Coenzym Q,o

Coenzym Qo (Ubiquinol/Ubiquinon) tibernimmt im Organismus als es-
senzieller Bestandteil mitochondrialer Enzymkomplexe eine zentrale
Aufgabe bei der Umwandlung von Nahrungsenergie (z.B. Fette, Kohlen-
hydrate) in zelluldre Energie in Form von ATP.

Funktionen

e Schrittmacherfunktion im zelluliren Energiestoffwechsel: Mobiler
Elektronen- und Protoneniibertriger (Redoxsystem) in der mito-
chondrialen Atmungskette (Komplex I/Il -~ Komplex III) zur Bildung
von Stoffwechselenergie in Form von Adenosintriphosphat (ATP),
Qio-Zyklus: Ubiquinon (oxidierte Form)— Ubisemiquinon (Radikalform)
— Ubiquinol (reduzierte Form).

e Lipophiles Antioxidans (Ubiquinol/Ubiquinon): Verringerung der Li-
pidperoxidation (z. B. PUFA) und Steigerung der Oxidationsresistenz
von Lipiden (z. B. LDL-Cholesterin), Regenerierung des Tocopheryl-Ra-
dikals in antioxidativ wirksames Vitamin E (Vitamin-E-Spareffekt),
Inaktivierung von Ferrymyoglobin, Schutz der DNA.

e Zellmembranstabilisierung: Steuerung von Ionenkandlen, z. B. Inter-
aktion mit der Na*/K*-ATPase, Stabilisierung von calciumabhingigen
Kandlen sowie Regulierung von Wasser- und Vitamin-C-Pumpen.

e Zellmembranintegritit: Erhohung der Membranfluiditat und -vitali-
tat.

e Stoff- und Informationsaustausch zwischen den Zellen (— Gap-junc-
tions).

e Immunkompetenz (z. B. Steigerung der Phagozytoseaktivitat der Mak-
rophagen und Proliferation der Granulozyten).

e Endothelfunktion, NO-Synthase, vaskuldre ecSOD-Aktivitat.

e Genexpression (z. B. Ubiquitin), zelluldre Signaltransduktion tiber
Transkriptionsfaktoren.

e Fertilitdt.

e Gruppe der Mitochondrials bzw. Energy Response Modifiers (ERM):
Coenzym Qq, L-Carnitin, a-Liponsdure, Thiamin, Magnesium, Ribofla-
vin, Niacin.

In der mitochondrialen Atmungskette werden mit Hilfe von Coenzym
Qi Elektronen, von den aus der Oxidation von Glucose und Fettsduren



Altersbedingte Abnahme der Coenzym-Q;o-Produktion in einzelnen
Organen im Vergleich zu einer 20-jéhrigen Person

Organ 39-43 Jahre 77-81 Jahre
Herz -32% -58%
Milz -13% -60%
Lunge k. A. -48%
Niere =21% -45%
Leber -5% -17%
Pankreas -8% -83%

entstehenden Redoxdquivalenten NADH auf Sauerstoff unter Bildung von
Wasser iibertragen. Das dabei entstehende Membranpoten-

zial (ApH*) wird zur Synthese von energiereichen Phosphaten (Adeno-
sintriphosphat, ATP) verwendet. Die Konservierung der hierbei freiwer-
denden Energie in Form von ATP wird auch als oxidative Phosphorylie-
rung bzw. Atmungskettenphosphorylierung bezeichnet.

Der Gesamtbestand des Korpers an Coenzym Qo betrigt bei einem er-
wachsenen Menschen etwa 0,6 bis 1,5 Gramm. Die héchsten Coenzym
Q,o-Konzentrationen finden sich in Organen mit hohem Energiebedarf,
wie z.B. im Herzmuskel, in der Leber, in den Nieren und in der Bauch-
speicheldriise.

