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Het is al heel lang bekend dat onze maag- en darm-
flora invloed kunnen hebben op de gezondheid van
de huid. De Chinese gezondheidsleer gaat al eeu-
wen uit van een link tussen wat er zich afspeelt in
de maag en darmen en de huid. In 1908 beschreef
Nobelprijswinnaar Elie Metchnikoff reeds deze
relatie.” De huid is een belangrijk onderdeel van het
immuunsysteem. Het is de laatste tijd bekend dat
het gastro-intestinale microbioom invloed kan heb-
ben op het in de huid acterende immuunsysteem,
met name op de functies van interleukine-1y pro-
ducerende T-helpercellen (Th1y) en van regulatoire
T-cellen (Treg).> Bepaalde voedingsbestanddelen
kunnen via deze weg van het gastro-intestinale
microbioom een modulatie van het immuun-
systeem bewerkstelligen wat uiteindelijk ofwel
ongunstig ofwel gunstig is voor bepaalde chroni-
sche immunologische gemedieerde huidziekten.

In het maag-darmstelsel bevinden zich van nature
ongeveer 2 kg aan bacterién (100 biljoen bacterién
van 1100 verschillende soorten), virussen en schim-
mels (dit ecosysteem wordt microbiota/microbioom
genoemd).’ Deze ‘wonen’ daar en veroorzaken — in
de juiste balans — geen maag- en darmproblemen.
Alles wat je eet gaat door deze ‘ecodierentuin’. De
bacterién reageren in principe op alles wat je eet; de
ene bacterie kan er harder van gaan groeien, terwijl
de andere wordt geremd. Dit kan resulteren in een
overtal situatie van een bepaalde bacterie en een ver-
stoorde balans in het ecosysteem. Een dergelijk pro-
ces wordt dysbiosis genoemd en leidt tot een effect
op het immuunsysteem.

In de huid vinden naast immunologische tevens
zelfstandig regulerende (neuro)endocriene proces-
sen plaats met lokaal acterende feedbacksystemen.
De mestcel is de spil en de verbindende cel tus-

sen het lokale neuro-endocriene systeem en het
immuunsysteem.

‘OER’MICROBIOTA

Volgens een recente studie wordt het gastro-intes-
tinale microbioom voornamelijk gevormd door de
zogenaamde ‘Microbiota-Accessible Carbo hydrates’
(MACs) die aanwezig zijn in met name vezelrijke
voeding.+ Deze MACs hebben een belangrijke rol bij
het opzetten van het gastro-intestinale microbiéle
ecosysteem. In de vaak vezelarme westerse voeding
is er sprake van grote hoeveelheden vetten en een-
voudige koolhydraten. Door dit MAC-arme dieet zou
een ander microbiéel ecosysteem worden gecreéerd
waardoor immunologische functies en metabolisme
anders worden gereguleerd. Het veranderen van
dergelijke ‘westerse microbiota’ vraagt veel tijd. Het
is in het algemeen niet gemakkelijk om met een
dieet blijvende veranderingen teweeg te brengen in
een bestaand microbioom. Hiervoor is een langdu-
rige dieetaanpassing nodig.

Het is bekend dat in verscheidene ethnische groe-
pen de huidmicrobiota verschillend kunnen zijn.

HUIDMICROBIOTA

De meest voorkomende bacterién in huidmicrobiota
behoren tot de vier volgende phyla: Actinobacteria
(51,8%), Firmicutes (24,4%), Proteobacteria

(16,5%) en Bacteroidetes (6,3%). De welbekende
Staphylococcus epidermidis en Staphylococcus aureus
vormen samen slechts 5% van de huidmicrobiota
en komen met name in de lichaamsplooien voor.
De huid kan onderverdeeld worden in vettig/talg-
klierrijk, vochtig en droog. Propioni-bacterién en
Stafylokokken zijn in talgklierrijke gebieden de meest
prominente bacterién. In de meer vochtige huid-
regionen (met name de lichaamsplooien) zien we
voornamelijk Corynebacteriena en de Stafylokokken.
In droge huidgebieden domineert een mix van
Proteobacteria en Flavobacteriales (figuur 1).5 In verge-
lijking met de vochtige en droge huidgebieden is er
bij de talgklierrijke huidregionen ecologisch gezien
de grootste diversiteit aan bacterién.

