ein zentrales Spurenelement im menschlichen Organismus. Eine ausreichende
Versorgung mit Eisen ist essenziell fiir uns Menschen. Die wohl bekannteste Funktion des
Spurenelements ist als Speicher- und Transportmedium fiir Sauerstoff zu dienen, es stellt
einen wichtigen Cofaktor fiir Him-haltige Proteine und Enzyme dar (53). Doch Eisen erfiillt
auch noch weitere wichtige Aufgaben im menschlichen Korper. Eine ausreichende
Versorgung mit Eisen ist wichtig um verschiedene metabolische Prozesse wie die
Atmungskette, die DNA-Synthese oder den Hormonstoffwechsel aufrechtzuerhalten (61).
Um suffiziente Eisenspiegel zu erlangen, miissen wir das Spurenelement iiber die Nahrung zu
uns nehmen. Tierische Produkte, insbesondere Leber, enthalten hohe Eisenkonzentrationen,
doch auch pflanzliche Lebensmittel wie Kiirbiskerne, Weizenkleie, Sesam oder Amaranth
dienen als Eisenlieferanten (53).

Der tagliche Bedarf von stillenden, schwangeren und prdmenopausalen Frauen liegt bei 16mg
und fiir postmenopausale Frauen und Manner bei 11 mg. Ein oberes Einnahmelimit wurde
von der EFSA nicht festgesetzt, eine exzessive Zufuhr kann jedoch zu gastrointestinalen

Nebenwirkungen fiihren und sich negativ auf unser Immunsystem auswirken (11,63).

Eisen und das Immunsystem
Gerade in Bezug auf Infektionen ist es wichtig den Eisenspiegel im Auge zu behalten. Wie
weiter oben bereits angedeutet kann sich sowohl eine zu niedrige als auch eine zu hohe
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Eisenkonzentration negativ auf die Abwehrfunktion auswirken. So wie wir Eisen bendtigen,
um viele wichtige Funktionen unseres Korpers aufrecht zu erhalten, so bendtigen auch
Mikroorganismen dieses Spurenelement fiir Uberleben und Fortpflanzung.

Eine Unterversorgung mit Eisen wird assoziiert mit verminderter Leistungsfahigkeit von NK-
Zellen und Lymphozyten, sowie einer beeintriachtigten Produktion von Zytokinen (11).
Eisenmangel ist ein weltweit hdufiges Phdnomen und auch chronische Erkrankungen und
Entziindungen konnen eine Andmie mit all ihren immunschwichenden Folgen nach sich
ziehen (61). Eisen stellt weiters einen wichtigen Mediator in Bezug auf oxidativen Stress dar.
Die stark toxischen Hydroxyl-Radikale konnen in der richtigen Konzentration antimikrobiell
wirken und somit das Immunsystem bei der Elimination des Krankheitserregers unterstiitzen.
Bei zu hohen Eisenspiegeln konnen die toxischen Radikale jedoch auch vermehrt
korpereigene Zellen schidigen. Eiseneinnahme wihrend einer aktiven Infektion kann
Krankheitserreger somit auch unterstiitzen (15,64). Ein 2015 im ,,Kidney International
Journal® verdffentlichter Artikel beschéftigt sich nédher mit der ambivalenten Rolle des
Mineralstoffes. Thema der Publikation ist das generelle Infektionsrisiko von
Dialysepatient*innen in Bezug auf den Eisenspiegel. Die aktuelle Studienlage dazu zeigt sich
widerspriichlich. Einige Studien deuten auf eine Assoziation zwischen hohen Eisenwerten und
einem erhohtem Infektionsrisiko hin, andere Studien konnen diese Verbindung jedoch nicht
herstellen (65). Solange noch kein wissenschaftlicher Konsens zur Sicherheit und
Sinnhaftigkeit von therapeutischen Eisengaben an Patient*innen mit akuten oder chronischen
Infekten gefunden wurde, sollte mit Eisensubstitutionen im laufenden Infekt
vorsichtig/restriktiv umgegangen und zukiinftige wissenschaftliche Erkenntnisse abgewartet
werden (61). Nach Abklingen der Infektion konnte sich das Ausgleichen eines Mangels
aufgrund der immunomodulatorischen Effekte von Eisen jedoch positiv auf unser
Immunsystem auswirken und damit zur Pravention von Infektionskrankheiten beitragen.
Doch auch zur Untermauerung dieser Annahme fehlen derzeit noch ausreichend klinische
Studien (61).

In Zusammenschau der derzeitigen wissenschaftlichen Erkenntnisse scheint es also wichtig
den Eisenspiegel stets addquat zu monitieren und die aktuellen Einnahmeempfehlungen

einzuhalten.
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2.1.3.5. Selen

Selen in Form der Aminoséure Selenocystein ist ein wichtiger Baustein unterschiedlicher
Selenoproteine und Enzyme im menschlichen Koérper wie der Glutathion-Peroxidase oder der
Thyroxin-5"-Deiodase (53,66). Damit spielt Selen eine essenzielle Rolle fiir diverse
Korperfunktionen. Eine besondere Bedeutung kommt Selen im Ausgleich von oxidativem
Stress und der Produktion von Schilddriisenhormonen zu (67).

Selen kommt in Fleisch, Fisch, Getreide, manchen Gemiisesorten und Niissen (v.a.
Paraniissen) vor. Die Selenkonzentration in pflanzlichen Produkten ist zudem abhéngig von
der Konzentration in den Boden der Anbaugebiete (53,67,68).

In der Natur kommt Selen vor allem in zwei Formen vor: als Selenit (Se4+) oder als Selenat
(Se6+). In pflanzlichen Quellen kommt Selen vor allem in Form von Selenit als z.B.
Selenocystein oder Selenomethionin vor (68).

Der tégliche Bedarf an Selen liegt bei etwa 70ug fiir Erwachsene und 85pug fiir stillende
Frauen. Ein oberes Limit wurde von der EFSA auf 300ug tiglich festgesetzt (69).

Selen und das Immunsystem

Wie bereits erwiahnt spielt Selen eine wichtige Rolle als Antioxidans. Diese Funktion erfiillt
Selen vor allem als Cofaktor der Glutathionperoxidase, einem unentbehrlichen, antioxidativ
wirkenden Enzym in Erythrozyten (68). Die antioxidative Wirkung des Spurenelements ist
ein wichtiger Aspekt der in verschiedenen Publikationen beschriebenen antiviralen
Eigenschaften von Selen (11,68,70,71). Doch auch fiir die Differenzierung und Proliferation
vieler Zellen des angeborenen Immunsystems ist der Mineralstoff unerldsslich. Als wichtiger
Faktor in der Produktion und Entwicklung von Antikorpern ist Selen zudem fiir das adaptive
Immunsystem von grof3er Bedeutung (11).

Unzureichende Selenspiegel beeinflussen das Immunsystem auf negative Art und Weise.
Selenmangel konnte mit einer reduzierten NK-Zell-Toxizitit, verminderten AK-Titern und
einer schlechteren Impfantwort assoziiert werden (11).

Im Gegensatz dazu konnte eine Supplementierung mit einer verbesserten Immunantwort in
Zusammenhang gebracht werden (11,72).

