Perioperative Reduktion des oxidativen Stresses

Vorteilhafte Supplementierung
mit Mikronahrstoffkombination

Es ist hinlanglich bekannt, dass oxidativer Stress in mehr als 70% aller bisherigen Krankheiten involviert ist

(z.B. Atherosklerose, neurodegenerative Krankheiten, Diabetes mellitus, Krebs etc.). Operationen bei Patien-

ten mit diesen Krankheiten verlangen eine besondere praoperative Optimierung, hinsichtlich dieser auch die

antioxidative Kapazitat erhoht werden sollte.
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Oxidativer Stress mit seiner Hauprwir-
kung an den Endorhelzellen und den
Granulozyten ist nach neuesten Erkennt-
nissen hauptverancwortlich fiir das Auf-
treten des SIRS (systemic inflammatory
response syndrome) und damit letzdich
fiir die Induktion einer postoperativen
Komplikationskaskade mit all ihren kli-
nischen Erscheinungsbildern. Diese Tat-
sache ist insbesondere bei Operationen
mit erhéhtem oxidativem Stresspotenzial
wie z.B. in der Herz-, Lungen-, Leber-
und Gefifichirurgie, aber auch bei allen
anderen grofien chirurgischen Eingriffen
von zentraler Bedeutung. Oxidativer
Stress bedeuter eine Dysbalance zuguns-
ten von Oxidantien wie Radikalen und
reakrivem Sauerstoff und Sticksroff-Spe-
zies (RONS) gegeniiber den enzyma-
tischen wie Glurathion-Peroxidase (GPx),
Katalase (CAT) und Superoxid-Dismu-
tase (SOD) und nicht enzymarischen an-
tioxidativen Systemen wie Vitamin C
und Vitamin E. Es ist hinlinglich be-
kannt, dass oxidariver Stress in mehr als

70% aller bisherigen Krank-
| heiten involviert ist (z.B. Athe-
‘ rosklerose, neurodegenerative

Krankheiten, Diabetes mellitus,
Krebs etc.). Operationen bei Pa-
tienten mit diesen Krankheiten
verlangen eine besondere pri-
operative Optimierung, hinsicht-
| lich welcher auch die antioxidative

Kapazitiat erhéht werden sollte.

Ein gutes Management nach
Einleitung gezielter prioperativer Opti-
mierungsprogramme  unter
chender Substitution von Mikronihrstof-
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fen und damic die richtige Planung eines
elektiven chirurgischen Eingriffes kén-
nen daher sowohl die Morbiditit als auch
die Mortalitit senken.

Wie supplementieren?

Die Supplementierung mit Vitaminpri-
paraten ist in pri- oder perioperativen Er-
nihrungsprotokollen enthalten, fithrr je-
doch nachweislich keinesfalls zu den er-
warteten Wirkungen, da diese nur iiber
Monate in der notwendigen Dosis in den
Organismus eingebaut/eingelagert werden
konnen, wie z.B. die Speicherung von Vit
amin C in der Niere. In einer kiirzlich
durchgefiihrten Studie konnte bei gesun-
den sportlichen Probanden gezeigt wer-
den, dass eine Supplementierung von Vic-
amin C, Folsiure und Vitamin E erst nach
8§ Wochen cine positive Anderung in den
oxidativen Stressparametern aus Blut-

plasma, wie Isoporostanen und Carbonyl-
proteinen, bewirkte. Weitaus wichtiger ist
aber die Tatsache, dass eine Uberdosie-
rung an Supplementen eine negative Aus-
wirkung auf das Immunsystem har, ge-
messen an Interleukin-6 (IL-6) und Tu-
mornekrosis-Faktor alpha (TNE-a).

