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Bioverfiigbarkeit eines naturlichen
versus eines synthetischen Vitamin-B-
Komplexes und deren Auswirkungen auf
metabolische Prozesse

Von M. Lindschinger, F. Tatzber, W. Schimetta, I. Schmid, B. Lindschinger, G. Cvirn, N. Fuchs,

er Vitamin-B-Komplex ist ein

Sammelbegrift fiir acht unter-

schiedliche, wasserlosliche Ver-
bindungen. Sie werden in der biochemi-
schen Literaturals Thiamin (B1), Ribofla-
vin (B2), Niacin (B3), Pantothensaure
(B5), Pyridoxin (B6), Biotin (B7), Folsdu-
re (B9) und Cobalamin (B12) bezeichnet.
Im Wesentlichen erfiillen sie biochemi-
sche Katalysatorfunktionen als Koenzy-
me, indem sie, ineinandergreifend, den
Energie- und Baustoffwechsel von Protei-
nen, Fettsduren, Zuckern und Nuklein-
sduren steuern. Mit Ausnahme von Vita-
min B12, welches ausschliefllich bakteri-
ell gebildet wird, werden die Vitamine des
B-Komplexes vorwiegend in Pflanzen
synthetisiert [7]. Im Gegensatz zu den
chemisch definierten synthetischen Vita-
minverbindungen weisen die pflanzli-
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Hintergrund: Die Supplementation
mit Vitaminen zur Pravention und zum
Ausgleich von Mangelversorgungen
ist weit verbreitet. In diesem Zusam-
menhang wird haufig diskutiert, ob na-
tirliche Vitamine im Vergleich zu ihren
synthetischen Analoga Unterschiede in
der Bioverfiigbarkeit und in ihrem me-
tabolischen Einfluss zeigen.

Methode: 30 gesunde Frauen und Méan-
ner wurden in einer randomisierten,
doppelblinden Cross-over-Studie iber
zwei Supplementationsperioden von je
6 Wochen untersucht. Die Probanden er-
hielten einen Komplex aus 8 natrlichen
(Gruppe N) bzw. synthetischen B-Vitami-
nen (Gruppe S). Die Tagesdosis fiir jedes
einzelne B-Vitamin entsprach etwa der
2,5-fachen tédglichen Zufuhrempfeh-
lung nationaler Erndhrungsbehérden
und war durch die natirliche Zusam-
mensetzung von Quinoa-Keimlingen
im Prifpraparat vorgegeben. Primares
Untersuchungskriterium war die Veran-
derung der Blutspiegel der einzelnen
B-Vitamine. Sekundares Kriterium war
der Einfluss der Vitamin-B-Komplexe auf
Homocystein, Antioxidantienstatus, Po-
lyphenole, Peroxidbelastung und Peroxi-
daseaktivitat.

Ergebnisse: Verglichen mit den Aus-
gangswerten kam es zu einem Anstieg
der Serumspiegel aller gemessenen
B-Vitamine: Die Vitamine B1 (N +23%; S
+27%),B2(N+14%;S+13%),B6 (N+101%;
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S+101%), B9 (N +86%; S +153%) und B12
(N +16%) waren am Ende der ersten Sup-
plementationsperiode erhéht (p < 0,05),
wobei die Serumspiegel derVitamine B1,
B9 und B12 auch nach der 2-wdchigen
Auswaschphase gegeniiber den Aus-
gangswerten erhoht blieben. Wahrend
der zweiten Supplementationsperiode
konnten die Vitaminkonzentrationen in
Gruppe N, mit Ausnahme von Vitamin
B1, abermals erhht werden (p < 0,05).In
Gruppe S wurden dagegen nur noch fir
dieVitamine B2 und B12 substantielle An-
stiege (p < 0,05) ermittelt. Homocystein
und Polyphenole wurden deutlich ver-
mindert, totale antioxidative Kapazitat
und Peroxidaseaktivitat stiegen hinge-
gen an. Die Peroxidkonzentration blieb in
beiden Gruppen nahezu unverandert.
Schlussfolgerung: Diese klinische
Pilotstudie zeigte fir naturliche und
synthetische B-Vitamine in erndh-
rungsphysiologischen Dosierungen
eine vergleichbare Bioverfligbarkeit.
Beide Vitamin-B-Komplexe hatten auch
deutlich messbare Effekte auf meta-
bolische Parameter. Der natiirliche Vi-
tamin-B-Komplex zeigte dabei durch-
wegs tendenziell einen etwas starkeren
Einfluss als die synthetischen Analoga.
Schliisselworter: natiirliche versus syn-
thetische B-Vitamine - Homocystein
- totale antioxidative Kapazitat — endo-
gene Peroxidaseaktivitdt — Polyphenole
—metabolischer Einfluss
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chen Vitamine des B-Komplexes eine
groflere chemische und biochemische
Vielfalt aufals ihre Laboranaloga [12].

Die Vitamine des B-Komplexes spie-
len eine elementare Rolle fiir die stufen-
weise endogene Synthese von Neuro-
transmittern (Noradrenalin, Dopamin,
Serotonin) aus Aminosauren. So zeigten
verschiedene Studien Zusammenhange
mit der Riboflavin-, Pyridoxin-, Folat-
und Cobalamin-Versorgung und menta-
len Leistungsschwichen kognitiver
Leistungsfahigkeit oder AHDS (Auf-
merksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitéts-
storung) sowie Depressionen [8, 9, 14].

Eine zentrale, voneinander abhéngi-
ge Rolle spielen die Vitamine des
B-Komplexes in der energetischen Ver-
wertung insbesondere von Zuckern und
Fettsduren, sowohl im Zytosol als auch
in den Mitochondrien [3, 6]. Die Funk-
tion der B-Vitamine im zelluldren Ener-
giestoffwechsel ldsst auch Zusammen-
hinge der Vitamin-B-Versorgung und
dem Auftreten von Ubergewicht und
Adipositas erwarten. Die inversen Bezie-
hungen zwischen Adipositas und dem
Status von Vitamin B12 und Folsdure so-
wie der Einnahme von Thiamin und Ri-
boflavin legen nahe, dass diese Mikro-
néhrstoffe eine Rolle bei der Adipogene-
se und dem Risiko von Fettleibigkeit im
Kindesalter spielen konnen [5].

Den Vitaminen B6, Folsdure und B12
kommt eine zentrale Funktion im Stoft-
wechsel von L-Homocystein, einer na-
tirlich vorkommenden, nicht proteino-
genen a-Aminosaure, zu. Sie ist im Stoft-
wechsel ein Zwischenprodukt des
Ein-Kohlenstofftransfers und entsteht
durch S-Demethylierung von L-Methio-
nin als Methyldonor. Zwei enzymatische
Abbauwege sorgen normalerweise fiir
den schnellen Abbau von Homocystein.
Dabei wird Homocystein entweder
transsulfuriert, katalysiert durch die
Cystathion-Beta-Synthase (CBS) mit Vi-
tamin B6 als Kofaktor. Der zweite Weg
zum Abbau ist die Remethylierung zu
Methionin durch die Methylentetrahy-
drofolat-Reduktase mit Folsdure als Sub-
strat und Vitamin B12 als Kofaktor. In

18

den letzten Jahren haben zahlreiche Stu-
dien gezeigt, dass ein geringfiigiger An-
stieg des Gesamt-Homocysteins (tHcy)
im Niichternzustand (leichte Hyperho-
mocysteinamie: 15-30 umol/l) einen Ri-
sikomarker fiir das Auftreten von peri-
pherer arterieller Verschlusskrankheit
(PAVK), zerebrovaskuldren Insulten, ko-
ronarer Herzkrankheit (KHK) sowie
von tiefen Venenthrombosen darstellt
[4]. Zugleich aber verweisen auch immer
mehr Arbeiten auf mogliche Zusam-
menhéinge eines erh6hten Homocystein-
spiegels mit dem Risiko des Auftretens
depressiver Erkrankungen [la]. Hyper-
homocysteindmie (HHCY) gilt auch als
starker Risikomarker fiir osteoporoti-
sche Frakturen bei dlteren Personen [16].