In einer 2004 verdffentlichten Studie wurde evaluiert, ob durch eine erhdhte tagliche
Selenzufuhr die Immunfunktion von Erwachsenen mit grenzwertig niedrigen
Ausgangsspiegeln verbessert werden konne. Die Supplementation fiihrte zu hoheren
Plasmaspiegeln des Spurenelements und Laboruntersuchungen zeigten eine gesteigerte
Immunantwort (u.a. erhdhte Zytokine), einen fritheren Peak in der T-Zell-Proliferation und
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eine erhohte Konzentration an T-Helferzellen. Die humorale Immunantwort blieb jedoch
unbeeinflusst (46,73).

Weiters sollte Selen, laut eines 2020 verdffentlichten Artikels, als Therapiemdglichkeit zur
Risikoreduktion von thromboembolischen Geschehen in Betracht gezogen werden (68).
Da thromboembolische Geschehnisse hiufige Komplikationen bei COVID-19 Infektionen
darstellen, konnte die Gabe von Selen bzw. das Aufrechterhalten eines optimalen
Selenspiegels eine potenzielle MaBlnahme zur Pravention von Viruserkrankungen inkl.
COVID-19 und assoziierten klinischen Komplikationen darstellen (11,68).

Um derartige Hypothesen zu sichern und in den klinischen Alltag zu integrieren, bedarf es
jedoch auch in Bezug auf diesen Mineralstoff noch weiterer Forschung und vor allem

klinischer Studien.

2.14. Omega-3-Fettsiuren

Omega-3-Fettsduren zidhlen zu den mehrfach ungesittigten Fettsduren. Pflanzlichen Quellen
wie Niisse und Samen und daraus gewonnene Ole enthalten vor allem die Omega-3 Fettsiure
ALA (Alpha-Linolen Saure). ALA kann in unserem Korper zu DHA (Docosahexaenséure)
und EPA (Eicosapentaensdure) umgewandelt werden, die Umwandlungsrate betrdgt jedoch
weniger als 15%. DHA und EPA findet man in Fisch, Meeresfriichten und Algen (25).

Zu den essenziellen Fettsduren, die wir Grofteils iiber die Nahrung zu uns nehmen miissen,
gehoren neben den Omega-3-Fettsduren auch Omega-6-Fettsduren. Diese wirken in
Gegensatz zu den Omega-3-Fettsduren vorrangig pro-entziindlich (15). Aus diesem Grund
wird das Aufrechterhalten eines Verhéltnisses von 1:1 — 1:4 (Omega-6: Omega-3) im
menschlichen Kdrper empfohlen. In unserer westlichen Gesellschaft schaut dieses Verhaltnis
meist jedoch ganz anders aus (etwa 10:1). Eine Dysbalance von Omega-3- zu Omega-6-
Fettsduren, sowie eine Dysbalance in der Zufuhr von geséttigten und ungesittigten Fettsduren
befindet sich in Diskussion verschiedene negative Auswirkungen auf unseren Korper zu
haben und Erkrankungen unserer zivilisierten Welt wie Allergien, Autoimmunerkrankungen,
Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Stoffwechselerkrankungen zu férdern (15).

Gesittigte Fettsduren findet man in tierischen Produkten, ungesittigte vor allem in
pflanzlichen Lebensmitteln. Besonders schidlich sind nach derzeitigen Wissenstand Trans-

Fettsduren, die in groBeren Mengen in hochverarbeiteten Lebensmitteln wie Pommes oder
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Chips, entstehen. Diese Fettsduren werden assoziiert mit erhéhten TNF alpha, IL-6 und CRP
Spiegel im Serum, wirken also proentziindlich (15).

Metaanalysen zu der Wirkung von EPA und DHA sprechen, im Gegensatz dazu, von einer
Reduktion von CRP und anderen proentziindlichen Zytokinen (74).

Entziindungsreaktionen stellen einen wichtigen Teil unserer natiirlichen Abwehr dar. Die
entziindeten Areale werden besser durchblutet und Immunzellen kénnen in hoherer
Konzentration ihre Arbeit, die Elimination des Krankheitserregers, erledigen.

Am Ende einer erfolgten Immunantwort sollte die Entziindung jedoch rasch wieder abklingen,
nicht immer ist das jedoch der Fall, chronische Entziindungen und oxidativer Stress sind
wichtige Cofaktoren fiir die Entstehung chronischer Erkrankungen. Die Aufldsung einer
stattgefundenen Entziindungsreaktion geschieht iliber verschiedene Mechanismen (negative
Riickkoppelung). Eine wichtige Rolle konnten dabei die Omega-3-Fettsduren,
Docosahexaensdure (DHA) und Eicosapentaensdure (EPA) spielen. Es existiert derzeit
mehrfach die Annahme, dass EPA und DHA in sogenannte SPMs (specialized pro-resolving
mediators), das sind antientziindliche Mediatoren, umgewandelt werden. Diese SPMs sollen
eine wichtige Rolle fiir die Heilung nach einer stattgefundenen Immunantwort mit
Entziindungsreaktion spielen (8). In Tierversuchen konnte bereits ein schiitzender und
antientziindlicher Effekt der SPMs bei entziindlichen Lungenerkrankungen gezeigt werden,
aussagekriftige Studien am Menschen sind jedoch noch aussténdig (8,75).

Neben der sich in intensiver Forschung befindlicher antioxidativer und antientziindlicher
Rolle von Omega-3-Fettsduren, existieren auch mehrfach Annahmen, dass Omega-3-
Fettsduren das Thromboserisiko durch Regulierung der Pléattchenaggregation senken kdnnen.
Gerade diese Annahmen machen EPA, ALA und DHA interessant als mdgliche
Therapieunterstiitzung in akuten COVID-19 Erkrankungen (74).

Es bleibt spannend, was die Forschung der ndchsten Jahre bringt und ob die angenommenen

positiven Effekte belegt oder widerlegt werden kdnnen.
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2.1.5. Pflanzenstoffe

2.1.5.1. Einfiihrung

Schon seit tausenden von Jahren werden viele Pflanzen bzw. Pflanzenbestandteile in
verschiedenen traditionellen Medizinsystemen aufgrund ihrer gesundheitsférdernden und
heilenden Eigenschaften genutzt (76).

Einige sekunddre Pflanzenstoffe wurden bereits hinreichend untersucht und bestimmten
Phytochemikalien wie Polyphenole, Polysaccharide, Flavonoide und Alkaloide konnten
bereits signifikante immunmodulatorische Eigenschaften nachgewiesen werden (76).

Die Verbindung zwischen oxidativem Stress und Entziindung wird durch aktuelle
Forschungen immer klarer ersichtlich. Derzeitige Untersuchungen weisen darauf hin, dass die
gesundheitsfordernden Eigenschaften von sekundéren Pflanzenstoffen zu einem grof3en Teil
auf ihr antioxidatives Potential zuriickzufiihren sind (76,77).

In dieser Arbeit soll auf einige wenige Pflanzenstoffe und ihr mégliches Potential zur

Starkung des Immunsystems eingegangen werden.

2.1.5.2. Polyphenole

Polyphenole sind sekundére Pflanzenstoffe, die in Pflanzen und damit auch in pflanzlichen
Lebensmitteln, wie Obst und Gemiise, Getreide, Tee, Kaffee und Wein zu finden sind.

Sie stellen eine heterogene Gruppe dar, die charakterisiert ist durch mehrere Phenolgruppen in
den Molekiilen. Anhand der chemischen Struktur kann man diese Pflanzenstoffe grob in
Flavonoide und Nicht-Flavonoide einteilen (78).

