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Oxidativer Stress

Unter oxidativem Stress versteht
man ein Missverhaltnis zwischen Bil-
dung und Abbau freier Radikale.
Ubersteigt die Konzentration freier
Radikale die abbauende Kapazitat
des Organismus, kommt es zum

Oxidativen Stress.

Die Theorie der freien Radikale,
auch Freie-Radikale-Theorie (engl.
Free Radical Theory of Aging, FRTA)
genannt, ist ein Erklarungsmodell fiir
das Altern aller Organismen durch
Zelltod (Apoptose). Die Theorie der
freien Radikale besagt, dass in Folge
der Stoffwechselprozesse aus mole-
kularem Sauerstoff in Zellen so ge-
nannte freie Radikale entstehen. Als
freie Radikale bezeichnet man Ato-
me oder Molekiile mit mindestens
einem ungepaarten Elektron (z.B.
NO), die meist besonders reaktions-
freudig sind. Wegen ihrer Reaktions-
freudigkeit werden sie auch als ROS
(reactive oxygen species) bezeich-
net. Reaktive Sauerstoffspezies wer-
den standig in den Mitochondrien
(2> Atmungskette) durch Verbren-
nung (=Oxidation) von Fetten, Ei-
weiBen und anderen Stoffen, die der
Energiegewinnung dienen, gebildet.
Eine wichtige Quelle fiir die Bildung
von ROS im Gehirn ist der Neu-
rotransmitter-Stoffwechsel. Neuere
Studien schreiben ROS wichtige

Funktionen im Gehirn zu, u.a. bei
Signaltibertragung, Gedachtnisbil-
dung und GefaBdilatation (GefaB-
erweiterung). In Zellen des Immun-
systems werden ROS gezielt gebil-
det, da sie sich aufgrund ihrer Reak-
tivitat zur Zerstorung eindringender
Mikroorganismen eignen, so beim
oxidativen Burst. Darunter versteht
man die Freisetzung von reaktiven
Sauerstoffspezies durch neutrophile
Granulozyten und Makrophagen bei
der Phagozytose. Unter physiologi-
schen Bedingungen werden ROS
von Antioxidantien schnell unschad-
lich gemacht, wobei sich Oxidantien
und Antioxidantien normalerweise
im Gleichgewicht befinden. Erst bei
einer Verschiebung dieses Gleichge-
wichts durch gewisse Faktoren -
siehe unten- zu Gunsten der Oxi-
dantien kommt zu einer unkontrol-
lierten Produktion freier Radikale
und somit zum Oxidativen Stress.
Halt die Stresssituation unverhaltnis-
maBig lange an, wird der Korper
damit nicht mehr fertig und antwor-

tet mit Krankheitsmanifestationen.

e Umweltverschmutzung
e Ozon
UV-Licht

e Rontgen- und andere ionisieren-
de Strahlen

e Alltagsstress
e Leistungsdruck

e Korperliche Hochleistungen
(Extremsport)

o Unzufriedenheit

® Psychische Belastungen
(Kummer, Angste u.a.)

o Medikamente

e Eisenuberschuss (fiihrt zur Oxi-
dation)

e Rauchen
e Alkohol
e Mykotoxine

e Bei Ischamie-Reperfusions-
Situationen (nach Operationen)
kommt es zu einem massiven Anfall

freier Radikale.

e Falsche Ernahrung (Mangel-
ernahrung, zu viel EiweiB u.a.)

e Mobilfunkstrahlung
e Dialyse

o Erhohte Aufnahme von mehr-
fach ungesittigten Fettsauren

e Blutdruckschwankungen: Diese
fihren zur Synthese von Oxidantien

innerhalb der Endothelzellen, damit
zu GefaBentziindungen und im wei-

teren Verlauf zu Arteriosklerose.
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Die freien Radikale zirkulieren frei

im Blut und haben Zugang zu allen
Organen und Geweben. Sie greifen
die Zellen an und Iosen verschiede-
ne Kettenreaktionen aus, die wie-
derum schwerwiegende Auswirkun-
gen im ganzen Korper hervorrufen
konnen. Zahlreiche Erkrankungen
stehen im Zusammenhang mit oxi-

dativem Stress. Wie z. B.:

e Enzymschadigungen: Reaktive
Sauerstoffspezies (ROS) bewirken
die Freisetzung des Eisens, das Ko-
faktor einiger wichtiger Enzyme ist.
Dadurch verlieren die Enzyme ihre
Funktionsfahigkeit. Dies betrifft vor
allem Enzyme des Zitratzyklus und
der mitochondrialen Atmungskette.
Eine wichtige Rolle spielen hierbei
NO und Peroxinitrit und damit die

