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AllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeinesAllgemeines

Auch Auch „„Funktionelle ErnFunktionelle Ernäährungshrungs--MedizinMedizin““::
PrPräävention & Therapie durch kvention & Therapie durch köörpereigene Substanzenrpereigene Substanzen

Orthomolekulare MedizinOrthomolekulare Medizin

„„Erhaltung guter Gesundheit undErhaltung guter Gesundheit und
Behandlung von Krankheiten durch Behandlung von Krankheiten durch 
VerVeräänderung der Konzentration von nderung der Konzentration von 
Substanzen im menschlichen KSubstanzen im menschlichen Köörper,rper,
die normalerweise im Kdie normalerweise im Köörper vorhanden rper vorhanden 
und fund füür die Gesundheit erforderlich sind.r die Gesundheit erforderlich sind.““

(Linus Pauling, Science 160, 265/1968)(Linus Pauling, Science 160, 265/1968)

� BausteinBaustein ““traditionellertraditioneller”” ErnErnäährungsmedizinhrungsmedizin
�� BasiertBasiert auf auf biochemischenbiochemischen GrundlagenGrundlagen!!
�� VersuchtVersucht, , UrsachenUrsachen von von ErkankungenErkankungen anzugehenanzugehen
�� HoheHohe EvidenzEvidenz beibei vielenvielen IndikationenIndikationen durchdurch entsprechende (signifikante) entsprechende (signifikante) StudienStudien
���� KeineKeine relevantenrelevanten NebenwirkungenNebenwirkungen ((richtigrichtig eingesetzteingesetzt!)!)
� BindegliedBindeglied zwischenzwischen SchulmedizinSchulmedizin & NHV& NHV
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XXXXXXProteasenProteasen (z.B. (z.B. BromelainBromelain, , PapainPapain))

XX

XX
XX

XX

XX

XXXXEisen und Jod Eisen und Jod (nur bei Mangel !!!)(nur bei Mangel !!!)

XX

XX

XX

XX

XXXXProbiotikaProbiotika

Vitamin CVitamin C
Vitamin EVitamin E
Selen (z.B. Selen (z.B. GlxGlx--PeroxidasePeroxidase))
SekundSekundääre Pflanzenstoffe re Pflanzenstoffe 
CoenzymCoenzym Q 10Q 10
GlutathionGlutathion

XX
XX
XX
XX
XX
XX

XX
XX

XX

XX

XX XX

XX

XX
XX
XX
XX

XX

XX

XX
XX

XX

XX

XX

Vit. B1 / B2 / B3 Vit. B1 / B2 / B3 
Vit. B6 / B12 / FolsVit. B6 / B12 / Folsääureure
MagnesiumMagnesium
CalciumCalcium XX

XX
XX

XX

XX
XX

XX
XX
XX

XX
XX

XX
XX
XX
XX

Zink (Zink (antioxidativeantioxidative SOD)SOD)
UngesUngesäättigte Fettsttigte Fettsääurenuren
AminosAminosääuren (z.B. uren (z.B. LL--ArgininArginin))
LL--CarnitinCarnitin

XX XX

XX
XX

XX

XX

XX
XX

XX XX
XX
XX

XX
XX

Vitamin D3Vitamin D3 XX XX XX XX

WirkstoffWirkstoff (evidenzbasiert)(evidenzbasiert)

MikronMikron äährstoffmedizin: Die Leitsubstanzenhrstoffmedizin: Die Leitsubstanzen

Entstehung Entstehung „„ vermeidbarervermeidbarer ““ KrankheitenKrankheiten

InflammationInflammationOxStressOxStress

ImmunopathieImmunopathie

LifestyleLifestyle
GeneGene

„„ VerbrauchVerbrauch ““
(Abnutzung)(Abnutzung)

KatastrophenKatastrophen

„„ VergiftungVergiftung ““

Physisch  Physisch  -- psychischpsychisch

SSääureure --BasenBasen --
StStöörungenrungen

PsychePsyche

CardiovaskulCardiovaskuläärere
ErkrankungenErkrankungen

InfekteInfekte
KrebsKrebs

Degenerative Degenerative 
ErkrankungenErkrankungen

PsychischePsychische
ErkrankungenErkrankungen

mangelnder mangelnder 
GebrauchGebrauch

Unterversorgung Unterversorgung 
essentieller Stoffeessentieller Stoffe

MitochondriopathieMitochondriopathie

AntioxidantienAntioxidantien
EntzündungsmodulatorenEntzündungsmodulatoren

ImmunImmun--
modulatorenmodulatoren

NMTNMT--ModulatorenModulatoren

GrundstoffeGrundstoffe, , VermittlerVermittler
CofaktorenCofaktoren, , SignalgeberSignalgeber

EnergieEnergie--
fördererförderer

ReparateureReparateure

EntgifterEntgifter

AzidosehemmerAzidosehemmer
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Entstehung Entstehung „„ vermeidbarervermeidbarer ““ KrankheitenKrankheiten

InflammationInflammation

ImmunopathieImmunopathie

LifestyleLifestyle
GeneGene

„„ VerbrauchVerbrauch ““
(Abnutzung)(Abnutzung)

KatastrophenKatastrophen Physisch  Physisch  -- psychischpsychisch

SSääureure --BasenBasen --
StStöörungenrungen

PsychePsyche

CardiovaskulCardiovaskuläärere
ErkrankungenErkrankungen

InfekteInfekte
KrebsKrebs

Degenerative Degenerative 
ErkrankungenErkrankungen

PsychischePsychische
ErkrankungenErkrankungen

mangelnder mangelnder 
GebrauchGebrauch

Unterversorgung Unterversorgung 
essentieller Stoffeessentieller Stoffe

MitochondriopathieMitochondriopathie

OxStressOxStress

„„ VergiftungVergiftung ““

GSHGSH
PrimPrimäärr

GSHGSH
PrimPrimäärr

GSHGSH
SekundSekundäärr

GSHGSH
SekundSekundäärr

GSHGSH
SekundSekundäärr GSHGSH

SekundSekundäärr

GrundlagenGrundlagenGrundlagenGrundlagen
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathion

GrundlagenGrundlagenGrundlagenGrundlagenGrundlagenGrundlagenGrundlagenGrundlagen
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathion

BiochemieBiochemie
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Was ist Was ist GlutathionGlutathion

•• ƔƔ--GlutamylGlutamyl--CysteinCystein--GlycinGlycin ((ƔƔ--gluglu--cyscys--glygly))

•• TripeptidTripeptid = Protein aus den 3 Aminos= Protein aus den 3 Aminosääurenuren
GlutaminsGlutaminsääure (Lure (L--Glutamat), Glutamat), LL--GlycinGlycin, , LL--CysteinCystein

•• 2 Zust2 Zust äändende
--> Reduziertes > Reduziertes GlutathionGlutathion GSHGSH
--> Oxidiertes > Oxidiertes GlutathiondisulfidGlutathiondisulfid GSSGGSSG

•• HauptfunktionenHauptfunktionen
AntioxidativeAntioxidative Wirkung (direkt und indirekt)Wirkung (direkt und indirekt)
EntgiftungEntgiftung

•• Lebensmittelrechtlich Lebensmittelrechtlich „„ funktionelles Nahrungsproteinfunktionelles Nahrungsprotein ““
(keine Aminos(keine Aminosääure, keine Einschrure, keine Einschräänkung in der Nutzung)nkung in der Nutzung)

GSH und GSSGGSH und GSSG

GlutaminGlutamin--
SSääureure

GlycinGlycin

CysteinCystein SHSH

GlutaminGlutamin--
SSääureure

GlycinGlycin

CysteinCystein

GlutaminGlutamin--
SSääureure

GlycinGlycin

CysteinCysteinH HH H

oxidiertesoxidiertes
GSSG (1x)GSSG (1x)

reduziertesreduziertes
GSH (2x)GSH (2x)

SS SS

-- 2H2H

+ 2H+ 2H
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GlutathionGlutathion --SyntheseSynthese (vereinfacht)(vereinfacht)

LL--CysteinCystein

LL--GlutamatGlutamat
(Glutaminsäure)(Glutaminsäure)

ƔƔ--GlutamylGlutamyl--LL--CysteinCystein

LL--GlycinGlycin

GSHGSH

LL--CysteinCystein--LL--GlycinGlycin

LL--GlutamatGlutamat
(Glutaminsäure)(Glutaminsäure)

γγ--GlutamylGlutamyl--CysteinCystein--
SynthetaseSynthetase

GlutathionGlutathion--
SynthetaseSynthetase

GSHGSH--FeedbackFeedbackATP ATP --> ADP + Pi> ADP + Pi

ATP ATP --> ADP + Pi> ADP + Pi

GlutathionGlutathion--
SynthetaseSynthetaseATP ATP --> ADP + Pi> ADP + Pi

MgMg

MgMg ATPATP ADP ADP 
+ Pi+ Pi

Q10,  Q10,  LL--CarnitinCarnitin, , 
Fe, B2, B3, B6, Fe, B2, B3, B6, 
αα--LiponsLiponsääureure

MitochondrienMitochondrien--
FunktionFunktion

MgMg

LL--CystinCystin

1010--20 %20 %

NN--AcetylcysteinAcetylcystein (74 % (74 % CysteinCystein), ), 
PhenylalaninPhenylalanin

GlutaminGlutamin

γγ--GlutamylGlutamyl--
TranspeptidaseTranspeptidase

ArgininArginin, , ProlinProlin, , 
HistidinHistidin, , AlaninAlanin

γγ--GlutamylTranspeptidaseGlutamylTranspeptidase

γγ--GlutamylGlutamyl--CyclotransferaseCyclotransferase

ƔƔ--GlutamylrestGlutamylrest

55--OxoprolinOxoprolin
55--OxoprolinaseOxoprolinase

ATP ATP --> ADP + Pi> ADP + Pi

LL--MethioninMethioninSAMSAMHcyHcy

11

22

Voraussetzung für Voraussetzung für 
GlutathionGlutathion --SyntheseSynthese und und --RecyclingRecycling

•• AminosAminosääuren (Luren (L--Glutamat, Glutamat, LL--CysteinCystein, , LL--GlycinGlycin
sowie Vorlsowie Vorlääufer ufer MethioninMethionin und evtl. und evtl. NN--AcetylcysteinAcetylcystein))

•• Enzyme (Enzyme (γγ--GlutamylGlutamyl--TranspeptidaseTranspeptidase, , PeptidasePeptidase, , γγ--GlutamylGlutamyl--
CyclotransferaseCyclotransferase, , γγ--gluglu--cysHcysH--SynthetaseSynthetase, , GSHGSH--SynthetaseSynthetase))

•• Stoffe, die Synthese und Recycling unterstStoffe, die Synthese und Recycling unterstüützen tzen 
((αα--LiponsLiponsääureure, , VitVit C, C, VitVit E, E, VitVit B2, B2, VitVit B3)B3)

•• Energie und funktionsfEnergie und funktionsfäähige Mitochondrien hige Mitochondrien 
(incl. (incl. CofaktorenCofaktoren wie Q10, wie Q10, CarnitinCarnitin, B1, B2, B3):, B1, B2, B3):
--> > GSHGSH--SyntheseSynthese ATPATP--abhabh äängigngig

Frage: BioverfFrage: Bioverf üügbarkeit oral ????gbarkeit oral ????

aufwendig !aufwendig !
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Kritik:Kritik:
GlutathionGlutathion = Protein (Peptid)= Protein (Peptid)
--> könnte durch Enzyme im Darm verdaut und > könnte durch Enzyme im Darm verdaut und 
möglicherweise nur in Form der 3 einzelnen Aminosäuren möglicherweise nur in Form der 3 einzelnen Aminosäuren 
aufgenommen werdenaufgenommen werden

Fakten:Fakten:
•• GSHGSH--ZufuhrZufuhr verbessert den verbessert den GSHGSH--StatusStatus

(z. T. schon nach Stunden)(z. T. schon nach Stunden)
•• Bei vergleichender Zufuhr entsprechender Mengen von  Bei vergleichender Zufuhr entsprechender Mengen von  

GSH und VorläuferGSH und Vorläufer--Aminosäuren: Aminosäuren: 
AuffüllAuffüll --Effekt höher bei GSH (vgl. Hagen, Richie Effekt höher bei GSH (vgl. Hagen, Richie u.au.a.).)

•• GSH übernimmt Funktionen im Darm und extrazellulär GSH übernimmt Funktionen im Darm und extrazellulär 
(insbesondere Entgiftung)(insbesondere Entgiftung)

BioverfBioverf üügbarkeit von gbarkeit von GlutathionGlutathion oraloral

Quelle: Hagen TM et al: Am. J. Quelle: Hagen TM et al: Am. J. PhysiolPhysiol. 1990; 259; 524. 1990; 259; 524--529529
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on plasma GSH concentrations

BioverfBioverf üügbarkeit von gbarkeit von GlutathionGlutathion (oral)(oral)
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GlutathionGlutathion 1 g oral1 g oral hebt die hebt die GSHGSH--SpiegelSpiegel in in ErysErys, , LymphosLymphos, Plasma um , Plasma um 
3030--35 % und in 35 % und in BuccalzellenBuccalzellen um 260 % sowie die um 260 % sowie die ZytotoxizitZytotoxizitäätt der NKder NK--
Zellen (Marker fZellen (Marker füür Aktivitr Aktivitäät des Immunsystems) um mehr als das Doppelte. t des Immunsystems) um mehr als das Doppelte. 
Die ZuwDie Zuwäächse sind abhchse sind abhäängig von Dosis, Zeit sowie Ausgangsspiegeln und ngig von Dosis, Zeit sowie Ausgangsspiegeln und 
normalisieren sich wieder nach 1 Monat normalisieren sich wieder nach 1 Monat WashoutWashout. . 

