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Neuie Erkenntnisse zur Bedeutung von Vitamin K2-7

Vitamin K2-7 hat in den letzten Jahren
enorm an Popularitit gewonnen. Nach
seiner Entdeckung im Jahre 1929 fristete
das Vitamin {iber Jahrzehnte ein Schat-
tendasein als ein zentraler Bestandteil
der Blutgerinnung — ,,K* stand hierbei
fiir ,, Koagulation“. Heute weil man,
dass Menaquinon fiir eine Vielzahl ande-
rer Korperfunktionen notwendig ist: Die
Entdeckung so genannter ,,Vitamin-K-
abhéngiger Proteine (VKDPs, vitamin
K dependent proteins) fithrte zu immer
neuen Anwendungsbereichen, von der
Behandlung der Insulinresistenz {iiber
Neuropathien, Muskelkrdmpfe bis zu
zelluldrer Energiegewinnung und einer
vollig neuen Theorie des Herzinfarktes,
bei denen eine Supplementierung mit
Vitamin K2 gesundheitliche Verbes-
serungen mit sich bringt. Besonderes
Augenmerk haben wir auch auf die po-
sitiven Wirkungen einer moderaten K2-
Supplementierung von Patienten gelegt,
die orale Antikoagulantia einnehmen.
Nachfolgend haben wir die wichtigsten
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Erkenntnisse zusammengefasst und ge-
hen auch auf die unterschiedlichen For-
men von Vitamin K ein.

Das Kalzium Paradox

Das so genannte ,,Kalzium Paradox*
steht am Beginn der Neuentdeckung von
Vitamin K2 und seiner rasanten Erfolgs-
geschichte. Es beschreibt die Tatsache,
dass Kalzium (Ca) nicht effektiv in Kno-
chengewebe eingebaut wird und sich
vermehrt in arteriellem Gewebe ablagert.
Auf diese Weise trigt die mangelhaf-
te Verstoffwechselung von Ca zu zwei
chronischen Erkrankungen bei: Osteopo-
rose und Herz-Kreislauf-Erkrankungen
durch arterielle Kalzifizierung. Vitamin
K2 hilft dabei, Ca effektiv in das Kno-
chengewebe einzulagern und gleichzei-
tig schiitzt es vor Kalziumablagerungen
im BlutgefdBsystem.

Ermoglicht wird diese doppelte Aktion
durch die Aktivierung (,,Carboxylie-
rung‘) zweier zentraler Proteine: Osteo-
calcin ist fiir den Einbau von Kalzium in

das Knochengewebe zustindig, Matrix-
GLA-Proteine verhindern nach ihrer
Aktivierung die Einlagerung von Ca in
Blutgefaflen.

Die Notwendigkeit, Kalzium {iber die
Nahrung zuzufiihren, steht auBler Zwei-
fel. Kalziumpréparate haben einen Um-
satz jenseits der 1 Mrd. € Grenze und
stellen eine wichtige Gruppe der Nah-
rungsergidnzungen in Deutschland dar.
Auch funktionelle und traditionelle Le-
bensmittel wie Proteinpulver und Milch-
produkte sind wichtige Quellen, um eine
ausreichende Kalziumversorgung zu ge-
wihrleisten.

Es ist also nicht sonderlich schwer, eine
fir Knochen und Zahne ausreichende
Kalziumversorgung zu erreichen. Zwei
Studien im renommierten British Me-
dical Journal aus den Jahren 2008 und
2011 trugen aber zu einer grofleren Ver-
braucherverunsicherung bei: In zwei
Studien konnte nachgewiesen werden,
dass eine Kalziumsupplementierung —
mit oder ohne zusétzliches Vitamin D —
zu einer Erhdhung des Risikos von Herz-
Kreislauf-Erkrankungen fiihrt.

Schon seit der grofl angelegten ,,Rotter-
dam Study“ mit tiber 4.800 Teilnehmern
und einem Beobachtungszeitraum von
zehn Jahren ist bekannt, dass eine ver-
héltnisméBig geringe Versorgung mit
Vitamin K2 zu einer 50%-Reduktion des
Herzinfarktrisikos fiihrte. Bei Personen,
die nur ca. die Hilfte an K2 konsumier-
ten, lag die Risikominimierung Dosis-
abhingig auch nur bei ca. 25%!

Diese Ergebnisse waren derart iiber-
zeugend, dass die Forschergruppe um
Dr. Leon Schurgers ein Jahr spiter eine
weitere Studie veroffentlichte, in der un-
carboxyliertes Matrix-GLA-Protein als
Marker fiir GefédBkalzifizierung vorge-
stellt wurde.

Eine Meta-Analyse randomisierter kli-
nischer Studien, ver6ffentlicht 2006 von
Cockayne et al., kommt dariiber hinaus
zu dem eindeutigen Ergebnis, dass ,,eine
Supplementierung mit Vitamin K den
Knochenabbau reduziert*.
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Die beeindruckenden Ergebnisse der
,,Rotterdam-Studie“ wurden im Jahre
2009 durch die wesentlich umfangrei-
chere ,,Gast—Studie* bestétigt: Fiir diese
Analyse wurden 16.057 Frauen im Al-
ter von 49 — 70 Jahren iiber einen Zeit-
raum von vier Jahren untersucht. Die
Autoren kommen zu dem Resultat, dass
Hfiir jeweils 10 Mikrogramm verzehrtes
Vitamin K2/Tag das Risiko einer Herz-
erkrankung um 9% abnahm®. Uns ist
keine klarere Aussage zur Dosisabhén-
gigkeit, weder im Lebensmittel-, noch
im Pharmabereich bekannt!