Bij de mens zijn de huidgebieden met de minste
gelijkenis in soorten bacterién de ruimten tussen

de vingers, tussen de tenen, de oksels en de navel
terwijl de meeste gelijkenis van microbiota wordt
gevonden bij de neusgaten en op de rug.

Een vergelijkende studie van de microbiota ter
plaatse van de oksels van de niet-humane primaten
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chimpansees, gorilla’s, resusmakaken en bavianen
met die van de mens laat zien dat de menselijke
huid vrij uniek is ten opzichte van die van andere
primaten ten aanzien van diversiteit en samenstel-
ling.® Deze verschillen zijn waarschijnlijk ontstaan
tijdens miljoenen jaren van evolutie maar ook meer
recent als gevolg van de moderne hygiéne.

MICROBIOTA BIJ HUIDZIEKTEN
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We weten dat bij acne naast de bekende hormonale
factoren de Propionibacterium acnes in de talgklier
waarschijnlijk een pathofysiologisch belangrijke rol

speelt. Recent is gebleken dat Malassezia ook betrok-

ken is bij acne.” Bij seborroisch eczeem is de aan-
wezigheid van Malassezia mede bepalend voor het
ziektebeloop. Bij rosacea speelt mogelijk Demodex,
die ook van nature voorkomt in de haarfollikels en
talgklieren, een rol. Staphylococcus aureus speelt

bij exacerbaties van constitutioneel eczeem een
grote rol.® De effecten van voeding, vooral kruiden,
planten en vruchten, worden steeds vaker onder-
zocht vanuit de gedachte dat voeding via invloed op
microbiota de huidziekte kan beinvloeden. Pro- en
prebiotica kunnen dan worden ingezet voor de
behandeling van inflammatoire huidziekten. Zuid-
Koreaans onderzoek laat zien dat de farmacologisch
actieve triterpenoid lupeol (een stofje in o.a. mango
en aloé vera) anti-inflammatoir werkt bij acne.?
Een Zuid-Koreaanse studie stelt dat het misschien
mogelijk is om de prevalentie van constitutioneel
eczeem bij volwassenen te verlagen door het eten
van gefermenteerde voedingsmiddelen zoals kimchi
(gefermenteerde kool, een veel gegeten gerecht in
Zuid-Korea).”® Van tomaten is al langer bekend dat
ze door hun antioxiderende werking de huid enige

familieniveau) op verschil-
lende huidregionen (figuur
van Zeeuwen PLIM en
Schalkwijk J).5

bescherming kunnen bieden tegen exogene verou-
dering. Bij (huid)kanker lijkt ook een rol te zijn weg-
gelegd voor het gastro-intestinale microbioom."

DE EFFECTEN VAN VOEDING OP DE HUID EN
HUIDZIEKTEN

De voeding kan direct impact hebben op de huid.
Zo zullen bepaalde voedingsbestanddelen die rijk
zijn aan carotenen de huidskleur direct kunnen
beinvloeden.” Daarnaast kunnen bepaalde voedings-
elementen de talgklierfunctie beinvloeden zoals
capsaicine afkomstig van chilipepers, en chocolade.B
Beide substanties hebben een stimulerende invloed
op de talgklier waardoor meer talg wordt aange-
maakt. Hierdoor kan de Propionumbacterium acnes
(en de Malassezia) bij acne en de Demodex-parasiet
bij rosacea sneller groeien waardoor lokaal meer
inflammatie kan ontstaan. Verder kan de voeding
via de gastro-intestinale microbiota een effect heb-
ben op de huid. Prebiotica worden ingezet om met
behulp van specifieke voedingselementen de groei
van specifieke bacterién te stimuleren terwijl bij pro-
biotica de bacterién zelf worden toegediend om een
effect te bewerkstelligen.+