RandomisiertRandomisiert, doppelblind, , doppelblind, placebokontrolliertplacebokontrolliert; 54 Teilnehmer ; 54 Teilnehmer üüber 6 Monateber 6 Monate
Richie J et al.; Richie J et al.; EnhancedEnhanced GlutathioneGlutathione levelslevels in in BloodBlood and and BuccalBuccal cellscells byby oral oral glutathioneglutathione
supplementationsupplementation; Experimental ; Experimental BiologyBiology conferenceconference 2013, Boston;2013, Boston;
TheThe FASEB Journal. 2013;27:862.32 FASEB Journal. 2013;27:862.32 

BioverfBioverf üügbarkeit von gbarkeit von GlutathionGlutathion (oral)(oral)

BioverfBioverf üügbarkeit von gbarkeit von GlutathionGlutathion (oral)(oral)

•• DarmDarm --MucosaMucosa : Resorptionskapazit: Resorptionskapazit äät ft f üür Dir Di -- / / TripeptideTripeptide ↑↑

•• Mensch hat seit Evolution GSH mit Nahrung aufgenommenMensch hat seit Evolution GSH mit Nahrung aufgenommen
•• Verdauungstrakt nimmt auch andere Verdauungstrakt nimmt auch andere ernern äährungshrungs -- physiologisch  physiologisch  
nnüützliche Peptide intakttzliche Peptide intakt auf (Beispiel auf (Beispiel CasomorphineCasomorphine, , ProteasenProteasen))

•• Transport aktiv durch Transport aktiv durch intestinaleintestinale Membranen, Membranen, DarmepithelDarmepithel, Darmzellen, Darmzellen
•• Wahrscheinlich auch Resorption als Wahrscheinlich auch Resorption als GluGlu --CysCys --DipeptidDipeptid und und 
ResyntheseResynthese des des TripeptidsTripeptids (in der Leber)(in der Leber)

•• Resorption einzelner AS aufwendiger (Zerlegung, Neusynthese)Resorption einzelner AS aufwendiger (Zerlegung, Neusynthese)

•• GSH GSH üübernimmt Funktionen im Darm und extrazellulbernimmt Funktionen im Darm und extrazelluläär im Geweber im Gewebe
•• GSHGSH--ZufuhrZufuhr verbessert den verbessert den GSHGSH--StatusStatus mehr als mehr als 
entsprechende Mengen der Einzelentsprechende Mengen der Einzel--AminosAminosääuren uren 

GrGrüünde, warum bei einigen Autoren nach GSH kein nde, warum bei einigen Autoren nach GSH kein GSHGSH--AnstiegAnstieg i. P.:i. P.:

•• allgemein niedrige allgemein niedrige GSHGSH--KonzentrationKonzentration i.Pi.P., kurze GSH., kurze GSH--HWZHWZ
•• bei schlechtem bei schlechtem RedoxRedox--StatusStatus kein kein GSHGSH--AnstiegAnstieg (hoher (hoher GSHGSH--VerbrauchVerbrauch
ffüür Regeneration anderer r Regeneration anderer RedoxRedox--SystemeSysteme wie Ascorbinswie Ascorbinsääure)ure)
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GSHGSH--
ResyntheseResynthese
intrazellulintrazelluläärr

Theorie 3Theorie 3

GSHGSH--
NeusyntheseNeusynthese
intrazellulintrazelluläärr

Theorie 2Theorie 2

ZellmembranZellmembran

GSHGSH

GlutathionGlutathion
NahrungNahrung
PrPrääparatparat

DarmDarm

BlutbahnBlutbahn

GlutathionGlutathion
parenteralparenteral

Theorie 1Theorie 1

ZellkernZellkern

MitochondrienMitochondrien

EndoplasmatischesEndoplasmatisches
RetikulumRetikulum

Resorption Resorption 
als als 

TripeptidTripeptid
(Hagen)(Hagen)

Zerlegung Zerlegung (Peptidasen) (Peptidasen) 
In Glutaminsäure, In Glutaminsäure, 

CysteinCystein, , GlycinGlycin
((WitschiWitschi / Franco)/ Franco)

ZerlegungZerlegung
In In DipeptidDipeptid

GluGlu--CysCys und und GlycinGlycin
((ReussReuss))

MgMg

Mitochondrien:Mitochondrien:
Q10,  Q10,  LL--CarnitinCarnitin, Fe, B2, , Fe, B2, 

B3, B6, B3, B6, αα--LiponsLiponsääureure

ATPATP GSSGGSSG

GSHGSH--ResorptionResorption und und GSHGSH--SynthesewegeSynthesewege

Transport aus Transport aus 
Zelle undZelle und

Zerlegung  inZerlegung  in
DipeptidDipeptid + AS+ AS

GSHGSH--Synthesewege und GSHSynthesewege und GSH --VerwertungVerwertung

GSHGSH
+ + GSHGSH--KonjugateKonjugate

Aufnahme Aufnahme 
komplettes komplettes 

GSHGSH--MolekülMolekül

GluGlu + + CysCys
= = GluCysGluCys

GluCysGluCys + + GlyGly

ResyntheseResynthese
ausaus

DipeptidDipeptid + AS+ AS

GlyCysGlyCys + + GluGlu

Z
er

le
gu

ng
 in

 
Z

er
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gu
ng

 in
 D

ip
ep

tid
D

ip
ep

tid
+

 A
S

+
 A

S

ZelleZelle

Reimport in ZelleReimport in Zelle

ResyntheseResynthese
ausaus

DipeptidDipeptid + AS+ AS

Transport aus ZelleTransport aus Zelle

GSSGGSSG
(oxidiert)(oxidiert)

Neusynthese Neusynthese 
ausaus

3 Aminosäuren3 Aminosäuren

ReduktionReduktion

11 22

AktivierteAktivierte
StoffeStoffe

Extrazelluläre Aufgaben (GSH)Extrazelluläre Aufgaben (GSH)
Ausscheidung (Ausscheidung (KonjugateKonjugate))

Nahrung, Präparat (oral, Nahrung, Präparat (oral, parenteralparenteral))
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GlutathionGlutathion --KenndatenKenndaten

•• KKöörperpool gesunder rperpool gesunder Mensch caMensch ca. 4 . 4 -- 1515 g g 
((abhabhäängig von Ernngig von Ernäährungszustand und hrungszustand und Alter)Alter)

•• HierinHierin enthalten 1,6 enthalten 1,6 -- 3,2 g 3,2 g CysteinCystein--NotreserveNotreserve ffüür Funktionsproteiner Funktionsproteine
((z.B. z.B. Gammaglobulin)Gammaglobulin)

•• VerhVerhäältnis ltnis intraintra-- zu extrazellulzu extrazelluläär bis zu 1000:1r bis zu 1000:1

•• HWZ extrazellulHWZ extrazelluläär r ca. 1,5ca. 1,5--2 Min2 Min
•• HWZ intrazellulHWZ intrazelluläär r ca. 2 Std (Cytosol) ca. 2 Std (Cytosol) -- 30 Std (Mitochondrien)30 Std (Mitochondrien)
•• EliminationsEliminations--HWZ aus Plasma (bei parenteraler Gabe) ca. 7HWZ aus Plasma (bei parenteraler Gabe) ca. 7--14 Min14 Min

•• IntrazellulIntrazellulääres Recycling: res Recycling: 18 Min 18 Min (FERNANDEZ(FERNANDEZ--CHECACHECA 1996) 1996) 
TagesTages--RecyclingRecycling: : ca. 7,5 g ca. 7,5 g (JEENAVANDAM(JEENAVANDAM 1999) 1999) 
steigerbarsteigerbar durch durch oxidativenoxidativen StressStress

RecyclingRecycling / Synthese abh/ Synthese abh äängig insbesondere von ngig insbesondere von 
11. . Cystin (bzw. Methionin)Cystin (bzw. Methionin)
22. Glutamat/. Glutamat/GlycinGlycin (wenn (wenn katabolkatabol), kaum abh), kaum abhäängig von ngig von GlycinGlycin
33. . AktivitAktivitäätt von von ƔƔ--GlutamylGlutamyl--CysteinCystein--SynthetaseSynthetase

(Negativ(Negativ--RRüückkopplung mit ckkopplung mit GSHGSH--SpiegelSpiegel))
44. . CofaktorenCofaktoren und weiteren Enzymenund weiteren Enzymen

GlutathionGlutathion -- Enzyme und ihre Enzyme und ihre KofaktorenKofaktoren
(f(füür Bildung und Wirkung)r Bildung und Wirkung)

Abspaltung von Glutamat extrazellulAbspaltung von Glutamat extrazelluläär (fr (füür r ResyntheseResynthese))ƔƔ--GlutamylGlutamyl--TranspeptidaseTranspeptidase

CofaktorCofaktor der beiden Schritte der der beiden Schritte der GlutathionsyntheseGlutathionsynthese
(wichtig: gute Mitochondrienfunktion und (wichtig: gute Mitochondrienfunktion und CofaktorenverfCofaktorenverfüügbarkeitgbarkeit))

ATPATP
((MitocondrienMitocondrien!)!)

PrPrääkursorkursor von von CysteinCystein ((üüber ber HomocysteinabbauHomocysteinabbau, ben, benöötigt tigt VitVit B6)B6)MethioninMethionin

Als Als ATPATP--verbrauchendesverbrauchendes Enzym benEnzym benöötigt es Magnesium tigt es Magnesium 
(zweifach (zweifach positiv geladene Ionenpositiv geladene Ionen) als ) als KofaktorKofaktor (evtl. alternativ Mangan)(evtl. alternativ Mangan)

GlutathionGlutathion--SynthaseSynthase
(2. Schritt)(2. Schritt)

Als Als ATPATP--verbrauchendesverbrauchendes Enzym benEnzym benöötigt es Magnesium tigt es Magnesium 
(zweifach (zweifach positiv geladene Ionenpositiv geladene Ionen) als ) als KofaktorKofaktor (evtl. alternativ Mangan)(evtl. alternativ Mangan)

GlutamylcysteinGlutamylcystein--SynthetaseSynthetase
(1. Schritt)(1. Schritt)

BenBenöötigt NADPH (bentigt NADPH (ben öötigt tigt VitVit B3) und FAD (benB3) und FAD (ben öötigt tigt VitVit B2)B2)

FADH2 recycelt GSSG durch FADH2 recycelt GSSG durch ÜÜbertragung des Radikals auf NADP:bertragung des Radikals auf NADP:
GSSG + FADH2 <GSSG + FADH2 <--> 2 GSH + FAD> 2 GSH + FAD
FAD + NADPH + H <FAD + NADPH + H <--> FADH2 + NADP+> FADH2 + NADP+
Bei GlukoseBei Glukose--66--PhosphatPhosphat--Dehyxdrogenasemangel Reduktion von NADP in Dehyxdrogenasemangel Reduktion von NADP in 
NADPH vermindert (NADPH vermindert (--> Einschr> Einschräänkung der nkung der GlutathionGlutathion--ReduktaseReduktase--AktivitAktivitäätt))

Beteiligt an Beteiligt an GSSGGSSG--ReduktionReduktion ist auch ist auch αα--LiponsLipons ääureure
((AlphaAlpha--LipoateLipoate erherhööht ht GlutathionGlutathion--SpiegelSpiegel; vgl. Packer L1997); vgl. Packer L1997)

GlutathionGlutathion--ReduktaseReduktase

Reduziert mit GSH Reduziert mit GSH DehydroascorbinDehydroascorbinDehydroascorbatDehydroascorbat--ReduktaseReduktase

Stellt H2O2 zur VerfStellt H2O2 zur Verfüügung: gung: 
In Mitochondrien/In Mitochondrien/PeroxisomenPeroxisomen (Mn) und im  (Mn) und im  ZytosolZytosol (Cu(Cu--/Zn)/Zn)

SODSOD

BenBenöötigt Selen als tigt Selen als KofaktorKofaktor (ben(benöötigt bis zu 35 % des Ktigt bis zu 35 % des Köörperselens)rperselens)GlutathionGlutathion--PeroxidasePeroxidase

Werden durch Werden durch PolyphenolePolyphenole aktiviertaktiviertGlutathionGlutathion--SS--TransferasenTransferasen

NADP = NADP = NicotinamidNicotinamid--AdeninAdenin--DinucleotidDinucleotid--PhosphatPhosphat; FAD = ; FAD = FlavinFlavin--AdeninAdenin--DinucleotidDinucleotid
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GlutathionGlutathion -- KofaktorenKofaktoren