Der Zusammenhang zwischen Ho-
mocystein und oxidativem Stress sowie
dem Einfluss von Antioxidantien wurde
2012 verdftentlicht [15]. In diesem Zu-
sammenhang ist darauf hinzuweisen,
dass beispielsweise eine Senkung des
Homocysteinspiegels durch Folat nicht
unbedingt zu einer physiologischen Re-
aktion fiihrt. Durch die Tatsache, dass
die meisten B-Vitamine eine antioxida-
tive Kapazitat zeigen, liegt der Schluss
dennoch nahe, dass sie den oxidativen
Stress und die damit verbundenen Fol-
geerscheinungen bei adipdsen Personen
abschwichen konnten [3, 19].

Das Ziel dieser Studie war die Aufkla-
rung der Wirkungsweise von natiirli-
chen Vitamin-B-Komplexen im Ver-
gleich zu synthetischen Vitamin-B-Kom-
plexen bei gesunden Probanden. Hierfiir
wurde eine Vitamin-B-Komplexmi-
schung verwendet, welche durch
Quinoa-Keimlinge gewonnen wird und
einer 2,5-fachen tiglichen Zufuhremp-
fehlung entspricht. Als Sekundérpara-
meter fiir die Wirkungsweise von Vita-
min-B-Komplexen dienten Homocys-
tein, totale antioxidative Kapazitit, Po-
lyphenole, Peroxidaseaktivitit und Pero-
xide. Die Primdrhypothese lautete, dass
natiirliche B-Vitamine gleichsam oder
besser wirksam sind wie synthetische
B-Vitamine. Im Fokus standen diesbe-
ziiglich die Bioverfiigbarkeit, die Anrei-

cherung der einzelnen Komponenten
und Effekte auf metabolische Prozesse.

METHODE

Studiendesign und Probanden

In einer randomisierten, doppelblinden
Crossover-Studie wurde an gesunden
Proband(inn)en der Einfluss natiirlicher
und synthetischer Vitamin-B-Komplexe
auf die Verdanderung der Blutspiegel der
einzelnen B-Vitamine sowie auf den Ho-
mocysteinspiegel, den Antioxidantien-
status, den Polyphenolgehalt, die Pero-
xidaseaktivitat und die Peroxidbelas-
tung untersucht. Die Studie wurde im
Zeitraum zwischen 8. Mai 2017 (First
Patient In) und 3. Oktober 2017 (Last Pa-
tient Out) am Institut fiir Erndhrung
und Stoffwechselerkrankungen in Lafi-
nitzhohe, Osterreich, nach Genehmi-
gung durch die Ethikkommission* und
entsprechend den Prinzipien der Dekla-
ration von Helsinki durchgefiihrt. Alle
Teilnehmer/-innen haben ihre schriftli-
che Zustimmung gegeben. In Abb. 1 ist
der Studienablauf mit einem Flussdia-
gramm, entsprechend dem CON-
SORT-2010-Statement, skizziert [13].
Die Studienpopulation bestand aus
30 gesunden Frauen (n = 22) und Mén-
nern (n = 8) im Alter zwischen 18 und 64
Jahren. Ausschlusskriterien waren nied-
rige Compliance (< 80% der Vita-
min-B-Komplexe), Schwangerschaft
oder Stillzeit, Cholesterin > 240 mg/dl,
Supplementation von  Vitaminen,
Spurenelementen oder Fettsduren oder
Teilnahme an anderen klinischen Studi-
en innerhalb der letzten 3 Monate vor
Studienstart, vegane Erndhrung, Kon-
sum von mehr als einem Bier (0,5 L) pro
Tag, beeintriachtigte Nieren- und/oder
Leberfunktion sowie bekannte chroni-

*  EK29-271ex 16/17,22. Mérz 2017; Clinical Trial
Registration URL: http://www.clinicaltrials.gov.
Unique identifier: NCT03444155

** plockrand: Randomization for block random clini-
caltrials.R package version 1.3.Published 2013-01-18.
https://CRAN.R-project.org/package=Dblockrand)

*** Panmol® B-Complex; vis vitalis GmbH, Salzburg,
Osterreich
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sche Erkrankungen inklusive kardiovas-
kuldrer Erkrankungen, Krebs, Psycho-
sen, Diabetes mellitus und Autoimmun-
erkrankungen einschliefllich chroni-
scher Infektionen.

Um nutritive Einfliisse auf die Aus-
gangsmessungen zu minimieren ernéhr-
ten sich die Teilnehmer/-innen in einer
3-wochigen ,,Run-in-Phase® nach einem
standardisierten Erndhrungsplan, wel-
cher den Kriterien der leichten Vollkost
entsprach. Die Proband(inn)en wurden
weiters zu regelmafligen Bewegungsein-
heiten angehalten. Nach dieser 3-wochi-
gen Run-in-Phase wurden die 30 Pro-
band(inn)en unter Zuhilfenahme eines
validierten Systems randomisiert und
entweder der Gruppe N ,,natiirliche Vi-
tamine“ oder der Gruppe S ,syntheti-
sche Vitamine® im Verhiltnis 1:1 zuge-
teilt (natiirliche Vitamine in Phase 1 und
synthetische Vitamine in Phase 2 gegen-
iiber synthetische Vitamine in Phase 1
und natiirliche Vitamine in Phase 2). Es
wurde das Software-R-Paket ,,Block-
rand“ Greg Snow** verwendet, um Zu-
fallssequenzen in Blockgréfien von 2
und 4 zu erstellen. Die Proband(inn)en
erhielten fortlaufende Probandennum-
mern in der Reihenfolge ihrer Aufnah-
me in die Studie. Fiir jede Probanden-
nummer wurden zwei Pakete mit Priif-
préaparaten (ein Paket fiir Phase 1 und
ein Paket fiir Phase 2) vorbereitet und

bereitgestellt.
Die Teilnehmer/-innen erhielten ent-
weder einen  naturlichen  Vita-

min-B-Komplex*™* (Gruppe N) oder ei-
nen synthetischen Vitamin-B-Komplex
(Gruppe S) mit identen Konzentrationen
der einzelnen B-Vitamine. Die quantita-
tive Zusammensetzung des synthetischen
Vitamin-B-Komplexes ergab sich aus der
Analyse der einzelnen B-Vitamine des
Priifpraparates mit den natiirlichen B-Vi-
taminen***. Die Zusammensetzung der
Prifsubstanzen geht aus Tab. 1 hervor.
Die Priifsubstanzen fiir beide Untersu-
chungsgruppen wurden in optisch iden-
ten, weiflen Kapseln mit einer Kapselhiil-
le, bestehend aus geschmacksneutraler
Hydroxypropylmethylcellulose (HPMC)
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der Grofle 0 gefiillt und den Teilneh-
mer(inne)n in neutralen braunen Glasfla-
schen ausgehdndigt. Alle in der Studie
verwendeten Kapseln waren in Form,
Grofle, Geschmack, Farbe und Geruch
identisch, so dass die Untersuchungspro-
dukte nicht unterscheidbar waren. Es wa-
ren fiir jeden Probanden 126 Kapseln pro
Supplementationsperiode (entspricht 42
Supplementationstagen a 3 Kapseln) vor-
gesehen.