In den Folgejahren wurden diese Zusam-
menhénge durch eine Vielzahl internati-
onaler Publikationen bestitigt. Wir hel-
fen gerne bei einer Auswahl relevanter
Studien.

Die Entdeckung der VKDPs hat seitdem
einen wahren Boom an weiteren Studien
und Publikationen ausgeldst. Es wurden
in den vergangenen zehn Jahren noch
weitere Proteine entdeckt und erforscht,
die eine ausreichende Versorgung mit
Vitamin K benétigen, um ihre Funktion
vollstindig ausfithren zu konnen. Da
eine ,ausreichende Versorgung“ durch
die moderne Lebensmittelproduktion
und auch die Essgewohnheiten fiir wei-
te Bevolkerungsteile schlicht unmdglich
geworden ist, gewinnt eine Supplemen-
tierung zunehmend an Bedeutung.
Nachfolgend haben wir die wichtigsten
Ergebnisse einiger besonders interessan-
ter Studien zusammengefasst. Sdmtliche
diesem Text zugrunde liegenden Publi-
kationen konnen auf Wunsch zur Verfii-
gung gestellt werden.

Vitamin K2-7 und Insulinre-
sistenz

Ein noch nicht sehr bekannter Vorteil
einer guten Versorgung mit Menaqui-
non liegt in der Tatsache begriindet, dass
dieses Vitamin sich positiv auf die Insu-
linsensitivitit auswirkt. In einer Verdf-
fentlichung aus dem Jahr 2011 kommen
Choi et al. zu dem Ergebnis, dass eine
Supplementierung mit Vitamin K2 iiber
4 Wochen die Insulinsensitivitdt von 42
gesunden, jungen médnnlichen Probanden
signifikant verbesserte. Als zugrunde lie-
gender Mechanismus wurde auch hierfiir
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die Carboxylierung von Osteocalcin be-
schrieben. Osteocalcin spielt zusétzlich
bei der Glukoseverwertung eine Rolle
und erhoht die Insulinsensitivitét.

Eine Studie aus dem Jahr 2008 von Yos-
hida et al. mit 355 &lteren Teilnehmern
(60 — 80 Jahre), die iiber 36 Monate tig-
lich eine groBere Menge (0.5 mg) Vita-
min K2 oder Placebo erhielten, konnte
bei den ménnlichen Probanden eine sig-
nifikant reduzierte Insulinresistenz nach-
weisen.

Im Jahre 2010 wurden im Journal Dia-
betes Care die Ergebnisse einer zehn-
jahrigen Untersuchung, die den Vita-
min-K-Konsum von 38.094 Holldndern
erforschte, veroffentlicht; das Viertel der
Probanden, das den hochsten Verzehr an
Vitamin K hatte, wies auch ein um 20%
verringertes Diabetesrisiko auf im Ver-
gleich zu dem Viertel, das den niedrigs-
ten Konsum an diesem Vitamin hatte.
Wiéhrend die Studie sowohl Vitamin K1
wie auch Vitamin K2 beriicksichtigte,
war der Diabetesschutz der K2-Gruppe
deutlich ausgeprigter. Die Autoren der
Studie stellten auch eine Dosisabhén-
gigkeit fest und kamen zu dem Schluss,
dass ,,je hoher der Vitamin-K2-Anteil in
der Nahrung ist, desto niedriger wird das
Risiko, an Diabetes zu erkranken®.

Vitamine

Periphere Neuropathien/
Polyneuropathie

Periphere Neuropathien sind Erkran-
kungen der in den &ufleren Zonen des
Koérpers — Arme und Beine — liegen-
den Nerven. Die Patienten leiden unter
einer Vielzahl von Symptomen, u.a.
Taubheitsgefiihlen, Schmerzen in den
GliedmaBien, Kribbeln, Muskelzucken
und Muskelkrdmpfen bis hin zu Bewe-
gungseinschrinkungen. Zu den haufigs-
ten Griinden fiir die Entstehung einer
peripheren Neuropathie gehoren Diabe-
tes und eine Vitamin-Unterversorgung
(insbesondere Vitamin B12 und Folsdu-
re). Nicht nur eine strikt vegetarische
Erndhrung kann zu einem Mangel an
Vitamin B12 fiihren; auch bei dem am
héufigsten verabreichten Antidiabetikum
,Metformin“ besteht einer klinischen
Studie zufolge ein erhohtes Risiko fiir
einen Vitamin B12-Mangel.

Bei Arbeiten mit K2-Probanden beob-
achteten zwei Forscher am Nair Ch.
Hospital in Mumbai, Indien, dass die
Gabe von Vitamin K2-7 sowohl idio-
pathische Muskelkrampfe — solche, die
ohne einen bekannten oder erkennbaren
Grund hervorgerufen werden —, als auch
Symptome diabetischer Neuropathie re-
duzierte.
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Im Oktober 2013 verdffentlichte das
Team die Ergebnisse einer klinischen
Pilotstudie mit 30 Probanden, die iiber
einen Zeitraum von 8§ Wochen tiglich
zweimal 100 Mikrogramm Vitamin
K2-7 erhielten. Beurteilt wurden die
Symptomreduktionen durch eine Visu-
elle Analogskala (VAS, 1 — 10, von 1 =
kein Schmerz bis 10 = stiarkste vorstell-
bare Schmerzen). Die Probanden wurden
in zwei Gruppen aufgeteilt, Gruppe A
(n=25) hatte zu Beginn der Studie einen
durchschnittlichen VAS score von 8 — 9,
Gruppe B (n=5) von 6.

