Ein radikaler Ansatz

Das Leben bewegt sich — sehr bioche-
misch und sehr vereinfacht ausgedriickt
— zwischen Oxidation und Reduktion.
Die entscheidende, aber auch januskop-
fige Rolle spielt hierbei der Sauerstoft:
einerseits benotigen wir ihn zum Leben,
andererseits macht er uns in Form radi-
kalisch wirksamer Sauerstoffspezies alt
und krank. Wie auch Prof. Greilberger
in seinem Artikel darlegt, lassen uns die
Radikale gleichsam rosten.

Ein alter Medizinerspruch besagt: ,, Vor
jede Therapie haben die Gotter eine gute
Diagnose gestellt.” Da heute erkannt ist,
dass praktisch alle Krankheiten direkt
oder indirekt auf einer radikalischen
Schadigung des menschlichen Organis-
mus beruhen oder die Krankheiten selbst
wiederum freie Radikale im Uberschuss,
bei gleichzeitigem Mangel an Radikal-
fangern hervorrufen, sind wir in der
Medizin aufgefordert, diesen Umstand
durch objektive Messungen zu erfassen
und therapeutisch zu beriicksichtigen.

Die von Prof. Greilberger entwickelte
und hier beschriebene Methode zum
Nachweis der oxidativen Schiadigung
eines Menschen verfolgt diesen Ansatz
— ,radikal®.
Und er sagt auch vollig korrekt: Die be-

— fast mochte man sagen

ste Medizin ist langfristig die praventive
Medizin. Wir miissen oxidativen Stress
deshalb rechtzeitig und objektiv messen
und einem moglichen Ungleichgewicht

entgegenzutreten.
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Mangel an Antioxidantien be-

dingt. Erst seit kurzem stehen Labortests zur Verfiigung, die in-
terpretierbare Daten fiir die Diagnostik und Pravention liefern.

Zum Begriff ,,oxidativer Stress®, der
erstin den neunziger Jahren geprigt wur-
de, sind bis heute bereits mehr als 23.000
Fachbeitrige verfasst worden. Trotz dieser
Masse an wissenschaftlicher Literatur wird
der Ausdruck im tdglichen Leben recht
unspezifisch mit Stressbelastungen aller
Art — von Miidigkeits-
erscheinungen bis zum
Burn Out Syndrom —in
Zusammenhang ge-
bracht. Dass er auch
bei Erkrankungen wie
Atherosklerose, Diabe-

tes, neurodegenerativen
Krankheiten, Rheuma-
toider Arthritis oder
Krebs primir oder sekundir eine Rolle
spielt, ist selbst in der Arzteschaft noch
viel zu wenig bekannt. Das mag nicht zu-
letzt daran liegen, dass eine zielgerichtete
Diagnostik, speziell die Bestimmung spe-
zifischer Laborparameter, lange Zeit nicht

moglich war.

Biochemische Grundlagen
Von oxidativem Stress spricht man,
wenn die Summe der Oxidationsvorgédnge

im Vergleich zu antioxidativen Prozessen
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Die Oxidationsprozesse des Kérpers
finden vor allem im Rahmen der Zell-

atmung in den Mitochondrien statt.

erhohtist. Bildhaft kann man Oxidations-
vorginge mit dem Rosten von Eisen unter
dem Einfluss von Sauerstoff vergleichen.
Fiir den Biochemiker bedeutet ein Anstieg
von Oxidationsvorgédngen die Anhdufung
von so genannten Radikalen und deren
Folgeverbindungen, den reaktiven Sauer-
stoff- und Stickstoffspe-
zies (RONS). Diese hoch
aggressiven Molekiile
sind eine unvermeid-
liche Begleiterscheinung
der Zellatmung in den
Mitochondrien (kleines
Bild). Antioxidantien
wie Vitamine und Spu-
renelemente machen sie
unschidlich und wirken sozusagen als

,,Rostschutzmittel .