Klinische Erhebungen wurden zu Be-
ginn (T1) vor der ersten Supplementati-

on, in Woche 6 (T2) nach der Supple-
mentationsperiode sowie nach 8 Wo-
chen d. h. einer 2-w6chigen Auswasch-
periode I (T3) durchgefiihrt. Die letzte
Untersuchung der ersten Periode, d. h.
T3 war zugleich der erste Untersu-
chungszeitpunkt fir die zweite Periode,
verbunden mit dem Wechsel der Pripa-
rate. Weitere Blutproben wurden nach 14
Wochen am Ende der zweiten Supple-
mentationsperiode (T4) und bei Studien-
ende (T5 - Auswaschperiode II) in Wo-
che 20 entnommen und analysiert. Die

Rekrutierung

Uberpriifung auf Eignung (n = 36)

Ausgeschlossen (n = 6)

-> Nichterflllung der
Einschlusskriterien (n = 6)

‘ Randomisierung (n = 30) ‘

Zuordnung zur Gruppe N - erhielten

natiirliche Vitamin-B-Komplexe

taglich fiir 6 Wochen (n = 15)

->» Beendeten die zugewiesene
Intervention (n = 14)

= Ausgeschlossen (n=1),
Nebenwirkung: Flush

Zuordnung zur Gruppe S - erhielten

synthetische Vitamin-B-Komplexe

taglich fiir 6 Wochen (n = 14)

-> Beendeten die zugewiesene
Intervention (n = 14)

=> Ausgeschlossen (n = 0)

Analysiert (n = 14)

l Aufteilung j

Follow-Up nach 6 Wochen (Supplementation I)
8 Wochen (Wash-out )

Cross-over

Follow-Up nach 14 Wochen (Supplementation Il)
20 Wochen (Wash-out I1)

Zuordnung zur Gruppe S - erhielten

synthetische Vitamin-B-Komplexe

taglich fiir 6 Wochen (n = 15)

-> Beendeten die zugewiesene
Intervention (n = 15)

> Ausgeschlossen (n =0)

Zuordnung zur Gruppe N - erhielten

natiirliche Vitamin-B-Komplexe

taglich fiir 6 Wochen (n = 15)

-> Beendeten die zugewiesene
Intervention (n = 15)

> Ausgeschlossen (n = 0)

Analysiert (n =15)

Abb.1: CONSORT-Flussdiagramm von gesunden Probanden mit einer taglichen Supple-
mentation von einem natiirlichen beziehungsweise synthetischen Vitamin-B-Komplex
liber einen Zeitraum von 6 Wochen - entsprechend dem CONSORT 2010 Statement [12].
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Blutentnahmen (ca. 20 ml pro Blutab-
nahme) erfolgten durch Venenpunktion
in sitzender Position.

Die Studienmedikation wurde zu den
Zeitpunkten T1 und T3 ausgegeben. Die
Studienteilnehmer/-innen wurden hin-
sichtlich Dosierung und Anwendung in-
struiert. Die Anwendung der Priifsubs-
tanzen erfolgte durch die Studienteilneh-
mer/-innen selbst. Die Teilnehmer/-innen
mussten 1 x taglich morgens mit 250 ml
Wasser je 3 Kapseln der Priifsubstanz
tiber einen Zeitraum von jeweils 6 Wo-
chen (= 42 Tage) zu sich nehmen.

Messmethoden

o Die Serum-Thiaminkonzentration
wurde mit einem High Performance
Liquid Chromatography (HPLC) Re-
agenzienkit bestimmt (Chromsys-
tems, Minchen, Deutschland).

« Die Riboflavin-Konzentrationen wur-
den mit einem HPLC-Reagenzienkit
von Recipe Chemicals und Instru-
ments GmbH (Miinchen, Deutsch-
land) bestimmt.

o Die Blut-Pyridoxinkonzentrationen
wurden mit einem HPLC-Reagenzkit
von Recipe Chemicals und Instru-
ments GmbH (Miinchen, Deutsch-
land) bestimmt.

« Die Bestimmung von Plasma-Folat er-
folgte mit einem Chemilumineszenz-

Mikropartikel-Folat-Bindungsprotein-
Assay (Architect®-Folat-Assay, Abbott
Laboratories, Abbott Park, USA).
Cobalamin wurde unter Verwendung
eines Chemilumineszenz-Mikropar-
tikel-Intrinsic-Faktor-Assays (CMIA)
mit dem Architect” B12-Assay von Ab-
bott  Laboratories  (Wiesbaden,
Deutschland) quantifiziert.

Die Gesamt-L-Homocystein(tHcy)-
Konzentrationen wurden unter Ver-
wendung eines einstufigen Im-
munoassay-Reagenzkits (Architekt
Homocysteine® Assay, Abbott GmbH
& Co KG) gemessen.

Die totale antioxidative Kapazitit
(TAC®) wurde mit einem kolorimetri-
schen Test von LDN (Labor Diagnos-
tic Nord, Nordhorn, Deutschland)
durchgefiihrt.

Der Gesamtpolyphenolgehalt (PPm®)
in den Serumproben wurde mit einem
kolorimetrischen Mikrotitertest der
Firma Omnignostica GmbH & CoKG
(Hoflein/D., Austria) bestimmt.

Die endogene Peroxidaseaktivitit
(EPA®) wurde mit einem kolorimetri-
schen Testsystem von der Firma LDN
(Labor Diagnostik Nord, Nordhorn,
Deutschland) durchgefiihrt.

Die Bestimmung der Peroxide (TOC*)
erfolgte mit einem kommerziell er-
haltlichen kolorimetrischen Test der

Tab. 1: Zusammensetzung der beiden Priifsubstanzen pro Tagesdosis (3 Kapseln)

mg/Tagesdosis = | *NRV in %
3 Kapseln

1 Vitamin B1 /Thiamin 2,93 mg 266

2 Vitamin B2 / Riboflavin 3,98 mg 284

3 Vitamin B3 / Niacin 29,85 mg 187

4 Vitamin B5 / Pantothensdure 10,95 mg 183

4 Vitamin B6 / Pyridoxol 3,38 mg 241

7 Vitamin B7 / Biotin 0,108 mg 216

6 Vitamin B9 / Folsdure 0,690 mg 345

8 Vitamin B12 / Cobalamin 8,85 ug 354

* NRV (Nutrient referent value) = Referenzmenge fiir die tdgliche Zufuhr
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Firma LDN (Labor Diagnostik Nord,
Nordhorn, Deutschland).

Statistik

Bei der vorliegenden Studie handelt es
sich um eine Pilotstudie. Der gewéhlte
Stichprobenumfangvon 30 Proband(inn)-
en mit einer postulierten Abbrecherquo-
te von 20% und einem Crossover-Ansatz
sollte eine ausreichende Grundlage fiir
erste Erkenntnisse {iber eine mogliche
bessere Bioverfiigbarkeit und nachhalti-
gere Wirksamkeit natiirlicher B-Vitami-
ne im Vergleich zu synthetischen B-Vita-
minen in dieser Pilotstudie liefern.

