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Oxidativer Stress und
rezidivierende Soorkolpitis

N. E. Adelwohrer,
M. Lindschinger, A. Klein, A. Falk

ie rezidivierende Soorkolpitis ist

in der Praxis des Gynikologen

oftmals eine nur unbefriedigend

therapierbare Erkrankung. Einzel-

ne Patientinnen scheinen auf die
herkommliche Therapie nicht anzusprechen
und frequentieren auf der Suche nach einer
Losung ihres Problems zahlreiche gyniko-
logische und dermatologische Praxen. Wir
haben ein Kollektiv von 45 Frauen mit rezi-
divierender Soorkolpitis hinsichtlich ihrer
Belastung mit freien Radikalen und ihrer
antioxidativen Kapazitit laborchemisch ana-
lysiert und anschlief3end antioxidativ i. v.
und oral behandelt. Durch diese Behand-
lungsmethode wurden 35 (77,7 %) subjek-
tiv und objektiv beschwerde- und rezidiv-
frei.

Einleitung

Vulvovaginitis, verursacht durch Candida
albicans und/oder C. glabrata tritt zumin-
dest einmal im Leben von 90 % aller Frau-
en auf und weist eine Rezidivneigung von
annahernd 80 % der Betroffenen aus [1].
Als Ursache der wiederholten Infektion
wurden und werden zahlreiche Faktoren
diskutiert, wie hormonelle Dysbalancen oder
Belastungen (Schwangerschaft, orale Kon-
trazeptiva), Stoffwechselerkrankungen wie
Diabetes mellitus, haufig wechselnde Sexual-
partner, synthetische Unterwiasche, aber auch
einseitige, kohlenhydratreiche Erndhrung
(einfache, raffinierte Zucker).

Als primare Therapie werden vorwiegend
Antimykotika vom Typ der Imidazole ein-
gesetzt, sowohl in Zapfchenform, aber auch
oral, letzteres insbesondere im Falle eines
Rezidivs. Trotz dieser Therapieschemata,

die in vielen Fallen auch durch allgemeine
Verhaltensempfehlungen (Meiden von Siif3ig-
keiten und Obst, Tragen von Baumwoll-
unterwésche) und auch durch die Applika-
tion von Lactobacillus acidophilus intra-
vaginal ergianzt werden, finden sich in
vielen Fillen neuerliche Re-Infektionen.

Die sozialen und psychischen Folgen
werden fiir die Betroffenen mit der Zeit aber
unakzeptabel: Unsicherheit im Sexualver-
halten, Angst vor der Umgebung und vor
allem der Wunsch nach einer Klarung des
Ereignisses. Der letzte Punkt fithrt nun
zum Problem fiir den behandelnden Gyna-
kologen oder die behandelnde Gynakolo-
gin, genau diese Erklarung zu geben. Es ist
auRer Streit, daR man Pilzinfektionen nicht
,bekommt“, man ,holt“ sie sich. Beson-
ders Hefepilze sind ubiquitir vorhanden,
im Rahmen von Schmierinfektionen kon-
nen sogar Fische als Quelle in Frage kom-
men.

Hefen finden sich im Darm (physiologi-
scherweise), in dem ideale Wachstums-
bedingungen vorherrschen: relativ hohe
Feuchtigkeit, Dunkelheit, reichlich Nahr-
stoffe, zahlreiche Verstecke. Fiir die Patho-
genitit der Pilze ist jedoch ein entsprechen-
des Milieu und eine entsprechende Im-
munschwiche des Organismus Vorausset-
zung. Pilze stellen opportunistische Keime
dar, bei intaktem Immunsystem der
Schleimhdute ist eine tatsichliche Infek-
tion mit allen Entziindungszeichen unwahr-
scheinlich. Es bedarf der Bahnung einer
Infektion durch iatrogene Maf3nahmen,
wie Antibiotika- oder Kortisontherapien,
schwere bakterielle oder virale Infekte oder
Stoffwechselerkrankungen.