Laboranalytik

Aus diesen Erkenntnissen hat sich die
moderne Labordiagnostik fiir oxidativen
Stress entwickelt. Dabei waren allerdings
enorme Herausforderungen zu bewiltigen.
Wenn zum Beispiel durch eine kurzzeitige
Ischdmie im Herzen Radikale entstehen,
reagieren diese lokal in Sekundenbruch-

teilen mit ihrer Umgebung. Deshalb sind



Radikale und RONS im Blut selbst dann
nicht mehr nachweisbar, wenn dieses dem
Patienten sofort nach dem Auftreten von
Symptomen abgenommen wird. Fehlin-
terpretationen, falsche Diagnosen und
Therapien mit unndtiger Vitamin- oder
Spurenelement-Einnahme sind die Folge.
Diese Problematik war ein Grund dafiir,
dass die traditionelle Medizin das Feld
weitgehend der Orthomolekularmedizin
tiberlieB3. Sie widmet sich der Vorbeugung
und Behandlung von Erkrankungen mit
Vitaminen, Mineralien und anderen Vi-
talstoffen.

Mittlerweile haben sich die Methoden
aber deutlich verbessert. Insbesondere
wurden neue valide Messgroflen entdeckt,
die —meistin Kombination mit herk6mm-
lichen Laborwerten — eine Diagnose ziel-
gerichteter definieren oder neue Aspekte
in Befund und Therapie einbringen.

Diese Ansitze sind an sich einfach und
logisch, ihre Ausfiihrung jedoch recht kom-
plex. Bei indirekten Verfahren werden dem
Plasma Radikale von auf3en zugefiihrt und
ihr Abbau gemessen. Je schneller dieser
erfolgt, desto hoher ist die antioxidative

Kapazitdt und entsprechend geringer ist

der oxidative Stress einzuschitzen. Doch

so einfach ist die Interpretation nicht. Ein
Patient, der an Gicht erkrankt ist, kann
beispielsweise bei der indirekten Bestim-
mung einen ,,guten‘ Wert erzielen, obwohl
seine Schmerzen und Entziindungen einen
hohen oxidativen Stress vermuten lassen.
Zeigen weiterfilhrende Analysen wie die
Bestimmung von Vitamin C einen vermin-
derten Oxidationsschutz an, so konnte die
Ursache die bei Gicht erhohte Harnsdure
sein. Diese aber ist ein sehr gut wirkendes
Antioxidans. Fazit: Die indirekte Methode
eignet sich hier nicht fiir die Beurteilung der

komplexen Situation dieses Patienten.

Eigene Ergebnisse

Ein vollig neuer Ansatz wird derzeit von
unserem Institut fiir Laborwissenschaften
verfolgt: Wir messen bestimmte Modifi-
kationen von Proteinen, Nukleinsduren,
Lipiden und Kohlenhydraten, die sehr
spezifisch Aufschluss iiber pathophysio-
logische Mechanismen geben. Chemisch
gesehen handelt es sich um Oxidationen,
Nitrierungen und Chlorierungen, die
meist zu einem Funktionsverlust der Bio-
molekiile fithren. Proteinmodifikationen
werden bereits seit einigen Jahren auch

inder Routinediagnostik analysiert—zum

z.B. Carbonylproteine

z.B. 8-0HdG
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Proteinoxidation

Lipidperoxidation
z.B. ox-LDL/MDA Addukt

DNA-Modifikationen

INNOVATIVE DIAGNOSTIK

Beispiel bei Carbonylproteinen oder oxi-
diertem LDL, dem so genannten ,,bdsen
LDL. Andere Substanzklassen wie modifi-
zierte Lipide, Purine und Pyrimidine sowie
die Aktivitdtsbestimmung antioxidativer
Enzymsysteme befinden sich noch in der
klinischen Erprobung. Zum Beispiel ist die
selenhaltige Glutathionperoxidase (GPx)
neben Katalase und Superoxiddismutase
ein Schliisselenzym beim Abbau wasser-
und fettloslicher Peroxide. Ein Aktivitits-
verlust des Enzyms kann direkt auf eine
Molekiilmodifikation oder indirekt auf
Selenmangel zuriickzufiihren sein.

An dieser Stelle treffen sich Orthomo-
lekularmedizin und klassische Medizin.
Oxidative Stressparameter finden Bertick-
sichtigung in der Labordiagnostik und fiih-
ren zu einer gezielteren Vorbeugung und
Behandlung mit Vitalstoffen. %
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Oxidativen Stress

Oxidativer Status
2.B. PerOx (TOS/TOC)

Anti-oxidativer Status
z.B. ImAnOx (TAS/TAC)
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