(schwefelhaltiges) (schwefelhaltiges) AntioxidansAntioxidans, verbessert , verbessert CysteinCystein--AufnahmeAufnahme in Zelle, reduziert in Zelle, reduziert 
GSSG und erhGSSG und erhööht GSHht GSH

αα--LiponsLiponsääureure

Bestandteil der selenabhBestandteil der selenabhäängigen ngigen GlutathionperoxidaseGlutathionperoxidase, erh, erhööht Aktivitht Aktivitäät von t von 
GlutathionGlutathion--SS--TransferasenTransferasen

SelenSelen

CofaktorCofaktor, Immunsystem, ImmunsystemZinkZink

CofaktorenCofaktoren im im GlutathionprGlutathionprääkursorenstoffwechselkursorenstoffwechsel
(bzw. (bzw. HomocysteinabbauHomocysteinabbau))

Vitamin B6, B12 Vitamin B6, B12 
und Folsund Folsääureure

Aktivieren Aktivieren GlutathionGlutathion--SS--TransferasenTransferasen und und GlutathionperoxidaseGlutathionperoxidase, erh, erhööhen GSHhen GSHPolyphenolePolyphenole

CofaktorCofaktor, Herzschutz, HerzschutzMagnesiumMagnesium

AntioxidansAntioxidans, erh, erhööht GSHht GSHVitamin EVitamin E

AntioxidansAntioxidans, verbessert Aktivit, verbessert Aktivitäät von t von GlutathionGlutathion--PeroxidasePeroxidase
und und GlutathionGlutathion--ReduktaseReduktase (reduziert GSSG)(reduziert GSSG)

Vitamin CVitamin C

CofaktorenCofaktoren der der GlutathionreduktaseGlutathionreduktase--ReaktionReaktion
(FADH2/NADPH reduziert GSSG)(FADH2/NADPH reduziert GSSG)

Vitamin B2 und B3Vitamin B2 und B3

EnergiegewinnungEnergiegewinnungLL--CarnitinCarnitin

Energiegewinnung, Energiegewinnung, AntioxidansAntioxidansCoenzymCoenzym Q10Q10

WirkungenWirkungenWirkungenWirkungen
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathion
WirkungenWirkungenWirkungenWirkungenWirkungenWirkungenWirkungenWirkungen
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathion

PhysiologiePhysiologie
FunktionskreislFunktionskreisl ääufeufe
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Funktionen von Funktionen von GlutathionGlutathion

GlutathionGlutathion
(GSH)(GSH)

Modulation von Modulation von 
ZellprozessenZellprozessen

Aufrechterhaltung Aufrechterhaltung 
des des ThiolstatusThiolstatus

EntgiftungEntgiftung

Speicherung Speicherung 
von von CysteinCystein
((DeplanckeDeplancke 2002)2002)

AntioxidativeAntioxidative
WirkungWirkung

((OxStressOxStress))
((NitroStressNitroStress))

EnergiehaushaltEnergiehaushalt

Immunsystem Immunsystem 
und Entzund Entzüündung ndung 

SonstigeSonstige
(vgl. Indikationen)(vgl. Indikationen)

Andere MikronAndere Mikron äährstoffe versthrstoffe verst äärken rken GlutathionGlutathion --WirkungWirkung
(z.B. sekund(z.B. sekundääre Pflanzenstoffe wie re Pflanzenstoffe wie ResveratrolResveratrol aus Weintrauben, aus Weintrauben, DiDi--AllylAllyl--SulfidSulfid aus aus 

Knoblauch, schwefelhaltige Knoblauch, schwefelhaltige GlucosinolateGlucosinolate aus Kohl, Vitamin C, Vitamin E, Selen, usw.)aus Kohl, Vitamin C, Vitamin E, Selen, usw.)

Wechselbeziehung Wechselbeziehung AntioxidantienAntioxidantien und Radikaleund Radikale

RadikaleRadikale
reaktionsfreudigreaktionsfreudig

ungepaarte Elektronenungepaarte Elektronen
negativ geladennegativ geladen

exogen gebildetexogen gebildet

Negative Negative 
WirkungWirkung

((OxStressOxStress--RisikoRisiko,,
NitroStressNitroStress--RisikoRisiko))

Hydrophil Hydrophil 
(z.B. Plasma, Auge, (z.B. Plasma, Auge, LiquorLiquor
Mitochondrien, Mitochondrien, InterstitiumInterstitium))

LipophilLipophil
(z.B. Zellmembran, Fette)(z.B. Zellmembran, Fette)

endogen gebildetendogen gebildet

intrazellulintrazellul äärr
(Hydrophil)(Hydrophil)

intrazellulintrazellul äärr
extrazellulextrazellul äärr

oxidieren Molekoxidieren Moleküüle le 
entziehen Elektronenentziehen Elektronen

co
nt

ro
l

co
nt

ro
l, , r

eg
ula

tio
n

re
gu

lat
ion

Positive Positive 
WirkungWirkung

(physiologisch, (physiologisch, 
e.ge.g. . ApoptoseApoptose, , 
PhagozytosePhagozytose))

z.B. Rauchenz.B. Rauchen
StrahlungStrahlung

MedikamenteMedikamente

z.B. Energiegewinnungz.B. Energiegewinnung

KatalasenKatalasen
PeroxidasenPeroxidasen

SODSOD‘‘ss
GlutathionGlutathion **

* * GlutathionGlutathion --ReduktaseReduktase , , 
--SS--TransferaseTransferase , , --SynthetaseSynthetase

CarotinoideCarotinoide
PolyphenolePolyphenole

LL--CysteinCystein
(SH(SH--Gruppen)Gruppen)

Vitamin EVitamin E
Vitamin AVitamin A

Q10Q10

Vitamin CVitamin C
HarnsHarnsääureure
BilirubinBilirubin

ThioctsThioctsääureure
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AntioxidativeAntioxidative Wirkung von GSHWirkung von GSH

NichtNicht --enzymatischesenzymatisches AntioxidansAntioxidans
•• wichtigstes hydrophiles wichtigstes hydrophiles nichtnicht--enzymatischesenzymatisches AntioxidansAntioxidans

in  der Zellein  der Zelle
--> bindet direkt NO> bindet direkt NO--Radikal u. a. RadikaleRadikal u. a. Radikale
--> reduziert andere > reduziert andere AntioxidantienAntioxidantien

•• wird oxidiert zu GSSGwird oxidiert zu GSSG
(und reduziert mit (und reduziert mit GlutathionGlutathion--ReduktaseReduktase))

•• hat hat SulfhydrylSulfhydryl--GruppeGruppe (aus (aus LL--CysteinCystein) f) füür Entgiftungr Entgiftung

CoenzymCoenzym ffüür r GlutathionGlutathion --PeroxidasenPeroxidasen ((MetalloenzymeMetalloenzyme ))
•• reduzieren toxische reduzieren toxische PeroxidePeroxide wie wie WasserstoffperoxidWasserstoffperoxid

und und LipidhydroperoxideLipidhydroperoxide durch Reaktion mit GSHdurch Reaktion mit GSH
--> Enzyme sind Proteine (ben> Enzyme sind Proteine (benöötigen AS, B6, B12, Zn)tigen AS, B6, B12, Zn)
--> Enzyme ben> Enzyme benöötigen tigen AktivatorenAktivatoren (Se, Zn, Mn)(Se, Zn, Mn)

Hierarchie der Hierarchie der RedoxRedox --SystemeSysteme

Stoff Stoff RedoxRedox--PotenzialPotenzial mVmV

GSH/GSSG GSH/GSSG -- 0,320,32

CysteinCystein//CystinCystin -- 0,320,32
NADH/NAD NADH/NAD -- 0,320,32
LiponsLiponsääureure//DehydroliponsDehydroliponsääureure -- 0,32 /0,32 /-- 0,29 (n. ELSTNER)0,29 (n. ELSTNER)
MenadionMenadion/Vitamin K /Vitamin K -- 0,200,20
CoenzymCoenzym Q10red/Q10red/oxox -- 0,100,10

ResveratrolResveratrol, , QuercetinQuercetin ca. ca. + 0,29+ 0,29
αα--TocopherolTocopherol/Vitamin E /Vitamin E + 0,30+ 0,30
AscorbinsAscorbinsääure/ure/DehydroascorbinsDehydroascorbinsääureure + 0,70+ 0,70

Auch GSSG hat Auch GSSG hat antixodativeantixodative Wirkung (Wirkung (ElEl--MassryMassry 2003)2003)
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Was besagt die Hierarchie der Was besagt die Hierarchie der RedoxRedox --SystemeSysteme

Mit der Zufuhr eines Mit der Zufuhr eines AntioxidansAntioxidans kköönnen nnen ……

•• alle niederen alle niederen AntioxidantienAntioxidantien effizient regeneriert werdeneffizient regeneriert werden
GSH GSH --> > Q10, Vitamin K, Vitamin E, Q10, Vitamin K, Vitamin E, FlavonoideFlavonoide, , 

CarotinoideCarotinoide, Vitamin C, Vitamin C
•• äähnliche hnliche AntioxidantienAntioxidantien sich partiell gegenseitig regenerierensich partiell gegenseitig regenerieren

GSH GSH --> > CysteinCystein, , CysteinCystein--ProteineProteine, , LiponsLiponsääureure, NADH, NADH

•• AntioxidantienAntioxidantien--KombinationKombination erzeugt erzeugt synergistischesynergistische und  und  
((GlutathionGlutathion--) sparende Effekte) sparende Effekte

ClCl--

HOClHOCl

ONOOONOO--

((PeroxynitritPeroxynitrit))

NONO22
•• ++

NONO••

OO22

NONO33
--

((NitratNitrat))

CO3 = CarbonatCO3 = Carbonat

FentonFenton--ReaktionReaktion
(Teil der (Teil der HaberHaber--WeissWeiss--

ReaktionReaktion))

Stress,Stress,
InflammationInflammation

MitochondrialeMitochondriale
StStöörungenrungen

2 O2 O22

2 H2 H22OOOO22 ++

½½ OO22 + H+ H22OO 2 R2 R•• + 2 H+ 2 H22OO

22 HH++

PeroxidasePeroxidaseKatalaseKatalase

aggressivesaggressives
HydroxylHydroxyl--RadikalRadikal

+ 2+ 2 RHRH

+ R+ R--SH SH 

RS RS •• + H+ H22OO

HH22OO22
2 O2 O22

..--

(Superoxid(Superoxid--
Anion)Anion)

SuperoxidSuperoxid--
DismutaseDismutase

OHOH••••••••

Inaktivierung von aktiviertem SauerstoffInaktivierung von aktiviertem Sauerstoff

VermeidungVermeidung

AntioxidantienAntioxidantien

FeFe FeFe

GlutathionreduktaseGlutathionreduktase
GSSG GSSG --> GSH> GSH

SelenSelen

Zn, Cu, MnZn, Cu, Mn

GlutathionGlutathion--
PeroxidasePeroxidase

2 GSH 2 GSH --> GSSG> GSSG

Vitamin CVitamin C

FolsFolsääure, B12ure, B12

AntioxidantienAntioxidantien
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Funktionskreisläufe und ihre VernetzungFunktionskreisläufe und ihre Vernetzung

InflammationInflammation

RisikofaktorenRisikofaktoren
exogen / endogenexogen / endogen

Radikale Radikale ↑↑

MitochondrialeMitochondriale StStöörungenrungen

LipidLipid--
PeroxidationPeroxidation

ImmunsystemImmunsystem
(incl. GALT, BALT, SALT) *(incl. GALT, BALT, SALT) *

Andere SchädenAndere Schäden
z.B. z.B. GenexpressionGenexpression, , 

DNA, Zellstoffwechsel, DNA, Zellstoffwechsel, 
Proteine, AminosäurenProteine, Aminosäuren

PsychePsyche

ZytokineZytokine
KynurenineKynurenine

EntgiftungsEntgiftungs--
StStöörungenrungen

*  gut/*  gut/bronchusbronchus//skinskin associatedassociated lympoidlympoid tissuetissue

HomocysteinHomocystein

OxStressOxStress

NitroStressNitroStress
ONOOONOO-- / / PeroxynitritPeroxynitrit

NO NO ((↑→↑→))

SuperoxidSuperoxid

NO NO ((↓↓))

SSääureure--BasenBasen--Haushalt, DarmfunktionHaushalt, Darmfunktion

AntioxidantienAntioxidantien ↓↓

K, Mg, Ca, Na (K, Mg, Ca, Na (--Bikarbonat), Bikarbonat), ProbiotikaProbiotika

GSHGSH, SAM, , SAM, CysCys, , 
GlycGlyc, Glut, Q10,, Glut, Q10,
CarnCarn, Enzyme, Enzyme

KofaktorenKofaktoren

Arg, Arg, CystCyst, Glut, , Glut, 
MethMeth, , TaurTaur, GSH,, GSH,
CarnCarn, , ProteasenProteasen

