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Sauerstoffradikale — Freund oder Feind?

Bestimmt hast Du schon einmal den Begriff “Oxidativer Stress” gehort. Aber was ist das
eigentlich und woher weild ich, ob ich oxidativen Stress habe?

Diese Frage ist gar nicht so einfach zu beantworten, denn oxidativer Stress gehort zum

Leben wie das Atmen selbst. Womit wir auch schon beim Thema sind. Bei der Zellatmung
entstehen Sauerstoffradikale (“Reactive Oxygen Species” — ROS), sauerstoffhaltige Molekiile
mit mindestens einem ungepaarten Elektron. Weil sie sehr reaktionsfreudig sind, sind sie
potenziell schadlich fur die Zelle.

Aber wo Schatten ist, ist ja bekanntlich auch Licht. Denn in kleinen und mittleren
Konzentrationen sind ROS wichtige Signalgeber fiir unsere Zellen und helfen uns,
Krankheitserreger abzuwehren. Ein gesunder Kérper verflgt zudem Uber Schutzsysteme, um
ROS in Schach zu halten. Welche ROS wir bilden und wofiir wir sie brauchen, wann die ROS-
Bildung in oxidativen Stress ausartet und wie wir uns dagegen schiitzen kdnnen, erfahrst
Du in diesem Artikel.

Reaktive Sauerstoffspezies

In der Nomenklatur wird das ungepaarte Elektron mit einem Punkt dargestellt — zum Beispiel
Superoxid (O27). Superoxid, auch als Hyperoxid bezeichnet, ist so etwas wie die Mutter der
Sauerstoffradikale. Trifft ein Superoxid-Molekdl in der Zelle auf ein anderes Molekl, kdbnnen
sowohl weniger reaktive (Wasserstoffperoxid) als auch aggressivere Spezies (Hydroxyl,
Hydroperoxyl) entstehen.

Superoxid

Unter physiologischen Bedingungen werden etwa 98 Prozent des eingeamteten Sauerstoffs in
der Zellatmung zu Wasser reduziert [1]. Aus den restlichen zwei bis drei Prozent molekularem
Sauerstoff entstehen durch die Aufnahme je eines Elektrons (1-Elektronen-Reduktion)
Superoxid-Radikale (02—e):

02+e ——>02

Superoxid entsteht primar im Enzymkomplex | der Atmungskette. Dabei sorgen zwei
Zustande flr eine besonders grofe Radikalproduktion [2]:

1. Ein hoher Quotient NADH/NAD*, weil keine Protonen mehr Gber die mitochondrielle
Membran transportiert werden

2. Ein hoher Protonengradient Ap Gber der Membran, weil Elektronen in die Matrix
zurtckwandern, wenn kein ATP mehr gebildet wird

In beiden Fallen kommt es zu einem Elektroneniberschuss in der Matrix, aus dem grolSe
Mengen Superoxid resultieren. Ein defektes Mitochondrium bildet also kaum noch ATP,
dafiir jedoch umso mehr Sauerstoffradikale.

Daneben fuhrt die Hemmung des Enzymkomplex Ill zur massiven Bildung von Superoxid-
Radikalen in und aulRerhalb der Matrix [3]. Umweltgifte, die den Komplex Ill hemmen, sind



Antimycin A, das als Piscizid im Fischereimanagement verwendet wird oder Fungizide (Strobilurine)
die als Pflanzschutzmittel eingesetzt werden [2],[4*].

Wirkung

Superoxid ist ein potentes Zellgift. Schon in geringen Konzentrationen inaktiviert es das Citratzyklus-
Enzym Aconitase, setzt potentiell toxisches Eisen frei und greift die Zellmembranen an [5]. Daher
muss es schnell zu Wasserstoffperoxid abgebaut werden.

Abbau

Der Abbau wird durch die Enzymgruppe der Superoxid-Dismutasen (SOD) katalysiert. In der
Mitochondrienmatrix ist die Mangan-SOD (SOD2) wirksam, im Membranzwischenraum und im
Zytosol ist es die Kupfer-Zink-SOD (SOD1).

Bei normaler SOD-Aktivitat haben Superoxid-Radikale eine sehr kurze Halbwertszeit und geringe
Reichweite. Steigt die Lebensdauer, kann Superoxid in die Mitochondrienmembran eindringen.
Wegen seiner negativen Ladung kann es die Membran jedoch nicht passieren [6]. Mit den Protonen
in der Grenzschicht verbindet es sich zu dem aggressiveren Hydroperoxyl-Radikal (HO, ).