Nach vier Wochen reduzierte sich der
durchschnittliche VAS-Wert der Gruppe
A auf 5 — 6, in Gruppe B lag er bei unter
4. Am Ende des Studienzeitraumes lagen
beide Gruppen bei 1 — 2. Einzelne Teil-
nehmer waren am Ende der Studie voll-
kommen symptomfrei.

Die Ergebnisse einer groleren Untersu-
chung mit 100 Patienten, die an diabe-
tischer Neuropathie und/oder an peri-
pheraler Neuropathie leiden, die durch
megaloblastire Andmie verursacht wur-
de, wird in Kiirze in einem renommier-
ten peer-reviewed Journal verdffentlicht
werden. Auch hier kann vorweggenom-
men werden, dass die Ergebnisse fiir die
Patienten duferst beeindruckend und vor
allem hilfreich sind...

Die Verwendung von Vitamin K2-7 bei
peripheren Neuropathien ist durch in-
ternationale Patente geschiitzt und setzt
einen Einsatz von Menaquinon-7 voraus.

Muskelkrampfe/Systremma

Unter ,,Systremma“ versteht man plotz-
lich auftretende, unbeabsichtigte und
schmerzhafte Kontraktionen der Skelett-
muskeln, also Muskelkrampfe. Sie treten
héufig wihrend des Schlafes auf.
Betroffen sind oft é&ltere Menschen
mit einer Haufigkeit von 26% der iiber
60-jahrigen Méanner und 52% der {iiber
60-jéhrigen Frauen.

Wiederum ausgehend von eigenen Be-
obachtungen und Erfahrungen wurden
die positiven Effekte von Vitamin K2-7
bereits 2010 in einer kleinen klinischen
Studie mit 19 Teilnehmern erforscht.
Wie auch bei der Untersuchung iiber die
Auswirkung einer Vitamin-K2-7-Gabe

bei Neuropathien wurden die Teilneh-
mer der Studie gebeten, ihre eigenen
Beobachtungen mittels einer VAS-Da-
tenerhebung zu beschreiben. Verabreicht
wurden 100 Mikrogramm Menaquinon7
téglich liber einen Zeitraum von drei Mo-
naten. Die Ergebnisse waren eindeutig
und hoch signifikant: Sowohl die Anzahl
der Muskelkrdmpfe als auch ihre Dauer
und Intensitdt reduzierten sich drastisch
(zwischen 75% und 80%) innerhalb des
Beobachtungszeitraumes.

Auch diese Anwendung wurde patentiert.
Herzgesundheit, gesunder Knochenstoff-
wechsel, Schutz vor Muskelkrdmpfen
und Hilfe bei Polyneuropathien, Erho-
hung der Insulinsensitivitdt: allein diese
Anwendungsbereiche rechtfertigen ei-
nen weitreichenden Einsatz von Vitamin
K2-7. Doch auch in den letzten Jahren
wurden weitere Mechanismen entdeckt,
die Menaquinon zu dem wichtigsten
Mikrondhrstoff werden lassen, den man
im Sinne einer gesunden und optimalen
Erndhrung zu sich nehmen sollte. Die
nachfolgenden Punkte behandeln die
Rolle von Menaquinon in der Energie-
gewinnung und seinen Einfluss auf das
vegetative Nervensystem — und erkldren
in der Folge die ilibergeordnete Rolle,
die Menaquinon fiir die Herzgesundheit
spielt:

MK-7 in der Energiegewin-
nung der Zelle

Jeder biologische Prozess ist auf Ener-
gie angewiesen. Die Energie wird in den
,Kraftwerken*“ der Zelle, den Mitochon-
drien, erzeugt. Im Zentrum des Prozesses
stehen der Zitratzyklus und die ,,Elektro-
nentransportkette”. In der Elektronen-
transportkette werden — der Name sagt
es bereits — Elektronen von einem Dona-
tormolekiil in der inneren Membran des
Mitochondriums zum néchsten transpor-
tiert. Vereinfacht entsteht durch die Wei-
tergabe der Elektronen ein Unterschied
in der Konzentration an Protonen iiber
der Membran und damit ein Energie-
potential. Dieses Energiepotential nutzt
das Mitochondrium dazu, mittels eines
Enzyms die Synthese von ADP zu ATP
anzutreiben. ATP — Adenosintriphosphat
— ist die universelle Energiewdhrung in
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biologischen Prozessen.

Dieser kleine Ausflug in die Biochemie
der Zelle war notwendig, um die Trag-
weite einer vollig neuen Entdeckung zu
verstehen:

Wissenschaftler der Synergia Life Sci-
ence, Dr. D. Mehta und Dr. A de Sou-
za haben in Zusammenarbeit mit Prof.
Ted Reid der Texas Tech University die
Schliisselrolle identifiziert, die Mena-
quinon in der mitochondrialen ATP—Er-
zeugung spielt: Vitamin K2-7 arbeitet
hier als ein ,,electron carrier, also als
ein Transportmolekiil, das Elektronen
entlang der beschriebenen Elektronen-
transportkette weiterbefordert und so di-
rekt an der Energiegewinnung der Zelle
partizipiert.