VitVit D, E, O3D, E, O3--FS, FS, 
Zink, Zink, PolyphenolePolyphenole

Q10, Q10, CarnitinCarnitin

VitVit C, B2, B3, B5C, B2, B3, B5
LiponsLiponsääureure, Mg, Mg

CysCys, , TaurTaur, , GSHGSH, , 
SOD, SOD, KatalasenKatalasen, , 

PeroxidasenPeroxidasen

VitVit C, E, NAC, C, E, NAC, 
PolyphenolePolyphenole

TryptophanTryptophan, SAM,, SAM,
PhenylalaninPhenylalanin,,
TyrosinTyrosin, , LysinLysin

VitVit C, Ca, Mg, ZinkC, Ca, Mg, Zink
BB--VitamineVitamine

Hauptaufgaben der MitochondrienHauptaufgaben der Mitochondrien

1. Energiegewinnung 1. Energiegewinnung 
(95 % der Zellenergie in Mitochondrien produziert, ~ 65 kg A(95 % der Zellenergie in Mitochondrien produziert, ~ 65 kg ATP/Tag)TP/Tag)

z.B. z.B. OxidativeOxidative PhosphorylierungPhosphorylierung OxPhosOxPhos
BetaBeta --OxidationOxidation

Nebenprodukt: Radikale (Superoxid) Nebenprodukt: Radikale (Superoxid) --> > OxStressOxStress

2. Beteiligung an wichtigen intrazellul2. Beteiligung an wichtigen intrazellul äären Prozessen, ren Prozessen, 
üüber ber mDNAmDNA, z.B. , z.B. 
•• Steuerung von Zellfunktionen (Steuerung von Zellfunktionen (üüber Kalziumkonzentration) ber Kalziumkonzentration) 
•• Schutz des Rests der Zelle vor ROSSchutz des Rests der Zelle vor ROS
•• AuslAuslöösung der sung der ApoptoseApoptose (Zelltod)(Zelltod)

Problem: SchProblem: Sch äädigung durch freie Radikaledigung durch freie Radikale
((u.au.a. . „„ MitochondrialeMitochondriale ErkrankungenErkrankungen ““ ))
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IIII
NADHNADH
+ H++ H+

NADNAD++

FADFADFADHFADH22

HH22OO
3 ATP3 ATP3 Pi 3 Pi ++

3 ADP3 ADP

H+H+ H+H+

3 H+3 H+

H+H+

II IIIIII
CytBCytB/Fe/Fe

IVIV
CytACytA/Fe/Fe

VVQ10Q10ee--

ee--

CytCCytC
FeFe

ee--

NADHNADH-- SuccinatSuccinat-- Q10Q10--CytochromCytochrom--
ReduktaseReduktase

CytochromCytochrom CC--
OxidaseOxidase

ATPATP--
SynthaseSynthaseDehydrogenaseDehydrogenase

MitochondrienmembranMitochondrienmembran

AminosAminosääurenuren
GlykolyseGlykolyse

FettsFettsääurenuren

ββββββββ--OxidationOxidationAcetylAcetyl --CoACoA

PyruvatPyruvat

COCO22

COCO22
CitratCitrat --
CyklusCyklus

LaktatLaktat

CytosolCytosol

EthanolEthanol

FetteFette

glykogenglykogen

ketogen
ketogen

aerobaerobanaerobanaerob

½½ OO22
+ 2H++ 2H+

Energiegewinnung (in den Mitochondrien)Energiegewinnung (in den Mitochondrien)

OxidativeOxidative
PhosphorylierungPhosphorylierung
OXPHOSOXPHOS

(Atmungskette)(Atmungskette)

NAD = NAD = NicotinamidNicotinamid--AdeninAdenin--DinucleotidDinucleotid; FMN = ; FMN = FlavinFlavin--MononucleotidMononucleotid; FAD = ; FAD = FlavinFlavin--AdeninAdenin--DinucleotidDinucleotid

HH22

VitVit K3K3 VitVit CC

ElektronenElektronen--
Aufnahme,Aufnahme,

falls III defektfalls III defekt

= Superoxid= Superoxid--
HauptquellenHauptquellen

Vitamin CVitamin C
CytCyt--CC--ReduktionReduktion

RiboflavinRiboflavin
((VitVit B2)B2)

NiacinNiacin
((VitVit B3)B3)

MagnesiumMagnesium
(an ATP (an ATP 

gebunden)gebunden)

CarnitinCarnitin
αα--LiponsLiponsääureure, , VitVit B5, B5, 

VitVit B1, B2, B3, Mg, CaB1, B2, B3, Mg, Ca

Fe/S (Enzyme I / II / III), Fe/S (Enzyme I / II / III), 
Cu (Enzym IV)Cu (Enzym IV)

VitVit C, C, VitVit E, Q10E, Q10
Selen, Selen, GSHGSHGSHGSHGSHGSHGSHGSH u.u.ää..

EntzEntz üündung / Inflammationndung / Inflammation

Was passiert:
• Aktivierung von Mastzellen
• Freisetzung von proinflammatorischen Zytokinen
(z.B. TNF-alpha, IL-1), Chemokinen (chemotaktische Zytokine),   
Leukotrienen und Prostaglandinen sowie Histamin

• Bildung von Radikalen
• Rötung – Schwellung - Schmerz 

Physiologische Bedeutung:Physiologische Bedeutung:
•• begrenzt die begrenzt die FunctioFunctio laesialaesia
•• leitet das Wundheilungsstadium an. leitet das Wundheilungsstadium an. 

Unphysiologisch Unphysiologisch üübersteigerte und anhaltende bersteigerte und anhaltende 
EntzEntz üündungsreaktionen (ndungsreaktionen ( „„ silentsilent inflammationinflammation ““ ))
kköönnen zu akuten und chronischen Schnnen zu akuten und chronischen Schääden fden füühren.hren.

Messung: Messung: hsCRPhsCRP, IL, IL--6,IL6,IL--8, IL8, IL--1, Marker f1, Marker füür r OxStressOxStress

VitVit D3D3
UngesUnges äättigte FSttigte FS

PolyphenolePolyphenole
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Zelluläre InflammationsZelluläre Inflammations --Kaskade (vereinfacht)Kaskade (vereinfacht)

TNFα = Tumornekrosefaktor α
NFkB = Nukleärer Transferfaktor B
IkBα = Inhibitor Bα vonNFkB
GR      = Glucocorticoidrezeptor
MR      = Mineralcorticoidrezeptor
LPS    = Lipopolysaccharid (bakt.)
MMPx = Matrix-Metalloproteinasen
AP-1   = Aktivator-Protein 1
PLA2 = Phospholipase A2
5-LOX = 5-Lipoxygenase
COX2 = Cyclooxygenase2
iNOS = induzierbare NO-Synthase

p50/p65 = NFkB-Untereinheiten
(Heterodimere)

p50p50p65p65

IkBIkB--KinaseKinase

GRGR

LPSLPS

ROSROS

MMPxMMPx

ILIL--66

LeukotrienLeukotrien
B4B4

ProstaglandinProstaglandin E2E2
ThromboxanThromboxan A2A2

NO/ONOONO/ONOO
SuperoxidSuperoxid

TNF TNF αα, IL, IL--11

TNF TNF αα

ArachidonsArachidonsääureure

PLAPLA22

COXCOX22

Trauma, Infektion, SonstigeTrauma, Infektion, Sonstige

55--LOXLOX iNOSiNOS

APAP--11

P38P38--MAPMAP--
KinaseKinase

MRMR

VasoVaso--
KonstriktionKonstriktion,,

Permeabilität Permeabilität ↑↑
NitroStressNitroStress

IkBIkBαα

NFkBNFkB

ILIL--88

((VasodilatationVasodilatation))

Lymphozyten Lymphozyten ↑↑

NeutrophileNeutrophile ↑↑
AdhAdhääsionsmoleksionsmoleküüle le ↑↑
OxidativerOxidativer BurstBurst ↑↑

AcetylAcetyl--CholinCholin

CortisolCortisol

NoradrenalinNoradrenalin

ROSROS

PolyphenolePolyphenole

PolyphenolePolyphenole
VitVit EE

GlutathionGlutathion
VitVit C, Q10C, Q10

CysteinCystein

FettsFettsääuren (PGE1, PGE3)uren (PGE1, PGE3)
VitVit E, E, PolyphenolePolyphenole

ProteasenProteasen
PolyphenolePolyphenole
FettsFettsääurenuren

VitVit D, D, PolyphenolePolyphenole, , ProteasenProteasen

VitVit D, D, PolyphenolePolyphenole, , 
FettsFettsääurenuren

AntioxidantienAntioxidantien
PolyphenolePolyphenole

ILIL--11

LifestyleLifestyle

Entgiftung mit GSHEntgiftung mit GSH

CoenzymCoenzym ffüür r GlutathionGlutathion --SS--TransferasenTransferasen

Bindungspartner von SchadstoffenBindungspartner von Schadstoffen
--> f> fäängt ngt üüber SHber SH--Gruppe (vgl. Gruppe (vgl. LL--CysteinCystein) durch ) durch SulfatierungSulfatierung

Toxine, Toxine, mehrwertige Schwermetalle   mehrwertige Schwermetalle   
(wie Fe, Zn, Cu, Cd, Blei, Quecksilber) (wie Fe, Zn, Cu, Cd, Blei, Quecksilber) u.au.a. Fremdstoffe . Fremdstoffe 

--> bildet > bildet MetallMetall--GlutathionkomplexeGlutathionkomplexe, die als  , die als  
MercaptursMercaptursääurederivateurederivate üüber Niere und Gallenflber Niere und Gallenflüüssigkeit ssigkeit 
ausgeschieden werden (Entgiftung Phase II)ausgeschieden werden (Entgiftung Phase II)

--> mindert durch Komplexbildung mit Spurenelementen   > mindert durch Komplexbildung mit Spurenelementen   
deren deren prooxidativesprooxidatives Risiko bei hohen Konzentrationen Risiko bei hohen Konzentrationen 
(z.B. (z.B. FentonFenton--ReaktionReaktion von Fe)von Fe)

Anmerkung: Anmerkung: GlutathionGlutathion kann mit andern Komplexbildnern kann mit andern Komplexbildnern 
kombiniert werdenkombiniert werden
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XenobiotikaXenobiotika
(Schwermetalle, Pestizide, (Schwermetalle, Pestizide, 

Medikamente, usw.)Medikamente, usw.)

BiliBiliäärr/Darm/Darm NiereNiere

Polare (lPolare (lööslichere)slichere)
hyxdrophilehyxdrophile
MetabolitenMetaboliten

Phase IPhase I--Entgiftung Entgiftung 

AufnahmeAufnahme
VerteilungVerteilung

MetabolisierungMetabolisierung
FunktionalisierungFunktionalisierung

Transport aus ZelleTransport aus Zelle
EntfernungEntfernung

ExkretionExkretion

KonjugationKonjugation

hydrophilhydrophil

Phase IIPhase II--Entgiftung Entgiftung 

Phase IIIPhase III--EntgiftungEntgiftung

Evtl. RadikaleEvtl. Radikale
SchSchäädenden

MetabolitenMetaboliten, evtl. , evtl. 
oxygeniertoxygeniert toxisch (Radikale)toxisch (Radikale)

SchSchäädenden

MercaptursMercaptursääureure
((NN--acetylacetyl--cyscys--SS--RR))

AndereAndere

PlasmazirkulationPlasmazirkulation

NiereNiere

Fremdstoffentgiftung (Hauptwege)Fremdstoffentgiftung (Hauptwege)

RRüückresorptionckresorption

UnterstUnterstüützendtzend
GSHGSH--sparendsparend

GlutathionGlutathion

MethioninabbauMethioninabbau::
VitVit B6 B6 
(B12, Fols(B12, Folsääure)ure)

LL--MethioninMethionin
LL--CysteinCystein
NN--AcetylcysteinAcetylcystein
GlutamatGlutamat
LL--GlycinGlycin

GlutathionGlutathion
--SyntheseSynthese
--Reduktion:Reduktion:
ATP (Mg), Se ATP (Mg), Se 
VitVit B2, B3B2, B3

PolyphenolePolyphenole, , VitVit EE

AntioxidantienAntioxidantien
(und (und KofaktorenKofaktoren):):
VitVit C, E, GSH,C, E, GSH,
PolyphenolePolyphenole,,
αα--LiponsLiponsääureure,,
Zn, Mol, MnZn, Mol, MnVitVit C, EC, E

CytochromCytochrom P450P450

Hydrolyse, Hydrolyse, HydratationHydratation
DehalogenierungDehalogenierung

Oxidation,Oxidation, ReduktionReduktion

MetallothioneineMetallothioneine
SelenoproteinSelenoprotein PP
(DMPS(DMPS oral)oral)

GSHGSH--SS--TransferasenTransferasen
((--> > γγ--gluglu--glygly--cyscys--RR))

GSHGSH--KonjugationKonjugation
SulfatierungSulfatierung (SO(SO44

22--))
ASAS--Konjugation Konjugation 
MethylierungMethylierung
αα--LiponsLiponsääureure--ChelatierungChelatierung
Acetylierung, GlukuronierungAcetylierung, Glukuronierung