Wasserstoffperoxid
Superoxid kann spontan oder enzymatisch katalisiert durch Superoxiddismutase in Sauerstoff und
Wasserstoffperoxid (H,0,) zerfallen:

2 OZ*- +2 H*HO2 + HZO2

Dabei korreliert die Zerfallsrate mit der Superoxid-Konzentration und der SOD-Aktivitat.
Denn die Reaktion wird durch das Enzym erheblich beschleunigt. Hohe Konzentrationen an
Wasserstoffperoxid hemmen die SOD, genauso wie Chemotherapeutika (Doxorubicin) und

Pestitzide [4%*,7].

Wirkung

Wasserstoffperoxid zahlt zu den ROS, es hat jedoch kein ungepaartes Elektron und ist um
GroRenordnungen weniger reaktiv als Superoxid. Wasserstoffperoxid hat eine stark oxidierende
Wirkung und kann durch Zellmembranen diffundieren, was es zu einem langlebigen und
weitreichenden Zellgift macht.

Beispielsweise oxidiert es das Enzym Tyrosinase, das fir die Melaninproduktion notwendig ist, und
lasst so die Haare ergrauen [8]. In hoherer Konzentration fihrt H O, zum programmierten Zelltod
(Apotose), weshalb es zum Abtoten von Keimen verwendet wird [9].

Abbau

Der Organismus schiitzt sich gegen die toxische Wirkung des H202 mit den Enzymen Katalase
Glutathion-Peroxidase, Glutathion-S-Transferase und Cytochrom-c-Peroxidase, die es zum
ungiftigen H,0 und O, zersetzen [4*]:

2H,0,—>2H,0+0,
Dieser Prozess wird durch alkalische pH-Werte beglnstigt. Schwermetalle wie Quecksilber hemmen
die Reaktion, indem sie sich mit der Katalase verbinden und ihre Enzymfunktion irreversibel

zerstoren [10].

Die Fenton-Reaktion
In Gegenwart der freien Eisenionen Fe?* und Fe** kann die Zersetzung einen anderen Weg nehmen,
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bei dem Hydroxyl-Radikale (OHe) und Hydroperoxyl-Radikale (HO,¢) gebildet werden. Sie wird als
Fenton-Reaktion bezeichnet:

Fe?" +H 0, —> Fe¥ + OH™ + OHs
Fe** +H,0, —> Fe? + H+ HO o

Fe?* und Fe®* reichern sich als labiles Plasmaeisen in den Zellen und im Interstitialraum an, wenn
die Bindungs- und Speicherkapazitat der Zelle fir Eisen (Transferrin und Ferritin) Gberschritten wird
— beispielsweise bei einer Eisenlberversorgung oder nach Bluttransfusionen [11]. Eisen ist damit
eine wichtiger Ausl6ser von oxidativem Stress. Fenton-ahnliche Reaktionen finden auch unter
Beteilung von Kupfer (Cu?*), Chrom (Cr?*) oder Titan (Ti**) statt [12].

Die Fenton-Reaktion lauft bei niedrigen pH-Werten besonders effizient ab, daher flhrt eine Azidose
in Blut oder Gewebe haufig zu vermehrtem oxidativen Stress.

Hydroxyl
Hydroxyl (OHe) ist das biologisch aggressivste Sauerstoffradikal. Es entsteht durch die Ubertragung
eines Elektrons auf Wasserstoffperoxid:

H,0, +e —> OH + OHe

Wirkung

Hydroxyl-Radikale sind sehr reaktiv und kénnen alle Arten von Makromolekilen schadigen:
Kohlenhydrate, die DNA (Mutationen), Lipide (Lipidperoxidation) und Aminosauren [13]. Aus diesem
Grund ist Hydroxyl ein sehr potenter Apoptose-Induktor.

Abbau

Im Gegensatz zu Superoxid und Wasserstoffperoxid kann Hydroxyl nicht enzymatisch abgebaut
werden. Wegen ihrer sehr kurzen Halbwertszeit (~10° s) und des extrem kleinen Aktionsradius
sind Hydroxyl-Radikale jedoch in geringerem Umfang an Zellschadigungen beteiligt als das stabilere
Wasserstoffperoxid.

