Heilkunde und Erfahrung

Prof. Dr. med. Claus Schulte-Uebbing

Endometriose und Schwermetalle

Metall-Ostrogene férdern Ostrogendominanz — Schwermetallentgiftung kann helfen

Die Behandlung der hohergradigen Endometriose stellt eine schwierige Herausfor-
derung fiir Gynakolog(inn)en, Urolog(inn)en, Chirurg(inn)en und Endokrinolog(inn)en
dar. Selbst starke und nebenwirkungsreiche Hormontherapien zeigen kaum Wirkung,
und wie bei vielen Malignomen gilt das deprimierende Motto ,Nach der Endometrio-
se ist vor der Endometriose“: Rezidive sind vorprogrammiert. Die hohergradige En-
dometriose ist multifaktoriell verursacht: Endokrinologische Hauptursache ist eine
pathologische Ostrogendominanz (vor allem von Ostron und Ostradiol), oft kombi-
niert mit Progesteronmangel und Progesteronresistenz. Immer mehr Studien zeigen
mittlerweile, dass auch eine Vielzahl von Xeno- und Metall-Ostrogenen zu dieser Si-
tuation fiilhren sowie eine endokrine und immunologische Dysregulation bewirken kon-
nen. Finden wir im Mobilisationstest (z. B. mit DMPS) im Urin erhéhte Schwermetall-
werte, kann eine gezielte, individuelle und laborkontrollierte Schwermetallentgiftung
(Chelat-Therapie z. B. mit DMPS, DMSA, DPTA) sinnvoll und erfolgversprechend sein.

Endometriose

Die Endometriose ist mit einer Pravalenz von
4 bis 12 % unter allen Frauen zwischen der
Pubertat und den Wechseljahren eine haufige
gynakologische Erkrankung. In Deutschland
sind dies jedes Jahr etwa 40.000 Patientin-
nen (24). Diese zwar benigne Erkrankung (das
Malignitatsrisiko liegt bei < 1 %), die sich je-
doch sehr oft wie eine maligne Erkrankung ver-
breitet, ist durch eine Ausbildung von Endo-
metrium an vollig untypischen Stellen im Kor-
per gekennzeichnet. Meist ist der untere
Bauch- bzw. Beckenraum betroffen, haufig
auch die Eierstocke. Eine Ausbreitung auf die
Scheidenwand und den Darm ist nicht selten.
Wie die normale verandert sich auch die ek-
tope Gebarmutterschleimhaut hormonabhan-
gig im Verlauf des Menstruationszyklus und
fiihrt besonders wahrend der Periode zu Be-
schwerden, die zum Teil schwerwiegend sein
konnen und die Patientinnen haufig sehr be-
lasten.

Symptome

Hauptsymptome sind krampfartige Schmer-
zen (zyklusorientiert, pramenstruell begin-
nend), diffuse Schmerzen im Kleinen Becken,
Spottings und irregulare Blutungen, die nach
der Menstruation abnehmen. Allgemeine
Symptome sind die sekundare Dysmenorrhoe
und Verwachsungsprobleme. Die Erkrankung
kann in der Vagina Dyspareunie, in den Tuben
und Ovarien Sterilitat, in der Blase blutigen Urin
und im Dickdarm Darmblutungen, Probleme
bei der Defakation und Opstipation verursa-
chen.

Die klinische Bedeutung der
Endometriose ist erheblich:

Bei mindestens 25 % der
Sterilitatspatientinnen kann
eine Endometriose
angenommen werden.

Es gibt verschiedene Klassifikationen. Wir ver-
wenden (iblicherweise die rASRM-Klassifikati-
on(1).