Die Anzahl an Publikationen, die sich mit Polyphenolen, wie Reservatrol, Anthocyaninen,
Catechinen und Terpenen beschiftigt ist stetig steigend. Thre Rolle fiir eine mdgliche Therapie
und Prévention von einer Vielzahl von entziindlich bedingten Erkrankungen, wie Diabetes II,
Adipositas, neurodegenerativen und kardiovaskuldren Erkrankungen oder auch Krebs, wird
derzeit intensiv erforscht. Grund fiir die vielversprechenden Prognosen ist vor allem die stark
antiinflammatorische und antioxidative Wirkung von Polyphenolen (77,79).

Die Pflanzenstoffe scheinen u.a. die Fahigkeit zu besitzen die Expression von mehreren
proinflammatorischen Zytokinen, wie Lipoxygenasen, Cyclooxigenasen oder NO-Synthasen

zu modifizieren und damit zur Regulation des Entziindungsgeschehens beizutragen (79).
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Des Weiteren sind auch die gesundheitsférdernden prebiotischen Effekte von Polyphenolen
im Gespréch. Durch Stimulation der Vermehrung von ,,guten* Darmbakterien und
Inhibierung von krankheitsfordernden Bakterien sollen Polyphenole zur Aufrechterhaltung
der Darmgesundheit beitragen. Leider ist die Bioverfiigbarkeit der Pflanzenstoffe generell
eher gering und vice versa scheint sich auch die individuelle Zusammensetzung des
Darmmikrobioms auf die Bioverfiigbarkeit und Effektivitit von Polyphenolen und deren
Metaboliten auszuwirken. Studien an Menschen zu diesem Thema sind noch rar und die
Datenlage damit noch nicht aussagekréftig (78).

Auch die Rolle von Polyphenolen in Bezug auf Therapie und Pravention gegen das Influenza-
Virus wurde erst kiirzlich beleuchtet. Die wichtigsten Mechanismen hierbei sind die
Unterdriickung der Neuramidase- und Hemagglutinin-Aktivitdt und damit eine Inhibierung
der viralen Replikation, der Hemagglutination, der Adhésion und in weiterer Folge des
Eindringens des Virus in die Wirtszelle, als auch die bereits weiter oben genannten
modifizierenden Effekte auf Transkriptionsfaktoren und Signalkaskaden (80).

Auch zu diesem Thema bedarf es weiterer in vivo Studien und Meta-Analysen am Menschen,

um die genauen Wirkmechanismen der Polyphenole darzustellen.

2.1.5.2.1. Curcumin

Curcumin ist ein natiirlicher Bestandteil der Kurkuma-Wurzel, auch indischer Safran genannt,
ein Gewlirz, dass in Indien und Siidostasien beheimatet ist und in der ayurvedischen Medizin
bereits seit Jahrtausenden als Heilpflanze eingesetzt wird (76).

In den letzten Jahren gerdt Curcumin immer mehr in den Mittelpunkt der westlichen
Forschung in Bezug auf seine antiinflammatorischen und immunomodulierenden
Eigenschaften. Diese immunmodulierenden Effekte des Pflanzenstoffes sind auf seine
Interaktionen mit diversen Immunzellen, wie Makrophagen, dendritischen Zellen, T- und B-
Zellen zuriickzufiihren (81). Auch antiinflammatorische Eigenschaften von Curcumin konnten
bereits mittels Tier- und Menschenmodellen in Bezug auf entziindlich bedingte Erkrankungen
wie SLE, MS, DM 1, Atherosklerose, Arthritis, metabolisches Syndrom oder Parodontitis
aufgezeigt werden. Aktuelle Publikationen weisen darauf hin, dass Curcumin
proinflammatorische Zytokine wie TNF-alpha, IL-1 oder IL-8 reduzieren konnte (82,83).
Diese interessanten Ansitze und Entdeckungen werden in der Zukunft hoffentlich weiter
wissenschaftlich beleuchtet und eventuell mit aussagekraftigen klinischen Studien

untermauert. Eine Limitation kénnte hierbei die schlechte Bioverfiigbarkeit und Loslichkeit
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des Pflanzenstoffes darstellen. Mittlerweile gibt es jedoch bereits viele alternative Ansétze auf
Basis von Nanotechnologien, um das pharmakokinetische Profil von Curcumin zu verbessern
(76).

Als weiterer fiir zukiinftige Forschungen forderlicher Aspekt sei zu nennen, dass es bereits
genug wissenschaftliche Daten gibt, um mit Sicherheit zu sagen, dass Curcumin auch in

hohen Dosen bis zu 10g/Tag keine toxischen Eigenschaften aufweist (81).

2.1.5.3. Carotinoide

Der Begriff Carotinoide schlief3t iiber 600 fettlosliche Pflanzenstoffe ein, die die Farbengeber
fiir Pflanzen in der Natur darstellen. Sie sind z.B. verantwortlich fiir die rote Farbe von
Tomaten, die orange Farbe von Karotten oder auch fiir die herbstliche Farbung der Blitter.
Neben dieser édsthetischen Rolle, gelangt ihre gesundheitsférdernde Rolle immer mehr in den
Fokus aktueller Forschung. Carotinoiden werden préventive Effekte in Bezug auf
verschiedene Erkrankungen, wie Krebs oder Augenleiden, zugesprochen.

Diese positiven Wirkungen werden genauer gesagt nur einigen wenigen Vertretern
nachgesagt, die man im menschlichen Korper bereits nachweisen konnte.

Die bis dato am intensivsten wissenschaftlich betrachteten Carotinoide sind 3-Carotin,
Lycopin, Lutein und Zeaxanthin (84).

Derzeit werden die gesundheitsfordernden Eigenschaften dieser Pflanzenstoffe zu einem
Grofteil der antioxidativen Aktivitit zugeschrieben, die genaue Aufklarung weiterer
Mechanismen befindet sich in Forschung. Lutein und Zeaxanthin kommt eine zusétzliche
Rolle in der Absorption von schiddlichem blauen Licht zu, das auf das Auge trifft. Damit
konnten diese beiden Vertreter der Carotinoide praventiv in Bezug auf mit blauem Licht
assoziierte Krankheiten, wie altersbedingte Makuladegeneration oder Katarakt, wirken
(15,84). Ein weiterer Punkt, der beziiglich der Wirkung der Carotinoide erwéhnt werden
muss, ist, dass einige von ihnen vom Korper in Vitamin A umgewandelt werden kénnen und
so in weiterer Folge auch iiber die Aktivitit dieses Vitamins ihre Effekte auf das
Immunsystem entfalten. Ein 2019 veroffentlichter Review berichtet davon, dass niedrige
Carotinoidwerte im Kdrper mit einer signifikanten Erh6hung von oxidativem Stress assoziiert
werden (85).

Auch auf Entziindungen scheinen Carotinoide einen Einfluss zu haben. In einer 2005 im
American Journal of Epidemiology verdffentlichten longitudinalen Kohortenstudie konnte

iiber einen 2-jdhrigen Beobachtungszeitraum eine Verbindung zwischen niedrigen
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Carotinoidspiegeln und erhohten IL-6-Spiegeln bei iiber 65-jdhrigen Frauen hergestellt
werden (86).