Die Studie wurde als Cross-over-Stu-
die geplant. Nachdem bei fast allen Vita-
min- und Biomarker-Blutspiegeln ent-
weder Carry-over- oder Periodeneffekte
festzustellen waren, musste auf eine
Cross-over-spezifische Auswertung ver-
zichtet werden und eine Beschrinkung
auf phasenspezifische Gruppenverglei-
che erfolgen (mit verzerrungsfreien Ver-
gleichen nur in Phase 1 [10]).

Alle Datensitze metrischer Variablen
wurden auf Normalverteilung tiberpriift
(Kolmogorov-Smirnov-Test mit Lillie-
fors-Signifikanzkorrektur, a = 10%).
Gruppenvergleiche von normalverteil-
ten Datensédtzen wurden mit dem t-Test
fiir unabhéngige Stichproben durchge-
fithrt (Test auf Varianzhomogenitit: Le-
vene-Test, a = 5%). Datensitze kontinu-
ierlicher Variablen ohne Normalvertei-
lung wurden mittels Mann-Whitney-U-
Test verglichen. Die Pragnanz des Ver-
laufs der Vitamin- und Biomarker-Blut-
spiegel innerhalb der Gruppen wurde
durch zweiseitige 95%-Konfidenzinter-
valle von Unterschieden zwischen zwei
Untersuchungen dokumentiert.

Es erfolgte keine Adjustierung des Al-
phafehlerniveaus fiir multiples Testen,
daher sind die Ergebnisse der schlieflen-
den Statistik rein deskriptiv. Die Ver-
wendung des Begriffs ,signifikant® in
der Beschreibung der Studienergebnisse
spiegelt somit immer nur einen lokalen
p-Wert < 0,05, aber keine Irrtumswahr-
scheinlichkeit unter 5% wider. Fiir die
Auswertung wurde die Open-Sour-
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ce-Software R, Version 3.4.1 (The R
Foundation for Statistical Computing,
Wien, Osterreich) verwendet.

ERGEBNISSE

Insgesamt wurden 30 Teilnehmer/-innen
zu gleichen Teilen in die beiden Priifgrup-
pen randomisiert. Eine Probandin schied
zu Beginn der Studie nach der ersten Ein-
nahme des Supplements aufgrund einer
Unvertraglichkeitsreaktion (Flush) aus
der Studie aus. Alle anderen Teilneh-
mer/-innen beendeten die Studie.

Das primdre Interesse dieser Studie galt
der Bioverfiigbarkeit und der Anreiche-
rung mit den Vitaminen B1, B2, B6, B9 und
B12 des Serums in Gruppe N (natiirlicher
Vitamin-B-Komplex) und Gruppe S (syn-
thetischer Vitamin-B-Komplex). Das se-
kundére Interesse galt dem Einfluss von
natiirlichen und synthetischen Vita-
min-B-Komplexen aufantioxidative Effek-
te (TAC, EPA, PPm) sowie deren Auswir-
kungen auf oxidativen Stress (tHcy, TOC).

Thiamin (Vitamin B1)

Die Thiamin-Serumspiegel sind fiir bei-
de Gruppen in Abb. 2 dargestellt. In der
Gruppe N sowie in der Gruppe S waren
sowohl die Bioverfiigbarkeit als auch die
Speicherkapazitit hinsichtlich der Vita-
min-Bl-Serumspiegel nicht signifikant
unterschiedlich. Es gab eine signifikan-
te Anreicherung der Thiamin-Serum-
spiegel am Ende der Supplementierung
bei T2 (N +23%; S +27%), die wihrend
der Auswaschphase T3 nochmals signi-
fikant anstieg (N +40%; S +50%). Durch
den Carry-over-Effekt starteten beide
Gruppen mit erhohten Ausgangswerten,
weshalb es in der zweiten Phase bis zum
Supplementationsende zu einem Abfall
der Serumspiegel kam (N -11%; S -8%).
Bei Studienende, d. h. nach der zweiten
Washout-Periode verminderte sich die
Serum-Vitamin-Bl-Konzentration im
Vergleich zu T3# nicht mehr signifikant.

Riboflavin (Vitamin B2)

Die Vitamin-B2-Serumspiegel wurden
am Ende der ersten Supplementation (T2)
in beiden Gruppen signifikant erhoht (N
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Abb.2: Verdanderung des Vitamin-B1-Serumspiegels unter Supplementation natiirlicher

und synthetischer B-Vitamine. Legende:

N = natiirliche B-Vitamine (strichlierte Linie);

S = synthetische B-Vitamine (durchgehende Linie); Blutentnahme: T1 = Basiswert (direkt
vor der ersten Einnahme der Priifpraparate); T2 = 6 Wochen (Ende Supplementation I);

T3 =8 Wochen (Auswaschperiode l); T3# =

T3 =Beginn der 2. Supplementationsperiode;

T4 = 14 Wochen (Ende Supplementation Il); T5 = 20 Wochen (Auswaschperiode ll); die Da-

ten sind als Mittelwerte + Standardabweic

+14%; S +13%). Im Gegensatz zu Vitamin
Bl sanken die Vitamin-B2-Spiegel nach
der Auswaschphase bei T3 wieder auf die
Ausgangswerte ab. Nach dem Wechsel
der Priparate zeigte sich durch die zwei-
te Supplementation (T4) abermals eine
signifikante Erhohung der Vita-
min-B2-Serumspiegel (N +14%; S +11%).
Im Gegensatz zur ersten Periode blieb der
Vitamin-B2-Spiegel jedoch auch nach der
zweiten Auswaschperiode (T5) signifi-
kant erhoht (N +15%; S +11%) (Abb. 3).

Pyridoxin (Vitamin B6)

Die Vitamin-B6-Serumspiegel stiegen in
beiden Gruppen an, wobei der Maximal-
wert zu T2 (N +101%; S +101%) erzielt
wurde. Wihrend der Auswaschphase
(T3) kam es zu einem Absinken der Vi-
taminspiegel, welche sich im Vergleich
zum Basiswert T1 nicht signifikant un-
terschieden (Abb. 4). Bei der zweiten
Supplementation wurden die Serum-
spiegel am Ende der Supplementation in
Gruppe N signifikant erhéht (N +48%;
S +45%), obgleich der Spitzenwert zu T2
in keiner der beiden Gruppen erreicht

hung dargestellt.

werden konnte. Nach der zweiten
Waschout-Periode sanken die Vitamin-

werte in beiden Gruppen signifikant ab.

Folsdure (Vitamin B9)

Die Serum-Folsdure-Basalwerte waren in
beiden Gruppen zu Studienbeginn am
niedrigsten. Am Ende der ersten Supple-
mentationsperiode (T2) waren die Folsiu-
respiegel im Vergleich zu den Ausgangs-
werten signifikant angestiegen (N +86%; S
+153%). Obwohl der Folsauregehalt zu T3
hoéher war als zu Studienbeginn (N +48%;
S +73%), fiel er wahrend der Auswaschpe-
riode zwischen T2 und T3 signifikant ab
(Abb. 5). In der zweiten Supplementations-
periode kam es ausschliefilich in Gruppe
N zu einem signifikanten Anstieg (N
+79%; S +68%) im Vergleich zu T3#, wéh-
rend das Absinken der Serum-Folatspiegel
in der zweiten Auswaschperiode in beiden
Gruppen zu beobachten war.