Atiologie

Uber die Entstehung und Verbreitung der Er-
krankung existieren mehrere Theorien. Die
wichtigsten sind die Zellverschleppungs- und
die Zell-Metaplasie-Theorie. Bei ersterer geht
man davon aus, dass Endometrium-Gewebe
an einen anderen Ort gelangt (entweder re-
trograd uiber die Tuben oder vaskular und lym-
phatisch oder operativ) und dort Herde und
Zysten bildet. Bei letzterer vermutet man,
dass sich vormals normale Zellen in Endo-
metrium-Gewebe umwandeln (13).

Ursachen

Wir haben unlangst liber mogliche Ursachen
und Therapieansatze der Endometriose be-
richtet, wobei wir einige Daten unserer Endo-
metriose-Patientinnen (n = 695, Zeitraum 15
Jahre) ausgewertet hatten (40).

Als typische endokrinologische Ursachen wer-
den ein Mangel an natiirlichem Progesteron
sowie eine Progesteronresistenz und Ostro-
gendominanz (= erhohtes Ostradiol und
Ostron, Follikelphase) angeflihrt. Weitere hau-
fige endokrinologische Besonderheiten sind
erhohte Prolaktin-Werte (basal und stimuliert),
eine Schilddriisen-Dysfunktion (meist Unter-
funktion u. M. Hashimoto mit erniedrigtem T4-
und erhéhtem TSH-, Anti-TPO- und TRAK-Spie-

gel), erniedrigte DHEA-Werte und anfangs er-
hohte, spater erniedrigte Cortisol-Spiegel (be-
dingt durch eine zunehmende Nebennieren-
rindenschwache).

Wie es zu einer Progesteronunterversorgung,
-resistenz und Ostrogendominanz kommt,
kann durch viele Theorien erklart werden, die
wiederum auf endokrinologische, immunolo-
gische, infektiologische und toxikologische
Ursachen zurlickgehen (40). In dieser Arbeit
sollen umweltmedizinische Zusammenhange
dargestellt werden.

Nur wenige Mechanismen sind bisher umfas-
send erforscht worden. Immer mehr Studien
zeigen jedoch, dass eine Ostrogendominanz
offensichtlich auch durch diverse Umweltgif-
te gef6rdert werden kann, so z. B. von einer
Vielzahl von Xeno- und Metall-Ostrogenen.

Endokrinologie - direkter und indirekter
Einfluss von Umweltgiften:

Schwermetalle, Pestizide und viele lipophile
Umweltschadstoffe kumulieren iiber die Nah-
rungskette in tierischen Fetten (Fisch, Fleisch)
und storen primar und sekundar Nebenniere,
Schilddriise, Ovarien, Hypophyse und Hypo-
thalamus.

Daneben fiihren Lipid- und Kohlenhydratiiber-
schuss iber verminderte Lipolyse und Insu-
linresistenz zu mehr Korperfett und damit zu
verstarkter Ostron- und Ostradiol-Bildung, da
Zucker in Fette und Fette wiederum in Ostro-
gene umgewandelt werden.

Eine einseitige und schadstoffreiche Ernah-
rung kann also direkt und indirekt eine endo-
krine und immunologische Dysregulation ver-
starken und die Basis legen fiir schwerere Er-
krankungen. Kohlenhydrat-Uberladung und In-
sulin-Resistenz fordern dariiber hinaus
hormonabhangige Tumoren — und eben auch
Endometriose (17, 75, 9, 10, 12, 8, 13, 66,
67, 48, 78). Dieser Mechanismus kann wie-
derum durch Dysstress verstarkt werden: Wir
finden dann zunachst eine erhohte, dann eine
verminderte Kortisol-Ausschittung sowie ei-
ne reduzierte DHEA-, Serotonin- und Melato-
nin- Synthese etc. (35).