In Versuchen mit humanen Zelllinien
konnte das Forscherteam nachweisen,
dass die maximale Energiegewinnung
von Zellen um 30 — 40% durch die Zu-
filhrung von Menaquinon-7 gesteigert
wird!

Die Bedeutung dieser Entdeckung kann
nicht unterschitzt werden: Energiege-
winnung, bzw. Storungen der zelluldren
Energiegewinnung stehen im Zentrum
nahezu aller sogenannter Zivilisations-
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krankheiten, insbesondere aber auch bei
Herzinsuffizienz und anderen Erkran-
kungen des Herz-Kreislaufsystems.
Dartiiber hinaus ergeben sich vollig neue
Ansitze fiir die Anti-Ageing-Forschung
und ganz besonders fiir Athleten und
Ausdauersportler. Die Bedeutung, die
Vitamin K2-7 fiir Sportler hat, ist in die-
sem Zusammenhang erst in den letzten
Jahren erforscht worden. Aber auch fiir
diesen Bereich gibt es neue, vielverspre-
chende Erkenntnisse:

Vitamin K2-7 im Ausdauer-
sport

Dieser Bereich wird derzeit in erster Li-
nie in den USA erforscht. Ausloser, sich
mit dem Einfluss von Vitamin K2-7 auf
Energiegewinnung und Ausdauer zu
beschiftigen, waren die folgenden drei
Fallstudien:

Fallstudie 01

Miénnlich/56 J,

Mit Bluthochdruck: (160/114 mmHg),
Beschwerden allgemeiner Erschopfung
und niedriger Energielevel

Erhielt 700 pg Vitamin K2-7 taglich tiber
3 Monate. Reduzierung des Blutdrucks
(140/108 mmHg).

Nach weiteren zwei Monaten mit 700
pg Vitamin K2-7 pro Tag weitere leich-
te Reduktion des Blutdrucks (138/104
mmHg). Proband berichtet liber Verbes-
serung seines Erschopfungszustandes
und fiihlt sich “leistungsstérker bei der
Arbeit”.

Nach Absetzen der K2—-Supplementie-
rung fiir 15 Tage: Steigerung des Blut-
druckes auf 146/108 mmHg.

Danach Riickkehr zu Vitamin K2-7:
Weitere Reduktion des Blutdruckes auf
136/100 mmHg.

Fallstudie 02

Minnlich/56 J,

Patient mit Spondylose, Diabetes melli-
tus und Bluthochdruck; unter Dauerme-
dikation.

Starke Beschwerden iiber Erschopfung
und Energiemangel: Beim Treppenstei-
gen konnten mit Mithe und unter Atem-
losigkeit maximal 20 Stufen erreicht
werden.
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Start der Supplementierung mit Vitamin
K2-7, 350 pg tdglich, Einzeldosis.

Nach einem Monat fiihlte sich der Pro-
band leistungsstirker und konnte prob-
lemlos Treppen steigen — auch iiber die
20-Stufen—Grenze hinaus.

Fallstudie 03

Weiblich/50 J,

Beschwerden iiber generelles Ermii-
dungssyndrom.

RegelmiBiges Training im Sportstudio,
ca. 5 — 6 Trainingseinheiten /Monat. Auf
Laufband mit Anfangsgeschwindigkeit 5
km/h, Steigerung iiber die néchsten 15
Minuten auf 6 km/h.

Zwei Wochen nach Beginn der Einnah-
me von 350 pg Vitamin K2-7/Tag, er-
hohte sie ihre Anfangsgeschwindigkeit
auf 6 km/h und steigerte diese im Verlauf
des Trainings auf 6,4 km/h ohne die An-
strengung zu spiiren, die sie vorher hatte.
Ihre generelle Miidigkeit und die Er-
schopfungszustidnde hatten sich redu-
ziert. Das Laufbandtraining beschrieb sie
als “leicht und anstrengungslos”.

Von diesen ersten Beobachtungen aus-
gehend, entschied sich das wissenschaft-
liche Team von Viridis, die tatsdchlichen
Wirkungen einer K2—Supplementierung
auf austrainierte Sportler zu {iberpriifen.
Hierzu wurde eine Pilotstudie in Auftrag
gegeben, fiir die vier trainierte Sportler,
zwei Ménner und zwei Frauen im Alter
von 32 bis 40 Jahren, liber einen Zeitraum
von 21 Tagen zweimal tiglich 300 pg
Menaquinon-7 zu sich nahmen. Gemes-
sen wurden zwei fiir die sportliche Leis-
tungsfahigkeit bedeutsame Parameter:

1. Verdnderungen in der Sauerstoff-
aufnahme an der aeroben Basis
(VO2 at AB)

2. Verdnderung der maximalen Sau-
erstoffaufnahme an der anaeroben
Schwelle (VO2max at AT)

Verdnderungen der Sauerstoffaufnahme
an der aeroben Basis sind fiir Sportler
besonders wichtig, da hier mit der opti-
malen aeroben Leistung trainiert werden
kann und die Fettverwertung am hochs-
ten ist. Je hoher die AB, desto schneller,
langer und hérter kann trainiert werden.

Vitamine

Die Ergebnisse waren eindeutig:

Nach 21 Tagen Supplementierung stieg
der VO2 at AB-Wert der Sportler um
durchschnittlich 26,7%! Kein Sportler
hatte weniger als eine Verbesserung von
mindestens 20% zu verzeichnen.