Die Gefahren der Pilzinfektionen liegen
zum einen im Schmarotzertum und dem
daraus folgenden Entzug von Mikronahr-
stoffen, zum anderen in der Fahigkeit, Myko-
toxine zu bilden, die eine weitere Redukti-
on der physiologischen Standortflora nach
sich ziehen. Diese Erkenntnisse liefern je-
doch noch immer keine Erklarung fiir die
wiederholte Infektionstendenz.

Aus dem Studium der biochemischen Li-
teratur wurde in unserer Arbeitsgruppe die
Uberlegung angestellt, inwieweit oxidativer
Stress als Ursache fiir die wiederholte In-
fektion in Frage kommen kann. Unter oxida-
tivem Stress versteht man eine Imbalance
zwischen dem Auftreten von aktivierten
Sauerstofformen, freien Radikalen und Radi-
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kalkettenreaktionen auf der einen Seite und
den antioxidativen Schutzmechanismen des
Korpers auf der anderen Seite. Daraus re-
sultierende oxidative Verdnderungen und
Schidigungen der DNA-/RNA-Strukturen
fiihren zu Anderung und Ausléschung bio-
logischer Information, genetischer Grund-
regulationen, genetischer Reparationsvor-
giange und damit in weiterer Folge zu einer
Verminderung der Immunkompetenz des
Korpers.

Wir gehen in unseren Uberlegungen da-
von aus, daf3 die Ursache fiir die wiederhol-
ten Pilzinfektionen, besonders bei jungen
Patientinnen, in einer Zunahme des oxida-
tiven Stresses liegt, was wiederum zu einer
Reduktion der zelluliren und humoralen
immunologischen Kompetenz fiihrt [2].

Studiendesign

45 Patientinnen mit rezidivierender Soor-
infektion der Scheide wurden einer Serum-
analyse unterzogen. Bestimmt wurden:

B Peroxidaseaktivitit (POX-Act)

Peroxide spielen sowohl bei der Abwehr von
Mikroorganismen durch Immunzellen, als
auch bei der oxidativen Veranderung von
Fett-transportierenden Eiweif3en (Lipopro-
teinen) und Zellmembranen eine entschei-
dende Rolle. Die Bestimmung erfolgt mit-
tels einer klinisch-chemisch-enzymati-
schen Reaktion. Die Probe wird mit Per-
oxidase und einem chromogenen Substrat
inkubiert. Peroxidase spaltet Sauerstoff-
radikale vom vorhandenen Peroxid ab. Die-
se reagieren mit dem Substrat, das sich in
der Folge dieser Reaktion von farblos nach
blau verfarbt. Die Farbintensitat ist direkt
proportional zur Konzentration der Per-
oxide in den Proben [3].

B Totaler antioxidativer Status (TAS)

Antioxidantien sind Gegenspieler der freien
Radikale und Peroxide. Bekannte Antioxi-
dantien sind die Vitamine C und E, Beta-
Carotin, Harnsdure und Serumalbumin.
Ihre wichtigste Eigenschaft ist die Unter-
brechung der Kettenreaktion als Folge
schadlicher Wirkungen von freien Radika-
len. Bei gesunden Menschen existiert ein
einigermafien stabiles Gleichgewicht zwi-
schen freien Radikalen und Antioxidantien,
das sich bei verschiedenen Krankheitszu-
stainden zuungunsten der Antioxidantien

verschiebt. Die Bestimmung erfolgt {iber
die Hemmung einer standardisierten Per-
oxid-Peroxidasereaktion. Die Eigenschaft
von Antioxidantien, radikalvermittelte Ket-
tenreaktionen zu unterbrechen, fithrt zu
einer Verringerung der Farbreaktion im
chromogenen Substrat. Je weniger Farbe
sich bei der Reaktion bildet, desto starker
ist die Hemmung der Reaktionskette und
damit die Konzentration von Antioxidan-
tien [4].