Immunologie - indirekter Einfluss von
Umweltgiften:

In den letzten Jahren erschienen einige Publi-
kationen, die zeigen konnten, dass vor allem
Grad-ll-und Grad-V-Endometriosen auch durch
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Immundefizite und entziindliche Prozesse (,,si-
lent inflammation”) gefordert werden kdnnen
(72,13, 30, 12, 20, 20a). Immundefizite wie-
derum konnen durch eine Reihe von toxischen
Substanzen (mit)verursacht werden: z. B. durch
Alkohol, Rauchen, Schwermetalle, Xeno-Os-
trogene, Pthalate, PCB etc., so dass diese Sub-
stanzen indirekt Entziindungen und Endome-
triose fordern (17, 75, 9, 10, 12, 8, 13, 66,
67, 78)

Infektiologie - indirekter Einfluss von Um-
weltgiften:

Wir konnten zeigen, dass die so genannte ,si-
lent inflammation” (chronische oder therapie-
resistente Infektion) vor allem eine hohergra-
dige Endometriose fordern und die Therapie
derselben erschweren kann. Chronische the-
rapieresistente Kolpitiden, Cervizitiden, Cysti-
tiden etc. konnen die Immunabwehr beein-
trachtigen, wobei chronische Vaginal-nfekte
(insbesondere mit Chlamydia trachomatis,
Ureaplasma urolyticum, eventuell auch HPV-Vi-
ren) moglicherweise ursachlich daran beteiligt
sein konnen. Trotzdem sind noch viele weite-
re infektiologische und immunologische Stu-
dien zur Pathogenese der hohergradigen En-
dometriose notig. (SCHULTE-UEBBING, C.: Ur-
sachen von Endometriose: Schlussfolgerungen
aus Praxiserfahrung und Nachuntersuchung,
ZKM 2010, 1, S. 1-5).

Immundefizite und entzlindliche
Prozesse konnen durch
Umweltschadstoffe gefordert
und verstarkt werden.

Toxikologie - direkter Einfluss von
Umweltgiften:

Zahlreiche Umweltgifte kénnen das Hormon-
system direkt ungiinstig beeinflussen und zur
Entstehung bzw. zum Fortschreiten vor allem
einer hohergradigen Endometriose beitragen.
Uber die Rolle der so genannten Xeno-Ostro-
gene haben wir bereits 1990 berichtet (78).
Wie wir in eigenen Studien feststellen konnten,
gehoren dazu diverse Kunststoff-Weichma-
cher, vor allem Phthalate und Bisphenol A,
aber auch z. B. Duftstoff-Zusatze auf Mo-
schusbasis, Pestizide, Insektizide, Holz-
schutzmittel (wie Pentachlorphenol, Lindan,
HCH, HCB), ionisierende Strahlung und vor al-
lem Schwermetalle. Letztere sind besonders
wichtig. (66).

Xeno-Ostrogene und Schwermetalle potenzie-
ren das Risiko fiir hormonabhangige Tumore
um das Vierfache. Dies wurde fiir das Mam-
ma-, Ovarial- und Corpus-Karzinom nachge-
wiesen (23) und kann auch fiir die Endome-
triose postuliert werden (40, 51).

Umweltmedizinische
Diagnostik ist ein Muss

In unserer Praxis erfolgt vor allem bei der ho-
hergradigen Endometriose immer eine indivi-
duelle Schadstoff-Anamnese und ggf. -Unter-
suchung. Je genauer und gezielter die Anam-
nese, desto geringer sind die Kosten fiir die
Schadstoffanalyse. Wir erfragen eine(n) (Zu-
stand nach) private(r) oder berufliche(r) Schad-
stoffexposition (z. B. Hausbau, -Umbau, Re-
novierung), Zahnmaterialien (v. a. Amalgam =
Quecksilber, Silber, Kupfer, Zinn), Erndhrung
(z. B. Nordsee-/ Ostsee-/ Mittelmeer-Fisch,
Fleisch, Wild, Innereien, Pilze etc.) etc.

Bei entsprechend positiver Schwermetall-
Anamnese fithren wir (blicherweise einen
DMPS-Mobilisationstest durch und testen den
Urin dann auf toxische Schwermetalle.