Weiters steckt in Lutein, Zeaxanthin und Co eine potenzielle antivirale Kraft. In einer Studie
mit HIV-positiven Kindern aus Uganda konnte ein niedriger 3-Carotin-Spiegel mit einer
erhohten Sterblichkeit assoziiert werden (87). Ergédnzend dazu weisen ausgewihlte klinische
Studien darauthin, dass hohere Serumspiegel an Carotinoiden die Gesamtmortalitit sowie
auch die ursachenspezifische Mortalitit bei Diabetes, Krebs, Atemwegsinfekten und
kardiovaskuldren Krankheiten u.a. senken kdnnen (88,89).

Carotinoide scheinen das Immunsystem zudem iiber die Regulation der Fluiditdt von

Membranen und der Kommunikation von Gap-Junctions positiv zu beeinflussen (15).

2.2. Pro- und Prebiotika

Die Vielzahl an unterschiedlichen Mikroorganismen, die unseren Gastrointestinaltrakt
besiedeln, genannt intestinales Mikrobiom oder Mikrobiota, beeinflussen viele physiologische
Aspekte unseres menschlichen Korpers, wie die Verstoffwechselung von Nahrstoffen, die
Infektanfalligkeit und die Entwicklung des Immunsystems (90).

Ein gesundes Mikrobiom schiitzt u.a. vor einer Fehlbesiedelung durch pathogene Keime. Die
Zusammensetzung dieser intestinalen Mikroorganismen, kann durch Stress, Antibiotika oder
auch durch Fehlerndhrung so gestort bzw. verandert werden, dass pathogene Organismen die
Moglichkeit haben, sich in unserem Korper zu vermehren. Mittlerweile verdichtet sich die
Datenlage dazu, dass Probiotika (die ,,guten Bakterien) zur Aufrechterhaltung dieser
physiologischen Barriere beitragen und so unsere Gesundheit unterstiitzen.

Probiotische Organismen findet man in fermentierten Produkten, wie Joghurt, Kefir und
anderen milchsauer vergorenen Lebensmitteln. Die bei diesen Herstellungsprozessen am
héufigsten verwendeten Bakterienstimme sind Laktobazillen und Bifidobakterien. Zudem
gibt es heutzutage eine Palette an Supplementen, die Probiotika enthalten und direkt zugefiihrt
werden kénnen (70,91).

Neben der Aufgabe zur Schaffung der intestinalen Barriere gegen Pathogene, konnen einige
Stoffwechselprodukte unseres physiologischen Mikrobioms, wie Milchséure, inhibierend auf
Krankheitserreger wirken. Des Weiteren scheinen Probiotika auch direkt mit den
Epithelzellen der Darmschleimhaut und dem darmassoziierten lymphatischen Gewebe iiber

Zell-zu-Zell-Kontakt oder chemisch zu kommunizieren. Uber diese Kommunikation mit dem
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Epithel und dem lymphatischen Gewebe, das Sitz des darmeigenen Immunsystems ist,
konnten Darmbakterien das Immunsystem des ganzen Korpers beeinflussen. Die genauen
Zusammenhdnge und Mechanismen befinden sich in Forschung, sind derzeit aber noch
ungeklart (91).

Mittlerweile gibt es viele Studien, die sich den Einfluss verschiedener probiotischer
Bakterienstimme auf das Immunsystem, Krankheit und Entziindung zum Thema gemacht
haben. Phagozytose, die Aktivitdt von NK-Zellen und die Produktion von IgA (v.a. bei
Kindern) scheint durch manche Bakterienstimme verbessert zu werden, auf andere
Komponenten unseres Immunsystems, wie die Lymphozytenproliferation und die Zytokin-
und Antikorperproduktion scheinen Probiotika weniger Einfluss zu haben.

Studien zeigen, dass die Einnahme von Probiotika, inkl. Lakto- und Bifidobakterien, die
Inzidenz und Dauer von Diarrhoe bei Kindern und das Risiko von Reisediarrhoe, aber nicht
die Dauer bei Erwachsenen senken konnen. Andere Studien deuten darauf hin, dass auch
Patient*innen mit Reizdarmsyndrom von Probiotika profitieren, die Datenlage bei Morbus
Crohn ist hingegen weniger klar und aussagekréftig. Weitere Studien zeigen, dass eine friihe
Supplementation von Lakto- und Bifidobakterien Risiko und Schweregrad von allergischen
Erkrankungen und atopischer Dermatitis senken kann (92). Eine 2017 veroffentlichte
wissenschaftliche Arbeit vom Departement of Integrative Biology and Physiology der
Universitdt Los Angeles spricht davon, dass die Zusammensetzung der Organismen in
unserem Darm unser Nervensystem beeinflusst und die Zusammensetzung des Mikrobioms
im Zusammenhang mit Hirnentwicklung, sowie der Pathogenese und Manifestation von
psychiatrischen und neurodegenerativen Erkrankungen und Alzheimer stehen konnte (90).
Alles in allem bleibt die Studienlage in Bezug auf Mikrobiota, unser Immunsystem und die
Entstehung von Krankheiten derzeit noch uneindeutig und die Ergebnisse fallen je nach Art
und Stamm des zugefiihrten Bakteriums, Dauer und Dosis der Supplementation und
Studiencharakteristiken anders aus (92). Dass Probiotika in addquaten Mengen
gesundheitsfordernd sind, wurde jedoch bereits von der Agriculture Organization of the
United Nations und auch der World Health Organization definiert (91).

Prebiotika sind hidufig in Kombination mit Probiotika im Einsatz. Zu den Prebiotika zdhlen
unverdauliche Kohlenhydrate wie Fructooligosaccharide, Galactooligosaccharide und
Xylooligosaccharide. Diese Verbindungen dienen gesundheitsfordernden Darmbakterien als
Nahrung und fordern so deren Wachstum. Aus diesem Grund haben Prebiotika das Potential
die gleichen Effekte auf das Immunsystem zu haben wie auch Probiotika, zudem gibt es

Hinweise, dass sie direkt mit Immunzellen kommunizieren kénnen. Es existiert bereits einige
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Evidenz fiir die immunomodulatorischen Eigenschaften von Prebiotika beim Menschen, da
Pro- und Prebiotika in vielen Studien jedoch kombiniert angewandt werden, sind die

Ergebnisse schwierig zu interpretieren (70,93).

2.3. Sport

Sportliche Aktivitdt hat viele Effekte auf den menschlichen Korper und auch auf unser
Immunsystem. Sport verdndert die Aktivitit unserer Abwehrzellen und die Ausschiittung von
Botenstoffen. Wihrend regelmifiges, moderates Training viele gesundheitsfordernde Effekte
zu haben scheint, kann sich ungewohnt intensives Training auch negativ auf unser
Immunsystem auswirken (94).

