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M Proteolytische Enzyme - wichtige Adjuvanzien
fur ein starkes Immunsystem

Proteolytische Enzyme werden bei akuten und chronisch entziindlichen Erkran-
kungen, sowie in der Onkologie mit Erfolg eingesetzt. Sie wirken liber eine Modu-
lation unphysiologisch hoher Zytokinspiegel.

Enzyme sind Biokatalysatoren des Le-
bens, die biologische Reaktionen be-
schleunigen und damit Leben tiberhaupt
erst ermoglichen. Derzeit kennen wir im
menschlichen Korper ca. 5.000 verschie-
dene Enzyme, die nach EC-Norm in sechs
Klassen eingeteilt werden.

Fiir Pravention und Therapie von Erkran-
kungen wie Rheuma, Krebs oder Diabe-
tes riickte insbesondere die Gruppe der
Hydrolasen in das Sichtfeld moderner
Forscher. Dem Arzt Prof. Max Wolf und
dem Biologen Dr. Karl Ransberger fielen
Anfang der 50er-Jahre Proteasen auf —
Enzyme, die unter Hydrolyse EiweiBver-
bindungen spalten. Gab man diese Pro-
teasen, wie Bromelain aus der Ananas,
Papain aus der Papaya oder auch Tryp-
sin/Chymotrypsin aus dem Pankreas, in
die Blutbahn von Tieren, die vorher Ver-
letzungen mit Entzindungsreaktionen
aufwiesen, so heilten diese signifikant
schneller aus.

Ransberger war es dann auch, der An-
fang der 60erJahre in Deutschland die
Medizinische Enzymforschungsgesell-
schaft (MEF e. V.; www.enzymforschungs
gesellschaft.de) griindete und die Stoff-
gruppe der Proteasen wissenschaftlich

TGF-@ fordert

auf ihr pharmakokinetisches und phar-
makodynamisches Verhalten unter-
suchte. Die Forschungen bildeten die
Grundlage fiir die Etablierung einer
ginzlich neuen Therapieform, die heute
jahrlich von iiber 2 Millionen Patienten
alleine in Deutschland genutzt wird.

ENZYMTHERAPIE BEI DIVERSEN
ERKRANKUNGEN ERFOLGREICH

Proteolytische Enzyme bewéahren sich in
Prophylaxe und Therapie von akuten und
chronisch entziindlichen Erkrankungen.
Insbesondere Patienten des rheuma-
tischen Formenkreises berichten nach
einer Therapie mit proteolytischen Enzy-
men (z.B. Lysozym, Bromelain, Papain)
iiber eine Reduktion ihrer Schmerzen,
bessere Beweglichkeit der Gelenke und
insgesamt liber eine hohere Lebensqua-
litat.
Lange Zeit war die genaue Wirkungswei-
se der Enzyme nicht bekannt, man ver-
mutete, dass nach der Resorption aus
dem Intestinaltrakt in die Blutbahn di-
rekte katalytische Effekte des aktiven
Enzymzentrums zu den therapeutischen
Effekten fiihren wiirden. In der Trauma-
tologie waren diese Effekte bereits fiir
das Bromelain be-

. schrieben worden.
Enzymtherapie

hemmt iibermaBige
TGF-B-Bildung
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Abb. 1: Einfluss des Zytokins TGF-b auf pathologische Prozesse.
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dungen zu einem
schnelleren Abbau
von Odemen, beru-
hend auf einer
durch Proteasen
bedingten Aktivie-
rung des MPS (Mo-
nonukleadr Phago-
zytares Systems),
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einer Spaltung von Zelltriimmern und
EiweiBen, wie z.B. Albuminen.

MODULATION DES ZYTOKIN-
SPIEGELS IST ENTSCHEIDEND

Doch mit diesen Mechanismen allein lie-
Ben sich andere positive Therapieeffekte,
wie in der Behandlung von chronischen
Entziindungen, bei Autoimmunerkran-
kungen, auch in der Onkologie, nicht er-
klaren. So konzentrierten sich Mitte der
90er Jahre die Forschungen nicht nur auf
Enzymmolekiile direkt, sondern auch auf
deren Transportmolekiile o.1-Antitrypsin
und a.2-Makroglobulin, die sich nach er-
folgter Resorption direkt an Proteasen
binden. Durch diese Bindung erfahren
alle Transportmolekiile, insbesondere
das a2-Makroglobulin eine Strukturan-
derung von der physiologisch eher inak-
tiven ,Slow-Form“ in die aktive ,Fast-
Form*“. Ab diesem Moment dndert sich
das Bindungsverhalten fiir iiber das phy-
siologische MaB ausgeschiittete Zytokine
vehement.

In der im Korper vorliegenden ,,Slow-
Form*“ kann ein Transportmolekiil zwei
Zytokine reversibel binden. In der akti-
ven ,Fast-Form“ hingegen besteht die
Moglichkeit, dass ein Transportmolekiil
bis zu fiinf Zytokine irreversibel bindet
und langfristig aus der Blutbahn elimi-
niert. Mit diesen Forschungsergebnissen
konnte man viele in der Empirie beob-
achteten Wirkungen von proteolytischen
Enzymen wissenschaftlich iiber eine
Modulation des Zytokinspiegels erkla-
ren.