Sonderform: Nitrosativer Stress.

e Herz-Kreislauf-Schaden
(GefaBschadigungen, Atherosklero-

se, Angina pectoris u.a.)

o Chronische entzundliche Er-
krankungen

e Entwicklung von Thrombosen
e Schadigung der Zellmembran

e Schadigung der Mitochondrien:
Die Mitochondrien sind besonders
gefahrdet zumal sie selbst nicht
uber Reparatursysteme verfiigen. Es
kommt langfristig zu einem Riick-
gang der zellularen Energieprodukti-
on parallel zu einer Erhohung der
Sauerstoffradikale. Die Storung der
Mitochondrienfunktion und damit
die herabgesetzte Energiegewinnung
innerhalb der Neuronen behindert
den Transport von Zellstrukturpro-
teinen. Schaden an Membran- und
Proteinstrukturen der Neuronen
beeintrachtigen die Erregungsleitung
und konnen schlieBlich neurodeg-
enerative Erkrankungen verursa-

chen.
e Apoptose (Zelltod)
e Schadigung der DNA
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e Sehnenentziindung

® Leber-, Nieren- und Lungener-
krankungen

e Diabetes

e Entstehung neurodegenerativer
Erkrankungen (M. Parkinson, M.

Alzheimer)
e Adipositas

e Friihes Altern (Schadigung der
Haut, Apoptose)

e Krebserkrankungen (Leukamie
ua.)

e Storung des Immunsystems

e Schadigung von Gelenken
(Arthrose, Arthritis)

e Allergien

e Infektionen

® Praeeklampsie

e Sarkoidose

e Schizophrenie

e Hormonstorungen
® Morbus Crohn

e Down-Syndrom

e Epilepsie

e Multiple Sklerose

e Chorea Huntington
e Rosacea

e [schamie/Reperfusion
e Oxidiertes LDL

e Nitrosativer Stress: Oxidation
von Stickstoffmonooxid zu Peroxy-
nitrit. Ihm wird eine Rolle bei der
Entstehung von Depressionen,
Schlafstorungen, Erschopfung und
anderen Neurostress-Symptomen
zugeschrieben. Bieger beschreibt als
eine der Folgen einer Peroxinitrit-
belastung eine irreversible Blockade
des geschwindigkeitsbestimmenden
Enzyms der Serotoninsynthese. Der
entstehende Serotoninmangel kann
ebenfalls zu Neurostress— Sympto-

men fuhren.

Untersuchungen ergaben, dass in
Stresssituationen der Korper die
| 0-fache Menge an Vitamin C,
die 5-fache Mange an Vitamin E
und die 5-fache Menge an Ener-
gie benotigt, um dem Stress aus-
reichend entgegenwirken zu kon-
nen. Wie soll er das aber, wenn
er diese Substanzen nicht ausrei-
chend liber die Nahrung zuge-
flihrt bekommt?

T e e e e e T e e
Ein kurzzeitiger ,,Oxidativer
Stress* kann sich durchaus for-
dernd fiir das Immunsystem aus-
wirken. Immunkompetente Zellen
besitzen die Fahigkeit Sauerstoff-
radikale zu bilden, um eindringen-
de Mikroorganismen abzutoten.
Bei diesen Zellen findet man eine
bis zu 80fach hohere Vitamin-C-
Konzentration als im Plasma
(Evans 1982), um die Zelle vor
ihren eigenen im Zuge der Im-
munantwort freigesetzten Sauer-
stoffradikalen zu schutzen.

Bereits in den fiinfziger Jahren
postulierte Prof. Dr. Denham
Harman die Theorie des Alterns
durch freie Radikale und bewies,
dass Alterungsprozesse auf Aus-
wirkungen von freien Radikalen
beruhen. Zu dieser Zeit war be-
reits bekannt, dass ionisierende
Strahlen wie Rontgenstrahlen die
Entstehung von sogenannten
Hydroxylradikalen verursachen.
Harman wies nach, dass die glei-
chen Vorgange in unserem Stoff-
wechsel stattfinden.