Viele Zellen unseres Immunsystems, wie NK-Zellen, zytotoxische T-Zellen,
Immunoglobuline, neutrophile Granulozyten, B-Zellen und auch antiinflammatorische
Zytokine werden durch sportliche Aktivitdt vermehrt aktiviert bzw. gebildet. Dieser
immunstimulierende Effekt konnte u.a. damit zusammenhingen, dass wahrend moderater
korperlicher Betitigung der Spiegel an Stresshormonen, die unsere Abwehr beeintrachtigen
konnen, niedrig gehalten wird (95). Vor allem durch die beobachtete antiinflammatorische
Wirkung kann das Risiko fiir chronische metabolische und kardiorespiratorische
Erkrankungen gesenkt werden. Im Gegensatz dazu wéchst die Evidenz, dass lange und
intensive Trainingseinheiten oder Wettkdmpfe mit kdrperlichem, psychischem und
metabolischem Stress verbunden sind und damit zu einer Dysfunktion des Immunsystems,
Entziindungen, oxidativem Stress und Muskelschidden fiihren (95). Auf starke korperliche
Belastung folgt laut diversen Studien eine Periode von etwa 3-72 Stunden in der eine erhShte
Anfilligkeit fiir klinische und subklinische Infekte festzustellen ist (96).

Aktuelle Studien weisen darauf hin, dass korperliche Aktivitdt und Fitness zu einer grof3eren
Diversitit unseres intestinalen Mikrobioms fithren, was sich, wie im Kapitel ,,Pro-und
Prebiotika* nachzulesen, positiv auf unsere Abwehrfunktion auswirkt. Um diese Annahmen
zu bestitigen, bedarf es aber noch weiterer Studien und wissenschaftlicher Arbeiten (95).
Einige Studien weisen zudem daraufhin, dass sich Bewegung in Wéldern besonders
gesundheitsfordernd auswirkt (97). Grund dafiir sind fliichtige organische Verbindungen
(engl.: volatile organic compounds = VOCs), wie Terpene, die bestimmte Pflanzen in hohem
Male emittieren. Diese VOCs haben immunstimulierende und stressreduzierende Effekte auf

den menschlichen Korper und so kann sich der Aufenthalt unter Biumen stirkend auf unser
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Immunsystem auswirken (98). In Japan, Norwegen oder China wird das sogenannte
,»Waldbaden* bereits als medizinische Therapie angewandt. Die immunomodulatorischen

Effekte der VOCs sollen dabei fiir mehrere Wochen nach Inhalation anhalten (98).

2.4. Psychoneuroimmunologie

In den letzten 50 Jahren fanden intensive Forschungen zum Thema Psyche, ZNS und
Immunsystem statt. In diesen Untersuchungen konnte ein Zusammenhang zwischen dem
zentralen Nervensystem und den peripheren Immunzellen festgestellt werden. Diese
Interaktion wird in der Psychoneuroimmunologie behandelt. Chronischer Stress
beeintrichtigte viele Funktionen unseres Abwehrsystems und auch umgekehrt konnen
chronische Entziindungen im Korper psychische Symptome wie Miidigkeit,
Abgeschlagenheit, aber auch Depressionen und andere psychische Erkrankungen verursachen.
Es wurde beobachtet, dass chronischer Stress sich férdernd fiir die Entstehung von
entziindlichen Erkrankungen, Stress, kardiovaskulidren Erkrankungen, viralen Infektionen,
Asthma u.a. auswirken kann (99).

Studien, die bereits vor 2007 publiziert wurden, definierten diese Verbindung, die iiber die
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse (HHN-Achse), das sympathische
Nervensystem und auch non-adrenerge Stresshormone wie Angiotensin lduft. Wenn wir unter
chronischem Stress stehen, wird die Aktivitdt der HHN-Achse und des parasympathischen
Nervensystems herunterreguliert. Da diesen beiden Systemen unseres Korpers aber eine
wichtige antiinflammatorische Rolle zukommt, kann eine verminderte Funktion dieser eine
chronische Entziindung bewirken. Dies geht wiederum Hand in Hand mit einem chronisch
aktivierten Immunsystem, was laut der Psychoneuroimmunologie psychiatrische
Erkrankungen, Demenz und andere Erkrankungen unterstiitzen kann (99).

Studien, die nach 2007 verdffentlicht wurden, konnten die Verbindung zwischen Stress und
der Entstehung von Krankheiten weiter verdeutlichen. Veroffentlichungen findet man zu
rheumatischen/autoimmunen, chronisch-entziindlichen, kardiovaskuldren und viralen
Erkrankungen, wie auch zu neoplastischen Geschehnissen. Aktuelle Daten zeigen zudem eine
Assoziation zwischen Stress, der Telomerase-Aktivitdt und der Linge der Telomere.

In der Psychoneuroimmunologie wird davon ausgegangen, dass die individuelle
Stressreaktivitdt bzw. Resilienz bereits in der kritischen Zeit zwischen der fetalen Periode und
der frithen Kindheit geprdgt wird und die Erfahrungen, die wir in dieser Zeit machen unser

ganzes Leben und unseren Umgang mit Stress beeinflussen (99).
49



Im Zuge dieser Erkenntnisse wurde nach Losungen bzw. Therapieansétzen gesucht, um die
negativen Auswirkungen von chronischem Stress zu reduzieren und die Gesundheit zu
fordern. Angesetzt wird hierbei bei verschiedenen Therapieformen, wie Verhaltenstherapie,
Korpertherapie, Korperarbeit und Meditation. Zusammengefasst werden die MaBBnahmen
unter der Bezeichnung ,,Achtsamkeitsbasierte Stressreduktion® bzw. ,,Mindfulness-based
stress reduction“ (MBSR) (99).

In einem 2017 publizierten systematischen Review werden mehrere RCTs zum Einfluss von
,Mindfulness-Meditation* auf unser Immunsystem beleuchtet. Die Analyse zeigt, dass sich
Meditation wie folgt auf unser Immunsystem auswirkt: Verminderte Aktivitit des
Transkriptionsfaktors NF-kB, Reduktion der CRP-Konzentration im Blut, erh6hte
Telomerase-Aktivitidt und eine Erhohung der CD4+-Zell-Konzentration (bei HIV-Positiven).
Keine signifikanten Ergebnisse konnten zur Auswirkung auf Antikorper, Interleukine, IFN
und TNF reproduziert werden (100). In einer 2019 publizierten Studie mit 322 Brustkrebs-
Uberlebenden konnte eine Verringerung der Stressmarker IL-6 und Cortison nach einer 6-
wochigen MBSR-Therapie festgestellt werden (101).

MBSR mag eine vielversprechende Therapiemdglichkeit zur Reduktion von Stress,
Angstsymptomen und zur Verbesserung von psychiatrischen Symptomen darstellen (102), zu
den Ergebnissen in Bezug auf die genauen Auswirkungen von MBSR auf biochemische
Marker gibt es derzeit jedoch noch einige Widerspriichlichkeiten, die es in zukiinftigen

Studien aufzukliren gilt.
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3. Material und Methoden

Die vorliegende Diplomarbeit mit dem Titel ,,Methoden zur Stiarkung des Immunsystems*
wurde mittels einer umfassenden Literaturrecherche verfasst.

Die Einleitung, die dem Leser die physiologischen und biochemischen Grundlagen zum
Thema ,,menschliches Immunsystem* ndherbringen soll, um ihn auf den zweiten
spezifischeren Teil der Arbeit vorzubereiten, wurde vorrangig mithilfe von Lehrbiichern
verfasst (1-4).

Der zweite Teil dieser wissenschaftlichen Arbeit macht sich zum Ziel den derzeitigen
Wissensstand zu Methoden zur Stirkung des Immunsystems abzubilden. Da dieses Thema
jedoch sehr breit ist, wurde der Fokus auf Vitamine, Mineralstoffe, Pflanzenstoffe, Pre- und
Probiotika, Bewegung/Sport sowie Psychoneuroimmunologie gelegt.