Bei vielen Patienten vor operativen Ein-
griffen spiclt der Zeitfakeor jedoch eine
bedeutende Rolle, da wochen- oder mo-
natelange Ernihrungs-/Aufbaupro-
gramme sowohl aus der Sichr des Arztes
wie auch der Sichr des Patienten nicht
akzeptiert werden kinnen. Um den Zeit-
faktor zu reduzieren, kann man derzeit
konzentrierte Nahrungsergéinzungen, wie
protein-, kohlenhydrat- und fertsiuren-
reiche Getrinke, einnehmen. Dies fiihrt
aber zumeist zu einer Belastung der Ver-
dauung wie auch der Resorption im Ma-
gen- und Darmbereich und in Folge des
allgemeinen Zustandes. Bei Fettsiuren
wie den -3 und w-6-mehrfach ungesit-
tigten Fettsduren kommrt noch ein As-
peke hinzu. Neben den positiven Eigen-
schaften dieser Ferrsiuren konnen diese
auch eine negative Begleiterscheinung ha-
ben, falls eine zu hohe Supplementierung
vorliegt: Ungesitrigte Fettsiuren kisnnen
bei erhéhtem oxidativem Stress sehr
leichrt selbst oxidiert werden. Diese so-
genannte Lipidperoxidation har den
Nachteil, dass toxische wie auch radika-
lische Substanzen produziert werden,
welche wiederum den gesamten Orga-
nismus belasten.
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Es sind daher Substanzen gesuchr, wel-
che rasch resorbiert werden und zu den
erwiinschten Wirkungen wie der Reduk-
tion des oxidariven Stresses und einer
Verbesserung der kirperlichen Leistungs-
fihigkeit fiihren, um die Akzeptanz die-
ser sinnvollen Mafinahmen fiir Arzt und
Partient zu erhéhen.

o-Ketoglutarsaure + 5-Hydroxy-
Methyl-Furfural

Aus der Sportmedizin und -wissenschaft
ist bekannt, dass die Substanzkombina-
tion a-Ketoglutarsiure und 5-Hydroxy-
Methyl-Furfural (5-HMF) entsprechend
ihren biochemischen und pathophysio-
logischen Wirkungen genau diese Eigen-
schaften — eine rasche Leistungssteige-
rung und eine massive Reduktion des
oxidativen Stresses — hat, ohne dass ihr
eine verbotene Dopingwirkung zugrunde
liegt. Uber o-Ketoglutarsiure ist be-

dikale neutralisieren zu kénnen oder
DHA zu reduzieren.

Diese duflerst positive Wirkung zeigt -
Keroglutarsiure tiglich, da es intrazellu-
lir in der inneren Mitochondrienwand
genau dort produziert wird, wo einerseits
Energie erzeugt wird, andererseits RONS
entstehen kénnen.

5-HMF
Substanz, welche durch Karamellisierung

tel
aus Zucker entsteht. Seine vorwiegend

ist eine Vitamin-C-ihnliche

chemische Reaktionseigenschaft ist aber
unterschiedlich zu Vitamin C. Es bindet
freies Ammoniak wie auch Amine kova-
lent iiber eine Azomethinreaktion. 5-
HMF wie auch seine Derivate werden
zum grofiten Teil iiber den Harn ausge-
schieden. Es hat somit eine ihnliche
Stickstoff abbauende Regulation wie der
Harnscoffzyklus.

Kiirzlich verdffentlichte Studien iber 5-
HMF in den USA zeigten, dass bei Ver-
abreichung von 5-HMF bei Patienren die
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Furfural innerhalb eines prioperativen
Optimierungsprotokolles eindrucksvoll
dargestellt werden.