Schwefel, Aminosäuren und Entgiftung Phase IISchwefel, Aminosäuren und Entgiftung Phase II

GSH (S)GSH (S) LL--Cystein (S)Cystein (S)

LL--Cystin (S)Cystin (S)

NAC (S)NAC (S)

SAM (S)SAM (S)

Methionin (S)Methionin (S)

Homocystein (S)Homocystein (S)

Vit B6Vit B6

LL--Taurin (S)Taurin (S)

αα--Liponsäure (S)Liponsäure (S)
+ Capryls+ Caprylsääure ure 
(= Octans(= Octansääure)ure)

GSHGSH--KonjugationKonjugation SulfatierungSulfatierung

SOSO44
22 (anorganisch)(anorganisch)

SulfitoxidaseSulfitoxidase

Sulfotransferase Sulfotransferase 
SULT1A1SULT1A1
+ ATP+ ATP

ChelatierungChelatierungASAS--KonjugationKonjugation

2 S2 S

SOSO22 / / SulfitSulfit

Phosphoadenosylphosphosulfat PAPSPhosphoadenosylphosphosulfat PAPS

GSHGSH-- XX

+ X+ X

SS--X + PAPX + PAP

Coenzym A (S)Coenzym A (S)

+ X+ X

CoACoA--XX

LigaseLigase

GSHGSH--SS--
TransferaseTransferase

+ X+ X

ASAS--NN--
AcetyltransferaseAcetyltransferase

AminosAminosääureure
(Glycin, (Glycin, 
Glutamin, Glutamin, 
Taurin)Taurin) ASAS--X + CoAX + CoA

MethylierungMethylierung

+ Vit B5+ Vit B5
+ ATP+ ATP

1 S1 S

+ X+ X

ALAALA --XX

Beispiele:Beispiele: Paracetamol, HgParacetamol, Hg
MethyljodidMethyljodid

ParacetamolParacetamol
Tamoxifen, Tamoxifen, ÖÖstrogenestrogene

CarbonsCarbonsääuren,uren,
z.B. Benzoesz.B. Benzoesääureure

Hg, Arsen,Hg, Arsen,
CadmiumCadmium

SAM (S)SAM (S)

X 1 X 1 (z.B. Noradrenalin)(z.B. Noradrenalin)

X 2 (AX 2 (Adrenalin)drenalin)

Auch Kombinaitonen mehrerer Auch Kombinaitonen mehrerer 
Konjugationswege sind üblich !Konjugationswege sind üblich !
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GSHGSH--EntgiftungEntgiftung üüber ber MercaptursMercaptursääurewegureweg. X bildet mit GSH ein . X bildet mit GSH ein KonjugatKonjugat durch Katalyse mit der durch Katalyse mit der GSHGSH--SS--Transferase.nDasTransferase.nDas verbleibende verbleibende CysteinylCysteinyl--
KonjugatKonjugat wird wird NN--acetyliertacetyliert und bildet die und bildet die MercaptursMercaptursääureure ((Lu SC; Regulation of glutathione synthesis; Mol Aspects Med 2009Lu SC; Regulation of glutathione synthesis; Mol Aspects Med 2009; 30: 42; 30: 42--5959))

γγ--gluglu --cysHcysH --glygly
(GSH)(GSH)

GSHGSH--SS--TransferaseTransferase

γγ--gluglu--glygly--cyscys--SS

ƔƔ--GlutamylGlutamyl--TranspeptidaseTranspeptidase ((ƔƔ--GT)GT)

glygly--cyscys--SS
γγ--gluglu

glygly
DipeptidaseDipeptidase ((CysCys--GlyGly--DipeptiaseDipeptiase))

NN--AcetylaseAcetylase (N(N--AcetylierungAcetylierung))

cyscys--SS

NN--AcetylAcetyl--CysCys--SS (= (= MercaptursMercaptursääureure))

GSHGSH--KonjugatKonjugat
((ThioetherThioether))
spontan / spontan / enzymatischenzymatisch

NiereNiere
(Gallenfl(Gallenflüüssigkeit,ssigkeit,
DDüünndarm)nndarm)

NiereNiere
LeberLeber

ZelleZelle

CysteinylCysteinyl --
KonjugatKonjugat

EntgiftungEntgiftung durchdurch GlutathionGlutathion ((KonjugatbildungKonjugatbildung ))

+ X+ X

-- XX

-- XX

-- XX

-- X X 

P
ha

se
 II

P
ha

se
 II

P
ha

se
 II

I
P

ha
se

 II
I

ZellmembranZellmembran

UrinUrin

ProbenecidProbenecid--spezifischerspezifischer Transporter Transporter 
ffüürr organischeorganische AnionenAnionen ((SchrenkSchrenk 1988)1988)

ATPATP--abhängiger abhängiger GSHGSH--SS--KonjugatKonjugat--spezifischerspezifischer Transporter (Transporter (IshikawaIshikawa 1992)1992)

Phase IPhase I
(Aktivierung von (Aktivierung von 

ElektrophilenElektrophilen, Sonstigen), Sonstigen)

AminocyclaseAminocyclase
((DesacetylaseDesacetylase))

AmmoniakAmmoniak
PyruvatPyruvat

evtl. toxischeevtl. toxische
methyliertemethylierte ThioleThiole

HSHS -- XX HH33CC--SS -- XX
ββ--LyaseLyase

SS--MethylMethyl--
TransferaseTransferase

H2OH2O

GlutathionGlutathion --MetabolismusMetabolismus

GSHGSH

GSHGSH GSGS..

GSSGGSSG

RadikaleRadikale

ElektrophileElektrophile **

NADPHNADPHNADP+NADP+

DehydroDehydro--
ascorbatascorbat

AscorbatAscorbat

Radikale, Radikale, 
ThyilThyil--RadikalRadikal GSGS..

ProteinProtein
SS--GlutathionylationGlutathionylation

SS--NitrosylationNitrosylation

SS--NitrosoNitroso--
GlutathionGlutathion

NONO..

* * ElektrophileElektrophile = elektronenarme, positiv geladene Teilchen (nehmen Elektronen = elektronenarme, positiv geladene Teilchen (nehmen Elektronen auf)auf)

GSGS..

GlutathionGlutathion--SS--
TransferaseTransferase

GlutaGluta--
RedoxinRedoxin

ThiaThia--
RedoxinRedoxin

DehydroDehydro--
ascorbatascorbat--

ReductaseReductase

GlutathionGlutathion--
ReductaseReductase

PeroxidePeroxide

H2OH2O��

��

��

��

�� ��

��

GSSGGSSG

GSSGGSSG

GSHGSH--KonjugateKonjugate

ModifiziertModifiziert nachnach Franco R et al.; Archives of Physiology and Biochemistry 2007; Franco R et al.; Archives of Physiology and Biochemistry 2007; 113: 234 113: 234 –– 258258

PolyphenolePolyphenole

B2 (FAD, B2 (FAD, 
B3 (NADPH)B3 (NADPH)
αα--LiponsLiponsääureure

SelenSelen

ZelleZelle

PeroxiredoxinePeroxiredoxine

PhospholipidPhospholipid
HydroperoxidHydroperoxid

GSH GSH PeroxidasenPeroxidasen

GSHGSH--
PeroxidasenPeroxidasen
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IndikationenIndikationenIndikationenIndikationen
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathion

IndikationenIndikationenIndikationenIndikationenIndikationenIndikationenIndikationenIndikationen
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathion
Auf der Grundlage der PhysiologieAuf der Grundlage der Physiologie

GlutathionGlutathion --IndikationenIndikationen

Sport Sport Altern Altern Schwangerschaft Schwangerschaft 
und Stillzeitund Stillzeit

OxStressOxStress
NitroStressNitroStress

EntzEntzüündungenndungen
ImmunstImmunstöörungenrungen
EnergiestEnergiestöörungenrungen

CardiovaskulCardiovaskuläärere
ErkrankungenErkrankungen

Rheumatische Rheumatische 
ErkrankungenErkrankungen

StoffwechselStoffwechsel--
StStöörungenrungen

MultifunktionsMultifunktions--
krankheitenkrankheiten

(z.B. CFS, MCS)(z.B. CFS, MCS)

OnkologischeOnkologische
ErkrankungenErkrankungen

Neurologische und Neurologische und 
Neurodegenerative Neurodegenerative 

ErkrankungenErkrankungen

Psychische Psychische 
ErkrankungenErkrankungen

AllergienAllergien
InfektionenInfektionen

Augen,Augen,
Atemwege (HNO)Atemwege (HNO)

ChirurgieChirurgie
TraumatologieTraumatologie

ZahnmedizinZahnmedizin

LeberLeber-- undund
NierenkrankheitenNierenkrankheiten

MMäännermedizinnnermedizin

GlutathionGlutathion
(GSH)(GSH)

„„PhytosanierungPhytosanierung““

Entgiftung, Entgiftung, 
LifestyleLifestyle -- und und 

UmweltbelastungenUmweltbelastungen
(incl. (incl. NikotinabususNikotinabusus, Sonnenlicht, , Sonnenlicht, 

Strahlung, Medikamente)Strahlung, Medikamente)
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GlutathionGlutathion wird auch von Pflanzen als wird auch von Pflanzen als AntioxidansAntioxidans und als Substrat und als Substrat 
zur Entgiftung genutzt.zur Entgiftung genutzt.

GlutathionGlutathion kann auch zur kann auch zur PhytosanierungPhytosanierung von mit Schwermetallen (z.B. von mit Schwermetallen (z.B. 
Cadmium, Kupfer) und Pestiziden belasteten BCadmium, Kupfer) und Pestiziden belasteten Bööden eingesetzt werden den eingesetzt werden 
((„„BodenentgiftungBodenentgiftung““), z.B. in Form ), z.B. in Form transgenertransgener Pappeln mit um das 2Pappeln mit um das 2--44--fach fach 
erherhööhter hter GlutathionGlutathion--KonzentrationKonzentration::
Sie nehmen Schwermetalle verstSie nehmen Schwermetalle verstäärkt auf (um bis zum 20rkt auf (um bis zum 20--fachen) und fachen) und 
lagern sie in den Zellen ihrer Bllagern sie in den Zellen ihrer Bläätter (an tter (an GlutathionGlutathion konjugiert).konjugiert).
Die BlDie Bläätter werden nach Abwurf gesammelt.tter werden nach Abwurf gesammelt.

Anmerkung:Anmerkung: Das Entgiftungssystem wird nur bei Bedarf aktiviert, Das Entgiftungssystem wird nur bei Bedarf aktiviert, 
d.h. nur bei hd.h. nur bei hööher kontaminierten Bher kontaminierten Bööden.den.

Bundesministerium fBundesministerium füür Bildung und Forschung 2007r Bildung und Forschung 2007
http://http://www.biosicherheit.dewww.biosicherheit.de//projekteprojekte/905.bodenentgiftung/905.bodenentgiftung--mittelsmittels--gentechnischgentechnisch--
veraenderterveraenderter--pappeln.htmlpappeln.html

GlutathionGlutathion zur zur „„ PhytosanierungPhytosanierung ““

HHääufig reduziertes und ufig reduziertes und GesamtGesamt --GlutathionGlutathion erniedrigterniedrigt

GrGrüünde:nde:
•• Schlechter Schlechter RedoxRedox--ZustandZustand
•• Verringerte Verringerte GlutathionGlutathion--AufnahmeAufnahme üüber Nahrungber Nahrung
•• Verringerte Verringerte GlutathionGlutathion--EigensyntheseEigensynthese: : 

CysteinCystein--ZufuhrZufuhr, , CysteinCystein--VerfVerfüügbarkeitgbarkeit, , 
GlutaminsGlutaminsääureure--VerfVerfüügbarkeit erniedrigt gbarkeit erniedrigt 

•• Peptidsynthese allg. eingeschrPeptidsynthese allg. eingeschräänkt durch schlechten Status nkt durch schlechten Status 
limitierender Mikronlimitierender Mikronäährstoffe (z.B. B6, B12, Zn)hrstoffe (z.B. B6, B12, Zn)

GlutathionGlutathion beim beim „„ AlternAltern ““
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GlutathionGlutathion im (Leistungsim (Leistungs --) Sport) Sport

GSHGSH--DefizitDefizit

GlutathionGlutathion
(GSH)(GSH)

OxidativerOxidativer und und 
nitrosativernitrosativer StressStress

Incl. Incl. LipidperoxidationLipidperoxidation
(insbes. bei Sport mit (insbes. bei Sport mit 
hohem O2hohem O2--Bedarf)Bedarf)

LeistungsfLeistungsfäähigkeithigkeit
RegenerationRegeneration
GesundheitGesundheit

RehabilitationRehabilitation

Belastungen des Belastungen des 
Immunsystems,Immunsystems,

akute und chronische akute und chronische 
EntzEntzüündungenndungen

EntgiftungsleistungEntgiftungsleistung
gefordertgefordert

((z.bz.b. Einsatz von . Einsatz von 
leistungssteigerndenleistungssteigernden

PrPrääparaten)paraten)

HomocysteinHomocystein--
erherhööhunghung
(Abbau (Abbau ↓↓))