Der zweite Wert, VO2max at AT, be-
schreibt die Fahigkeit des Korpers, Sau-
erstoff maximal zu verwerten und ist ein
Marker der kardiovaskuldren Fitness.
Diesen Wert bei austrainierten Sportlern
durch ein Supplement zu steigern, ist
schwierig, da ihre VO2max durch stetiges
Training schon im oberen Bereich ange-
siedelt ist.

Dennoch waren die Verdnderungen be-
merkenswert: Die  durchschnittliche,
statistisch  signifikante Erhohung der
VO2max dnderte sich von 45,75 ml/kg/
min auf 50,75 ml/kg/min — ein Anstieg
um mehr als 10%!

Diese Ergebnisse der Pilotstudie waren
so iiberzeugend, dass eine breiter an-
gelegte Untersuchung mit Probanden
durchgefiihrt wurde, die einen ,,moderat
sportlichen Lebensstil“ fiihrten.

Hierzu wurden 19 junge (18 — 35 J) Pro-
banden von der University of Northern
Texas ausgewdhlt, von denen 13 die Kri-
terien fiir die Studie erfiillten.

Die Probanden wurden in zwei Gruppen
eingeteilt, von denen die eine 600 pg
Menaquinon-7, die andere ein Placebo
erhielt. Nach einer 28-tédgigen Ladepha-
se wurde die Tagesdosis auf 300 pg in
der Verumgruppe reduziert fiir die Erhal-
tungsphase.

Ergebnisse:

1.Das Herzzeitvolumen (HZV, engl.:
cardiac output) ist das Volumen des
Blutes, das pro Zeiteinheit vom Her-
zen gepumpt wird. In der Verumgruppe
konnte das HZV um 40% angehoben
werden. Die Steigerung war ausschlief3-
lich auf ein Ansteigen des Schlagvolu-
mens (SV) und nicht auf eine Erhohung
der Herzfrequenz zuriickzufiihren. Die-
ses Ergebnis hat fiir Athleten grofe Be-
deutung, da das Schlagvolumen der li-
mitierende Faktor wéhrend der aeroben
Trainingsphase ist. Das maximale SV
wird typischerweise bei ca. 40% der
maximalen Belastung erreicht, danach

29



italstoffe

30

wird der erhohte Bedarf an O2 tiber eine
Steigerung der Herzfrequenz erreicht.
Durch eine Zunahme des HZV kann
effizienter und herzschonender trainiert
werden und eine hohere Leistung er-
reicht werden.

2. Maximale Sauerstoffverwertung
(VO2max): In dieser Studie, die mit
jungen, moderat aktiven Menschen
und nicht mit austrainierten Athleten
durchgefiihrt wurde, war der Anstieg
der VO2max wesentlich ausgeprégter:
Der Anstieg betrug im Durchschnitt
+19%. Unter Abzug der Messtoleran-
zen ergibt sich auch im ungiinstigsten
Fall eine Steigerung um min. 9%.
Prof. Dr. Brian McFarlin, der die
Studie geleitet hat, kommentiert
das Ergebnis
,,Um einen Vergleich zu ziehen, miiss-
te man eine Person wahrscheinlich fiir
ca. ein halbes Jahr trainieren, um eine
9 — 12% Steigerung seiner VO2max zu
erzielen®.

folgendermafBen:

Viele der Studien und Publikationen der
letzten Jahre weichen zum Teil stark ab
von der empfohlenen Tagesdosis von
45 Mikrogramm an reinem K2-7. Dies
hat zum einen ganz praktische Griin-
de: Wissenschaftliche Studien mit Pro-
banden sind teuer und man mochte mit
moglichst wenig Teilnehmern mdglichst
schnell eine ,statistische Signifikanz
belegen. Wenn der Effekt ausgeprégt ist
gegeniiber einem Placebo, kann man die-
se Signifikanz in verhdltnisméaBig kurzer
Zeit nachweisen — dies spart Kosten.
Nahrungsergénzungen sind aber klas-
sisch genau das: ,,Erginzungen®, d.h. die
normale Erndhrung wird ,,ergénzt“ durch
Stoffe, die in unserer Erndhrung fehlen,
oder nicht (mehr) in dem MafBe vorhan-
den sind, wie dies vielleicht frither we-
sentlich einfacher zu erreichen war.
Daraus ergibt sich aber auch, dass Nah-
rungsergidnzungen iiber wesentlich lan-
gere Zeiteinheiten eingenommen werden
als im Lauf von Studien, die schnell zu
einem Ergebnis kommen sollen, das man
der Offentlichkeit prisentiert. Daher
stellt sich die Frage: Was ist denn ,,ge-
nug” K2-7 fiir eine ,,optimale” Versor-
gung?

Vitamin K2-7 — wieviel ist
,genug“?

Wie auch bei anderen Vitaminen ist das
,wieviel“ abhidngig davon, welche biolo-
gischen Effekte beobachtet und einer Be-
rechnung zugrunde gelegt werden. Die
urspriingliche Entdeckung des Vitamin
K war seine Rolle als antihaemorrhagi-
scher Faktor. Heute weill man, dass Vit-
amin K fiir die Aktivierung einer ganzen
Reihe von Proteinen, die an der Blut-
gerinnung beteiligt sind — Prothrombin,
Faktor VII, Faktor IX und X, Protein S
und C, unerlésslich ist. Eine Mdglich-
keit, festzulegen, wieviel Vitamin K not-
wendig ist fiir eine gesunde Erndhrung,
ist daher, zu messen, welcher Menge es
bedarf, um die Blutgerinnung funktio-
nieren zu lassen.