Finden wir erhohte Werte, folgt eine gezielte
individuelle Entgiftung (z. B. mit DMPS, DMSA,
DPTA etc., ggf. auch mit z. B. leber-, nieren-
und lymphstarkender phytotherapeutischer
Begleitung etc.).

Ergibt sich ein Verdacht auf eine bestehende
toxische Zahn- oder Kieferbelastung, zeigt ein

entsprechender Speicheltest ob Belastungen
vorliegen. In diesem Fall veranlassen wir eine
entsprechende Zahnsanierung mit gleichzeiti-
ger Entgiftungstherapie.

Im Ausnahmefall nehmen wir auch andere Ge-
webeproben (z. B. Zervikalsekret, operativ ge-
wonnenes Endometriose-Gewebe etc.) zur wei-
teren Priifung auf Schwermetalle.

Vor allem bei beruflicher und / oder privater
Exposition empfehlen wir entsprechende Ana-
lysen der hauslichen Umgebung und / oder des
Biros / Arbeitszimmers (z. B. Proben von Bo-
den, Decke, Inneneinrichtung, Mobeln etc.).

Kombiniertes
Therapiekonzept

Standardisierte
Endometriose-Therapie

Bei ausgedehnten Endometriose-Befunden er-
folgt derzeit iblicherweise eine Operation (La-
paroskopie, ggf. Laparotomie) kombiniert mit
einer medikamentdsen Therapie. Bewahrt hat
sich das so genannte Drei-Stufen-Behand-
lungskonzept (nach K. Semm und I. Mettler),
bestehend aus Schmerztherapie (ASS,
NSAID’s etc.), ggf. Gestagenen (Lynestrenol,
MPA, Megestat etc.), ggf. Testosteronderiva-
ten (Danazol), ggf. GnRh-Analoga (Goserelin,
z. B. Zoladex®, ggf. Enantone Monatsdepot),
ggf. GnRH-Analoga plus ,Add-back-Hormon-
therapie” (z. B. plus Lupron®), ggf. plus loka-
ler Hormonbehandlung (Gestagen-IUD, z. B.
Mirena®).

Natirliches Progesteron,
Vitamin D, Glutathion

Eine hohergradige Endometriose therapieren
wir erganzend zu den o. g. MaBnahmen mit spe-
ziellen Vaginal-Zapfchen, die aus einer Kombi-
nation von naturidentischem Progesteron, Vi-
tamin D und reduziertem Glutathion (GSH) be-
stehen. Inzwischen wenden wir ausschlieBlich
standardisierte Vaginal-Ovula mit Vitamin D an.
Vitamin D zeigt gute hormonregulierende, im-
munmodulierende, antiinflammatorische und
antikarzinogene Effekte. Patientinnen mit ho-
hergradiger Endometriose wiesen im Ubrigen
niedrigere Vitamin-D-Spiegel im Serum auf als
ein Normalkollektiv (37, 38, 39, 40).
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Stoffwechselwege, die durch Metall-
Ostrogene beeinfluBt / verandert wer-
den konnen, sind u. a.:

e die Hydroxilierung u. a. von polyzykli-
schen Aromaten und Dioxinen (1),
e die Hydroxylierung von Pflanzentoxinen,
Pestiziden, Pharmaka (IIA-IH),
die Hydroxylierung von Steroidhormonen
und Xenobiotika (Ill),
die Steroidhormon-Biosynthese: 11-B
Hydroxylierung, Pregnenolon-Synthese
(XI, Mitochondrien), die 17-alfa-Hydro-
xylierung von Steroiden (XVII), die Aro-
matisierung von Androgenen zu Ostro-
genen (XIX), die 21-Hydroxylierung von
C-21-Steroiden, insbesondere von Pro-
gesteron, 17-alfa-Hydroxy-Progesteron,
und 11B-17alfa-Dihydroxyprogesteron
(XXI, Mitochondrien). [78, 48, 51]