Ein erhéhter Coenzym-Q,o-Bedarf kann auftreten bei Stress, starker
Muskelarbeit, hohem Alkoholkonsum, Infektionen, Sport, mitochond-
rialen Storungen und Krankheiten wie Herzmuskelschwéche, Diabetes
mellitus, Krebs, Morbus Alzheimer, Migrane, Morbus Parkinson, Mus-
kelschwund und Schilddriiseniiberfunktion. Auch die Einnahme von
Arzneimitteln kann den Bedarf an Coenzym Q, steigern. So hemmen alle
Lipidsenker vom Statin-Typ durch Blockade des Enzyms HMG-CoA-Re-
duktase neben der Cholesterinsynthese auch die endogene Biosynthese
von Qyo.

Altern, genetische Mutationen, Krebs (Pankreas/Serum: —30%), Diabetes
mellitus (NIDDM/Serum:—65 %), Morbus Parkinson und Therapie mit
Cholesterinsenker vom Statin-Typ sind mit einem Abfall der Coenzym-
Qyo-Spiegel im Serum und Gewebe verbunden.
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Coenzym Qo und Enzymkomplexe der mitochondrialen

Atmungskette



Coenzym-0Q,o-Status: Referenzwert (normal): 0,8—1,2 pg/ml (Cholesterin-

korrigiertes Qqo: > 0,3 pmol/mmol Cholesterin); Richtwert fiir therapeu-

tische Wirksamkeit > 2,5 pg/ml (3 pmol/l =2,7 pg/ml) (z. B. Leistungssport

> 3pg/ml, Parkinsontherapie > 4 pg/ml). Probenmaterial: EDTA-Vollblut

(plus Serum), Niichternblut (12 h Nahrungskarenz); Venenblut: Serum

0,5-2 ml; rasch abzentrifugieren, Himolyse vermeiden.

Parameter mit Hinweis auf nitrosativen Stress und Stérung der Mito-

chondrienfunktion (mitochondriale Toxizitit):

e 3-Nitrotyrosin, 3-NT (Serum): Peroxynitrit hemmt die mitochondriale
Atmungskette,

e Lactat/Pyruvat-Quotient (Blut),

e (Citrullin (Urin).

Lipidperoxidation: Das Verhaltnis von reduziertem Coenzym Qo (Ubi-
quinol CoQ; red) zu oxdiertem Coenzym Q;o (Ubiquinon, CoQ; 0x) ist ein
aussagekraftiger Parameter fiir die Lipidperoxidation und oxidativen
Stress. Das optimale Verhéltnis liegt ungefahr bei 90:10.

Interaktionen mit Arzneimitteln/Ndhrstoffen: Storung der endogenen
C00Q,o-Biosynthese (HMG-CoA-Reduktase): CSE-Hemmer bzw. Statine (z. B.
Lovastatin, Pravastatin). Erh6hung des CoQ,o-Bedarf: Anthrazykline (z. B.
Adriamycin). Abnahme der CoQ,o-Serumspiegel: CSE-Hemmer (- Ab-
nahme der CoQ,,-Spiegel bis zu 54%), Gemfibrozil, L-Dopa. Inhibierung
mitochondrialer CoQ,o-abhdngiger Enzymsysteme: p-Blocker (z.B. Propa-
nolol, Metoprolol), Clonidin, Haloperidol, Hydralazin, Hydrochlorothia-
zid, Methyldopa, Phenothiazine, Sulfonylharnstoffe, trizyklische Antide-
pressiva. Mangel an Cofaktoren: L-Tyrosin, Vitamin B, (FAD), Niacin
(NADH), Panthotensdure, Vitamin Bg, Folsdure, Vitamin By,, Vitamin C,
Selen.