Allerdings greift dies zu kurz: Blutge-
rinnungsproteine sind nicht die einzigen,
die auf Vitamin K zu ihrer Aktivierung
zuriickgreifen: Vitamin K — bestehend
aus zwei Hauptformen K1 und K2 — ist
ein bekannter Kofaktor in der Modifi-
zierung spezifischer Glutaminséurereste.
Durch die Modifikation wird eine Kal-
zium-bindende Aminosdure geschaffen:
Gamma-Carboxyglutaminsidure  (Gla).
Gla wird im Menschen nicht weiter me-
tabolisiert. Daher ist die Messung von
Gla im Urin eine verldssliche Grofie fiir
eine Angabe, wieviel Gla-Proteine ver-
stoffwechselt bzw. benétigt wurden.
Ferland et al. haben eine Studie vor-
gestellt, in der junge und alte gesunde
Probanden einem Vitamin K-Mangel
ausgesetzt wurden. Die Zufuhr von
Vitamin K1 wurde auf 10 pg/Tag be-
grenzt, wesentlich unter der empfoh-
lenen Tagesdosierung von 80 pg. Die
Plasmakonzentration fiel entsprechend
innerhalb von drei Tagen auf ein Sechs-
tel der Ausgangsmenge. Selbst bei die-
ser geringen Zufuhr funktionierte noch
die Blutgerinnung: allerdings fielen die
Harn—Gla—Werte um 10% in dieser kur-
zen Zeitspanne.

Eine weitere Studie mit Osteocalcin er-
gab, dass eine einfache Dosis von 360 pg
Vitamin K2-7 dazu fiihrte, dass 74% des
nicht aktivierten Osteocalcins carboxy-
liert wurden.

Japaner im 0stlichen Teil der Inseln ha-
ben epidemiologisch die geringste Pri-
valenz von kardiovaskuldren Erkrankun-
gen und Oberschenkelhalsbriichen bei
dlteren Personen: ihr Tageskonsum an
Vitamin K2 liegt mit 900 pg/Tag welt-
weit am hochsten. Vieles deutet darauf
hin, dass Tagesdosierungen von 180 bis
360 Mikrogramm wesentlich sinnvoller
sind als die bislang empfohlenen 45 Mi-
krogramm.

Verschiedene Publikationen benennen
Vitamin K und unterscheiden nicht zwi-
schen den diversen Formen, in denen das
Vitamin vorkommt. Die beiden wichtigs-
ten — Vitamin K1 und Vitamin K2 — un-
terscheiden sich aber gravierend, sowohl
im Ort, als auch in der Zeit ihres Wir-
kens. Zum Abschluss folgen noch die
wichtigsten Unterschiede zu K1 und K2:

Vitamin K — K1 oder K2 —
welche Form ist ,die
richtige?

Die Bezeichnung ,,Vitamin K ist ein
Sammelbegriff fiir verschiedene For-
men, in denen diese Vitamine natiirlich
vorkommen. Die beiden Hauptformen
sind Vitamin K1 — Phylloquinon — und
Vitamin K2 — Menaquinon —, das wie-
derum in diversen Formen existiert und
angeboten wird. Von besonderer Bedeu-
tung fiir die menschliche Erndhrung ist
hier aber nur das Menaquinon-7, auch
MK-7 genannt.

Alle Formen von Vitamin K agieren bio-
chemisch auf dieselbe Weise: Sie carbo-
xylieren Proteine und wandeln sie damit
von einer inaktiven in eine aktive Form
um, so dass sie eine spezifische Arbeit im
Korper iibernehmen konnen.

Wenn beide Formen von Vitamin K die-
se Aufgabe iibernehmen und erfiillen
konnen, ist es dann nicht egal, welche
Form wir aufnehmen? Tatséchlich kann
diese Frage mit einem klaren Nein be-
antwortet werden: Zwischen Phylloqui-
non und Menaquinon gibt es signifikante
Unterschiede im Ort ihres Wirkens, in
ihrer Bioaktivitit, ihrer Verweil- und
Wirkdauer und in ihren therapeutischen
Eigenschaften. Die wichtigsten Unter-
scheidungskriterien zu diesen Punkten
sind hier zusammengefasst:
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Organspezifizitit

Vitamin K1 ist ,,leberspezifisch®, d.h. es
wird in allererster Linie in der Leber ver-
wertet, um dort die fiir die Blutgerinnung
notwendigen Proteine zu aktivieren. Die-
se Prozesse sind fiir das Uberleben derart
essentiell, dass nahezu alles vom Korper
aufgenommene Vitamin K1 fiir diese
Vorgédnge verwendet wird. Nur geringe
Mengen des Vitamins — je nach Aufnah-
me durch die Nahrung bis zu maximal
zehn Prozent — gelangen aus der Leber
in den Rest des Korpers und kénnen dort
anderweitige Carboxylierungsaufgaben
iibernehmen.

Im Gegensatz dazu verhélt es sich mit
Vitamin K2-7 nahezu genau umgekehrt:
nur ein vernachldssigbar geringer Anteil
wird in der Leber verwertet, mehr als
90% des Vitamins verteilen sich im Kor-
per und erfiillen die ihnen zugedachten
Aufgaben der Proteinaktivierung.