Bij huidkanker is het interessant dat in een studie is
gebleken dat in voeding aanwezige nicotinamide (=
vitamine B3) beschermend zou werken tegen huid-
kanker.s De voedingsmiddelen die deze vitamine
bevatten zijn onder andere vlees, vis, gevogelte,
noten, zaden en graanproducten. Voor inflamma-
toire huidaandoeningen zoals psoriasis en eczeem
zijn er tot op heden eigenlijk nog maar weinig op
evidence-gebaseerde data aanwezig om voeding
daadwerkelijk klinisch te kunnen toepassen bij pati-
enten.?
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Van het adaptieve immuunsysteem spelen de Thry
en de regulatoire T-cellen de belangrijkste codrdi-
nerende rol tussen het maag- en darmstelsel en

de huid Daarnaast kunnen de gastro-intestinale
microbiota voedingsbestanddelen verwerken tot
moleculen die via de bloedbaan in de huid effect
kan hebben. Zo werd in een muismodel aange-
toond dat een dieet rijk aan L-tyrosine leidt tot een
verhoogde hoeveelheid van p-cresol en fenol in de
bloedbaan die vervolgens de expressie van keratine
10 in keratinocyten kan inhiberen.’® Op deze manier
heeft het nuttigen van L-tyrosine impact op epider-
male differentiatie en de barriérefunctie. De produc-
tie van p-cresol en fenol, die metabolieten zijn van
aromatische aminozuren, wordt gedaan door bepaal-
de bacterién in de gastro-intestinale microbiota,

met name Clostridium difficile. Daarnaast kunnen de
gastro-intestinale microbiota neuropeptiden produ-
ceren die vervolgens in het lichaam allerlei functies
kunnen uitoefenen.

Bifidobacterium-soorten zijn in staat acetylcholine en
GABA te produceren. Deze GABA heeft in een dier-
model een anti-jeukeffect.”

De Enterococcus-, Streptococcus- en Eschericia-soorten
zijn in staat serotinine aan te maken die vervolgens
weer invloed heeft op de synthese van melatonine.>””
Verschillende bacterién in de gastro-intesti-

nale microbiota (Bacteroides, Bifidobacterium,
Propionibacterium, Eubaterium, Prevotella) zijn in
staat korteketenvetzuren (= short-chain fatty acids
(SCFAs)) aan te maken zoals butyraat, acetaat en
proprionaat. Deze moleculen hebben anti-inflamma-
toire effecten.>”® Zoals men weet worden dimethyl-
fumaraat (DMF) tabletten voorgeschreven voor de
behandeling van psoriasis vulgaris.” Mogelijk zou
DMF eveneens zodanig verwerkt worden door de
gastro-intestinale microbiota dat er SCFAs ontstaan
die vervolgens anti-inflammatoire effecten elders
hebben. Dit zou een onderdeel van de verklaring
kunnen zijn van de werkingsmechanisme van DMF
in psoriasis en multipele sclerose.

Het is al langer bekend dat bij psoriasis een calo-
riebeperkt dieet goede effecten kan hebben. Uit

een recente studie van Million M. et al. blijkt dat
ondervoeding kan leiden tot een verandering van de
gastro-intestinale microbiota. Borstvoeding, voed-
sel en schoon water zijn de belangrijkste factoren
voor het ontwikkelen van gezonde gastro-intestinale
microbiota gekarakteriseerd door een transiénte
overgroei van de Bifidobacterium en vervolgens van
de anaeroben. Bij een kind kan ondervoeding en of
continue ‘slechte voeding’ leiden tot een depletie
van Bifidobacterium longum die bekend staat als een
maternaal probioticum. Dit leidt uiteindelijk tot