Zu Beginn der Literaturrecherche wurden hierfiir die Datenbanken Pubmed und Medline nach
Ubersichtsarbeiten, Metaanalysen und dhnlicher Literatur durchsucht. Dabei wurde mittels
folgender Begriffe recherchiert: ,,immune system, strengthen®, ,,boost, immune
system/function®, ,,support, immune system/function®, ,,immune system, vitamins®, ,,immune
system, minerals®, ,,nutrients, immunology*, ,,nutritional status, immunology*, ,,immune
system, phytochemicals®. Die Suchergebnisse wurden daraufhin auf ihre Aktualitdt sowie
Relevanz in Bezug auf das Thema dieser Arbeit bewertet und einige Publikationen wurden im
Anschluss ausgewihlt (8,11,15,25,36,64,70—72). Diese Arbeiten wurden zwischen 2013 und
2021 veroffentlicht. Es folgte das Studium der gewahlten Veroffentlichungen, anhand derer
die weiteren Kapitel dieser Diplomarbeit festgelegt wurden. Die Kapitel des zweiten Teils
dieser Arbeit reprisentieren somit hauptséchlich die sich derzeit am intensivsten in Forschung
befindlichen Methoden (vorrangig Vitamine, Mineralstoffe und Pflanzenstoffe) zum Thema
»dtarkung des Immunsystems®, laut gewéhlter Literatur.

Um den aktuellen Wissensstand zu einzelnen Wirkstoffen bzw. zu Methoden genauer und
umfassender darzustellen, wurde zu den jeweiligen Kapiteln die Literaturrecherche erweitert.
Dafiir wurden die Bibliografien der zu Beginn gewiéhlten Verdffentlichungen studiert und
daraus passende Studien, Metaanalysen und Reviews zur weiterflihrenden Recherche
hinzugezogen. Zusitzlich wurden erneut die Datenbanken PUBMED und Medline zu den
jeweiligen Vitaminen, Mineralstoffen und Pflanzenstoffen durchsucht. Das Verfassen der
Kapitel Pro- und Prebiotika, Sport und Psychoneuroimmunologie wurde ebenfalls durch eine
spezifische Recherche mit folgenden Suchbegriffen ermoglicht: ,,immune system, lifestyle®,
Limmune system/function, exercice®, ,,forest-bathing*, ,,immune system, (gut) microbiotia®,

Limmune system, probiotics®, ,,immune system, prebiotics, ,,psychoneuroimmunology*.
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Die fiir den zweiten Teil der Arbeit hinzugezogene Literatur wurden nach Relevanz des
behandelten Themas, bezichungsweise der Forschungsfragen oder der Studienendpunkte, fiir
das Thema dieser Diplomarbeit ausgesucht.

Es wurde Literatur gewahlt die sich mit der Wirkung und/oder dem Wirkmechanismus der
einzelnen Methoden in Bezug auf den menschlichen Korper, unser Immunsystem bzw.
einzelner Organsysteme oder Zellarten beschiftigt. Weiters wurde Literatur hinzugezogen, die
sich experimentell oder klinisch mit der Wirksamkeit der einzelnen Methoden als préventive
oder auch therapeutische Maflnahme auseinandersetzt. Es wurden dabei nicht nur Arbeiten
einbezogen, die sich mit dem Effekt der Supplementierung bestimmter Stoffe auf Gesundheit
bzw. Krankheit befassen, sondern auch solche, die sich damit beschéftigen, wie sich ein
Mangel auswirkt. Es wurde nach Literatur gesucht, die sich sowohl mit der Effizienz der
Methoden auseinandersetzt als auch mit Sicherheit und Nebenwirkungen der Supplemente.
Bei den Themen Sport/Lifestyle und Psychoneuroimmunologie erweiterte sich die Suche auf
Verdffentlichungen, die sich zusitzlich mit den Auswirkungen der Methoden auf die
Lebensqualitéit und das subjektive Befinden befassen.

Neben Studien, die eine Assoziation zwischen der jeweiligen Methode und der Stiarkung des
Immunsystems herstellen konnten, flossen auch Publikationen in diese Arbeit ein, die keine
Assoziation feststellen konnten. Dies geschah, um einen Publikationsbias moglichst zu
vermeiden.

Die Bibliografie setzt sich zusammen aus Ubersichtsarbeiten wie Reviews und Artikel,
Metaanalysen und experimentellen sowie klinischen Studien mit unterschiedlichem Design
(Kohortenstudien, epidemiologische Studien, Fall-Kontroll-Studien, randomisiert-
kontrollierte Studien, in-vitro Forschungen und Tierversuche).

Die gewahlte Literatur wurde bis auf 2 Ausnahmen von 2001-2022 verdffentlicht. Eine
randomisiert kontrollierte Studie (55) stammt aus dem Jahr 1996 und ein therapeutischer
Review (37), der zum besseren Verstindnis hinzugezogen wurde, wurde 1998 verfasst.
Neben den Datenbanken Pubmed und Medline wurden auch im zweiten Kapitel Lehrbiicher
und einige Internetseiten zur Komplementierung der Arbeit hinzugezogen.

Fiir die Recherche wurde ausschlieBlich Literatur in englischer oder deutscher Sprache
verwendet. Zur Erstellung des Literaturverzeichnisses kam das Programm ,,Mendeley* zum

FEinsatz.
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4. Diskussion

Ein gut funktionierendes Immunsystem ist unabdingbar fiir ein gesundes und langes Leben.
Diese Arbeit hat sich mit der Frage beschiftigt, wie aktiv dazu beigetragen werden kann, das
Immunsystem gesund zu erhalten, die Abwehr und Widerstandsfahigkeit gegen schidliche
Einfliisse der AuBBenwelt zu stirken und ein harmonisches und integres Zusammenspiel der
einzelnen Komponenten des Immunsystems zu fordern.

Die Erarbeitung des Themas hat sich als durchaus komplex dargestellt, da wir tagtiglich
unzihligen Einfliissen ausgesetzt sind. Der Organismus Mensch ist ein offenes System und
auf den Stoffaustausch mit der Aulenwelt angewiesen, wie sehr welche Faktoren dabei
unserer Gesundheit zu- oder abtréglich sind kann nicht genau beantwortet werden. Die
Wissenschaft hat sich jedoch zur Aufgabe gemacht, einige dieser Komponenten und ihr
Wechselspiel mit dem menschlichen Korper genauer zu erforschen.

Nicht immer lassen sich alle einwirkenden Parameter statistisch abbilden, doch zumindest fiir
viele Faktoren konnten in den letzten Jahren wichtige Erkenntnisse gewonnen werden.

Eben jene Methoden, die bereits mehrfach zum Thema medizinischer Forschung geworden
sind und zu denen bereits einige wissenschaftliche Daten gesammelt werden konnten, sollten
auch hier angefiihrt werden. Die aktuelle Forschung spricht eine wichtige Rolle zur Stérkung
des Immunsystems den Mikrondhrstoffen zu. Vitamine, Mineralstoffe und Spurenelemente
arbeiten auf komplexe Art und Weise zusammen, um ein optimales Funktionieren unserer
Abwehr zu ermdglichen. Die EFSA (European Food Safety Authoritiy) hat dabei einige
Mikrondhrstoffe besonders hervorgehoben, deren wichtige Rolle fiir unser Immunsystem
bereits hinldnglich erforscht und nachgewiesen wurde. Besonders die Vitamine D, A, C,
Folsdure, Vitamin B6 und B12, sowie die Spurenelemente Zink, Eisen, Selen und Kupfer
werden von der EFSA positiv bewertet.