Moglicher Mangellerhdhter Bedarf: Personen ab dem 40. Lebensjahr,
Stress; Erndahrung: Reduktionsdiiten, Mangelernidhrung, fettarme Kost;
Coenzym-0Q,o-Defizienz (autosomal rezessiv vererbte Erkrankung) — Kkli-
nische Phdnotypen: Enzephalomyopathie mit Belastungsintoleranz, mi-
tochondrialer Myopathie, Myoglobinurie, Epilepsie und Ataxie; Infantile
Enzephalomyopathie, Kardiomyopathie, Ataxie, optische Neuropathie,
Taubheit und Nephrose; Zerebelldre Ataxie; Leigh-Syndrom mit Klein-



wuchs, Ataxie und Taubheit; Isolierte Myopathie. Erkrankungen: Amyo-
trophe Lateralsklerose, Asthma bronchiale, Burnout-Syndrom, Chronique
Fatigue Syndrom, Diabetes mellitus, Entziindungen, Fibromyalgie, Fried-
reich-Ataxie, Hepatitis C, Herz-Kreislauf-Erkrankungen (z. B. Bluthoch-
druck, Herzinsuffizienz, dilatative Kardiomyopathie, Therapie mit Stati-
nen), Hyperthyreose, Infertilitdt, Krebs (v.a. Brustkrebs, Melanom, The-
rapie mit Anthrazyklinen oder Tamoxifen), Lactatazidose, Migrdne, Mus-
kelerkrankungen, Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson (- reduzierte
Aktivitit des Komplex I), Niereninsuffizienz, Phenylketonurie, rheuma-
toide Arthritis. Mitochondriale Erkrankungen (- genetische Storungen
der oxidativen Phosphorylierung): Mitochondriale Enzephalomyopathie,
Lactatazidose und schlaganfallihnliche Episoden (MELAS), Kearns-Sayre-
Syndrom (KSS), chronisch-progressive externe Ophthalmoplegie (CPEO)
mit asymmetrischer Ptosis und progredienter Lihmung der duReren
Augenmuskeln, Mitochondriale neurogastrointestinale Enzephalomyo-
pathie (MNGIE), Myoklonusepilepsie (Myoklonien, fokale und genera-
lisierte Anfille) mit RRF (MERRF), Hereditire Leber-Optikus-Neuropathie
(LHON) mit friithzeitigem Visusverlust, Mitochondriale DNA-Depletions-
syndrome (MDS), Mitochondriale Myopathie (MM), Neuropathie, Ataxie
und Retinitis pigmentosa (NARP), Friedreich-Ataxie, Down-Syndrom,
Huntington-Krankheit (- reduzierte Aktivitit des Komplex II und III);
eingeschrankte Resorption: Fettstoffwechselstorungen, gastrointestinale
Storungen, Storungen der Gallenfunktion; Risikogruppen: Leistungs-
sportler, Raucher, Senioren.

Mogliche Mangelsymptome: Aligemein: Antriebslosigkeit, Leistungsab-
fall, Lethargie, Muskelschwiche; Herz-Kreislauf-System: Abfall der kar-
dialen CoQ,o-Spiegel (40- bzw. 80-Jdahriger: um 30% bzw. 60% ), Stérun-
gen der kardialen Bioenergetik, endotheliale Dysfunktion; Labor (- Mi-
tochondriale Dysfunktion): Erhohte Pyruvat-, Lactat-Spiegel (- Citratauf-
stau), Citrullin im Urin =2,9 mg/g Crea, erh6hte Methylmalonsdure,
reduzierte Ubiquinol/Ubiquinon-Ratio, erhohte 3-Nitrotyrosin-Spiegel
(—nitrosativer Stress); Weitere: Immunologische und neurologische Sto-
rungen, mitochondriale Dysfunktion (z. B. erhohte Lactatspiegel, erhohtes
Risiko fiir Free Radical Diseases (Alzheimer, KHK, Krebs, Melanom-Pro-
gression, Parkinson).



Indikationen und Dosierungsempfehlungen fiir Coenzym Qo

Indikation Empfohlene Dosierung Applikation

Allgemeine Prdavention, MT 30-90 mg CoQo/d p.o.
(ca.0,5-1mgl/kg KG)

AIDS, HIV-Infektion 90-500 mg/d p.o.
(z.B. 3x100 mg/d)

Morbus Alzheimer 90-500 mg/d p.o.