LL--CysteinCystein ↓↓

Verhalten von GSH/GSSG unter sportlicher Belastung:Verhalten von GSH/GSSG unter sportlicher Belastung:

GlutathionGlutathion im (Leistungsim (Leistungs --) Sport) Sport

0,07 +/0,07 +/-- 0,0060,0060,07 +/0,07 +/-- 0,070,070,5 +/0,5 +/-- 0,10,10,29 +/0,29 +/-- 0,10,1PyruvatPyruvat ((mMmM))

2,6 +/2,6 +/-- 0,30,35,3 +/5,3 +/-- 2,22,212,9 +/12,9 +/-- 3,73,71,5 +/1,5 +/-- 0,30,3LaktatLaktat ((mMmM))

21,3 +/21,3 +/-- 9,69,643,5 +/43,5 +/-- 14,814,850,0 +/50,0 +/-- 14,814,829,2 +/29,2 +/-- 10,410,4GSSG (GSSG (mcMmcM))

0,3 +/0,3 +/-- 0,130,130,45 +/0,45 +/-- 0,160,160,8 +/0,8 +/-- 0,140,140,8 +/0,8 +/-- 0,30,3GSH (GSH (mMmM))

Erholung 60 minErholung 60 minErholung 30 minErholung 30 minBelastungBelastungRuheRuheParameterParameter

1 Gabe von GSH 1 g und 1 Gabe von GSH 1 g und VitVit C 2 g kann Anstieg von GSSG verhindern C 2 g kann Anstieg von GSSG verhindern 
((SastreSastre 1992)1992)

--> Kombination mit anderen > Kombination mit anderen AntioxidantienAntioxidantien
(z.B. NAC und (z.B. NAC und AlphaAlpha--LiponsLiponsääureure) und ) und CofaktorenCofaktoren sinnvollsinnvoll

Hohe Hohe oxidativeoxidative Belastung im SportBelastung im Sport
hohes Belastung fhohes Belastung f üür Immunsystem und Entgiftungsleistungr Immunsystem und Entgiftungsleistung
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•• Reduktion von Reduktion von oxidativemoxidativem Stress und von EntzStress und von Entzüündungen ndungen 
•• Positive Wirkungen auf HerzleistungPositive Wirkungen auf Herzleistung
•• Bessere StickstoffmonoxidBessere Stickstoffmonoxid-- und Energieversorgung und Energieversorgung 
•• Bessere Bessere EndothelfunktionEndothelfunktion und Durchblutungssituation und Durchblutungssituation 

•• Reduktion des Risikos fReduktion des Risikos füür Arteriosklerose, Schlaganfall und r Arteriosklerose, Schlaganfall und 
ReperfusionsschReperfusionsschäädenden

GlutathionGlutathion bei bei cardiocardio --vaskulvaskul äärenren ErkrankungenErkrankungen

RisikofaktorenRisikofaktoren
exogene / endogeneexogene / endogene

Radikale Radikale ↑↑

MitochondrialeMitochondriale StStöörungenrungen

Andere SchädenAndere Schäden
(z.B. (z.B. GenexpressionGenexpression, DNA,, DNA,
ZellmetabolismusZellmetabolismus, Proteine), Proteine)

PsychePsyche

SSääureure--BasenBasen--StStöörungrung

EntgiftungsEntgiftungs--
StStöörungenrungen

HomocysteinHomocystein

NO NO ↓↓

RisikofaktorenRisikofaktoren
((z.Bz.B. ADMA . ADMA ↑↑))

ONOOONOO--

((PeroxynitritPeroxynitrit))

ni
tr

os
at

iv
er

ni
tr

os
at

iv
er

S
tr

es
s

S
tr

es
s

Superoxid + NOSuperoxid + NO

oxidativeroxidativer
StressStress

LipoproteinLipoprotein--
oxidationoxidation

InflammationInflammation
(Immunsystem)(Immunsystem)

Plaques Plaques 
(Bildung und Ruptur(Bildung und Ruptur))SchaumzellenSchaumzellen

MakrophagenMakrophagen

FetteFette
(LDL)(LDL)

RisikofaktorenRisikofaktoren LipoperoxideLipoperoxide

ArterioskleroseArteriosklerose --EntstehungEntstehung

EndothelEndothel
VerletzungVerletzung
DysfunktionDysfunktion

VasokonstriktionVasokonstriktion
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GlutathionGlutathion in der Onkologiein der Onkologie

GlutathionGlutathion in der Prin der Pr ääventionvention
•• schschüützt DNAtzt DNA
•• unterstunterstüützt DNAtzt DNA--, Zellreparatur , Zellreparatur 
•• entgiftet Karzinogeneentgiftet Karzinogene

SchSchüützt vor Radikalentzt vor Radikalen
Bindet Karzinogene Bindet Karzinogene 

in in PhasePhase--IIII--EntgiftungEntgiftung

Evtl. Evtl. MultiMulti--DrugDrug--ResistenzResistenz
bei hohen bei hohen 

GSHGSH--SpiegelnSpiegeln

GlutathionGlutathion in der Therapiein der Therapie
•• verhindert Schverhindert Schääden der Basistherapie auf gesunde Zellen den der Basistherapie auf gesunde Zellen 
•• senkt unerwsenkt unerwüünscht hohe Spiegel an Radikalen nscht hohe Spiegel an Radikalen 
•• senkt Nebenwirkung der Basistherapie und verbessert Vertrsenkt Nebenwirkung der Basistherapie und verbessert Verträäglichkeitglichkeit
•• hemmt Tumorwachstum hemmt Tumorwachstum 
•• verbessert verbessert ÜÜberlebenszeitberlebenszeit

Evtl. negative Beeinflussung von Evtl. negative Beeinflussung von 
Chemotherapie und Chemotherapie und RadiatioRadiatio
--> Gabe zeitversetzt > Gabe zeitversetzt 
--> In Nachbehandlung> In Nachbehandlung
--> bei chirurgischer Therapie> bei chirurgischer Therapie

NoxenNoxen

Normale ZellenNormale Zellen

InitiationInitiation
(Phase I)(Phase I)

PromotionPromotion
(Phase II)(Phase II)

ZellZell--
ProliferationProliferation

ZellZell--
ProliferationProliferation

VerVeräänderte Zellennderte Zellen Initiierte ZellenInitiierte Zellen

PromotetePromotete ZellenZellen

ReversibelReversibel

SubklinischSubklinisch

ZellZell--
ProliferationProliferationProgressionProgression

(Phase III)(Phase III)

Genetische und Genetische und LifestyleLifestyle --FaktorenFaktoren
EntzEntzüündungen und Infektionen, ndungen und Infektionen, 
OxStressOxStress, Mitochondrienst, Mitochondrienstöörungrung

WachstumsfaktorenWachstumsfaktoren

‚‚ AngiogenesefaktorenAngiogenesefaktoren

HormoneHormone

EntstehungsEntstehungs --Kaskade von KrebserkrankungenKaskade von Krebserkrankungen

Krebs Krebs invasivinvasiv

Krebs Krebs 

metastasierendmetastasierend

RezidivRezidiv

SekundSekundäärtumorrtumor

Krebs Krebs 

nichtnicht--invasivinvasiv

OnkologischeOnkologische
TherapieTherapie

+LifestyleLifestyle

LifestyleLifestyle

ZeitachseZeitachse

DNADNA--ReparaturReparatur

Programmierter Programmierter 
ZelltodZelltod

MNSMNS

MNSMNS

+

MNSMNS MNSMNS

+
MNSMNS

MNSMNS
+

UnabhUnabhäängige ngige NoxeNoxe
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GlutathionsyntheseGlutathionsynthese zum grzum gr ößößten Teil in Leberten Teil in Leber

Bei SchBei Schääden der Leber den der Leber 
•• erherhööhter Anfall von Radikalen hter Anfall von Radikalen 
•• erherhööhter Bedarf an hter Bedarf an AntioxidantienAntioxidantien
•• EinschrEinschräänkung der nkung der GlutathionsyntheseGlutathionsynthese
•• EinschrEinschräänkung Entgiftungsleistungnkung Entgiftungsleistung

Lebererkrankungen (insbesondere LeberentzLebererkrankungen (insbesondere Leberentz üündungen) ndungen) 
spielen spielen „„ rund um rund um GlutathionGlutathion ““ eine groeine gro ßße Rollee Rolle

--> G> Güünstig ist Kombination mit anderen nstig ist Kombination mit anderen AntioxidantienAntioxidantien ((GlutathionGlutathion--
EinspareffektEinspareffekt) und mit ) und mit CofaktorenCofaktoren (z.B. Zn, Mn, Se)(z.B. Zn, Mn, Se)

GlutathionGlutathion bei Leberkrankheitenbei Leberkrankheiten

•• ImmunstImmunstöörung und Entzrung und Entzüündungndung
•• StStöörung der neurorung der neuro--endokrinen Achse endokrinen Achse 
•• StStöörungen der Energiegewinnungrungen der Energiegewinnung
•• OxidativeOxidative Belastungen des OrganismusBelastungen des Organismus

GlutathionGlutathion sinnvoll z.B. beisinnvoll z.B. bei
•• Depression, Schizophrenie, AutismusDepression, Schizophrenie, Autismus
•• Stresskrankheiten und CFS Stresskrankheiten und CFS 
•• M. Alzheimer, M. Parkinson, EpilepsieM. Alzheimer, M. Parkinson, Epilepsie

GGüünstig nstig GlutathionGlutathion in Kombination mit in Kombination mit AlphaAlpha--LiponsLiponsääureure, , PolyphenolenPolyphenolen
u.au.a. . AntioxidantienAntioxidantien (z.B. Q10), sowie AS(z.B. Q10), sowie AS--Derivaten (insbes. Derivaten (insbes. TryptophanTryptophan, , 
SAM, SAM, LL--CarnitinCarnitin) und ) und CofaktorenCofaktoren (insbes. (insbes. VitVit--BB--KomplexKomplex))

GlutathionGlutathion bei durch die Psyche beeinflussten bei durch die Psyche beeinflussten 
und bei neurologischen Stund bei neurologischen St öörungenrungen
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ErschErsch ööpfung als pfung als „„ MultifunktionskrankheitMultifunktionskrankheit ““

OxOx--StressStress , , 
NitroNitro --Stress,Stress,

SonstigeSonstige

Energetisches DefizitEnergetisches Defizit
((„„Ausbrennen der LebensenergieAusbrennen der Lebensenergie““))

33

Organische ParameterOrganische Parameter
z.B. Postinfektiz.B. Postinfektiööse Reaktivierung, se Reaktivierung, 

Toxine, Allergene, StrahlungToxine, Allergene, Strahlung

PsychoPsycho --
ParameterParameter

z.B. Stressz.B. Stress

MultiMulti --
FunktionsFunktions --
KrankheitKrankheit

BeeinflussungBeeinflussung
HPTHPT--HVLHVL--NNRNNR--

StressachseStressachse
MonoaminergeMonoaminerge ArealeAreale

Neuroendokrine Neuroendokrine 
DysfunktionDysfunktion

GenetikGenetik

ImmunsystemImmunsystem

EntzEntzüündung ndung 
((ZytokineZytokine ↑↑))

KynurenineKynurenine
(Immunsuppression)(Immunsuppression)

TryptophanTryptophan

SerotoninSerotonin ↓↓Neuroendokrine Neuroendokrine 
DysfunktionDysfunktion

(zu wenig (zu wenig SerotoninSerotonin))

Interferon Interferon γγ
(Anregung (Anregung KynureninKynurenin--BildungBildung))

1122

MikroMikro--
nnäährstoffehrstoffe

GSHGSH

M. Parkinson M. Parkinson -- PathomechanismenPathomechanismen

MitochondrialeMitochondriale
DysfunktionDysfunktion

RadikaleRadikale
((OxStressOxStress))

ATP ATP ↓↓

ExotoxizitExotoxizitäätt

NitrostressNitrostress

Endogene ToxineEndogene Toxine
UmwelttoxineUmwelttoxine

DetoxifikationDetoxifikation ↓↓

DopaminoxidationDopaminoxidation
((z.B.durchz.B.durch PeroxidasenPeroxidasen zu zu DopaminequinonDopaminequinon))

NeurodegenerationNeurodegeneration
((DopaminergerDopaminerger Zellen)Zellen)

GestGestöörtes rtes 
UbiquitinUbiquitin--

ProteosomenProteosomen--
SystemSystem

AkkumulationAkkumulation
fehlgefalteterfehlgefalteter

ProteineProteine
((αα--SynucleinSynuclein

in in LewyLewy--BodiesBodies))

DopaminmangelDopaminmangel

SchutzfaktorenSchutzfaktoren
DJ1, UCHDJ1, UCH--L1L1

ParkinParkin

SchutzfaktorenSchutzfaktoren
PINK1, POLGPINK1, POLG

ParkinParkin

GenetikGenetik

EntzEntzüündungndung
((MikrogliaMikroglia))

iNOSiNOS

Calcium intrazellulCalcium intrazelluläär r ↑↑

ModifiziertModifiziert nachnach KaaseKaase 20032003

ApoptoseApoptose

VitVit E, Q10, E, Q10, 
GSH, GSH, u.au.a..