Im Zuge dieser Arbeit wurde die Wirkung dieser Mikrondhrstoffe, Omega-3-Fettsduren,
spezieller Pflanzenstoffe, Pro-und Prebiotika und die Auswirkung von Sport und
achtsamkeitsbasiertem Stressabbau (im Rahmen der Psychoneuroimmunologie) auf das
optimale Funktionieren unseres Immunsystems genauer beleuchtet. Diese Literaturrecherche
machte sich zur Aufgabe die Bewertung der einzelnen Methoden nicht nur auf positive
Ergebnisse im Labor und am Modell zu stiitzen, sondern sich auch auf klinische Effekte und
Ergebnisse zu fokussieren.

Dabei soll erwédhnt werden, dass es sich bei dieser Arbeit nicht um eine Metaanalyse handelt,
da nicht nur Studien, sondern auch Reviews und andere wissenschaftliche Artikel in diese

Recherche einflossen. Zudem zeigen sich die gewihlten Studien sehr heterogen und nicht
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direkt vergleichbar. Weiters kann im Rahmen dieser Arbeit kein Anspruch auf Vollstindigkeit
gestellt werden, weder in Bezug auf die Auswahl der einzelnen Methoden noch auf die
Auswabhl der vertiefenden Literatur. Es wurde versucht einen Uberblick iiber den derzeitigen
Wissensstand zu geben, jede derzeit in Diskussion befindliche Methode konnte dabei jedoch
nicht eingehend beleuchtet werden. So konnten auch weitere Nahrstoffe und Strategien, die
hier nicht angefiihrt wurden, einen Benefit fiir eine gestdrkte Abwehrfunktion bedeuten. Die
vertiefende Literatur zu den einzelnen Methoden soll ebenfalls einen Querschnitt {iber
aktuelle Erkenntnisse darstellen, dass dabei Studien, spezifische Ergebnisse oder Hypothesen
fehlen, kann nicht ausgeschlossen werden.

Auch die eingeflossenen Studien sind, wie diese Arbeit, einigen Limitationen unterlegen. Die
Heterogenitét der verwendeten Literatur zeigt sich grof3 beziiglich: Studiengruppe/Population
(Teilnehmerzahlen, Alter, Geschlecht, Herkunft, gesundheitliche Voraussetzungen), Dauer
und Dosis der Supplementation, Studiendesign und -charakteristiken sowie Studiensetting.
Dies macht eine Vergleichbarkeit und damit auch das Ziehen eines klaren Restimees
schwierig. Weiters muss zur Kenntnis genommen werden, dass die Ergebnisse und
Konklusionen der gewéhlten Literatur auch weiteren Einflussgro3en unterlegen sind, die nicht
immer erwéhnt oder bertlicksichtigt wurden. Dazu zdhlen Alter, Korpergewicht, Korpergrofie,
Vorerkrankungen, andere eingenommene Medikamente, genetische Pradispositionen, Qualitit
der Supplemente sowie psychosoziale Aspekte. Die Ergebnisse dieser Arbeit miissen stets mit
Beriicksichtigung einer moglichen Verzerrung durch diese Faktoren betrachtet und bewertet
werden.

Diese Arbeit ergab zu den einzelnen Methoden sehr unterschiedliche Resultate beziiglich
Wirksamkeit, Forschungsfortschritt und klinischer Umsetzbarkeit/ Anwendbarkeit.

Zudem flossen viele in-vitro Studien und Tierversuche in diese Literaturrecherche ein, die
zwar vielversprechende Ergebnisse zeigen, auf Basis derer jedoch keine eindeutigen
Aussagen iiber klinische Effizienz, Sicherheit oder gar Empfehlungen ausgesprochen werden
konnen.

Die eindeutigsten Ergebnisse laut Studien, Reviews und Metaanalysen hat Vitamin D erzielt.
In vielen klinischen Studien konnte belegt werden, dass Vitamin D die Gesamtmortalitit, v.a.
bei dlteren Menschen, signifikant senkt (33,34). Positiv auf die Gesamtmortalitét, wie auch
auf die ursachenspezifische Mortalitdt einiger Erkrankungen scheinen sich auch Carotinoide
auszuwirken (88,89). Diese Annahme ist derzeit jedoch noch durch eine geringere Anzahl

klinischer Studien gestiitzt als die Assoziation zwischen Vitamin D und (Gesamt-)Mortalitét.
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Zur Wirkung von Zink existiert eine wachsende Anzahl klinischer Studien, diese sind
vielversprechend, zeigen sich jedoch nicht ginzlich ohne Widerspriichlichkeiten. So senkt
Zink die Dauer von Erkéltungen mit grippedhnlichen Symptomen bei Erwachsenen, nicht
jedoch bei Kindern (54).

Besonders positiv zeigen sich Forschungsergebnisse zu Selen, die im zugehorigen Kapitel
angeflihrten Ergebnisse und Hypothesen bediirfen aber dringender Bestétigung in weiteren
klinischen Studien. Ebenso verhélt es sich mit B-Vitaminen, Omega-3-Fettsduren,
Polyphenolen und Curcumin, zu deren Wirkmechanismen und Wirksamkeit tiberwiegend
experimentelle Studien an Tier- und Menschenmodellen existieren. Auch wenn eine klinische
Bestétigung zur Effizienz dieser Methoden noch ausstindig ist, so konnten zumindest keine
negativen/schiadlichen Wirkungen einer Supplementation verzeichnet werden. Dies stellt
einen positiven Pradiktor fiir die Sicherheit dieser Mafinahmen dar. Anders verhilt es sich
dabei mit Kupfer, Eisen und Vitamin E. Die wichtige Rolle dieser Mikronéhrstoffe fiir die
Funktion unseres Immunsystems ist auf biochemischer Ebene bereits gesichert, doch Studien
zeigen Widerspriichlichkeiten in ihrer klinischen Wirksamkeit, die zu einem vorsichtigen
Umgang ermahnen. Kupfer und vor allem Eisen konnten sich in hohen Dosen laut aktueller
Literatur (61 u.a.) in einigen Féllen auch negativ auf unsere Abwehrfunktion auswirken. Aus
diesem Grund sollte der Spiegel und die Zufuhr genau im Auge behalten und von einer
leichtfertigen Einnahme abgeraten werden. Die Ergebnisse zur Wirkung von Vitamin E auf
unser Immunsystem liefern ebenfalls uneindeutige Ergebnisse und sprechen sich gegen die
Sicherheit einer pauschalen Einnahme zur Stirkung des Immunsystems aus. In einer
Subgruppe einer klinischen Studie mit ménnlichen Rauchern zwischen 50-69 Jahren schien
die Supplementation von Vitamin E das Risiko an einer Pneumonie zu erkranken sogar zu
erhohen (47). Auch Studien zu Vitamin C und Vitamin A konnen keine eindeutigen Resultate
liefern. Der Einfluss von Vitamin C auf Risiko und Auspriagung einiger bestimmter
Krankheiten/Symptome ist jedoch bereits gut dokumentiert. So reduziert Vitamin C unter
anderem Dauer und Schweregrad von Infektionen der oberen Atemwege und auch das
Infektionsrisiko scheint sich durch prophylaktische Gaben zu senken (39).