Hydroperoxyl
Etwa 0,3 Prozent des im Zytosol vorhandenen Superoxids liegt in der protonierten Form HOOe
beziehungsweise HO, vor [14]:

0, + H —>HO,e

Wirkung

Hydroperoxyl greift als Oxidationsmittel die mehrfach ungesattigten Fettsduren der Biomembranen
von Zellen und Zellorganellen an und ist ein wichtiger Initiator der Lipidperoxidation. Zudem kann es
Dopamin, Adrenalin, Noradrenalin, Glutathion und andere biologisch aktive Substanzen oxidieren
[4*].

Abbau
Organische Peroxyl-Radikale (ROOe®) reagieren mit Tocopherol (Vitamin E) nach der Gleichung:

ROOe + Tocopherol-OH — ROOH + Tocopherol-Oe

Diese Reaktion ist elementar fiir die Unterbrechung von Radikalketten bei der oxidativen Schadigung
von Membranfettsduren. Das dabei entstandene Tocopheroxyl-Radikal muss anschliefRend durch
Reaktion mit anderen Antioxidatien wieder zu Tocopherol reduziert werden [15%*].
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Nutzen reaktiver Sauerstoffspezies

Sauerstoffradikale sind nicht per se (an sich) schadlich. Unter physiologischen Bedingungen
herrscht in der Zelle ein Gleichgewicht zwischen der Produktion reaktiver Sauerstoffspezies und
ihrer Inaktivierung durch Enzyme und Antioxidantien. Diese Balance wird als Redox-Status der Zelle
bezeichnet. Der Redox-Status reguliert lebenswichtige Prozesse, die die Funktionalitdt der Zelle
gewahrleisten.

ROS als Signalgeber und Enzymregulator

ROS beeinflussen die Aktivitat von Enzymen und Transkriptionsfaktoren. Das Prinzip beruht auf
Redox-Reaktionen der Thiolgruppe in der Aminosadure Cystein. Eine Thiolgruppe besteht aus einem
Schwefel- und einem Wasserstoffatom und wird in der Chemie mit “-SH” beschrieben. Durch
Oxidation mit H O, wird Cystein-Thiol (CySH) in seine sulfenische Form (CyS-OH) umgewandelt:

CySH+H,0,—> CyS-OH + H,0
Dieser Redox-Wechsel verandert die Aktivitat des betroffenen Proteins.
Die Redox-Reaktion ist reversibel und kann mithilfe der Enzyme Glutaredoxin und Thioredoxin

rickgangig gemacht werden: Cys-SOH wird wieder zu Cys-SH und die urspringliche Proteinaktivitat
ist wiederhergestellt (Bild unten).

phosphatase oo
active : thio- inactive
LeCONtl e redoxin
red
CySH > CyS-SG
GSSG J \
GSH
H30;

H,0 H,O

CyS-OH
inactive

Redox-Regulation am Beispiel des Enzyms Phosphatase: Die Aktivierung und Inaktivierung erfolgt tiber den
Redox-Wechsel von Cystein-Thiol (CySH) in seine sulfenische Form (CyS-OH) und zurtick Quelle: [16]

Uber den Redoxstatus von Proteinen steuern ROS zelluldre Prozesse wie die Genexpression, die
Proliferation und Differenzierung von Zellen, die Immunantwort und den Energiestoffwechsel
[17,18].

ROS in der Immunabwehr

Makrophagen und Neutrophile Granulozyten sind die Fresszellen des unspezifischen
Immunsystems. Sie erzeugen grolle Mengen an ROS, die pathogene Mikroorganismen tdten, und
kénnen bis zu 100 Bakterien fressen.

Ausgeldst wird die Radikalproduktion von dem Enzym NADPH-Oxidase (NOX). Es befindet sich in
den Zellmembranen und ist unter normalen Umstdanden inaktiv. Sobald die Fresszelle einen Erreger
aufnimmt (Phagozytose) kommt es zum Oxidativen Burst — der Sauerstoffverbrauch steigt auf das
50- bis 100-fache an. NOX katalysiert die Reaktion von O, mit NADPH, aus der Superoxid entsteht:
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NADPH +2 O, —> NADP* +2 O, ® + H*

Das Superoxid wird in den intrazellularen und extrazelluldren Raum abgegeben, wo es mithilfe
von SOD zu Wasserstoffperoxid (H,0,) abgebaut wird. Wasserstoffperoxid katalysiert mithilfe des
Enzyms Myeloperoxidase Chloridionen (CI7) zu Hypochloriger Saure:

H,0,+ CI+ H* —> HOCl* + H,0

Hypochlorige Saure (HOCle) ist ein starkes Oxidationsmittel mit relativ groRer Reichweite. Sie kann
Bakterienmembranen zerstoren und totet die phagozytierten Krankheitserreger ab (Bild unten).