B Antikorper gegen oxidativ modifiziertes
LDL-Cholesterin (oLab)

Ihre Bestimmung erfolgt mittels ELISA.
Die vorverdiinnten Proben werden mit fett-
phasenverkoppeltem oxidiertem LDL inku-
biert. Dabei binden in der Probe vorhande-
ne Antikorper an die feste Phase und kon-
nen nach einem Waschschritt mittels per-
oxidasemarkierter Sekundarantikérper und
des chromogenen Substrates TMB detek-
tiert werden [5].

Die Blutproben wurden in der Zeit von
07.30 bis 08.30 Uhr am Morgen abgenom-
men (nicht unbedingt erforderlich, sondern
aus Reproduzierbarkeitsgriinden fiir die
Untersuchung), bei 3.000 U/min zentrifu-
giert und das Serum wurde bis zur weite-
ren Aufarbeitung bei —18 °C eingefroren.

Ergebnisse

Alle 45 Patientinnen zeigten

B eine deutliche Belastung mit freien Ra-
dikalen: POX-Act 399 ArbU (NW 0-100),

B eine deutliche Reduktion ihrer antioxi-
dativen Kompetenz: TAS 1,25 IU (NW
1,4-1,5),

B eine Zunahme an AntikOrpern gegen
oxidativ modifiziertes LDL: oLab 648 IU
(NW 300-500).

Therapie

Alle Patientinnen wurden initial einer iv.-
Therapie mit 200 pg Selen und anschlie-
3ender Kurzinfusion von reduziertem Gluta-
thion einmal wochentlich unterzogen. Er-
gianzend erfolgte eine tagliche orale Thera-
pie mit einer Mikrondhrstoffmischung aus
Vitaminen, Spurenelementen, vitaminihn-
lichen Substanzen, die fiir sich selbst oder
als Bestandteile von Enzymen, Coenzymen,
und Enzymsystemen wichtige Funktionen
als Regulatoren des zellularen Stoffwech-
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sels austiben (ImmunEnergy®, Oekopharm
GmbH, Unternberg); erganzt durch 1.000 mg
gepuffertes Vitamin C und 15 mg Zinkpi-
ccolinat.

Folgende Uberlegungen spielten im Rah-
men der Auswahl der Mikronahrstoffe eine
wesentliche Rolle:

B Selen ist ein Co-Faktor der Glutathion-
peroxidase, stimuliert die Lymphozyten-
proliferation, steigert die Aktivitit der
zytotoxischen T-Zellen und der natiirli-
chen Killerzellen und ist ein Antagonist
verschiedener Schwermetalle [6, 7].

B Glutathion ist wesentlich fiir die Ein-
stellung des optimalen intrazelluldren
Redoxpotentials in allen Zellen, die
optimale Arbeitsfahigkeit aller Enzym-
reaktionen, die Verhinderung der Lipid-
peroxidation und die Funktionsbereit-
stellung von fast allen nicht-enzymati-
schen Scavengern durch Renaturierung
[8].

m Vitamin C fordert die Antikérperpro-
duktion, stimuliert die Lymphozyten-
blastogenese und die Phagozytoseakti-
vitat und erfiillt eine Scavengerfunktion
als wichtigstes Antioxidans in Zytosol und
Extrazellulirraum [9-13].

B Zink wirkt immunstimulierend, fordert
die Antikorperproduktion, steigert die
zellvermittelte Immunantwort und wirkt
als Bestandteil der Superoxiddismutase
antioxidativ [14, 15]

Follow-up

Nach sechs Monaten wurde die Serum-
analyse wiederholt. 35/45 (77,7 %) Patien-
tinnen wiesen normale oder nur mehr ge-
ring erhéhte POX-Act-Werte, normale TAS
und normale oLab Werte auf. 10/45 (22,3 %)
Patientinnen wiesen noch Peroxidbelastun-
gen auf und durchlaufen derzeit einen zwei-
ten Therapiezyklus.