Die Patienten wurden dabei in 2 Grup-
pen randomisiert, wobei beide Gruppen
cin spezielles Erndhrungsprogramm fiir
10 Tage erhielten, und die Studien-
gruppe wurde zusdtzlich mic 7,2g «-Ke-
toglutarsiure und 720mg 5-Hydroxy-
Methyl-Furfural [Sanopal®] pro Tag sup-
plementiert. Bei allen Patienten wurden
vor und nach dem Ernihrungsprotokoll
eine Spiroergometrie und entsprechende
Blutabnahmen zur Bestimmung des oxi-
dativen Stresses zu Studienbeginn, vor
bzw. nach der Einlungenventilation
(ELV) durchgefiihre. Als Hauptzielpara-
meter fiir die Leistungsevaluierung wur-
den die VO,max und Watt bestimmut.
Der oxidative Stress wurde sowohl auf
Proteinebene (Karbonylproteine) als
auch auf Lipidebene (Isoprostane) eva-
luiert. Karbonylierte Proteine sind nichrs
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kannt, dass es sehr reaktive Sauerstoff-
und Stickstoft-Spezies (RONS), wie Was-
serstoffperoxid, neutralisiert. Tm Gegen-
satz zu Radikalfingern wie Vitamin C,
welches selbst zu Dehydroascorbinsiure
oxidiert oder im schlimmsten Fall zu
cinem Radikal wird, entsteht aus o-
Ketoglutarsiure eine weitere fiir unseren
Organismus wichtige und ungefihrliche
Substanz, nimlich Succinat. Energetisch
gesehen komme es somit zu keiner zu-
sitzlichen Belastung des Energichaus-
haltes. Im Gegensatz dazu miissen wir
Energic aufwenden, um Vitamin-C-Ra-
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Bildung von Sichelzellen verhinderr und
somit die niedrige Sauerstofftransport-
konzentration (Hypoxie) ausgeglichen
wird.

Studie mit Substanzkombination
bei NSCLC-Patienten

In einer prospektiv randomisierten ver-
blindeten Studie an 32 Patienten mit
einem nicht kleinzelligen Bronchuskar-
zinom konnten die oben beschriebenen
Wirkungen der Substanzkombination a.-
Ketoglutarsiure und 5-Hydroxy-Methyl-

Kontrollgruppe

Studiengruppe

anderes als oxidativ modifizierte Prote-
ine, welche ihre urspriingliche Funktion
verlieren. Die Oxidarionen von Protei-
nen kénnen von unterschiedlicher Na-
tur sein, wie beispielsweise durch freie
Metalle, hochregulierte Enzyme, wie
LOX-2, chemische Substanzen, RONS,
freie Radikale etc. Somit ist die Bestim-
mung von Karbonylproteinen cin sehr
guter allgemeiner Parameter des oxida-
tiven Stresses. Isoprostane entstehen hin-
gegen gezielt aus der Lipidperoxidation
von der mehrfach ungesittigten Fert-
sdure Arachidonsiure (20:4).
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Die Spiroergometrie zeigte eine signifi-
kante  Verbesserung  von VO, max
(p<0,01; Abb. 1) und Wart (p<0,01; Abb.
2) fiir die Studiengruppe. Die Bestim-
mung des oxidativen Stresses zeigte eine
massive Reduktion der Karbonylprote-
ine (p<0,01; Abb. 3) und der [soprostane
(p<0,01; Abb. 4) zugunsten der Studien-
gruppe.

Klinisch fithrten diese Ergebnisse zu ei-
ner signifikanten Verkiirzung von Kran-
kenhaus- (p<0,05) und Intensivstati-
ancanfenthalt (he().05).
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Abb. 4:
Die simple pri- und perioperative Sup-  titeratur bei den Verfassarn.
plementierung von a-Ketoglutarsiure &
und 5-Hydroxy-Merhyl-Furfural als Mi-
kronihrstoffe ist daher als ein weiterer Autoren:

sinnvoller Schrict im multimodalen Kon-
zept eines ,fast-track surgery”-Programms
anzusehen. Die biochemischen und pa-
thophysiologischen Wirkungszusammen-
hinge kénnen neben der Chirurgie aber
auch fiir andere Behandlungsoptionen
von Bedeutung sein, wie etwa fiir Reha-
bilitation, COPD und woméglich nach
onkologischen Behandlungen.
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