Bereits 1986 konnten wir nachweisen, dass
ein Mangel an GSH und GST (Glutathion-S-
Transferase) eine Progesteronresistenz for-
dern kann und dass die Funktionen der Ostro-
gen- und Progesteron-Rezeptoren u. a. auch
GSH- und GST-abhangig sind. GSH und GST
sind aber nicht nur fiir den Progesteron- und
Ostrogen-Stoffwechsel wichtig, sondern auch
flir das Immunsystem und die Entgiftungs-
funktionen auf Zellebene (68, 69, 70).

Bei einem DHEA-Mangel kann eine begleiten-
de Therapie mit 7-keto-DHEA sehr erfolgreich
sein. Wir haben vor kurzem in dieser Zeitschrift
dariiber berichtet (35).

Erndhrung optimieren

Es gibt eine Reihe von Studien, die zeigen, dass
sich Endometriose-Patientinnen signifikant
schlechter ernahren als das Normalkollektiv.
(11,12, 13). Wir bieten daher eine gezielte Er-
nahrungsberatung (mit Analyse und Tipps fiir
die Umstellung) an. Die nahere Erlauterung ei-
ner optimalen Erndhrung bei Endometriose
soll Gegenstand einer eigenen Publikation sein
und wirde hier den Rahmen sprengen. Nach-
folgend nur einige Eckpunkte:

e Zumeiden sind tierische Fette, vor allem ro-
tes Fleisch. Rind-, Wild-, Schweine- und Kalb-
fleisch enthalten am meisten Schwermetal-
le (18).

e Auch auf Kaffee sollte verzichtet werden, da
er einige endometrioseférdernde Kanzero-
gene enthalt, u. a. Methoxiglioxal, Katechol,
Chlorogensauren, Neo-Chlorogensauren. Auf
ostrogenabhangige Zellen kann Koffein mu-
tagen wirken (14).

e Dariiber hinaus konnen Genussgifte im All-
gemeinen (Alkohol, Tabak — passiv und ak-
tiv inhaliert — und Koffein) mit Metallostro-
genen synergistisch wirken. (48).

o Wir empfehlen allgemein, aber auch zur Re-
zidivprophylaxe, eine Ernahrung, die reich
ist an pflanzlichen Phenolséauren: z. B. Ge-
treide, Friichte (v. a. Birnen, Apfel, Zitrus-
friichte), Gemiise, Niisse, Kartoffeln (ent-
halten Gallussaure, Chlorogensauren). (16).

e Speziell Blumenkohl kann protektiv wirken,
da er das Wachstum &strogenabhangiger
Zellen stark inhibiert. (15).

Infektionen behandeln
und vermeiden

Falls vaginale Infektionen bestehen, behandeln
wir antibiotisch (Antibiogramm), so z. B. Chla-
mydien fiir sieben Tage mit Doxycyclin (Pe-
riostat®), mit anschlieBender Symbioselenkung.
Zervikale HPV-(high-risk-)infektionen sprechen
standardmaBig aber auch mit gutem Erfolg auf
Vitamin D (Vaginal-Suppositorium) an. (40).

Da gerade die chronischen und latenten Ent-
ziindungen (so genannte ,Silent inflammati-
on“) vor allem eine hohergradige Endometrio-
se fordern bzw. die Therapie derselben er-
schweren konnen, miissen die Infektionsher-
de gefunden und behandelt werden. Dazu
gehoren entziindete Zahne, Nebenhdhlen, In-
fekte des Gastrointestinaltraktes (Colitis, Gas-
tritis), aber auch chronische Kolpitiden, Cervi-
zitiden, Cystitiden etc. Je langer Entziindungen
bestehen und je schwerwiegender die syste-
mischen Auswirkungen sind, desto groBer ist
das Endometriose-(Rezidiv-)Risiko. Sie blo-
ckieren wichtige immunologische Mechanis-
men und stéren den Hormon-Stoffwechsel
nachhaltig.