Ce
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Oxidativer Burst bei der Phagozytose von Bakterien. Das Enzym NADPH-Oxidase wird von der Zellmembran
freigesetzt, nachdem die Zelle die Bakterien (gelb) ,gefressen” hat. Es kommt zur kaskadierenden Bildung

NADP

von Sauerstoffradikalen und Hypochloriger Sdure. Quelle: [19]

Die Sauerstoffradikale greifen nicht nur den Krankheitserreger an, sondern beschadigen auch
gesundes Gewebe. Bei einem lokal begrenzten und akuten Entziindungsgeschehen kann der Kérper
diesen Schaden verkraften. Ist die Entzindungsursache beseitigt, kann das Gewebe regenerieren.

Im Fall einer chronischen Entziindung sind die Immunzellen dauerhaft aktiviert. Das Gewebe
steht unter ROS-Dauerbeschuss und degeneriert schlieRlich. Chronische Entziindungen sind eine
Hauptursache flr Oxidativen Stress.

Oxidativer Stress

Uberschreitet die ROS-Konzentration die antioxidativen Kapazititen unserer Zellen, leiden wir
an oxidativem Stress. Die Radikale breiten sich aus und beschadigen Erbgut, Zellmembranen und
Proteine. Oxidativer Stress wirkt zytotoxisch.

Zytotoxische Wirkung
Die Wirkung von Sauerstoffradikalen auf ein Mitochondrium zeigt die untenstehende Abbildung [2].
In kleinen und mittleren Konzentrationen spielen ROS eine wichtige Rolle bei der Signalverarbeitung

(“REDOX SIGNALLING”). In hohen Konzentrationen verursachen sie irreversible Schaden, die zur
mitochondriellen Dysfunktion und schlielSlich zum Zelltod (“APOTOSIS”, “NECROSIS”) flhren.
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Die Wirkung reaktiver Sauerstoffspezies auf das Mitochondrium: mtDNA-Mutationen und -Strangbrtiche,
Ausfall von Proteinfunktionen, Lipidperoxidation, Offnung der Permeabilitdts-Transitions-Pore (PTP),

Austritt von Cytochrom c Quelle: [2]

Oxidativer Stress gilt als Ursache vieler Pathologien (“DISEASE”, “AGEING”):

DNA-Schiaden

Die DNA der Zelle und insbesondere die DNA der Mitochondrien (mtDNA) reagieren sehr
empfindlich auf ROS-induzierte Schaden. Letztere verursachen Strangbriche oder chemische
Verdnderungen an den Nukleotiden, die die Kapazitdt der DNA-Reparatur-Enzyme Gberschreiten
kdnnen, so dass Gene mutieren oder ausfallen kdbnnen. Mutieren Gene, die fir die Herstellung
von Enzymen zustandig sind, kann die die Fahigkeit der Mitochondrien zur ATP-Synthese und/oder
andere Zellfunktionen erheblich eingeschrankt sein. Mutationen an Genen, die das Zellwachstum
steuern, konnen Krebs ausldsen [20].

Lipidperoxidaton

Die mehrfach ungesattigten Fettsauren in den Phospholipiden der Zellmembranen verwandeln
sich durch den Kontakt mit ROS in Fettsaure-Radikale (Lipid-Hydroperoxide), die sich immer weiter
fortpflanzen. Die Kettenreaktion wird als Lipidperoxidation bezeichnet. Sie wird durch das in den
Zellmembranen enthaltene Vitamin E aufgehalten — so lange bis dieses verbraucht ist.

Mit fortschreitender Oxidation verliert die urspriinglich geschmeidige und bewegliche Membran
ihre Fluiditat. Hierdurch kommen Transportvorgange und Enzymaktivitaten zum Erliegen [21].

Aus oxidierten Membranfettsauren entstehen toxische Verbindungen wie Malondialdehyd und
4-Hydroxnoenale. Sie werden mit Krankheiten wie Diabetes, Krebs, Alzheimer oder Atherosklerose
in Verbindung gebracht [4*,22,23].

Zelltod

Oxidativer Stress offnet die sogenannte Permeabilitats-Transitions-Pore (PTP) der Mitochondrien.
Sie macht die Membranen durchlassig fir Protonen und kleine Molekile, so dass der
Protonengradient ?p Uber der inneren Mitochondrienmembran zusammenbricht. Die ATP-
Produktion kommt zum Erliegen.
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Gleichzeitig befeuert der permeabilitatsbedingte Verlust von Elektronentransportern wie
Cytochrom c die Produktion von 02 in der Atmungskette. Weil auch Antioxidantien wie Glutathion
Uber die Membran verloren gehen, werden weniger ROS neutralisiert [24]. Das Mitochondrium wird
zur Radikalenkanone.