Bioaktivitit und Halbwertzeit
Vitamin K2 hat eine wesentlich hohere
Aktivitdt, sogenannte ,,Glu—Proteine*
wiederholt zu carboxylieren, bevor es
selbst verstoffwechselt wird. Entschei-
dend ist hier auch die Halbwertzeit, also
die Zeit, nach der von einem Stoff nur
noch die Hilfte nachweisbar ist. Diese
betrédgt bei Vitamin K2-7 ca. 72 Stunden,
bei Vitamin K1 sind es 90 Minuten. Da
K1 fiir Aktivititen auflerhalb der Leber
keine besonders wichtige Rolle spielt,
kommt dem Vergleich der Bioaktivitit
auch keine wirklich hohe Bedeutung zu.
Allerdings: Fiir eine Patientengruppe hat
dieser Unterschied eine ganz erhebliche
Relevanz — fiir Patienten, die mit Anti-
koagulatia  (Blutgerinnungshemmern)
behandelt werden miissen.

Diese Patienten miissen stindig {iber-
wacht werden; die schiitzende Wirkung
der Blutgerinnungshemmer, die die Bil-
dung von Blutgerinnseln verhindern,
bedingt natiirlich als unvermeidliche
Nebenwirkung eine verzogerte Blutge-
rinnung, die ihrerseits selbst schwerste
Komplikationen verursachen kann. Le-
bensmittel, die reich an Vitamin K1 sind,
miissen von diesen Patienten entweder
gemieden oder mit viel Bedacht verzehrt
werden.

Juli 2017

Von grofiter Bedeutung ist es, das rich-
tige Mittelmall zwischen der Verhin-
derung einer Blutgerinnselbildung und
einer iberméfigen Hemmung der Blut-
gerinnung zu finden. Dies wird durch
stindige Messungen des sogenannten
INR—Wertes erreicht.

Um gut eingestellte Patienten nicht in
eine Situation geraten zu lassen, in denen
die Medikamentendosierung wieder neu
angepasst werden miisste, empfiehlt man
ihnen, den Konsum Vitamin-K1-reicher
Lebensmittel stark einzuschrinken und
auf Supplementierungen mit ,,Vitamin
K* zu verzichten. Wahrend dies fiir K1
durchaus sinnvoll ist, ist es fir K2 mit
hoher Wahrscheinlichkeit falsch:
Schurger LJ et al. kamen in einer Verof-
fentlichung diverser Studienergebnisse
mit K1 und K2 im Journal ,,.Blood” im
Jahre 2007 zu dem Ergebnis, dass ,.eine
regelméfige Einnahme von MK-7 in
Kombination mit korrekt -eingestell-
ter Coumarin-Dosierung zu stabileren
INR-Werten fithren kann“. Des Wei-
teren merken die Autoren an, dass eine
Tagesdosierung von 50 pg Vitamin K2-7
auch fiir diese Patienten eine sichere
Aufnahmemenge darstellt. Wichtig fiir
diese Patientengruppe ist es, grofere Ta-
ges-Schwankungen des INR-Wertes zu
vermeiden und den Wert zu stabilisieren.
Mehrere aktuelle Studien, veroffentlicht
in GrofBbritannien und den USA, kamen
zu dem Ergebnis, dass Tagesdosen von
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Vitamine

50 bis 150 Mikrogramm K2 hilfreich
sind, den INR-Wert konstant zu halten
und Fluktuationen zu verhindern.

Schon im Jahre 2005 berichteten Scon-
ce, Khan und Mason im Journal Throm-
bosis and Haemostasis, dass in einer
Vergleichsgruppe von je 26 Warfarin-
Patienten die Gruppe mit den groften
INR-Schwankungen eine um ca. 250%
niedrigere K2-Aufnahme wéhrend eines
Beobachtungszeitraumes von zwei Wo-
chen hatte.

Ein Jahr spiter veroffentlichten Couris,
Tataronis et al. die Ergebnisse ihrer Stu-
die: Uber einen Zeitraum von fiinf Wo-
chen wurden 60 Patienten, die Warfarin
als Blutgerinnungshemmer einnehmen
mussten, gebeten, sémtliche Lebensmit-
tel und Medikamente, die sie in diesem
Zeitraum zu sich nahmen, aufzuschrei-
ben, wihrend die Wissenschaftler wo-
chentlich den Vitamin-K-Status, die
Warfarin-Dosis und den INR-Wert er-
mittelten. Interessant war, dass eine er-
hohte Vitamin-K-Aufnahme mit einem
stabileren INR-Wert korrelierte. Im Ge-
gensatz dazu war der INR-Wert groferen
Schwankungen ausgesetzt, je niedriger
der K2-Anteil der aufgenommenen Nah-
rung war.