het verdwijnen van de Healthy Mature Anaerobic
Gut Microbiota (HMAGM). Dit kan dan leiden tot
slechtere vitaminebiosynthese en immunologische
functie.?® In een recent verschenen artikel blijkt dat
capsaicine, het deactieve component van chilipepers,
een belangrijke voedingsfactor is die via de transient
receptor potential vanilloid subfamily 1 (TRPV1) kanaal
invloed kan hebben op biologische effecten zoals
sebumproductie door talgklieren en jeukperceptie.
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Hierdoor kan het invloed hebben op auto-immuun-
aandoeningen.* Ten aanzien van wondgenezing
blijkt dat een voeding rijk aan arginine, glutamine
en beta-hydroxy-beta-methyl butyraat de genezing
kan verbeteren van ischemische wonden in ratten.>
In muizen werkt het gebruik van n-3 meervoudig
onverzadigde vetzuren beschermend tegen imi-
quimodgeinduceerde psoriatiforme ontsteking in

de huid waarbij interleukine-17 en interleukine-23
prominent betrokken zijn.” De verlaagde aantallen
Thry-cellen en verhoogde aantallen Tregs vormen
de verklaring van de anti-inflammatoire effecten van
n-3 onverzadigde vetzuren. Het dagelijks nuttigen
van meer dan ;5 liter water per dag kan effect hebben
op verschillende functies van de huid waaronder de
hydratatie. Een studie gedaan bij vrouwen laat zien
dat een hoge waterinput via het dieet een positieve
impact kan hebben op de huidfysiologie juist bij

die vrouwen die normaal gesproken weinig water
gebruiken bij hun voeding.># Een meta-analyse

laat zien dat cafeinehoudende koffie mogelijk
chemo-preventieve effecten heeft tegen maligne
melanoom.* In een studie met haarloze muizen
lijkt knoflook in de voeding een gunstige invloed te
hebben op de UV-geinduceerde huidveroudering.2
Een CME/review-artikel, gepubliceerd in 2014 in de
] Am Acad Dermatol, bespreekt de toepassing van
dieet in de dermatologie.?”

Concluderend kunnen we stellen dat er op dit
moment de beschikbare interessante voedingsdata
voornamelijk uit diermodel afkomstig zijn waarbij
mogelijk voeding indirect via de gastro-intestinale
microbiota een rol kan spelen bij het beloop van een
bestaande huidaandoening.

Het is goed denkbaar dat de dermatoloog in de
nabije toekomst vaker zal moeten samenwerken met
een in microbiota geinteresseerde diétiste, medische
microbioloog en mdl-arts waardoor een geprotocol-
leerd additioneel dieet ingezet kan worden bij de
behandeling van een bepaalde huidaandoening.
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SAMENVATTING

Onze maag- en darmflora kunnen invloed hebben op

de huid. De voeding kan direct invloed hebben op de
huid of indirect via het immuunsysteem. Van het adap-
tieve immuunsysteem spelen de Thry en de regulatoire
T-cellen de belangrijkste codrdinerende rol tussen het
maag- en darmstelsel en de huid. Voeding wordt in het
maag-darmstelsel verwerkt tot biologisch actieve meta-
bolieten, zoals de korteketenvetzuren (= short-chain fatty
acids (SCFAs)). De op dit moment beschikbare interes-
sante data zijn voornamelijk uit diermodel afkomstig. Er
lijkt een rol te zijn weggelegd voor voeding bij de behan-
deling van van oncologische en inflammatoire huidaan-
doeningen.
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ABSTRACT
Our gastro-intestinal microbiota can affect the skin.

Diet can have a direct impact on the skin, or indirectly
through the immune system. With respect to the adap-
tive immune system the Th1y and the regulatory T

cells play an important coordinating role between the
gastrointestinal tract and the skin. Food stuffs are pro-
cessed in the gastrointestinal tract into biologically active
metabolites, such as short-chain fatty acids (SCFAs)).
The interesting data currently available are mainly from
animal models. There seems to be a promising role for
nutrition in the treatment of oncological and inflamma-
tory skin disorders.
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