Am Ende der Spirale steht der Zelltod durch Apotose oder Nekrose. Sie werden durch
unterschiedliche Signalwege ausgelost: Die Freisetzung von Cytochrom c aus dem Mitochondrium
flhrt zum programmierten Zelltod, wahrend die Aktivierung des Entziindungsmediators TNFa zur
Zellnekrose fihrt [25].

Anzeichen fiir oxidativen Stress

Chronischer oxidativer Stress tut zundchst einmal nicht weh und lduft bei vielen Menschen
unbemerkt im Hintergrund. Als stiller Begleiter zerstort er fortlaufend korpereigenes Gewebe
und ldsst uns schneller altern. Erst mit der Zeit mehren sich die sichtbaren Zeichen des oxidativen
Stresses:

« Graue Haare: ROS hemmen die Pigmentierung der Haare Uber die Oxidation des
melaninbildenden Enzyms Tyrosinase [8]. Je mehr oxidativem Stress ein Mensch ausgesetzt ist,
desto schneller ergraut er.

« Falten: Durch Oxidation der Proteine Kollagen und Elastin versteifen die elastischen Fasern
des Bindegewebes. Gleichzeitig aktivieren ROS die thiolhaltigen, eiweiRabbauenden Enzyme
Kollagenase und Elastase, wahrend sie die Enzyme flr den Neuaufbau von Strukturproteinen
(Antiproteasen) hemmen [4*]. Die Haut wird faltig und dinn.

o Altersflecken: Weil ROS die Lipofuszin-Bildung in den Zellen triggern, bilden sich Altersflecken.

Nicht sichtbar und umso gefahrlicher sind die inneren Auswirkungen von oxidativem Stress. Ein
Beispiel ist die Atherosklerose des Gefallsystems.

ROS und Atherosklerose

Endothelzellen bilden die innerste Schicht der BlutgefiaRe. Uber ihre Membranen findet ein
selektiver Stoffaustausch bioaktiver Molekile zwischen dem Blut und den Geweben statt. Steigt die
Produktion von ROS in den Endothelzellen, konnen die Lipid- und Proteinanteile der Membranen
oxidieren. Die Membranen verlieren ihre selektive Filterfunktion und werden durchlassig fir
Lipoproteine niedriger Dichte (LDL = Low Density Lipoprotein) aus dem Blut. LDL transportieren
Fette, die wir mit der Nahrung aufgenommen haben. Diese Nahrungsfette kdnnen oxidiert sein oder
von den ROS in den Endothelzellen oxidiert werden.

Im Inneren der GefaRwand (Tunica Intima) werden die oxidierten Lipide von den Makrophagen des
Immunsystems aufgenommen. Durch die massive Uberladung ihres Zytoplasmas mit oxidierten
Fetten verwandeln sich die Fresszellen in Schaumzellen, die Uber die Ausschittung von Zytokinen
weitere Makrophagen anlocken. Durch das Einwandern und die Vermehrung glatter Muskelzellen
aus der Muskelschicht (Tunica Media) bildet sich in der GefaBwand eine fibrose Kappe mit

einem weichen Zentrum aus Schaumzellen, nekrotischen Zellen und freiem Cholesterin. Der
atherosklerotische Plague ist entstanden. Er verengt das Gefals und behindert den Blutstrom (Bild
unten).
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(Oxidierte) LDL treten durch Ldsionen im Gefédfsendothel in die Intima ein und werden von Makrophagen
aufgenommen, die eine Entziindungsreaktion vermitteln. Durch Lipidiiberladung verwandeln sie sich in
Schaumzellen (Foam cells). Die Schaumzellen lagern sich in atherosklerotischen Plaques in der GefdfSwand
ab. Quelle: [26]

Lipid uptake
—_—e

Durch die Einlagerung von Kalzium kommt es im fortgeschrittenen Stadium zur Kalzifizerung
der Plaque. Das ehemals elastische Gefal wird hart und briichig. Eine haufige Folge sind
Erektionsstorungen bei Mannern, diese gelten als Vorbote der koronaren Herzkrankheit [27].