Nach einer amerikanischen Studie
konnten Antioxidantien des Ho-
nigs ROS im Blut verringern. Wie
die Wissenschaftler der Universi-
tat lllinois in der Zeitschrift Agri-
cultural & Food Chemistry be-
richten, reduziert vor allem dunk-
ler Honig die Oxidation der Low-
Densitiy-Lipoproteine (LDL). Da-
durch verlangsamt sich auch die
Ablagerung atherosklerotischer

Plaques in den GefaBwanden.



MaBnahmen gegen oxidativen
Stress

Als korpereigene Mitohormesis
wird ein biochemischer Prozess
genannt, bei welchem die Aktivie-
rung von Mitochondrien zu einer
vermehrten Bildung von freien Radi-
kalen in der Zelle fiihrt, welche
letztlich zu einer Aktivierung der
zelleigenen Abwehr gegen Sauer-
stoffradikale fiihrt, nach dem Prinzip
,,Gleiches mit Gleichem bekamp-
fen“. Das Konzept der Mitohorme-
sis wurde kiirzlich durch Michael
Ristow bewiesen.

Glutathion (dieses Enzym stellt
der Organismus selbst her) enthalt
ein kovalent gebundenes Selenatom,
und ist ein Tripeptid aus den Ami-
nosauren Glutamin, Glycin und
Cystein. Es ist praktisch in allen Zel-
len vorhanden (hauptsachlich jedoch
in Leber, Gehirn, Nieren sowie ro-
ten und weiBlen Blutkorperchen).
Die Substanz verhindert die Oxida-
tion von Sulfhydrylgruppen in Prote-
inen und von Eisen (Fe-ll) im Ham.
Seine Redoxfunktion kann auch zur
Entfernung toxischer Peroxide die-
nen, die sich im Laufe des Wachs-
tums und im Metabolismus unter
aeroben Bedingungen bilden. Das
Glutathionsystem stellt ein ,,Fanger:
system‘ dar, welches die standig
und in jeder Zelle gebildeten Was-
serstoffperoxide und Lipidperoxide
unter Bildung von Wasser und Sau-
erstoff metabolisiert. Es stellt den
entscheidenden Schutz der Zell-
und Mitochondrienmembranen vor
der Schadigung durch reaktive Sau-
erstoffspezies dar. Weiterhin ist
Glutathion daran beteiligt, oxidier-
tes und damit wirkungsloses Vita-
min C und E wieder in die reduzier-
te Wirkform zu tiberfiihren. Es tragt
auch dazu bei, dass Immunzellen
Leukotriene bilden konnen, welche
u.a. bei Infektionen entstehen und
die Funktionen der Leukozyten im
Ablauf von Immunabwehrreaktio-

nen steuern.
sersierskerekekekskerekeekekkerekerskeekkerskekekerekkok

Katalase entzieht dem Organismus
Peroxide, wie Wasserstoffperoxid
und damit die Grundlage der Fen-
ton Reaktion.

Gezielte Versuche von Gentechni-
kern gehen dahin, den Korper zu ver-
anlassen, selbst Antioxidantien zu
produzieren. Experimente bei Frucht-
fliegen brachten erste Erfolge. Mit
genetischen Manipulationen wurde
deren Organismus dazu gebracht,
Katalase und das Superoxid Dismuta-
se herzustellen. Damit erhohte sich
die maximale Lebensdauer der
Fruchtfliege um immerhin 34 Prozent.

Zur Funktionsfahigkeit benotigen die
enzymatischen Antioxidantien Supe-
roxiddismutase, Glutathionperoxidase
und Katalase die Mineralien Selen,
Kupfer, Mangan, Zink und Eisen,
die im ausreichenden MaB3e vorhan-
den sein mussen.

Bei den nichtenzymatischen Antioxi-
dantien unterscheidet man zwischen
endogenen niedermolekularen Antio-
xidantien (z.B. Glutathion) und den
exogenen Antioxidantien, die uber
die Nahrung zugefiihrt werden mus-
sen, wie L-Ascorbinsaure (Vit. C), a-
Tocopherol (Vit.E), Karotinoide (B-
Carotin) und sekundare Pflanzenin-
haltsstoffe (Polyphenole, Flavonoi-
de, wie OPC).