Augenerkrankungen (z. B. 90-500 mg/d p.o.

AMD, Glaukom, Retinitis
pigmentosa)

Bluthochdruck 90-300 mg/d p.o.
(z.B. 2x100 mg/d)

Burnout-Syndrom 90-300 mg/d p.o.

Coenzym-Q,o-Defizienz, auto- 500-1000 mg/d (- bei ETFDH- p.o.
somal-rezessiv vererbte Defekt auch Kombination mit
50-200 mg Riboflavin)

Diabetes mellitus 100-500 mg/d p.o.
(z.B. 3x100 mg/d)

Diabetische Kardiomyopathie 100-300 mg (+ 600 mg/d p.o.
a-Liponsdure, 500 mg Vitamin
C und 200 I.E. Vitamin E)

Herzkrankheiten (Arrhyth- 90-500 mg/d (+ L-Carnitin) p.o.
mien, Herzinsuffizienz
Kardiomyopathie, KHK)

Kardiopulmonale Reanimation Initial: 250 mg; liber naso-
(in Verbindung mit milder gastrale

. Dann: 3 x150 mg iiber 5-7
Hypothermie Sonde, p.o.
vp fe) Tage, danach: 90-150 mg " P

Krebs (z. B. (T mit Anthrazy- 90-600 mg/d (z.B. 3x150 mg) p.o.
klinen, Brustkrebs, Melanom)

Leistungssport 100-300 mg/d p.o.
Migrane-Prophylaxe 150-300 mg/d, (z. B. 3 x100 mg) p. o.



Indikationen und Dosierungsempfehlungen fiir Coenzym Qo
(Fortsetzung)

Indikation Empfohlene Dosierung Applikation

Mitochondriale Erkrankungen 200-1000 mg/d (+ L-Carnitin, p.o.
(z. B. LHON, mitochondriale Benfotiamin, Riboflavin,
Kardiomyopathie, Friedreich- Vitamin By, und a-Liponsdure)
Ataxie)

Mitochondriale Myopathien 2 mglkg KG/d p.o.
Multiple Sklerose 90-500 mg/d p.o.
Morbus Parkinson 200-600 mg/d (initial: bis zu  p.o.

1200 mg iiber & Wo.)
Nierenschdaden, Pravention 150-300 mg (z. B. 3x100 mg/d, p.o.

kontrastmittelinduzierter Beginn: 4 h vorher)
Parodontose 90-300 mg/d (+ Vitamin () p.o.
Sepsis 300-500 mg/d (+ Selen) p.o.

Arzneitherapie mit

Antidepressiva, trizyklische 50-100 mg/d p.o.
Anthrazyklinen (z. B. 100-300 mg/d (z.B. 2 x150 mg,
Doxorubicin) p.o., Beginn: 5 Tage vor bis

3 Tage nach (T mit Anthra-

zyklin)
Betablockern 100-300 mg/d p.o.
(SE-Hemmer, Statine 60-300 mg/d (z.B. 2x50mg) p.o.

(z. B. Pravastatin)
Phenothiazinen 50-100 mg/d p.o.

Weitere Anwendungsgebiete (p.o0.): ALS, Aphthen, Infertilitdt, Inkontinenz,
Muskeldystrophie, Phenylketonurie, Ubergewicht, Adipositas (Gewichtsre-
duktion), Zahnerkrankungen.



Einnahme: Pulver- und Olkapseln zu den Mahlzeiten (- Nahrungsfette
verbessern orale Bioverfiigbarkeit deutlich). Einige Untersuchungen ha-
ben gezeigt, dass Ubiquinol besser resorbiert wird als Ubiquinon. Zur
Erhohung der Coenzym-Q;o-Serumspiegel von 1 pg/ml auf etwa 2 pg/ml ist
die eine regelméRige Einnahme von wenigstens 100 mg Coenzym Q, pro
Tag in Form eines gut bioverfiigbaren Praparates erforderlich.