Cobalamin (Vitamin B12)

Die Vitamin-B-Komplex-Supplementa-
tion war mit einem signifikanten An-
stieg des Vitamin-B12-Spiegels bei T2

21



Lindschinger M et al. Natirliche versus synthetische B-Vitamine

320

300 +

380

260

Rifboflavin (ug/L)

240

220

200 T T T

Zeitpunkt

Abb. 3: Veranderung des Vitamin-B2-Serumspiegels unter Supplementation natiirlicher
und synthetischer B-Vitamine. Legende: N = natiirliche B-Vitamine (strichlierte Linie);
S = synthetische B-Vitamine (durchgehende Linie); Blutentnahme: T1 = Basiswert (direkt
vor der ersten Einnahme der Priifpraparate); T2 = 6 Wochen (Ende Supplementation I);
T3 =8 Wochen (Auswaschperiode I); T3# = T3 = Beginn der 2. Supplementationsperiode;
T4 = 14 Wochen (Ende Supplementation Il); T5 = 20 Wochen (Auswaschperiode ll); die Da-
ten sind als Mittelwerte + Standardabweichung dargestellt.

(N +16%; S +15%) verbunden, wobei das
Signifikanzniveau nur in Gruppe N er-
reicht wurde. Hinsichtlich der Tatsache,
dass die Cobalaminspiegel nach der ers-
ten Auswaschphase (T3) zwar niedriger
waren als zu T2, blieben in Gruppe N
signifikant erhohte Vitamin-B12-Ser-
umwerte im Vergleich zum Ausgangs-
wert T1 (N +9%) im Gegensatz zur
Gruppe S erhalten. Nach der zweiten
Supplementation stiegen die Werte in
beiden Gruppen signifikant an (N +25%;
S +17%). Am Ende der zweiten Wa-
schout-Periode sanken die Vita-
min-B12-Serumwerte wieder signifikant
ab, wobei allerdings die Werte in Grup-
pe N im Vergleich zum Ausgangswert
T3# noch immer um 10% erhoht waren

(Abb. 6).

Homocystein

Die Gesamt-Homocystein-Konzentrati-
on (tHcy) zeigte am Ende der Supple-
mentation (T2) in der Gruppe N eine sig-
nifikante Abnahme (N -13%). Selbst
nach der Auswaschphase I (T3) blieb die
tHcy im Vergleich zum Ausgangswert

22

niedrig (N -11%), jedoch wiederum aus-
schliefllich in Gruppe N (Tab. 2). Am En-
de der zweiten Supplementationsperio-
de (T4) waren die Homocysteinwerte in
beiden Gruppen (N -9%; S -11%) redu-
ziert. Nach der zweiten Auswaschperio-
de (T5) unterschieden sich die tHcy-
Werte nicht mehr von T3#.

Antioxidantienstatus

Am Ende der ersten Supplementations-
periode (T2) konnte ein signifikanter
Anstieg des Antioxidantienspiegels in
Gruppe N (N +26%) beobachtet werden,
wiahrend in Gruppe S (S +6%) kein sig-
nifikanter Unterschied zum Ausgangs-
wert (T1) erkennbar war. Nach der Aus-
waschperiode I (T3) waren die Antioxi-
dantienwerte in beiden Gruppen wieder
auf dem Basalwert (T1). Am Ende der
zweiten Supplementationsperiode (T4)
zeigte sich ein Antioxidantienanstieg in
beiden Gruppen (N +13%; S +22%), wo-
bei eine Signifikanz exklusiv in Gruppe
S nachgewiesen werden konnte. Nach
der zweiten Auswaschperiode (T5) wa-
ren die Antioxidantienmittelwerte in

beiden Gruppen zwar noch um 12% er-
hoht im Vergleich zum Ausgangswert
T3#, wobei sie sich allerdings nicht mehr
signifikant von T3# unterschieden (Tab.
2).

Polyphenole

Die Polyphenolwerte waren nach der
ersten Supplementationsphase (T2) in
Gruppe N signifikant reduziert und am
Ende der zweiten Supplementationspha-
se (T4) in beiden Gruppen (CI p < 0,05).
Am Ende der Auswaschphasen (T3 und
T5) kam es wieder zu einem signifikan-
ten Anstieg der Serum-Polyphenole
(Tab. 2).

Peroxidaseaktivitat

Am Ende der ersten Supplementations-
periode (T2) war die endogene Peroxida-
seaktivitdt (EPA) in Gruppe S signifikant
erhoht (S +41%). Nach der ersten Aus-
waschperiode (T3) stieg die EPA in bei-
den Gruppen signifikant an (N +80%; S
+68% versus T1). Durch diesen ,,Carry-
over-Effekt kam es in Gruppe S am En-
de der zweiten Supplementationsperio-
de (T4) zu einem signifikanten Abfall der
EPA (S -36% vs. T3#) und am Ende der
zweiten Auswaschperiode (T5) zu einem
weiteren Abfall in beiden Gruppen (N
-43%; S -50%) (Tab. 2).

Peroxide

Die Serum-Peroxide (Tab. 2) wurden in
diesen gesunden Probanden durch die
B-Vitamine kaum beeinflusst mit Aus-
nahme der ersten Auswaschperiode, wo
sie in beiden Gruppen reduziert wurden
und fiir die Gruppe N das Signifikanz-
niveau (p < 0,05) erreicht wurde.

DiskussioN

Viele klinische Studien mit Vitaminen
aus dem Vitamin-B-Komplex beschrén-
ken sich auf den Einsatz und auf die
Analyse einzelner, definierter Vita-
min-B-Verbindungen. Grundsitzlich ge-
ben solche Arbeiten gute Einblicke in die
Wechselwirkungen dieser untersuchten
Vitamine mit metabolischen und klini-
schen Parametern. Auf der anderen Sei-
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te reflektiert der Einsatz einzelner B-Vi-
tamine nicht die biochemische, wechsel-
seitige Abhingigkeit des gesamten Vita-
min-B-Komplexes in unserem Korper.
Dies wirft die Frage auf, ob die Vitami-
ne des B-Komplexes in ihrer Gesamtheit
nicht effektiver wiren als einzelne Ver-
treter einer voneinander abhingigen
Koenzym-Familie [7].

Ziel dieser Studie war es, natiirliche
und synthetische Vitamin-B-Komplex-
préparate bei gesunden Proband(inn)en
hinsichtlich ihrer Bioverfiigbarkeit so-
wie ihrer Auswirkungen auf metaboli-
sche Parameter (Homocysteinspiegel,
totale antioxidative Kapazitit, Polyphe-
nole, Aktivitit der endogenen Peroxida-
se und Peroxide) zu vergleichen.

Vergleichbare Bioverfiigbarkeit
natiirlicher und synthetischer
B-Vitamine

Als Ergebnis dieses Projektes zeigten na-
tiirliche B-Vitamine, im Sinne der Pri-
marhypothese, eine vergleichbare Bio-
verfiigbarkeit zu ihren synthetischen
Pendants. Einzelne natiirliche B-Vitami-
ne (wie Folsdure oder Cobalamin) wie-
sen im Vergleich zu den synthetischen
Analoga eine tendenziell etwas ldngere
Verweildauer auf. Eine langfristige Ver-
weildauer wurde fiir Riboflavin und
Cobalamin sogar nach der zweiten Aus-
waschphase, d. h. 6 Wochen nach Been-
digung der Studie ermittelt.