In mehreren Humanexperimenten
konnte mit der Bestimmung des To-
talen Antioxidantien Status (TAS) und
einzelner Vitamine bewiesen werden,
dass durch zusatzliche Zufuhr von
Antioxidantien, vor allem durch Ein-
satz der Vitamine E, C sowie A reak-
tive Sauerstoffspezies auch in hohe-
ren Konzentrationen abgefangen bzw.
deaktiviert werden konnten.
Problem: Wenn Antioxidantien ein
Elektron an freie Radikale abgegeben
haben, werden sie selbst zu freien
Radikalen, wenn auch nur zu schwa-
chen. So ist in diesem Zusammenhang
die Doppelfunktion des Vitamins C
bemerkenswert, die einmal zum Ab-
fangen des Hydroxylradikals gedacht
ist und andererseits erst zur Bildung
freier Radikale fiihrt:

a.) zusammen mit zweiwertigem Eisen
wird aus Sauerstoff das Superoxidani-
onen (Dioxigenasereaktion).

b.) zusammen mit Wasserstoffpero-
xid (Fenton-Reaktion) entsteht
Hydroxylradikal und Hydroxid-Anion.
Wie im Reagenzglas kann das freie
Radikal offenbar auch im Menschen
zur Schadigung der Nukleinsauren

fihren (Trends in Biochem. Sci. 24,
255-259, 1999). Trifft dies virale
DNA, ist dies ein gewiinschter
Effekt (Proc. Natl. Acad. Sci. USA

87, 7245-7349, 1990).

Orale Substitution von
Antioxidantien

Als Tagesdosen werden empfoh-
len:

Glutathion: ca. 50 mg/Tag

Beta-Carotin: 2 bis 5 mg pro Tag

Gilt nicht fur Raucher! Bei Rau-
chern kann sich durch Einnahme
von Beta-Carotin das Lungen-

krebsrisiko erhohen.

Coenzym Q10: | bis 10 mg pro kg

Korpergewicht und Tag

Magnesium: 300 mg / Tag
Selen: 10 bis 100 pg/Tag (toxisch
bei Uberdosierung !)

Vitamin C: 500 bis 1000 mg pro Tag
Vitamin E: 400 bis 600 |.E. pro Tag

Zink: 12 bis|5 mg pro Tag
OPC: 2-6 mg /kg Korpergewicht/
Tag

Was ist OPC?

OPC (oligomeren Proanthocy-
anidine) sind eine Vorstufe bei
der Biosynthese der Anthocyane,
die eine sehr hohe antioxidative
Wirkung (Redoxmittel) aufweisen.
Es handelt sich dabei um in Pflan-
zen nattrlich auftretende Stoffe,
die zur Gruppe der Flavanole ge-
horen und den ubergeordneten
Polyphenolen zuzuordnen sind.
Entdeckt wurde OPC 1947 von
Prof. Dr. Jaques Masquelier in Bor-
deaux. Der Biochemiker Dr. Leo-
nardo Jorda hat bereits 1998 wis-
senschaftliche Tests und Studien in
der Universitatsklinik Valencia und
Barcelona durchgefiihrt und festge-
stellt, dass in Valencia eine Rebsor-
te wachst, die nie veredelt wurde
aber die hochsten OPC- Werte
aufweist, namlich 400mg reinstes

OPC/ 100g Traubenkernmehl.
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AuBerdem kommt OPC in der
Schale und dem Laub roter Trau-
ben, in den roten Hautchen von
Erdniissen, in Kokosniissen, in Ap-
feln und in der Rinde der Strandkie-
fer (Pinus Maritima), Maqui- Beren,
Acai Beere, Aronia-Beere und der
Magostanfrucht vor. Besonders die
Schalen und Kerne enthalten hohe
Mengen an OPC. Da diese aber aus
Cellulose bestehen, die der Mensch
kaum verdauen kann, ist die Aus-
nutzung dieser Pflanzenteile nur
gering. Anders sieht es beim Rot-
wein aus, bei dessen Garvorgang
aus Schalen und Kernen OPC gelost
wird. Aber auch ein Vermahlen von
Schalen und Kernen schliet die
Cellulose auf und erhoht die Ab-
sorptionsfahigkeit fiir OPC. Inner-
halb von Minuten wird reines nied-
rigmolekulares OPC vollstandig,
man spricht von einer 100% igen
Bioverfugbarkeit, bereits durch die
Schleimhaut des Mundes und des
Magens aufgenommen und liber das
Blut in alle Organe transportiert.
Nach nur 45 Minuten erreicht OPC
die hochste Konzentration im Blut
und wirkt 72 Stunden lang! Zum
Vergleich: Vitamin C und E bauen
sich bereits nach zwei bis vier Stun-
den ab. Zudem wirkt OPC 40- bis
50-fach starker als Vitamin E, 10-
fach starker als Vitamin A und 18-
fach starker als Vitamin C. AuBer-
dem verstarkt OPC die Wirkung
anderer wichtiger Substanzen. Vita-
min C beispielsweise bleibt so zehn-

mal langer aktiv.