Schutz vor oxidativem Stress

Oxidativer Stress ist im Leben unvermeidlich. Denn jede korperliche Anstrengung oder

mentale Anspannung lasst den Sauerstoffumsatz ansteigen. Und je mehr Sauerstoff unsere
Mitochondrien verbrauchen, desto mehr Superoxid produzieren sie. Der Organismus schitzt sich
vor Sauerstoffradikalen, indem er mehr antioxidative Enzyme wie SOD bildet. Aus diesem Grund
hat regelméaRiger und moderater Sport gesundheitliche Vorteile. Er starkt die antioxidativen
Kapazitdten, so dass wir besser vor oxidativem Stress gewappnet sind [28,29].

Marathonléufer setzen sich starkem oxidativem Stress aus Quelle: pixabay, London Marathon

Dagegen sind extreme korperliche Belastungen Oxidationsbeschleuniger. Eine im Jahr 2014
veroffentlichte Studie zeigt, dass Marathonlaufer signifikant mehr koronare Ablagerungen in Form
von nicht verkalkter und verkalkter Plague aufweisen als sportlich wenig aktive Kontrollpersonen
[30]. Trotzdem glauben genug Ahnungslose “Je ofter und harter das Training, umso besser”.

Stress

Egal ob exzessiver Sport, Uberarbeitung oder Schlafmangel — chronische Stressbelastungen lassen
uns schneller altern. Stress aktiviert die neuronale und endokrine Stressachse, die ihrerseits den
oxidativen Stress erhohen [31,32]. Nachweisbar sind oxidative Schaden z. B. anhand des Biomarkers
8-OHdG. Daneben fordert Stress Entziindungen, was wiederum die Immunzellen aktiviert.
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Wahrend akuter Stress nitzlich sein kann, macht chronischer Stress krank: Leistungsdruck im Beruf,
Larm, Luftverschmutzung oder elektromagnetische Strahlung. Nimm Dir deshalb regelmaRige
Auszeiten, zum Beispiel fir einen Spaziergang in der Natur, Entspannungsibungen oder ein heilles
Bad an einem kalten Winterabend. Auch ein Umzug oder Jobwechsel kann heilsam sein.

Wenn Du mide bist, dann setz Dich beim Sport nicht unter Druck. Manchmal ist es besser, eine
Einheit ausfallen lassen als sich zum Training zu zwingen. Eine langere Regenerationsphase
reduziert die ROS-Belastung in den Muskeln und senkt das Risiko fur Entzindungen und
Verletzungen. Untrainierte und Gelegenheitssportler sollten es langsam angehen lassen. Der Korper
braucht Zeit, um seine antioxidative Schutzkapazitat aufzubauen. Wer direkt von Null auf Hundert
geht, setzt sich massivem oxidativen Stress aus [33].

Ernahrung

Seit der Nutzbarmachung von Abfallen aus der Baumwollindustrie Anfang des 20. Jahrhunderts und
ihrer Vermarktung als “gesunde pflanzliche Alternative” zu Butter und Schmalz, steigt der Konsum
von Pflanzendlen.

Appetitliches Aussehen — toxische Wirkung: PUFAs Quelle: Netojinn, Many types of Qils, CC BY-SA 4.0

Pflanzendle bestehen hauptsachlich aus mehrfach ungesattigten Fettsdauren (PUFAs) wie Linolsdure.
Die zweifach ungesattigte Omega-6-Fettsaure findet sich unter anderem in Sojadl (49-57 %),
Sonnenblumendl (20-75 %), Kirbiskerndl (18,1-62,8 %), Rapsol (18—30 %) und Leindl (12—-18 %)
[34]. Der Korper integriert PUFAs vorwiegend in die Haut und das Unterhautfettgewebe, wo sie
etwa zwei Jahre lang verbleiben [35]. Zwischen 1959 und 2008 nahm die Linolsdure-Konzentration
im Unterhautfettgewebe von US-Amerikanern von 9,1 % auf 21,5 % zu. Im selben Mal3e stieg die
Pravalenz von Diabetes, Fettleibigkeit und Asthma [36].

Der Grund: PUFAs sind chemisch extrem instabil. Sie oxidieren im Licht, bei Kontakt mit Sauerstoff
und ganz massiv beim Erhitzen. PUFA-Radikale pflanzen sich im Korper fort und verursachen
multiple Entziindungen. Oxidiertes LDL aus Omega-6-reichen Pflanzendlen ist daher vermutlich
der wichtigste Ausldser von Atherosklerose und koronaren Herzkrankheiten [35]. Gesattigte Fette
dagegen schiitzen das LDL vor dem Oxidieren. Studien zeigen eine Zunahme an Herztoten, wenn
gesattigte Fette durch Omega-6-PUFAs ersetzt werden [37].