Die erhobenen Daten zeigen, dass al-
le analysierten Vitamin-B-Serumspiegel
- mit Ausnahme der Cobalaminwerte in
Gruppe S - am Ende der ersten Supple-
mentationsperiode in beiden Gruppen
signifikant angestiegen sind. Nach der
ersten Auswaschphase verblieben die Se-
rumspiegel fiir Thiamin (N und S), Folat
(N und S) sowie Cobalamin (N) im Ver-
gleich zum Ausgangswert signifikant er-
hoht, was fiir die Speicherkapazitit die-
ser Vitamine spricht. Riboflavin und Py-
ridoxin sanken hingegen wieder auf das
Ausgansniveau in beiden Gruppen ab. In
diesem Zusammenhang sei der auferge-
wohnliche Anstieg von Thiamin wéh-
rend der Auswaschphase erwihnt, wel-
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Abb. 4: Veranderung des Vitamin-B6-Seru
und synthetischer B-Vitamine. Legende:

mspiegels unter Supplementation natiirlicher
N = natiirliche B-Vitamine (strichlierte Linie);

S = synthetische B-Vitamine (durchgehende Linie); Blutentnahme: T1 = Basiswert (direkt
vor der ersten Einnahme der Priifpraparate); T2 = 6 Wochen (Ende Supplementation I);

T3 =8 Wochen (Auswaschperiode l); T3# =

T3 =Beginn der 2. Supplementationsperiode;

T4 = 14 Wochen (Ende Supplementation Il); T5 = 20 Wochen (Auswaschperiode ll); die Da-

ten sind als Mittelwerte + Standardabweic

cher in weiterer Folge Einfluss auf die
Thiaminwerte im Verlauf der zweiten
Supplementationsphase hatte und zu ei-
ner Abnahme der Serumwerte fiihrte.
Ansonsten kam es in beiden Gruppen
abermals zu einem Anstieg der Ribofla-
vin- und Cobalamin-Konzentrationen,
wiahrend ein signifikanter Anstieg fiir
die Pyridoxin- und Folat-Serumspiegel
ausschliefllich fiir Gruppe N errechnet
wurde. Am Ende der zweiten Auswasch-
phase waren die Serumspiegel fiir Thia-
min, Pyridoxin und Folat wieder am
Ausgangsniveau. Im Gegensatz dazu
blieben die Konzentrationen fiir Ribofla-
vin in beiden Gruppen und fiir Cobala-
min in Gruppe N nach wie vor signifi-
kant erhoht.

Dies zeigt, dass erst die zweite Supple-
mentationsperiode zu einer Riboflavin-
speicherung fithrte. Diese Ergebnisse fiir
Vitamin Bl und B2 scheinen auch im
Hinblick auf die inverse Korrelation die-
ser beiden Vitamine mit Adipositas und
die Korperstamm-Fettmasse eine Abhil-
fe fiir diese betroffene Personengruppe
darzustellen [5].

hung dargestellt.

Vita-
min-B-Komplexes verdoppelte den Se-
rumspiegel von Vitamin B6 bereits nach
der ersten 6-wochigen Supplementati-
onsperiode in beiden Gruppen. Offen-
sichtlich kann auch Vitamin B6 nur mit
einer kontinuierlichen Supplementie-
rung angereichert werden, da die Serum-
spiegel binnen der 2-wéchigen Aus-
waschphase anndhernd auf die Aus-
gangswerte absanken. Dieser Verlauf be-
statigte sich auch in der zweiten Supple-
mentationsperiode. Andererseits aber
konnte bereits eine einzelne Dosis den
Serumspiegel innerhalb des Tageszyklus
um mehr als 50% anreichern [10]. Es ist
bemerkenswert, dass sich die Vita-
min-B6-Serumspiegel, obwohl sie im
Ausgangswert in beiden Gruppen (N =
23,11 ug/L + 13,18 STD; S = 24,31 ug/L +
25,80 STD) iiber dem Normalbereich
(3,6-18 pg/L) gelegen waren, bis zum En-
de der Supplementationsperiode verdop-
peln lieflen. Eine ausreichende Vita-
min-B6-Versorgung erscheint essenziell
zu sein, zumal die beiden Vitamine B6
und B12 bei alteren Erwachsenen eine

Die orale Einnahme des
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Tab. 2: Mittelwerte (MW), Standardabweichung (STD) und auffallige Verlaufe fiir die Sekundarparameter Homocystein (tHcy), totale
antioxidantive Kapazitat (TAC), Polyphenole (PPm), endogene Peroxidaseaktivitat (EPA) und Peroxide (total organic carbon, TOC);
die Pfeile weisen auf einen Anstieg bzw. Abfall der Biomarker auf einem Signifkanzniveau von p < 0,05 (*) hin; bei T3§ wurden die
Préparate in den jeweiligen Gruppen getauscht (cross-over)

Homocystein (tHcy):
Zeitpunkt N-Vit-B S-Vit-B
MW (uM) STD Delta MW (uM) STD Delta
(p < 0,05) (p < 0,05)
T1 8,89 1,99 11,49 7,57
T2 7,76 1,43 T2T1* 7,85 1,89
T3 7,89 1,58 T3:T1* 8,16 1,58
T3§ 8,16 1,58 7,89 1,58
T4 7,44 1,55 T4:T3§* 4 7,01 1,59 T4T38*
T5 7,95 1,88 7,62 2,03
Antioxidantienstatus (TAC):
N-Vit-B STD Delta S-Vit-B STD Delta
MW (mmol/L) (p < 0,05) MW (mmol/L) (p < 0,05)
T1 1,15 0,43 1,45 0,23
T2 1,45 0,38 T2.T1* 1,54 0,22
T3 1,2 0,22 T3:12* 4 1,31 0,29 T3:T2* 4
T3§ 1,31 0,29 1,2 0,22
T4 1,48 0,33 1,46 0,32 T4.T38* P
T5 1,47 0,38 1,34 0,28
Polyphenole (PPm):
N-Vit-B STD Delta S-Vit-B STD Delta
MW (mmol/L) (p < 0,05) MW (mmol/L) (p < 0,05)
T1 9,88 0,34 9,57 0,34
T2 9,49 0,35 T2T1* 4 9,46 0,41
T3 9,73 0,29 T3:T2* 4 9,54 0,53
T3§ 9,54 0,53 9,73 0,29
T4 8,82 0,44 T4T3§8* 8,72 0,52 T4T3§8* 4
T5 9,46 0,64 T5:T4* 9,67 0,34 T5:T4*
Endogene Peroxidaseaktivitat (EPA):
N-Vit-B STD Delta S-Vit-B STD Delta
MW (U/L) (p < 0,05) MW (U/L) (p < 0,05)
T1 3,37 1,74 3,07 1,09
T2 4,36 0,83 4,34 0,55 T2.T1* 4
T3 6,05 1,82 T3:T1* 4 5,15 1,24 T3.T1* 49
T3T2* 372" 1
T38§ 515 1,24 6,05 1,82
T4 4,95 2,01 3,89 1,53 T4:T38* 4
T5 2,96 1,14 T5:T38% ¢ 3,04 1,34 T5:T38* 4
T5:T4* 4
Peroxide (TOC):
N-Vit-B STD Delta S-Vit-B STD Delta
MW (uM/L) (p < 0,05) MW (pM/L) (p < 0,05)
T1 100 46,17 111,17 96,01
T2 97,36 39,69 99,58 31,84
T3 79,27 25,86 T3:T1* 4 71,25 25,69 T3T2*
T3:T2* 4
T3§ 71,25 25,69 79,27 25,86
T4 115,83 64,46 T4:T38* P 102,91 23,58 T4:T38* 9
T5 116,33 105,86 104,91 39,91 T5:T38* 4
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Schutzfunktion vor depressiven Symp-
tomen aufwiesen [14].