Aus wissenschaftlichen Studien geht
hervor, dass die oligomeren Pro-
anthocyanidine insbesondere folgen-
de Wirkungen erzielen:

- Hemmung der Thrombozyten-

aggregation,

- Blutdrucksenkung durch Hem-
mung des Angiotensin-Converting-
Enzyms

- Vasodilatation (GefaBerweiterung)
und GefaBprotektion (Schutz) durch

Inhibition von Endothelin-1

- unterstutzt die GefaBelastizitat

- Tumorhemmende Wirkung

- Antiimflammatorische (entziind-
ungshemmende) Eigenschaften.

Die Ernahrungsexpertin Petty Smith
aus Cambridge ist liberzeugt von der
positiven Wirkung Anthocyan halti-
ger Pflanzen gegeniiber Demenz.
sefloiiioiloidioiolioioioioioioioiloiolk
Dr. Martin Zillgens aus Paris hat in
einen Zeitraum von 4 Monaten Tin-
nitus Patienen Kapseln von schwar-
zen Anthoyan haltigen Beeren gege-
ben. Bei Uber 90 Prozent seiner Pa-
tienten konnte er damit Erfolge ver-
zeichnen.

Wissenschaftler der Tufts Universitat
in Boston stellten fest, dass die Blut-
gefaBe bei Probanten, die taglich
Anthocyane zu sich nahmen, nach 10
bis 12 Wochen von Kalk und Plaques
befreit waren.

Bereits der Seefahrer Jacques Cartier
machte mit OPC Bekanntschaft, oh-
ne es zu wissen. Als er im Winter
1534 nach Kanada segelte, fror sein
Schiff im Eis fest. Viele seiner Mann-
schaftskameraden erkrankten. Die
Rettung kam durch einen indiani-
schen Medizinmann. Der fihrte den
Kapitan zu einer Pinie. Aus der Pi-
nien-Rinde braute er einen Gesund-
heits-Sud fur die Seeleute. Nach ei-
ner Woche waren alle Matrosen ge-
sund. Was damals keiner der Matro-
sen wusste: im Sud befanden sich

natiirliches OPC und Vitamin C.

e Storfaktoren (s.o0.) beseitigen.

e Reduktion des Konsums von ro-
tem Fleisch, Leber und Blutwtursten.
Sie sind nicht nur die groBten Eisen-
lieferanten, sondern ihr Eisen - das
sogenannte Hameisen - wird vom
Korper auch am Besten aufgenom-

men.

e Vorsicht vor Eisenuberversor-
gung.

e reichlich Obst und Gemiise ver-
zehren.

e Substitution mit Antioxidantien
bei der Generation 40 +.

ORAC-Werte (oxygen radical ab-
sorbance capacity) geben den Grad
an, in dem ein biologischer Stoff ein
freies Radikal hemmt. Mit der Mes-
sung des ORAC-Wertes kann man
feststellen, welche Lebens-/
Nahrungsmittel besonders gute
antioxidative Eigenschaften haben.

Antioxidative Kapazitdt

Als Globaltest der Funktionsfahig-
keit des antioxidativen Vermogens
kann die Totale Antioxidative Ka-
pazitat (AOC) im Serum gemessen
werden, zusammen mit den Mar-
kern fir Lipid- und Nukleinsaure-
oxidation eignet sie sich als Scree-
ning auf oxidativen Stress.

Auch einzelne Antioxidantien las-

sen sich messen:
- Superoxid-Dismutase (SOD) im
EDTA-Blut

- Gluthathion (GSH) im EDTA-Blut

- Gluthathion-Peroxidase (GPX) im
EDTA-Blut

- Coenzym QI0 im Serum

- Vitamin C und E im Serum

- Kupfer, Zink, Eisen, Mangan und
Selen (Kofaktoren der Enzyme des
antioxidativen Verteidigungssys-

tems)

Sehr einfach und schnell lasst sich
der oxidative Stress uber die Un-
tersuchung bestimmter organischer
Sauren im Urin bestimmen, wie
beim ORAXXx- Test (bei uns zu

erhalten).
Mit bester Empfehlung
Ihr Andreas GRUSS
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