Immunsystem starken

Immundefizite miissen adaquat und vor allem
individuell behandelt werden. Bewahrt haben
sich Vitamin-C-Infusionen (Hochdosis = bis zu
20 g), ggf. plus Folsaure, Vitamin-B-Komplex,
reduziertem GSH etc. Auch unsere Vaginal-Sup-
positorien aus Vitamin D, natirlichem Pro-
gesteron und reduziertem Glutathion zeigen in
diesem Zusammenhang sehr gute Erfolge.
Diesen kontrollieren wir u. a. auch mittels Lym-

Ostrogene Effekte von
Umweltgiften mindern

Wie schon erwahnt, konnen einige Schwer-
metalle wie Ostrogene wirken (vor allem Blei,
Quecksilber, Cadmium, Arsen, aber auch im
Uberschuss vorhandenes Eisen) und Ostro-
gen-Rezeptoren blockieren, wobei es sich hier-
bei meist um eine (von der GSH- und GST-Kon-
zentration abhangige) kompetitive Hemmung
handelt. Aufgabe ist es, die weitere Zufuhr die-
ser Stoffe zu vermeiden und die metallostro-
gene Wirkung aufzuheben (78, 48, 51).

Eine besondere Rolle scheint iiberschissiges
zweiwertiges Eisen zu spielen. Es kann u. a.
oxidativen Stress verursachen bzw. vermeh-
ren, Oxidasen aktivieren, die Bildung von Was-
serstoffperoxid und Hydroxyl-Radikalen (= ,Fen-
ton-Reaktion“) bewirken, Methionin-, Histidin-
und Tryptophanreste sowie Thiolgruppen von
Cystein zerstoren und somit in der Folge zu ei-
nem erhdhten Glutathion- und Vitamin-C-Ver-
brauch beitragen. Daher sollte bei Ostrogen-
dominanz — auBer bei einer ausgepragten Ana-
mie (Hb < 8,0) — nach Moglichkeit keine Ei-
senzufuhr erfolgen.

Injedem Fall sollte auf eine ausreichende GSH-
Zufuhr geachtet werden (am besten hochdo-
siert parenteral). Xeno- und Metall-Ostrogene
kdnnen so von den Rezeptoren verdrangt wer-
den (Schwefelbriicken), und eine Bindung der
nun freien Schwermetalle an therapeutisch
verabreichte Chelatbildner wird méglich. Da-
durch kann eine Therapie mit DMPS, DMSA,
DPTA etc. effektiver werden (68, 69, 70, 48,
51).

Fazit

Neben Hormon- und Immunanalysen, infektio-
logischer Abklarung, 3D-Ultraschall, Laparo-
skopie etc. gehort aus unserer Sicht zur
Diagnostik vor allem der hohergradigen En-
dometriose immer eine gezielte umweltmedi-
zinische Anamnese, ggf. eine gezielte indivi-
duelle Schadstoffanalyse und vor allem (falls
keine Kontraindikationen bestehen) ein Schwer-
metall-Mobilisationstest.

Aufgrund unserer Erfahrungen fallt die Endo-
metriose-Therapie erfolgreicher, die Sympto-
matik ertraglicher und das Risiko fiir Rezidive
geringer aus, wenn vorhandene Schadstoffe,
vor allem Metall-Ostrogene und Xeno-Ostro-
gene, gefunden und gezielt eliminiert werden.
(40).

Wie wir unlangst zeigen konnten, kann eine Che-
lat-Therapie zur Schwermetallausleitung oft
»Wunder wirken“ (46).

phozyten-Differenzierung. [ N )
Auch die spezielle Immuntherapie bei Endo-
metriose sollte aus Platzgriinden einer eige-
nen Publikation vorbehalten bleiben. (ber die CO'MED-Redaktion
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