Hinweis

Idebenon ist ein Quinon-Derivat mit dhnlicher Wirkung wie Coenzym
Qio. Es wird wie letzteres bei verschiedenen mitochondrialen Erkran-
kungen (z. B. LHON, mitochondriale Kardiomyopathie, Friedreich-Ata-
xie) eingesetzt (Dosierung: 200-2500 mg/d, p.0.).

Nebenwirkungen und Toxizitdt: In sehr seltenen Fillen wird bei lang-
fristiger Einnahme von Coenzym Qo in hoher Dosierung tiber Diarrho,
Ubelkeit, Hautausschlige und eine erhdhte Reizbarkeit berichtet.

Spezielle Interaktionen

Anthrazykline (z. B. Doxorubicin): Die orale Primedikation mit Coenzym
Qo (etwa 2—-10 mg/kg KG tgl., p.0.) kann die anthrazyklininduzierte Kar-
dio- und Lebertoxizitét verringern, ohne die zytotoxische Aktivitdt der
Anthrazykline zu beeintrichtigen. Cholesterinsenker vom Statin-Typ:
Statine (CSE-Hemmer) hemmen nicht nur dosisabhingig die korpereigene
Synthese von Cholesterin, sondern auch die von Ubiquinol und Ubiquinon
(= Abnahme der CoQ,o-Spiegel um bis zu 54%). Unerwiinschte Wirkun-
gen der CSE-Hemmer wie Miidigkeit, Myalgien oder Myopathien werden
auch bei schlechter Coenzym;o-Versorgung beobachtet. In einer aktuellen
Studie an Patienten, die unter der Therapie mit Statinen Muskelschmer-
zen und Myopathien entwickelten fiithrte die 30-tdgige Supplementierung
von Coenzym Qo (100 mg/d, p.o.) zu einem deutlichen Riickgang der
Schmerzen um 40% (p<<0,001) und der damit verbundenen Beeintrdch-
tigung der Alltagsaktivititen um 38% (p<<0,02). Selen: Die selenabhin-
gige Thioredoxin-Reduktase ist die effektivste Ubiquinon-Reduktase au-
Rerhalb der Mitochondrien, welche Ubiquinon zu Ubiquinol regeneriert.
Tamoxifen: Die Ergebnisse einer aktuellen Studie lassen vermuten, dass
die Supplementierung von Coenzym Q;, Riboflavin und Niacinamid zu-
sitzlich zur Therapie mit Tamoxifen beim Mammakarzinom das Risiko



der Rezidiv- und Metastasenbildung verringern kann. Antioxidanzien wie
Vitamin C, Vitamin E und Coenzym Qo wirken zudem tamoxifenindu-
zierten Stérungen des Lipidstoffwechsels (z. B. Triglyceriddmie) entgegen.
Timolol: Coenzym Q;, kann die timololinduzierte chronotrope und ino-
trope Beeintrachtigung der kardialen Bioenergetik in der Glaukomthe-
rapie verringern. Vitamin K,: Aufgrund der strukturellen Ahnlichkeit mit
Vitamin K ist bei gleichzeitiger Einnahme eine verminderte Wirkung von
Warfarin (Abfall des INR-Wertes) moglich (Kontrolle der INR-Werte).
Praparateauswahl: Quinomit® (8,4 mg Ubiquinol/Hub, 30 ml, 100 ml),
Sanomit® Q, direkt (2,5 mg CoQ;o/Tropfen, 30 ml, 100 ml), Q10 Support
(50 mg CoQ; +250 mg Vitamin C/Kps., 100 Kps.), Qo classic MSE® (30 mg
CoQ;0/Kps., 60, 120, 360 Kps.), Bildi® Q 10 Pur® (120 mg CoQ; ¢/Kps., 90, 180
Kps.), Sinamit®Q;o-Komb, Provisan® Q;(NT (30 mg CoQ;¢/Kps.).



