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Neurodegeneratieve
ziekten



Neurodegeneratie en pathofysiologie

• Proteinopathie
• Mitochondriale dysfunctie
• Inflammatie
• Vasculaire factoren



“Gut – brain 
axis”



“Gut - brain 
axis”



Het darmmicrobioom
• Bestaat uit bacteriën, virussen en eukaryoten

• Klassiek >1000 species, wat resulteert in een
genenpoel die 25 maal rijker is dan typisch
menselijk genoom (750000 vs 30000)

• Relatief stabiel vanaf de leeftijd van ongeveer 3 
jaar

• Verschillend van persoon tot persoon

• Geografische variabiliteit



The gut 
microbiome



1. De ziekte van Parkinson



De evolutie van de ziekte van Parkinson



Wat is er aan de 
hand met het 

microbioom bij
de ziekte van 
Parkinson ?



Samengevat: het darmmicrobioom bij de 
ziekte van Parkinson

• Toename van species die slijmlaag afbreken en doorgankelijkheid van de 
darmwand doen toenemen (“lekkende darm”)

• Afname van bacteriën die vezels omzetten tot korte keten vetzuren 
(acetaat, propionaat, butyraat), wat aanleiding geeft tot een 
inflammatoire toestand in de darmwand

•  Toename van inflammatoire mediatoren en afname van anti- 
inflammatoire

• Veranderingen in neurotransmitter concentraties
• Microbiële endotoxines (e.g. lipopolysacchariden) versterken 

inflammatoire status



Samengevat: het 
darmmicrobioom bij 
de ziekte van 
Parkinson





Progressie synucleine depositie



Klinische correlaten?

“Window of opportunity”



Subtypes in PD?



FMT in animal 
models of PD



Open-label FMT trials in human PD patients

N=15
Three months

N=11
Three months



Double-blind 
placebo-controlled 
FMT trial in human 
PD patients

N=49
One year FU

• The Ghent University Trial in PD 
with Fecal Microbiota 
Transplantation (GUT-PARFECT)



Targeting the gut microbiome: FMT



2. De ziekte  van Alzheimer



2. De ziekte  van Alzheimer

“Window of opportunity”



Het darmmicrobioom in AD





Modificatie van 
het 
microbioom?



Het 
microbioom 

en AD



Uitdagingen  voor de toekomst

• Herevaluatie van bestaande pathofysiologische modellen
• Heterogeniteit van causale en risicofactoren
• Vroegdetectie van inzettende pathologie
• Biomerkers voor vroegtijdige detectie/diagnose/follow-up
• Definitie van de impact van microbiomen
• Herevaluatie van early-life determinanten van ziekte via het 

microbioom
• Modificatie van het microbioom als preventie/therapie





“Microbiomen”



Biomarkers: extracellulaire bacteriële vesikels?



The era of the 
microbiome
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