O3O3--FS, FS, VitVit D3D3
ResveratrolResveratrol

VitVit E, Q10, E, Q10, 
GSH, GSH, u.au.a..

VitVit E, Q10, E, Q10, 
GSH, GSH, u.au.a..

GSH, GSH, VitVit CC
VitVit E, E, u.au.a..

Q10,  Q10,  LL--CarnCarn, Fe, , Fe, 
B2, B3, B6, GSH,B2, B3, B6, GSH,
αα--LiponsLiponsääureure

PhenylalaninPhenylalanin

TyrosinTyrosin

LL--DopaDopa

DopaminDopamin

FolsFolsääure, ure, 
B6, B6, VitVit C, CaC, Ca
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PathomechanismenPathomechanismen des M. Alzheimerdes M. Alzheimer

EntzEntzüündungndung CytokineCytokine

AmyloidAmyloid ββ
(Eiwei(Eiweißßkköörper)rper)

EnergieEnergie--
DefizitDefizit

AcetylcholinAcetylcholin ↓↓
(NTM; Merkf(NTM; Merkfäähigkeit)higkeit)

NeurofibrillNeurofibrilläärere
TauTau--BBüündel ndel 

(Tau(Tau--Ablagerungen)Ablagerungen)

TauTau--Protein (Protein (StStüützfilamentetzfilamente))

DNADNA--SchSchäädenden

HomocysteinHomocystein
Durchblutung Durchblutung ↓↓
HerzHerz--Funktion Funktion ↓↓

Zellmembranen Zellmembranen ↓↓
PhospholipidePhospholipide ↓↓

CaCa--EinstromEinstrom
(ungehindert)(ungehindert)

HyperphosphorylierungHyperphosphorylierung
((TauTau--KinasenKinasen--DysfunktionDysfunktion))

AmyloidAmyloid--PrecursorPrecursor--ProteinProtein Infekte, Risikofaktoren,  Gene, Infekte, Risikofaktoren,  Gene, 
StoffwechselstStoffwechselstöörungen, rungen, u.au.a..

Zelltod

RadikaleRadikale
((OxStressOxStress))

MitochondrialeMitochondriale
DysfunktionDysfunktion

(Komplex v)(Komplex v)

Glutamat NMDA-Rezeptor

PlaquesPlaques

AcetylcholinAcetylcholin--
EsteraseEsterase

Acetat + Acetat + CholinCholin

CholinacetylCholinacetyl--
TransferaseTransferase

SekretaseSekretase

PathomechanismenPathomechanismen des M. Alzheimerdes M. Alzheimer

CytokineCytokine

AmyloidAmyloid ββ
(Eiwei(Eiweißßkköörper)rper)

EnergieEnergie--
DefizitDefizit

NeurofibrillNeurofibrilläärere
TauTau--BBüündel ndel 

(Tau(Tau--Ablagerungen)Ablagerungen)

TauTau--Protein (Protein (StStüützfilamentetzfilamente))

DNADNA--SchSchäädenden

HomocysteinHomocystein
Durchblutung Durchblutung ↓↓
HerzHerz--Funktion Funktion ↓↓

Zellmembranen Zellmembranen ↓↓
PhospholipidePhospholipide ↓↓

CaCa--EinstromEinstrom
(ungehindert)(ungehindert)

HyperphosphorylierungHyperphosphorylierung
((TauTau--KinasenKinasen--DysfunktionDysfunktion))

AmyloidAmyloid--PrecursorPrecursor--ProteinProtein Infekte, Risikofaktoren,  Gene, Infekte, Risikofaktoren,  Gene, 
StoffwechselstStoffwechselstöörungen, rungen, u.au.a..

ZelltodGlutamat NMDA-Rezeptor

PlaquesPlaques

SekretaseSekretase

EntzEntzüündungndung

RadikaleRadikale
((OxStressOxStress))

MitochondrialeMitochondriale
DysfunktionDysfunktion

(Komplex v)(Komplex v)

AcetylcholinAcetylcholin ↓↓
(NTM; Merkf(NTM; Merkfäähigkeit)higkeit)

AcetylcholinAcetylcholin--
EsteraseEsterase

Acetat + Acetat + CholinCholin

CholinacetylCholinacetyl--
TransferaseTransferase
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PathomechanismenPathomechanismen des M. Alzheimerdes M. Alzheimer

EntzEntzüündungndung CytokineCytokine

AmyloidAmyloid ββ
(Eiwei(Eiweißßkköörper)rper)

EnergieEnergie--
DefizitDefizit

AcetylcholinAcetylcholin ↓↓
(NTM; Merkf(NTM; Merkfäähigkeit)higkeit)

NeurofibrillNeurofibrilläärere
TauTau--BBüündel ndel 

(Tau(Tau--Ablagerungen)Ablagerungen)

TauTau--Protein (Protein (StStüützfilamentetzfilamente))

HomocysteinHomocystein
Durchblutung Durchblutung ↓↓
HerzHerz--Funktion Funktion ↓↓

Zellmembranen Zellmembranen ↓↓
PhospholipidePhospholipide ↓↓

CaCa--EinstromEinstrom
(ungehindert)(ungehindert)

HyperphosphorylierungHyperphosphorylierung
((TauTau--KinasenKinasen--DysfunktionDysfunktion))

AmyloidAmyloid--PrecursorPrecursor--ProteinProtein

PlaquesPlaques

AcetylcholinAcetylcholin--
EsteraseEsterase

Acetat + Acetat + CholinCholin

CholinacetylCholinacetyl--
TransferaseTransferase

SekretaseSekretase

VitVit C, E, Q10 C, E, Q10 
BetaBeta--CarotinCarotin
ResveratrolResveratrol

Q10,  Q10,  LL--CarnitinCarnitin, , 
Fe, B2, B3, B6, Fe, B2, B3, B6, αα--LiponsLiponsääureure

O3O3--FS, FS, VitVit D3, D3, ResveratrolResveratrol

ResveratrolResveratrol *, *, αα--LiponsLiponsääureure

* Aktiviert die * Aktiviert die „„AMPAMP--aktivierteaktivierte ProteinProtein--
kinasekinase““ (mit (mit antiamyloidemantiamyloidem Effekt)Effekt)

ResveratrolResveratrol ((SirtuineSirtuine), ), CholinCholin, EAP, , EAP, BB--VitVit, O3, O3--FSFSArgininArginin (NO)(NO)B6, B12, FolsB6, B12, Folsääureure

ResveratrolResveratrol, , BB--VitVit, O3, O3--FS, FS, 
CholinCholin, EAP , EAP 

((PhosphatidylPhosphatidyl--EthanolaminEthanolamin))

RadikaleRadikale
((OxStressOxStress))

Glutamat NMDA-Rezeptor

MitochondrialeMitochondriale
DysfunktionDysfunktion

(Komplex v)(Komplex v)

Zelltod

GSHGSH

GlutathionGlutathion bei rheumatischen Erkrankungenbei rheumatischen Erkrankungen

•• Es liegt eine EntzEs liegt eine Entzüündung vor ndung vor 
((beeinflusst beeinflusst GSHGSH--StoffwechselStoffwechsel))

•• Es finden sich hEs finden sich hääufig stark erniedrigte Spiegel an GSH, ufig stark erniedrigte Spiegel an GSH, 
GlutathionreduktaseGlutathionreduktase, Selen, Selen--anhanhäängiger ngiger 
GlutathionperoxidaseGlutathionperoxidase und an Selenund an Selen

•• Marker fMarker füür r LipidperoxidationLipidperoxidation (z.B. MDA) sind erh(z.B. MDA) sind erhööht ht 
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GlutathionGlutathionGlutathionGlutathion
in der Praxisin der Praxisin der Praxisin der Praxis
GlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathionGlutathion

in der Praxisin der Praxisin der Praxisin der Praxisin der Praxisin der Praxisin der Praxisin der Praxis

GlutathionGlutathion –– BasisdiagnostikBasisdiagnostik

41704170--10880 U/l10880 U/lGlutathionGlutathion--PeroxidasePeroxidase ((PeroxidPeroxid--EntsorgungEntsorgung))

> 0,1> 0,1GlutathionGlutathion gesamt / gesamt / HbHb

99:1 bis 90:1099:1 bis 90:10Quotient GSH / GSSG Quotient GSH / GSSG 

16 16 –– 577 577 mcmolmcmol/l/lGlutathionGlutathion oxidiert (GSSG / Erythrozyten)oxidiert (GSSG / Erythrozyten)

962 962 –– 3329 3329 mcmolmcmol/l/lGlutathionGlutathion reduziert (GSH / Erythrozyten)reduziert (GSH / Erythrozyten)

1805 1805 –– 3600 3600 mcmolmcmol//GlutathionGlutathion gesamt (Erythrozyten)gesamt (Erythrozyten)

763 763 –– 1500 1500 mcmolmcmol/l/lGlutathionGlutathion gesamt (Vollblut)gesamt (Vollblut)

Anamnese und BefragungAnamnese und Befragung
Familienanamnese, frFamilienanamnese, früühere und aktuelle here und aktuelle 
Erkrankungen, Lebensstilrisiken einschlieErkrankungen, Lebensstilrisiken einschließßlich lich 
ErnErnäährung, Bewegung, khrung, Bewegung, köörperlicher und rperlicher und 
psychischer Stress, Alltagsdrogen und sonstige psychischer Stress, Alltagsdrogen und sonstige 
Schadstoffbelastungen Schadstoffbelastungen 

NichtNicht--technisches technisches 
ScreeningScreening
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GlutathionGlutathion –– ErgänzungsdiagnostikErgänzungsdiagnostik

EntzEntzüündungndunghsCRPhsCRP, IL, IL--6, TNF6, TNF--αα, IL, IL--88

MitochondrienfunktionMitochondrienfunktionCoenzym Q10, LCoenzym Q10, L--Carnitin, LaktatCarnitin, Laktat--PyruvatPyruvat

OxOx-- und Nitround Nitro--StressStressHydroperoxideHydroperoxide, , MalondialdehydMalondialdehyd, SOD, , SOD, 
antioxidativeantioxidative KapazitKapazitäät, t, NitrotyrosinNitrotyrosin

ImmunsystemImmunsystemDifferentialDifferential--BlutbildBlutbild, , 
ImmunglobulineImmunglobuline IgAIgA, , IgGIgG, , IgMIgM, , IgEIgE, , ZinkZink

Allgemeiner Allgemeiner 
GesundheitsscheckGesundheitsscheck

BB, GesamtBB, Gesamt--EiweiEiweißß, HDL, LDL, , HDL, LDL, 
TriglycerideTriglyceride, Harns, Harnsääure, HbA1C, Fe, TSHure, HbA1C, Fe, TSH

Aussage Aussage üüberberTesteTeste

FörderungFörderung des des GlutathionstatusGlutathionstatus

GlutathionGlutathion (z.B. (z.B. SodiumSodium--SalzSalz, Ester), Ester)

Orale ZufuhrOrale Zufuhr ParenteraleParenterale
ZufuhrZufuhrNahrungNahrung

PräparatePräparate PräparatePräparate

GlutathionGlutathion--PrPrääkursorenkursoren
(wie L(wie L--Glutamat / Glutamin, Glutamat / Glutamin, LL--CysteinCystein / / LL--MethioninMethionin / / NN--AcetylcysteinAcetylcystein))

Reduktion des Bedarfs an Reduktion des Bedarfs an GlutathionGlutathion
(Lebensstil (Lebensstil ↑↑, Belastungen , Belastungen ↓↓))

GlutathionGlutathion--CofaktorenCofaktoren (z.B. Vitamin B6, Zink, Selen)(z.B. Vitamin B6, Zink, Selen)

GlutathionGlutathion--PartnerPartner (z.B. (z.B. αα--LiponsLiponsääureure, , ResveratrolResveratrol, , QuercetinQuercetin, , 
CoenzymCoenzym Q10, Vitamin C und Vitamin E)Q10, Vitamin C und Vitamin E)



31

GSHGSH--BildungBildung aus aus LL--CysteinCystein oder NACoder NAC

GSH enthGSH enth äält 40 % lt 40 % CysteinCystein
--> 1 g GSH enth> 1 g GSH enthäält 400 mg lt 400 mg CysteinCystein (250 mg GSH enth(250 mg GSH enthäält 100 mg lt 100 mg CysteinCystein))
--> Ca. 20 % des zugef> Ca. 20 % des zugefüührten hrten CysteinsCysteins kköönnen fnnen füür r GSHGSH--BildungBildung genutzt werden genutzt werden 

(der Rest wird f(der Rest wird füür andere Aufgaben verwendet)r andere Aufgaben verwendet)
--> f> füür Bildung von 1 g GSH im Organismus benr Bildung von 1 g GSH im Organismus benöötigt man deshalb 2 g tigt man deshalb 2 g CysteinCystein

NAC enthNAC enth äält 74 % lt 74 % CysteinCystein (1 g NAC enth(1 g NAC enthäält ca. 740 mg lt ca. 740 mg CysteinCystein))
--> f> füür Bildung von 1 g GSH benr Bildung von 1 g GSH benöötigt man also etwa 2,7 g NACtigt man also etwa 2,7 g NAC

(1 g NAC ergibt ca. 0,37 g GSH) (1 g NAC ergibt ca. 0,37 g GSH) 
--> NAC muss dazu > NAC muss dazu dacetyliertdacetyliert werden: wegen begrenzter Verfwerden: wegen begrenzter Verfüügbarkeit von  gbarkeit von  

AcetylasenAcetylasen und wegen begrenzter und wegen begrenzter NACNAC--AufnahmeAufnahme kköönnen aber nur nnen aber nur 
0,50,5--0,7 g 0,7 g CysteinCystein aus NAC genutzt werdenaus NAC genutzt werden

BioverfBioverf üügbarkeit von oral zugefgbarkeit von oral zugef üührtem GSH:hrtem GSH: 5050--100 %100 %
BioverfBioverf üügbarkeit von oral zugefgbarkeit von oral zugef üührtem NAC:hrtem NAC: ca. 10 % ca. 10 % 

Der Grund ist ein ausgeprDer Grund ist ein ausgepräägter Firstgter First--PassPass--Effekt und die Bildung von Effekt und die Bildung von DisulphidenDisulphiden in der in der 
Zirkulation (Zirkulation (Langley 1993Langley 1993). ). 
ProteolytischeProteolytische Enzyme, die in den Darm abgegeben werden und eine Hydrolyse in Enzyme, die in den Darm abgegeben werden und eine Hydrolyse in der der 
intestinalenintestinalen MukosaMukosa, k, köönnten auch noch zu dieser niedrigen Bioverfnnten auch noch zu dieser niedrigen Bioverfüügbarkeit beitragen gbarkeit beitragen 
((SjodinSjodin 19891989). ). 