AUCH FUR KREBSPATIENTEN
SINNVOLL

Eine besondere Bedeutung erlangt die
gezielte Reduktion des Zytokins TGF-f3,
das in tibermaBiger Konzentration an der
Entstehung verschiedener pathologischer
Prozesse beteiligt ist (Abb. 1). Gerade fiir
Krebspatienten, die im Labor messbar
die bis zu 400-fache Konzentration des
immunsupprimierenden Zytokins TGF-f
aufweisen, ist eine enzymatisch bedingte
Reduktion im Bezug auf Lebenserwar-
tung und Lebensqualitdt von Vorteil. So
hat man z.B. in einer Studie bei 120
frisch operierten Frauen mit Cervixkar-
zinomen die Vertraglichkeit einer Strah-
lentherapie mit und ohne Zusatzbehand-
lung von Enzymen verglichen (Prakash
SD et al., 2001). Patientinnen der Verum-
Gruppe litten insbesondere ab der drit-
ten Behandlungswoche signifikant weni-
ger stark an den typischen durch Radia-
tio induzierten Nebenwirkungen wie
akuten Entziindungen der Darm-/Vaginal-
schleimhaut, Hautausschlagen, Odemen
und Durchfallen (Tab. 1).

In einer weiteren Studie mit zweimal 30
Patienten mit kolorektalem Karzinom
konnte Popiela 1998 den giinstigen Ein-
fluss einer Enzymtherapie (verwendetes
Préparat: 2 x 4 Thl. Wobe Mucos® E) auf
den Verlauf des Summenscores aller
Nebenwirkungen im Vergleich zur Place-
bo-behandelten Gruppe zeigen (Abb. 2).
Auch in punkto Uberlebenszeit profitie-
ren Patienten mit Enzymtherapie gegen-
iiber denjenigen mit alleiniger Standard-
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Strahlentherapie

Nebenwirkungen ohne Enzymtherapie mit Enzymtherapie
Schmerzen, Blut im Urin, 38,3 % 10,0%
Harnverhalten

Durchfille 31,6% 11,7%
Entziindungen der o 9
Vaginalschleimhaut 16,6% 6,6%
Nassende Hautekzeme 40% 5,0%

Tab. 1: Enzymtherapie minimiert Strahlentherapie-bedingte Nebenwirkungen.

(Prakash SD et al. Co-medication with hydrolytic enzymes in radiation therapy of uterine cervix: evidence

of the reduction of acute side effects. Cancer, Chemotherapy and Pharmacology 2001; 47:23-28).

therapie. In den 90er Jahren untersuchte
der bekannte Wiener Onkologe Rokitans-
ky die Langzeitiiberlebensrate von 193
Patientinnen mit Brustkrebs. Es zeigte
sich, dass nach 10 Jahren noch 76,5% der
Patientinnen aus der mit Enzymen be-
handelten Gruppe lebten, wahrend in der
Vergleichsgruppe nur noch etwa 50% am
Leben waren.

Diese ersten positiven Ergebnisse einer
begleitenden Enzymtherapie in der On-
kologie fiihrten zu weiteren Studien. So
verglichen 2001 Beuth und Mitarbeiter
239 enzymtherapierte Mammakarzinom-
Patientinnen mit 410 nicht enzymthera-
pierten Frauen und erzielten dhnlich po-
sitive Resultate wie Rokitansky 10 Jahre
ZUvor.

Mittlerweile gibt es eine Reihe von Stu-
dien, die die Wirksamkeit einer beglei-
tenden Enzymtherapie in der Onkologie
eindrucksvoll belegen. Der interessierte
Leser erhélt eine ausfiihrliche Studien-
und Literaturliste kostenfrei zum Down-
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Abb. 2: Summenscore der Nebenwirkungen (% vom Ausgangswert) einer Chemotherapie bei
Patienten mit kolorektalem Karzinom mit Enzymen oder Placebo, n = 2 x 30.

(nach Popiela, 1998).

load unter www.enzymforschungsgesell
schaft.de

FAZIT DES VERFASSERS

Unabhédngig vom wissenschaftlichen An-
satz der ,evidenced based medicine“ er-
lebe ich als niedergelassener Kollege mit
onkologischem/immunologischem Téatig-
keitsschwerpunkt auch eine gewisse Be-
deutung einer praxisorientierten ,expe-
rience based medicine“. Derzeit behan-
dele ich ca. 400 Tumorpatienten, davon
gelten ca. 300 als onkologisch austhera-
piert. Durch ein individuell abgestimm-
tes ganzheitliches Programm mit Ernah-
rungsumstellung, Entgiftung, mikrobio-
logischer Therapie, gezieltem Einsatz
von Mikrondhrstoffen und Enzymen
unter psychoonkologischer Begleitung
konnte ich bei den Patienten oft erstaun-
liche Uberlebensraten und -zeiten bei
hoher Lebensqualitit erzielen. Hierbei
sehe ich in einer Enzymkombinations-
therapie (z. B. mit Innovazym® oder Wobe
Mucos® NEM) eine wichtige Sédule in
einem sinnvollen onkologisch adjuvanten
Programm.

Gerne stehe ich Thnen per E-Mail fiir
einen Kkollegialen Erfahrungsaustausch
zur Verfiigung.

Dr. med. Hellmut Miinch
Niedergelassener Arzt mit

Schwerpunkt Immunologie, Unterwdssen
Leiter der Medizinischen
Enzymforschungsgesellschaft

E-Mail: hellmut.muench@mef-ev.de
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