Was ist mit den essentiellen Omega-3-Fettsdauren?

Der Mensch braucht hauptsachlich die beiden langkettigen Omega-3-Fettsauren
Eicosapentaensdure (EPA) und Docosahexaensaure (DHA). Diese sind vor allem in Kaltwasserfisch,
Algen und Produkten von Weidetieren enthalten und in dieser Form auch fir den Kérper am besten
verwertbar. Was der Mensch nicht braucht, sind Leindl und Fischdlkapseln. Leindl enthélt Alpha-
Linolensdure, die als Vorstufe von EPA und DHA beworben wird. Doch die Umwandlungsrate im
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Korper betragt nur etwa 5 bis 10 % [38]. Fischdlkapseln sind — wie Leindl — bereits oxidiert, bevor
Du die Packung oder Flasche aufgemacht hast. So wird am Ende auch Omega-3 zum Treiber der
Lipidperoxidation.

Never eat PUFA!

Weil PUFAs extrem billig sind, kommen sie im grofSen Stil in der Gastronomie, in GroRRbadckereien
und in Fertiggerichten zum Einsatz. Am besten kochst Du also selbst und gewohnst auch Deine
Kinder gar nicht erst an Fast Food und Fertigmdll. Verwende zum Erhitzen gesattigte Fette wie
Schmalz, Ghee oder Kokosél. Diese bestehen tberwiegend aus gesattigten Fettsduren und sind
chemisch stabil. Fir den Salat eignet sich Olivendl, dieses enhalt hauptsachlich einfach ungesattigte
Fettsauren und oxidiert deutlich langsamer als Sonnenblumendl und Co.

Rauchen

Ein Zug an der Zigarette beférdert etwa 1014 (Sauerstoff-)Radikale in die Lunge [39]. Sie
verursachen Zellschaden und aktivieren proteinabbauende Enzyme (Proteasen), die zur Ausbilung
eines Lungenemphysems fihren kénnen. Zudem enthalt Zigarettenrauch Cadmium, Blei,
Quecksilber, Eisen und Kupfer. Eisen und Kupfer fordern die Bildung von Hydroxylradikalen Gber die
Fenton-Reaktion, wahrend Blei, Cadmium und Quecksilber den Zellen Thiol-haltige Antioxidantien
entziehen und die Aktivitat antioxidativer Enzyme herabsetzen kdnnen.

Andere Rauchbestandteile verursachen erst nach ihrer Verstoffwechslung oxidativen Stress —zum
Beispiel Benzola]pyren. Der polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoff wird im Kérper zu Chinon
abgebaut und flhrt Gber weitere Stoffwechselreaktionen zur Bildung reaktiver Sauerstoffspezies
[40%].

E-Zigaretten gelten als weniger toxisch, aber auch sie erh6hen den oxidativen Stress. Beispielsweise
stimuliert das beim Dampfen entstehende Aldehyd Acrolein das Enzym NOX2 in den Immunzellen,
woraufhin diese grole Mengen an Superoxid und anderen ROS produzieren [41]. Zum Rauchen gibt
es daher nicht viel zu sagen, auRer dass man es einfach lassen sollte.

Enzyme und Antioxidantien

Der Korper entgiftet ROS auf zwei Arten: Enzyme und Antioxidantien. Beide tun im Prinzip dasselbe
—sie “fangen” Radikale und machen sie in einer Redoxreaktion unschadlich. Enzyme werden in der
Literatur manchmal auch zu den kdrpereigenen Antioxidantien gezahlt.

Enzyme
Die nachfolgende Tabelle liefert eine Ubersicht der ROS-abbauenden Enzyme. Fiir ihre Herstellung
und Aktivierung werden Hilfsstoffe benotigt [4*].