Bei Pre- und Probiotika ist die Lage eine Ahnliche. Dass die Zusammensetzung unserer
Darmbakterien einen Einfluss auf das Immunsystem hat, ist mittlerweile wissenschaftlich
belegt, die genauen Mechanismen und Zusammenhénge bleiben derzeit jedoch noch
ungeklart. In vielen Studien wurden nur einzelne Bakterienstimme untersucht, wobei nicht
jeder Stamm gleichwertig positive Ergebnisse erzielen konnte und die Resultate zudem je

nach Dauer und Dosis der Supplemente, Krankheitsbild und Charakteristiken der
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Studienpopulation variieren. So ergaben klinische Studien, dass die Einnahme von Probiotika,
inkl. Lakto- und Bifidobakterien, die Inzidenz und Dauer von Diarrhoe bei Kindern und das
Risiko von Reisediarrhoe senken konnen, nicht aber die Dauer von Diarrhoe bei Erwachsenen
(92). Zum Schluss wurden noch die Themen Psychoneuroimmunologie und Sport unter die
Lupe genommen, zwei Bereiche, die ebenfalls auf das Immunsystem einwirken bzw. mit
diesem interagieren. Eine Assoziation zwischen Stress und einer beeintrachtigten
Immunantwort konnte in den letzten 50 Jahren sowohl subjektiv als auch objektiv, mittels
biochemischer Marker, mehrfach nachgewiesen werden. Wie diese Erkenntnisse dazu
beitragen konnen, effektive Methoden zur Stirkung des Immunsystems und damit zur
Priavention von Krankheiten auszuarbeiten und grof3flachig zu etablieren wird sich eventuell
in Zukunft herausstellen. Ansétze dazu existieren bereits und an einigen Studien und Reviews
iiber Achtsamkeitstraining und Meditation konnte angesetzt werden, um die Datenlage zu
verdichten.

Des Weiteren hat sich auch korperliche Betdtigung und Sport als effektive MaBBnahme zur
Starkung des Immunsystems herauskristallisiert, wobei hier, laut aktueller Literatur, je nach
Dauer und Intensitét der Einheiten, unterschiedliche Ergebnisse zu verzeichnen sind.
Wihrend moderates Training gesundheitsfordernde Effekte mit sich bringt, konnen intensive,
lange Einheiten unser Immunsystem kurzzeitig schwéchen.

Abschlielend bleibt noch zu sagen, dass es in Zukunft weiterer Forschung und
aussagekréftiger klinischer Studien bedarf, um ein Konzept zur erweiterten 6ffentlichen
Gesundheitsvorsorge entwerfen zu konnen, damit die Gesundheit der Bevolkerung zu stirken

und einen Beitrag zur Eindimmung von Krankheiten zu leisten.
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5. Conclusio

Die letzten Jahre der Pandemie haben gezeigt, dass wichtige Malnahmen wie
Hygienevorschreibungen und Impfungen, nicht immer ausreichen, um die Ausbreitung und
Auswirkungen von Krankheiten einzuddmmen. Das Immunsystem durch weitere MaBBnahmen
und Strategien zu stirken erscheint sinnvoll.

Diese Arbeit beschiftigt sich mit einigen ausgewihlten Methoden, die das Potential haben
sich in Zukunft als wirksame Strategien zu etablieren.

Auf Basis dieser umfassenden Literaturrecherche haben sich einige Mikronéhrstoffe, allen
voran Vitamin D, durch die Senkung der (Gesamt-)Mortalitdt, Immunsystem starkend
préasentiert. Auch Carotinoide konnten in Studien dhnliche Wirkungen verursachen. Die
Effektivitidt von Vitamin D ist jedoch durch eine groflere Anzahl an verwertbaren klinischen
Studien nachgewiesen als die von B-Carotin und Co. Die klinische Wirksamkeit der meisten
Vitamine, Mineral- und Pflanzenstoffe variiert jedoch je nach Krankheitsbild,
Charakteristiken der Studienteilnehmer sowie Dauer und Dosis der Einnahme (v.a. bei Zink,
Vitamin C, Vitamin A) bzw. Bakterienstamm (Probiotika). Die Methoden stellen kein
Allheilmittel dar und ihr Einsatz zur Therapieunterstiitzung oder Pravention von Krankheiten
sollte individuell erfolgen. Zu vielen Maflnahmen existieren leider noch zu wenige klinische
Studien, um definitive Aussagen iiber ihre Effizienz titigen zu konnen (v.a. B-Vitamine,
Selen, Omega-3-Fettsduren, Polyphenole, Curcumin).

Bei der Supplementierung von allen Mikronéhrstoffen ist es wichtig die empfohlenen
Richtwerte und oberen Limits zur Dosierung einzuhalten, um negative und ungewollte
Wirkungen zu vermeiden. Besonders vorsichtig sollte dabei bei der Supplementation von
Kupfer, Eisen und Vitamin E vorgegangen werden, wie klinische Studien verdeutlichen.

Da in unseren Breiten die Lebensumstinde meist eine gesunde und ausgewogene Ernédhrung
ermdglichen, sollte darauf das groBte Augenmerk gelegt werden. Uberdosierungen von
Mikronéhrstoffen inklusive der verbundenen Risiken sind durch Nahrungsmittel sehr selten.
In manchen Situationen, herausfordernden Zeiten und fiir spezielle Personengruppen, die zu
Mangelzustinden neigen, kann die Einnahme von zusitzlichen Préparaten jedoch von Vorteil
sein. Dass sich eine Unterversorgung mit Mikrondhrstoffen bzw. ein serologisch
nachgewiesener Mangel negativ auf die optimale Funktion unseres Immunsystems auswirkt,
dazu ist sich die Literatur einig. Der Ausgleich eines Eisenmangels sollte nicht wihrend eines
laufenden Infektes erfolgen, da die Supplementation dieses Spurenelements diesen zusétzlich

anheizen kann.
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Eine weitere sinnvolle Maflnahme zur Starkung des Immunsystems sind moderate,
regelméBige Sporteinheiten, intensives Training kann unsere Abwehrsystem kurzzeitig
schwiéchen. Achtsamkeitsbasierte Entspannungstechniken kdnnen durch Stressreduktion
ebenfalls zur Gesunderhaltung beitragen. Auch wenn die objektiven Ergebnisse zu den
Effekten (Laborparameter) noch widerspriichlich sind, ist bei diesem Thema wohl auch die
subjektiv beobachtete Wirksamkeit in die Beurteilung miteinzubeziehen.

Auch wenn die Daten zu den einzelnen Methoden, die in diese Arbeit einflossen, zum groBten
Teil vielversprechend sind, gibt es noch viele ungeklirte Fragen zu den genauen
Mechanismen und Interaktionen sowie zur klinischen Wirksamkeit der Methoden, die der
zukiinftigen Wissenschaft noch einige Aufgaben stellen werden. Es soll verdeutlicht werden,
dass Hoffnungen auf die Entdeckung eines Wundermittels zur universellen Stirkung unseres
Immunsystems durch diese Arbeit nicht erfiillt werden konnen.

Es bleibt spannend was die néchsten Jahre an weiterfithrenden Erkenntnissen bereithalten.
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