Folsdure wurde unmittelbar nach der
ersten Einnahme mit einem ,,peak level
nach nur 1,5 Stunden gemessen [10]. Da-
nach nahm die Serum-Folsdurekonzent-
ration mit dem Tageszyklus stetig ab. Mit
Ausnahme des Peaks bei T2 waren die Se-
rumspiegel am Ende der Supplementie-
rung und sogar nach der Auswaschphase
in beiden Gruppen hoher als der Aus-
gangswert. Dies deckt sich mit den Ergeb-
nissen der Arbeitsgruppe von Verlinde et
al., die Giber einen maximalen Folatspie-
gel im Serum bei gesunden Ménnern zwi-
schen 0,5 und 1,5 Stunden nach einer Fol-
sdure-Supplementation mit einer signifi-
kanten Verbesserung der Folsdure-Kon-
zentrationen im Serum bei gleichzeitiger
Einnahme von Vitamin C berichteten
[18]. Obgleich am Ende der zweiten Sup-
plementationsperiode (T4) die Folsdure-
spiegel in beiden Gruppen erhht waren,
wurde das Signifikanzniveau ausschlief3-
lich in jener Gruppe mit den natiirlichen
Vitaminen erreicht. In der zweiten Aus-
waschphase sanken die Folsdurespiegel
wieder auf die Ausganswerte ab.

Im Gegensatz zur synthetischen Vita-
min-B-Gruppe zeigte sich in der Gruppe
der natiirlichen Vitamine bei den Vita-
min-B12-Blutspiegeln sowohl nach Been-
digung der 6-wochigen Supplementation
als auch nach der folgenden Auswasch-
phase ein signifikanter Anstieg der Vita-
min-B12-Spiegel im Vergleich zu den
Ausgangswerten, was auf einen nachhal-
tigen Effekt von natiirlichem Vitamin B12
hinweist. Diese Ergebnisse sind konsis-
tent mit Resultaten von Matte et al. [11],
die in ihrer Arbeit nachwiesen, dass na-
tiirliches Vitamin B12 aus Kuhmilch bes-
ser verfiigbar ist als ein synthetisches
Supplement. Am Ende der zweiten Sup-
plementationsperiode wurden schliefllich
in beiden Gruppen signifikant erhdhte
Cobalamin-Serumspiegel gemessen, wel-
che nach der Auswaschphase wieder auf
den Basalwert absanken, obgleich die
Konzentrationen in Gruppe N im Ver-
gleich zum Ausgangswert noch um 10%
erhoht waren.
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Abb. 5: Verdanderung des Folsdaure-Serumspiegels unter Supplementation natiirlicher
und synthetischer B-Vitamine. Legende: N = natiirliche B-Vitamine (strichlierte Linie);
S = synthetische B-Vitamine (durchgehende Linie); Blutentnahme: T1 = Basiswert (direkt
vor der ersten Einnahme der Priifpraparate); T2 = 6 Wochen (Ende Supplementation I);
T3 =8 Wochen (Auswaschperiode I); T3# = T3 = Beginn der 2. Supplementationsperiode;
T4 = 14 Wochen (Ende Supplementation Il); T5 = 20 Wochen (Auswaschperiode ll); die Da-
ten sind als Mittelwerte + Standardabweichung dargestellt.

Einfluss auf metabolische
Parameter

Im Hinblick auf die physiologische
Komplexitit metabolischer Prozesse ist
der metabolische Impact von Vita-
min-Komplexen vermutlich ein sensib-
leres Unterscheidungskriterium als die
Bioverfiigbarkeit. Entsprechend kom-
plex und profund sind die metabolischen
Einflisse des Vitamin-B-Komplexes auf
metabolische Parameter wie Homocys-
tein, totale antioxidative Kapazitit
(TAC), Polyphenole, Peroxide und endo-
gene Peroxidaseaktivitdt (EPA) zu inter-
pretieren.

Die Beurteilung der biochemischen
Funktion von Mikronahrstoffen wie Vi-
taminen im Stoffwechsel wird sehr hau-
fig nach pharmakologischen Kriterien
vorgenommen. Dies entspricht aber
nicht dem metabolischen Wesen dieser
Mikronihrstoffe. Vitamine sind im Ge-
gensatz zu Pharmaka keine isolierten
chemisch definierten Substanzen mit
entsprechend definierten und isolierten
Wirkungen. Sie fungieren im Stoffwech-
sel nicht nach dem pharmakologischen

Schliissel-Schloss-Prinzip.  Vitamine
sind meist enzymatische Kofaktoren, de-
ren Aktivititen immer im physiologi-
schen wechselseitigen Zusammenspiel
mit anderen Mikrondhrstoffen zu be-

trachten sind.

Homocystein-Stoffwechsel

Erhohtes Homocystein wird in der er-
nihrungsmedizinischen Literatur als
Risikomarker fiir kardiovaskuldre Er-
krankungen (KHK, Apoplex, Infarkt)
[15], mentale Leistungsstorungen
(ADHS, Morbus Alzheimer, Demenz) [8,
9, 14] und degenerative Augenerkran-
kungen (altersbedingte Makuladegene-
ration [AMD)], diabetische Retinopathie)
[1] beschrieben. Ob und in welchem
Ausmaf$ dabei Homocystein selbst ver-
antwortlich ist oder indirekt, als Marker
fir einen Mangel an Methylgrup-
pen-Donatoren (Methionin), bedarf
noch der Klarung.

Bei linearer Betrachtung des Ho-
mocystein-Stoffwechsels sind fiir die
Metabolisierung des Homocysteins le-
diglich drei Vitamine, ndmlich Vitamin
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Abb. 6: Veranderung des Cobalamin-Serumspiegels unter Supplementation natiirlicher
und synthetischer B-Vitamine. Legende: N = natiirliche B-Vitamine (strichlierte Linie);
S = synthetische B-Vitamine (durchgehende Linie); Blutentnahme: T1 = Basiswert (direkt
vor der ersten Einnahme der Priifpraparate); T2 = 6 Wochen (Ende Supplementation I);
T3 =8 Wochen (Auswaschperiode I); T3# = T3 = Beginn der 2. Supplementationsperiode;
T4 = 14 Wochen (Ende Supplementation Il); T5 = 20 Wochen (Auswaschperiode ll); die Da-
ten sind als Mittelwerte + Standardabweichung dargestellt.

B6, Folsdure und Vitamin B12, verant-
wortlich [15]. Diese Vitamin-Trias gilt
auch - in unphysiologisch hoher Dosie-
rung - als klassischer erndhrungsmedi-
zinischer Ansatz zur Senkung erhdhter
Homocysteinwerte. Erweitert man die
lineare Betrachtungsebene allerdings
um nur eine weitere, so erscheinen be-
reits zwei weitere B-Vitamine als essen-
ziell fiir den Homocystein-Abbau, ndm-
lich Niacin (NAD+ als Kofaktor der
Adenosylhomocysteinase) und Panto-
thensaure (als Koenzym A als physiolo-
gischer Partner der Ketobutyrat-Decar-
boxylase) [3]. Betrachtet man die Vor-
gange um den Homocystein-Metabolis-
mus auch aus energetischer Perspektive,
ist es naheliegend, auch die restlichen
Vitamine des B-Komplexes in das Ge-
samtbild als essenziell und mitentschei-
dend zu integrieren.