Enzym

Wirkung

Komponenten/Cofaktoren

Superoxid-Dismutase

Abbau von Superoxid (027e)

Zink, Kupfer (SOD1)
Mangan (SOD2)

Katalase

Abbau von Wasserstoffperoxid (H,0,)

Ham

Glutathion-Peroxidase

Abbau von Wasserstoffperoxid (H,0,)

Glutathion (GSH), Selen

Glutathion-S-Transferase

Abbau von Wasserstoffperoxid (H,0,)

GSH

Glutathion-Reduktase

Hilfsenzym, reduziert oxidiertes
Glutathion (GSSG) wieder zu GSH

Vitamin B2 (Riboflavin)

Cytochrom-c-Peroxidase

Abbau von Wasserstoffperoxid (H202)

Cytochrom c
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Aufgrund eines Gen-Polymorphismus ist die manganabhangige SOD2 bei einigen Menschen
inaktiv. Die Betroffenen kénnen schlechter mit oxidativem Stress umgehen und leiden haufiger
an Erschépfung und Midigkeit. Ihr Zustand kann sich durch eine Supplementierung der SOD-
Cofaktoren Mangan, Zink und Kupfer verbessern [4*]. Die Aktivitat der Glutathion-Peroxidase
und der Glutathion-S-Transferase kann ebenfalls beeintrachtigt sein. Die entsprechenden Gen-
Polymorphismen sind mit dem Auftreten entziindlicher und neurodegenerativer Erkrankungen
assoziiert [42,43].

Antioxidantien

Antioxidantien gliedern sich in endogene Antioxidantien, die der Kdrper selbst herstellen kann und
exogene Antioxidantien. Letztere missen wir zwingend mit der Nahrung aufnehmen. Zu ihnen
gehoren Vitamine (auBer Vitamin D) und sekundare Pfanzenstoffe. Manchmal missen wir auch
endogene Antioxidantien erganzend von auRen zufiihren.

Die Tabelle zeigt eine Auswahl verschiedener Antioxidantien und ihre Funktion.

Antioxidans Funktion

Alpha-Liponséure - Reduziert “verbrauchte” Antioxidantien wie Glutathion, Coenzym Q10, Vitamin C und E
und stellt so ihre biologisch aktive Form wieder her - Férdert die Ausscheidung von
Schwermetallen

Vitamin C - Neutralisiert das bei der Lipidperoxidation verbrauchte Vitamin E (Tocopherol-Radikal)
- Wichtig fiir die Bildung der Kupfer-Zink-SOD

Vitamin E - Schitzt die Lipide der Zellmembranen vor Lipidperoxidation

Glutathion (GSH) - Bestandteil des Enzyms Glutathion-Peroxidase, das Wasserstoffperoxid zu Sauerstoff

und Wasser abbaut
- Neutralisiert das bei der Lipidperoxidation verbrauchte Vitamin C (Ascorbat-Radikal)

Mangan - Bestandteil des Enzyms Mangan-SOD (SOD2), das Superoxid zu Sauerstoff und
Wasserstoffperoxid abbaut

Selen - Bestandteil des Enzyms Glutathion-Peroxidase, das Wasserstoffperoxid zu
Sauerstoff und Wasser abbaut

Coenzym Q10 (Ubichinol) Ubichinol ist ein Elektronendonator und daher antioxidativ, wédhrend Ubichinon als
Elektronenakzeptor die mitochondriale Energieproduktion unterstiitzt

Zink - Bestandteil des Enzyms Kupfer-Zink-SOD (SOD1), das Superoxid zu Sauerstoff und
Wasserstoffperoxid abbaut

Wie viele Antioxidantien ein Mensch aufnehmen muss, hangt von vielen Einflussfaktoren ab:
Genetische Austattung, Gesundheitszustand, Erndhrung, Stressbelastung, Umweltgifte, usw...
Eine allgemeinglltige Empfehlung kann man also nicht abgeben. Allerdings zeigt sich, dass
Leistungssportler und chronisch Kranke ihren hohen Bedarf an Antioxidantien in der Regel nur mit
hochdosierten Nahrungserganzungsmitteln decken kénnen [4*,33].

Wie ich mich schiitze

Ich habe PUFAs vor zehn Jahren aus meiner Kiiche verbannt. Zum Braten und Backen verwende ich
Butterschmalz und Kokosfett, in den Salat kommt kaltgepresstes Olivendl. An Antioxidantien nehme
ich taglich Vitamin C, Zink und Quercetin ein, auBerdem etwa dreimal pro Woche Selen. Wenn ich
auswarts essen muss (z. B. auf Reisen), gibt es zusatzlich eine Kapsel Vitamin E.

Auffallig ist, dass meine Haut viel mehr Sonne vertragt als friher. Seit etwa acht Jahren verwende
ich fast keine Sonnencreme mehr. Die meisten Sonnencremes enthalten lbrigens PUFAs, so wie
fast alle Kosmetika. Deshalb bin ich auf der Suche nach PUFA-freien Cremes und Badezusatzen.
Wenn Du einen Hersteller weildt, dann schreibe mir bitte. Ich freue mich tUber jeden Tipp.
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