GlutathionaufnahmeGlutathionaufnahme durch die Nahrung *durch die Nahrung *

*    = *    = ReussReuss F; F; 
**  = Normale Ern**  = Normale Ernäährung (FLAGG 1994/HAGEN 1990)hrung (FLAGG 1994/HAGEN 1990)
*** = Optimierte Ern*** = Optimierte Ernäährunghrung
**** = Mahlzeit mit schlachtfrischer Leber  (**** = Mahlzeit mit schlachtfrischer Leber  („„NeandertalerNeandertaler--MahlzeitMahlzeit““))

30 30 --150 mg/Tag **150 mg/Tag **
0,50,5--1 g/Tag ***1 g/Tag ***
2 2 -- 3 g/Tag ****3 g/Tag ****
ca. 100 mg/Tagca. 100 mg/Tag
> 10 g/Tag> 10 g/Tag
> 1 g/Tag> 1 g/Tag
> 5 g/Tag> 5 g/Tag

GSHGSH

GSSGGSSG
LL--GlutamatGlutamat
LL--CysteinCystein
LL--GlycinGlycin

Aufnahme pro TagAufnahme pro Tag
über Darmüber Darm

SubstanzSubstanz

LeberLeber
(90 % Eigensynthese)(90 % Eigensynthese)

ExtraExtra -- und und 
IntrazellularraumIntrazellularraum
(10 % Eigensynthese)(10 % Eigensynthese)

GlutathionGlutathion--MangelrisikoMangelrisiko
bei Leberschadenbei Leberschaden
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GlutathiongehaltGlutathiongehalt von Lebensmitteln *von Lebensmitteln *

*    = *    = ReussReuss FF

10000 (10000 (ReiffReiff, 1960), 1960)
73707370--10000 (10000 (AbujaAbuja, 2006), 2006)
12001200--27502750
250250--750750
310 (310 (BloemBloem, 2003), 2003)
280 (280 (BloemBloem, 2003), 2003)
280 (280 (BloemBloem, 2003), 2003)
230230
200200
140140
120120
120120
9595
7474
7171

Bierhefeextrakt (frisch)Bierhefeextrakt (frisch)
Leber (schlachtfrisch)Leber (schlachtfrisch)
Leber (Handelsware)Leber (Handelsware)
RinderRinder--Muskelfleisch (schlachtfrisch)Muskelfleisch (schlachtfrisch)
AvocadoAvocado
WassermeloneWassermelone
Spargel (roh)Spargel (roh)
Schinken (Handelsware)Schinken (Handelsware)
RinderRinder--Muskelfleisch (Handelsware)Muskelfleisch (Handelsware)
BroccoliBroccoli
SpinatSpinat
PetersiliePetersilie
HuhnHuhn
Blumenkohl (roh)Blumenkohl (roh)
Kartoffeln (roh)Kartoffeln (roh)

GSH mg/kgGSH mg/kgLebensmittelLebensmittel

•• Bei Belastungen/Erkrankungen zunächst Verschiebung Bei Belastungen/Erkrankungen zunächst Verschiebung 
des Quotienten GSH / GSSGdes Quotienten GSH / GSSG

•• Langfristig Abnahme des Langfristig Abnahme des GesamtGesamt--GlutathionsGlutathions
--> Störungen erst deutlich, wenn > Störungen erst deutlich, wenn GSHGSH--BestandBestand < 1 g< 1 g
(es fehlen also dann bereits ca. 7 g auf „Normalbestand“)(es fehlen also dann bereits ca. 7 g auf „Normalbestand“)

•• Zudem wegen fortdauernder Belastung weiter hoherZudem wegen fortdauernder Belastung weiter hoher
GSHGSH--BedarfBedarf

Dosierungsempfehlung:Dosierungsempfehlung:

GlutathionGlutathion --DosierungDosierung

0,5 0,5 –– 1 g1 gGlutathionGlutathion PrPräävention (bei Risiken)vention (bei Risiken)

11--5 g5 gGlutathionGlutathion Therapie Therapie initialinitial

0,60,6--1,2 g1,2 g

Dosierung (zusDosierung (zus äätzlich zur Nahrung)tzlich zur Nahrung)SubstanzSubstanz

GlutathionGlutathion Nachsorge (nach Therapie)Nachsorge (nach Therapie)
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Dosierungsbeispiele fDosierungsbeispiele f üür r CofaktorenCofaktoren und und 
PrPrääkursorenkursoren zur Steigerung der zur Steigerung der GlutathionbildungGlutathionbildung

10 g10 gLL--GlutamatGlutamat

1,351,35--13,5 g (2,7 g f13,5 g (2,7 g füür 1 g GSH)r 1 g GSH)NN--AcetylcysteinAcetylcystein

11--10 g (2 g f10 g (2 g füür 1g GSH)r 1g GSH)LL--CysteinCystein

1010--50 mg50 mgVitamin B2Vitamin B2

5050--100 mg100 mgVitamin B3Vitamin B3

300300--600 mg600 mgMagnesiumMagnesium

1010--50 mg50 mgVitamin B6Vitamin B6

0,30,3--1 mg1 mgFolsFolsääureure

0,01 mg0,01 mgVitamin B12Vitamin B12

100100--300 300 mcgmcg

2 mg2 mg

1010--30 mg30 mg

2020--200 mg200 mg

100100--500 mg500 mg

SelenSelen

ManganMangan

ZinkZink

Vitamin EVitamin E

Vitamin CVitamin C

Rp. Rp. OxidativerOxidativer Stress (Infusion)Stress (Infusion)OxidativerOxidativer Stress (akut Stress (akut parenteralparenteral ))
WirkstoffeWirkstoffe DosierungDosierung ZWZW ArzneimittelArzneimittel --BeispieleBeispiele

Vitamin CVitamin C
MineralstoffeMineralstoffe
(Kalium, Magn., Zink, (Kalium, Magn., Zink, 
Kupfer, Mangan, Kupfer, Mangan, 
DexpanthenolDexpanthenol, , AspartatAspartat))
Zink Zink 
SelenSelen

GlutathionGlutathion (red.)(red.)

Evtl. zusEvtl. zusäätzlichtzlich
αα--LiponsLiponsääureure
NaClNaCl 0,9 %0,9 %

7,57,5--25 g25 g
250 ml250 ml

1212--18 mg18 mg
100100--500 500 mcgmcg

600 mg600 mg

600 mg600 mg
250 ml250 ml

InfInf / A/ A
InfInf

NN
V / AV / A

i.mi.m..

InfInf
InfInf

VitVit C 7,5 g C 7,5 g 
InzolenInzolen InfusioInfusio EE

UniUni--ZinkZink
SelenaseSelenase T 500 T 500 mcgmcg

TationilTationil

αα--LiponsLiponsääureure

Vitamin E Vitamin E 100100--150 mg150 mg i.mi.m..
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Entgiftung Phase I + II (akut Entgiftung Phase I + II (akut parenteralparenteral ))

Vit. C 7,5 gVit. C 7,5 g
InzolenInzolen InfusioInfusio EE

SelenaseSelenase 2ml2ml
UniUni--ZinkZink

InfInf 11
InfInf 11

i.mi.m..
VV
InfInf 22
InfInf 22

7,5 7,5 –– 25 g25 g
250 ml250 ml

100 100 mcgmcg
12 mg12 mg
600 mg600 mg
250 ml250 ml

Vit. C Vit. C 
MineralstoffbasislMineralstoffbasisl öösungsung

SelenSelen
ZinkZink
Evtl. Evtl. AlphaAlpha--LiponsLiponsääureure
NaClNaCl 0,9 %0,9 %

WirkstoffeWirkstoffe DosierungDosierung ZWZW ArzneimittelArzneimittel --BeispieleBeispiele

Vitamin EVitamin E 100100--150 mg150 mg i.mi.m..

Vitamin BVitamin B--Komplex forteKomplex forte

TationilTationil

SamyrSamyr

InfInf

InfInf

i.mi.m..

VV

100 ml100 ml

600 mg600 mg

200200--400 mg400 mg

VitVit B1 / B2B1 / B2
VitVit B3 / B6B3 / B6
DexpanthenolDexpanthenol / / VitVit B12B12
NaClNaCl 0,9 %0,9 %

GlutathionGlutathion red.red.

Evtl. Evtl. SS--AdenosylAdenosyl--MethioninMethionin

WirkstoffeWirkstoffe DosierungDosierung ZWZW ArzneimittelArzneimittel --BeispieleBeispiele

Schutz geistiger LeistungsfSchutz geistiger Leistungsf äähigkeit (oral)higkeit (oral)
(adaptiert nach Charite Berlin, 2004)(adaptiert nach Charite Berlin, 2004)

HauptwirkungHauptwirkungSubstanzSubstanz

Bestandteil der Bestandteil der GlutathionperoxidaseGlutathionperoxidase, Schutz vor Schwermetallen, Schutz vor SchwermetallenSelenSelen

Immunsystem; Immunsystem; CofaktorCofaktor; Bestandteil der ; Bestandteil der CuZnCuZn--SODSOD im Zytoplasma; im Zytoplasma; 
Interaktion mit Interaktion mit GlutathionreduktaseGlutathionreduktase; Schutz vor Schwermetallen; Schutz vor Schwermetallen

ZinkZink

Bestandteil der Bestandteil der MnMn--SODSOD in Mitochondrien (unterstützt in Mitochondrien (unterstützt GlutathionGlutathion), ), 
Informationsübertragung im GehirnInformationsübertragung im Gehirn

ManganMangan

CofaktorCofaktor, beteiligt an Aktivierung von Folsäure, senkt , beteiligt an Aktivierung von Folsäure, senkt HomocysteinHomocysteinVitamin B12Vitamin B12

CofaktorCofaktor, senkt , senkt HomocysteinHomocysteinFolsäureFolsäure

SynergistischSynergistisch wirkendes lipophiles wirkendes lipophiles AntioxidansAntioxidansVitamin EVitamin E

SynergistischSynergistisch wirkendes hydrophiles wirkendes hydrophiles AntioxidansAntioxidans, , NeurotransmitterbildungNeurotransmitterbildungVitamin CVitamin C

Zentrales intrazelluläres Zentrales intrazelluläres AntioxidansAntioxidans: schützt Zellen/Organellen : schützt Zellen/Organellen 
(insbes. Mitochondrien, Nukleus) vor Oxidation (incl. Neurodegen(insbes. Mitochondrien, Nukleus) vor Oxidation (incl. Neurodegeneration, eration, 
Krebs), unterstützt Zellentgiftung (Entgiftung Phase II)Krebs), unterstützt Zellentgiftung (Entgiftung Phase II)

GlutathionGlutathion

Kombinationen wirken Kombinationen wirken synergistischsynergistisch..
Sie reduzieren die Dosierung der Einzelsubstanzen sowie den PreiSie reduzieren die Dosierung der Einzelsubstanzen sowie den Preiss

magensaftmagensaft--
resistentresistent
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GlutathionGlutathion ––
und orthomolekulare Medizinund orthomolekulare Medizin

Vielen Dank Vielen Dank 
für Ihre für Ihre 

AufmerksamkeitAufmerksamkeit

Dr.med. Udo BöhmDr.med. Udo Böhm
aggagg--uw@kabelmail.deuw@kabelmail.de
www.boehmwww.boehm--udo.deudo.de