Nur so ist es zu erklédren, dass in die-
ser Studie bereits geringe Zufuhrmengen
an B-Vitaminen ausreichten - in dieser
Studie wurden taglich lediglich etwa
2,5-fache  erndhrungsphysiologisch
empfohlene Zufuhrmengen supplemen-
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tiert —, um deutlich messbare metaboli-
sche Effekte zu erzielen. Dass dabei die
natiirlichen B-Vitamine die Homocys-
teinwerte im Vergleich zu den syntheti-
schen Analoga noch deutlicher senkten,
mag an der noch hoheren Komplexitét
natiirlicher, pflanzlicher Vitaminkom-
plexe sowie deren Interaktionen liegen.
Dies ist ein nicht zu unterschédtzender
Aspekt, weil pflanzlich synthetisierte
B-Vitamine im Vergleich zu ihren che-
misch definierten Laboranaloga ein un-
gleich breiteres Spektrum an organisch
gebundenen, chemisch heterogeneren
Verbindungen zeigen. So liegt zum Bei-
spiel Thiamin in der Pflanze als Thia-
minmono- oder pyrophosphat vor, Ri-
boflavin als FMN(H?2), FAD(H2) oder in
Gestalt weiterer bioaktiver Flavoprotei-
ne, Niacin als NAD(H) oder NADP(H)
[12], um nur einige Beispiele zu nennen.

Oxidoreduktiver Stoffwechsel

Noch komplexer als beim Homocys-
tein-Metabolismus ergibt sich das Ge-
samtbild des oxidoreduktiven Stoff-
wechsels. Das permanente Wechselspiel

von reduktiven und oxidativen Prozes-
sen zieht sich durch sémtliche intra- und
extrazellulire Kompartimente, gespeist
von einer Unzahl oxidoreduktiver Regu-
lationssysteme. In diesem Zusammen-
hang wird haufig iibersehen, dass dabei
jedem einzelnen der B-Vitamine eine
entscheidende Bedeutung zukommt. So
ist zum Beispiel die biologisch aktive
Form des Niacins, das reduzierte NADH,
mit einem Redoxpotenzial von -320 mV
das stirkste Antioxidans des humanen
Organismus [2]. Auch die biologisch ak-
tiven Riboflavin-Abkémmlinge (Fla-
vin-Nukleotide) zeigen ein stirkeres an-
tioxidatives Potenzial als die bekannten
klassischen Antioxidantien, Vitamin C
oder Vitamin E [17]. Die antioxidative
Wirkung der Vitamin-B-Supplemente
konnte empirisch sowohl fiir die TAC als
auch die EPA nachgewiesen werden. Die
Peroxid-Serumkonzentrationen blieben
im Verlauf der Studie unveréndert, zu-
mal die Werte in beiden Gruppen bereits
am Beginn auf niedrigem Niveau waren.
Vor dem physiologischen Hintergrund
dieser hohen Redoxpotentiale und eines
vermutlich effizienteren Redox-Recyc-
lings ist es nachvollziehbar, dass physio-
logisch abgestimmte Vitaminkomplexe
die oxidoreduktiven Systeme bereits in
niedrigeren Mengen effizienter unter-
stiitzen als hoch dosierte singuldre Vita-
mine. Die einzigartige Komposition des
Vitamin-B-Komplexes mit seinen diver-
sen Funktionen und Aufgaben im Meta-
bolismus koénnte ein Grund dafiir sein,
dass die regelmifiige Zufuhr natiirlicher
Vitamine eine effektivere Pravention ge-
gen Morbiditat und Mortalitdt darstellt
als hoch dosierte Substitutionen, welche
in Studien oftmals negative Ergebnisse
erzielten — vermutlich durch die Ver-
wendung isolierter Vitamine in Kombi-
nation mit einer zeitlichen Limitierung.

Die Ausnahme in dieser Hinsicht war
der signifikante Abfall der Gesamtpoly-
phenole nach Verabreichung der Vita-
min-B-Komplexe in beiden Supplemen-
tationsperioden und der anschlieflende
Anstieg am Ende der Auswaschphasen.
Eine Erklarungsmoglichkeit liefert hier-
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zu der Ansatz von Wusigale et al. 2017
[20], welcher gezeigt hat, dass Resverat-
rol, ein Polyphenol, den Abbau von Fol-
saure und in weiterer Folge auch Scha-
den an Proteinen verhindert. Somit
scheinen Polyphenole zum Schutz der
B-Vitamine sowie deren Wirksamkeit
und ihrer Regeneration verbraucht zu
werden. Dieser Befund konnte somit
weitreichende Konsequenzen fiir die
Nihrstoffsubstitution haben, wobei eine
simultane Applikation des Vita-
min-B-Komplexes mit Polyphenolen ei-
nen synergistischen Effekt auf deren je-
weiligen positiven Wirkungen haben
konnte.

ConcLusio

Natiirliche Vitamine zeigen im Vergleich
zu synthetischen Vitaminen in erndh-
rungsphysiologischen Dosierungen dhn-
liche Bioverfiigbarkeits-Merkmale. Auf-
fallend war, dass beide Vitamin-B-Kom-
plexe trotz — im Vergleich zu anderen
Studien - niedriger tiglicher Zufuhr-
mengen auch deutlich messbare Effekte
auf metabolische Parameter hatten. Die
natiirlichen Vitamin-B-Komplexe zeig-
ten dabei durchwegs tendenziell einen
etwas stirkeren metabolischen Impact.

Bioavailability of natural versus synthetic B vitamins
and their effects on metabolic processes

Background: Owing to the widespread use of vitamin
supplements to prevent and compensate for deficien-
cies, the equivalence of natural versus synthetic vita-
mins with respect to their bioavailability and metabo-
licinfluence is discussed controversially.

Method: Thirty healthy female (n=22) and male par-
ticipants (n=8) were investigated in a randomized,
double-blind, cross-over study over a supplemen-
tation period of 6 weeks for each condition. The par-
ticipants received a daily dose of a complex of the 8
natural B vitamins (group N), determined by the natu-
ral composition of quinoa seedlings, resp. synthetic B
vitamins (group S), both corresponding to about 2.5
times the Recommended Dietary Allowance (RDA)
of the national nutrition board. The primary criterion
under investigation was changes in the blood levels
of the individual B vitamins. Secondary criteria were
the influence of both B complexes on homocysteine,
antioxidant status, polyphenols, peroxide loading and
peroxidase activity.

Results: Compared to baseline values, serum levels
of all B vitamins measured increased: Vitamins B1 (N
+23%; S +27%), B2 (N +14%; S +13%), B6 (N +101%; S
+101%), B9 (N +86%; S +153%) and B12 (N +16%) were
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elevated at the end of the first supplementation peri-
od (p <0.05), while serum levels of vitamins B1,B9 and
B12 remained elevated compared to baseline even
after the 2-week washout phase. During the second
supplementation period, the vitamin concentrations
in group N, with the exception of vitamin B1, could be
increased once again (p < 0.05). In contrast, in group S
only for vitamins B2 and B12 substantial increases (p <
0.05) were found. The influence of B vitamins on meta-
bolic parameters such as homocysteine and polyphe-
nols, which were markedly reduced, was also clearly
measurable; however, total antioxidant capacity and
peroxidase activity increased. The peroxide concen-
tration remained almost unchanged in both groups.

Conclusion: This clinical pilot study showed compa-
rable bioavailability for both natural and synthetic
B vitamins, with a 2.5-fold concentration of the RDA.
Both vitamin B preparations showed a clear influence
on metabolic parameters, whereas that of the natural
B vitamins tended to have a slightly stronger effect
than the syntheticanalogues.

Keywords: natural vs. synthetic B-vitamins - ho-
mocysteine - total antioxidant capacity - endoge-
nous peroxidase activity - polyphenols - metabolic
impact
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