Klinisch ergaben sich folgende Befunde:

35/45 (77,7 %) der Patientinnen waren sub-
jektiv beschwerdefrei und es fanden sich im
Nativabstrich keine Sprof3pilze mehr. 5/45
(11,15 %) der Patientinnen waren subjektiv
beschwerdefrei, im Nativpraparat waren
Sprof3pilze nachweisbar. 5/45 (11,15 %)
wiesen sowohl subjektiv, als auch objektiv
Symptome der Soorkolpitis auf und miis-
sen derzeit als Therapieversager eingestuft
werden.

Diskussion

Rezidivierende Soorkolpitiden scheinen —
neben der bekannten Ursachen — auch in
Stressbelastungen der Einzelnen ihre Ursa-
che zu finden. Als Stressbelastungen miis-
sen in diesem Zusammenhang alle Fakto-
ren angesehen werden, die im Korper eine
vermehrte freie Radikalenbildung zur Fol-
ge haben und die koOrpereigenen Kom-
pensationsmechanismen tiberfordern. Dazu
kommt, daf3 die Stressbelastung durch Fehl-
verhalten der Betroffenen noch verstarkt
werden kann: Nikotinabusus, Alkoholexzes-
se, Schlafentzug (Nachtleben), falsche Er-
ndhrungsgewohnheiten. Alle diese Fakto-
ren gehen Hand in Hand und missen zu-
satzlich zu einer Therapie der akuten Symp-
tomatik oder eines nachgewiesenen Defi-
zits im Peroxidstoffwechsel beriicksichtigt
werden, um einen Langzeiterfolg im Kampf
gegen das Rezidiv zu gewahrleisten.

Die Stoffwechselbelastung durch Fehler
in den Erndahrungsgewohnheiten ist von
mafdgeblicher Grofde und wird in unserer
Zeit auch durch oft unsinnige Diaten zur
Gewichtsreduktion verscharft. Bei Patien-
tinnen mit rezidivierenden Soorinfektio-
nen finden sich praktisch immer gewollte
und oftmals rasch durchgefiihrte Gewichts-
reduktionskuren. Dabei werden dem Kor-
per wiederum Mikronihrstoffe vorenthal-
ten und die antioxidative Kompetenz wei-
ter reduziert.

Neben diesen bekannten Faktoren scheint
aber noch eine individuelle ,,Empfindlich-
keit“ eine Rolle zu spielen, da die angegebe-
nen Stressbelastungen ja auch zahlreiche
Frauen betreffen, die nicht an einer rezidi-
vierenden Soorkolpitis leiden. Wir postu-
lieren einen locus minoris resistentiae, der
offenbar individuell zu dieser Form der
wiederkehrenden Infektion fithrt, da wir in
unserem gesamten PatientInnenkollektiv
auch andere wiederkehrende Erkrankun-
gen wie Colitis, Bronchitis etc. finden, die
ein dhnliches Belastungsprofil im Peroxid-
stoffwechsel aufweisen und auf eine anti-
oxidative Therapie ansprechen.

Abschlieffend wire zu wiinschen, dafl
den molekularen Stoffwechselprozessen ver-
mehrt Aufmerksamkeit geschenkt wird
und Uberlegungen iiber die Auswirkungen
einer oxidativen Stressbelastung in Einzel-
fallen angestellt werden. Eine saubere, kli-
nische und laborchemische Abklarung des
oxidativen Belastungsprofils ist dabei un-
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bedingt Voraussetzung und eine ,blinde“
Substitutionstherapie mit Spurenelemen-
ten und Vitaminen, wie bereits von Fitness-
trainern und selbsternannten gewerblichen
Ernahrungsberatern betrieben, zu unter-
lassen. Dies umso mehr, als antioxidative
Substanzen bei unkontrolliertem Einsatz
eine nicht zu unterschitzende prooxidative
Wirkung erzielen konnen. Es sind daher
weitere, auch prospektiv-randomisierte
Untersuchungen erforderlich, um die bisher
erhobenen Befunde weiter zu untermauern.
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