Es wird angenommen, dass die beglei-
tende Aufnahme von Vitamin K2 die
Stabilitit der oralen Antikoagulantia-
Therapie aufgrund der lingeren Halb-
wertzeit von 72h erhoht.
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Probleme der oralen
Antikoagulantia-Therapie

OAC ist lebensrettend, da es Patien-
ten vor der Bildung von Blutgerinnseln
schiitzt, die potentiell lebensbedrohlich
sind. Dieser Schutz wird erreicht durch
die Hemmung eines Enzyms, das Vit-
amin K aufbereitet. Substanzen dieser
Klasse bezeichnet man auch als ,,Vita-
min-K-Antagonisten®, also als Gegen-
spieler des Vitamin K. An dieser Stelle
wird klar, dass die lebenslange Verabrei-
chung eines Vitamin-K-Antagonisten,
verbunden mit einer Einschrénkung der
Aufnahme von Vitamin K durch die
Nahrung, fiir diese Patienten nicht ohne
weiteres folgenlos bleiben kann:

Je weniger Vitamin K auch auflerhalb
der Leber zur Verfligung steht, desto
weniger konnen Vitamin-K-abhédngige
Proteine, wie die bereits erwdhnten Os-
teolcalcin  und Matrix-GLA-Protein,
carboxyliert werden. Als logische Folge
kann man annehmen, dass Menschen mit
hohen Werten an uncarboxyliertem Os-
teocalcin (ucOC) und uncarboxyliertem
Matrix-GLA-Protein (ucMGP) einem
groBeren Risiko unterliegen, frithzeitig
an Knochendichte zu verlieren und da-
mit einer héheren Gefahr fiir Knochen-
briiche ausgesetzt sind; ebenso ist die
Menge an ucMGP ein Marker fiir eine
erhohte Gefihrdung durch Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen.

Im Tiermodel konnten diese Hypothesen
eindeutig belegt werden. In einem bahn-
brechenden Versuch konnten Spronk
et al. im Jahre 2003 nachweisen, dass
Ratten, die Warfarin erhielten, sehr un-
terschiedlich auf die Gabe von Vitamin
K1 und Vitamin K2 reagierten: Wahrend
die K1-Gruppe eine sehr ausgeprigte
arterielle Kalzifizierung zeigte, war die
K2-Gruppe vollstindig vor einer Kalzi-
fizierung geschiitzt.

Wenn man sich die vielseitigen Prozesse
der Proteinaktivierung durch Vitamin K
vor Augen hilt und davon ausgeht, dass
blutgerinnungshemmende  Substanzen
auch auBlerhalb der Leber wirken, muss
man wohl zu dem Ergebnis kommen,
dass eine moderate Supplementierung
mit Vitamin K2-7 gerade dieser Perso-
nengruppe besonders gut tun wird — ins-

besondere im Bewusstsein, dass diese Pa-
tienten Vitamin K auch iiber die Nahrung
nur sehr eingeschriankt zu sich nehmen
und damit Gefahr laufen, iiber eine lange-
re Periode einen signifikanten Mangel an
Menaquinon zu entwickeln.

Es ist schwierig, verldssliche Zahlen und
Daten iiber einen Zusammenhang zwi-
schen einem erhohten Osteoporose-Risi-
ko und einer OAC-Therapie zu erhalten;
allerdings wurde bereits im Fachjournal
,Der Orthopade™ im Juli 2001 auf die
,,pro-osteoporotische Wirkung durch Vi-
tamin-K-antagonistische Kumarine“ hin-
gewiesen. Eine Veroffentlichung in der
Deutschen Medizinischen Wochenschrift
kam 2005 zu der Erkenntnis, dass...“die
Zahl der Patienten mit Osteoporose in der
OAC-Gruppe (=orale Antikoagulantia-
Gruppe) im Vergleich zur Kontrollgruppe
iiberraschend hoch war®.

Ein Pionier auf dem Gebiet der Vitamin-
K-Forschung ist Dr. Leon J. Schurgers
von der Universitit Maastricht. Der
Zellbiologe, Kardiologe und Nephrolo-
ge zeigte in verschiedenen Studien seit
2001 eindeutig, dass eine Langzeit-Be-
handlung mit Vitamin-K-Antagonisten
kardiovaskuldre Verkalkungen als Ne-
beneffekt hervorruft. Das Risiko arteri-
eller Kalzifizierung liegt bei Langzeit-
OAC-Patienten um den Faktor 2 hoher
im Vergleich zu Nichtpatienten.

Es iiberrascht ebenso wenig, dass neuere
Studien ebenfalls einen klaren Zusam-
menhang zwischen einer Langzeit-OAC-
Therapie und einer reduzierten Kno-
chenqualitdt nachweisen konnten (z.B.
Sato, Y et al., 1997). Eine retrospektive
Studie mit 14.564 Medicare Patienten
zeigte im Jahre 2006, dass diejenigen,
die iiber mindestens ein Jahr Warfarin
einnahmen, ein tiber 60% hoéheres Kno-
chenbruchrisiko hatten.

Nimmt man die heute bekannten Fakten
iiber die essentiell wichtige Rolle von
Vitamin K2 bei der Carboxylierung von
Vitamin-K-abhéngigen Proteinen wie
Osteocalcin und Matrix-GLA-Protein als
Malstab, ist es wohl hochst wahrschein-
lich, dass eine geregelte und iiberwachte
Zufuhr von Vitamin K2-7 nicht nur fiir
gesunde, sondern insbesondere auch fiir
diese Patientengruppe sehr sinnvoll sein
diirfte.

Wer bislang dem Text aufmerksam ge-
folgt ist, wird vielleicht {iberrascht fest-
gestellt haben, dass die anfangs ange-
fiihrte ,,neue Theorie des Herzinfarktes®
bislang nicht weiter erwdhnt wurde. Die-
ses Kapitel halten wir fiir so spannend,
dass wir es in einem separaten Artikel
néher erldutern wollen...
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