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NADH — neue Wege in der Behandlung
des klimakterischen Syndroms

Fa. Friedrich, K. Nadlinger, E. Rammer, G. Birkmayer, Fl. Friedrich

In der Literatur wird bestatigt, dass Nicotinamid-Adenin-Dinukleotid (NADH) die mentale und physische Performance verbessert.
Daher wurde erstmalig NADH (ENADA®) im Rahmen einer Anwendungsbeobachtung in der Therapie des klimakterischen Syn-
droms untersucht. Insgesamt wurden 49 Frauen in die Studie inkludiert, 14 in der Schweiz (4 Abbriiche), 35 in Osterreich (5 Ab-
bruche). Als Einschlusskriterien galten: Alter 45-65 Jahre, Vorhandensein von Hitzewallungen, FSH >20mIU/ml, keine Psycho-
pharmaka oder Schilddriisenpraparate. Drei Monate lang wurde NADH/ENADA® in einer Dosis von 10mg morgens von den
Frauen eingenommen. Begleitend wurde von den Patientinnen téglich ein standardisierter Fragebogen mit einer flnfstufigen
Skala zu relevanten Symptomen der Menopause ausgefillt. Die statistische Auswertung der Fragebdgen wurde mittels Fried-
man Test durchgefuhrt. Eine signifikante Verbesserung der folgenden Symptome konnte beobachtet werden: Starke der Hitze-
wallungen, depressive Stimmung, Mudigkeit und Beeintrachtigung durch Schlafstérungen, Antrieb und Nervositat. Keine signi-
fikanten Veranderungen wurden im Bereich Gereiztheit und Haufigkeit von Hitzewallungen gefunden. NADH bietet eine wei-
tere interessante Option der Behandlung des klimakterischen Syndroms mittels einer Nahrungserganzung, abseits der etablier-
ten Phytohormon- und Steroidhormonbehandlung. Aufgrund der ginstigen Ergebnisse und der Tatsache, dass in der Literatur
bis dato keine diesbeztiglichen Studien existieren, ware eine placebokontrollierte Studie anzustreben.

Schliisselworter: NADH, klimakterisches Syndrom

NADH - New Ways of Treating the Climacteric Syndrome: Scientific documentation confirms that nicotinamide adenine di-
nucleotide (NADH) improves mental and physical performance. Therefore, NADH (ENADA®) has been evaluated for the first time
in the course of a non-interventional trial in the therapy of the climacteric syndrome. Overall, 49 women participated in the study:
14 in Switzerland (4 drop-outs), 35 in Austria (5 drop-outs). Inclusion criteria were: age 45-65 years, presence of hot flashes, FSH
>20mlU/ml, no psychotropic or thyroid drugs. Over three months, women were assigned 10mg of NADH/ENADA® every mor-
ning. In addition, patients had to fill out a standardised questionnaire every day, which contained a 5-grade scale on relevant
symptoms of menopause. Evaluation was carried out by means of the Friedman test. A significant improvement of the following
symptoms was observed. intensity of hot flashes, mild depression and mood swings, restriction because of insomnia, loss of mo-
tivation and nervousness. No major changes could be observed regarding irritability and frequency of hot flashes. Administration
of NADH as dietary supplement represents an interesting option for the treatment of the climacteric syndrome, aside of the es-
tablished treatments with phytohormones and steroid hormones. Due to the favourable results and the fact that until present no
studies on the matter have been conducted, it is highly desirable to carry out a placebo controlled clinical trial.

Keywords: NADH, climacteric syndrome

Einleitung fiir eine Vielzahl von Enzymen, insbesondere den

Dehydrogenasen, essenziell und hierbei an mehr

Klimakterisches Syndrom

Laut einer Fragebogenumfrage! iiber das Belas-
tungspotenzial von Wechselbeschwerden an 667
Frauen in Osterreich stehen Hitzewallungen,
Schweiflausbriiche und die Trockenheit der Haut
an der Spitze des Symptomenkomplexes; weitere
Beschwerden waren Schlafstorungen, Stérungen im
Bereich des Wohlbefindens, depressive Verstim-
mung und Antriebsschwiche. Das Auftreten und
die Stirke von Wechselbeschwerden ist groflen

Schwankungen unterworfen und hingt sowohl von kérper-
b.3

lichen als auch von psychischen und sozialen Faktoren al
Dies bedingt eine breite Palette an méglichen Behandlungs-
ansitzen, die individuell und interdisziplinir den Bediirfnis-
sen der Betroffenen angepasst werden miissen, bedingt aber
auch die Suche nach neuen Behandlungsansitzen, um die The-
rapieoptionen fiir die Zukunft zu erweitern.

NADH

NADH ist die Abkiirzung fiir die reduzierte Form der biolo-
gischen Substanz Nicotin-Adenin-Dinukleotid. Die Substanz
dient der Energieproduktion der Zelle und ist als Koenzym I

T

-
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als 100 Stoffwechselreaktionen im menschlichen
Organismus beteiligt. Zellulire Energie wird in den
Mitochondrien aufgrund von oxidativer Phospho-
rilierung produziert, wobei Adenosin Triphosphat
(ATP) als wichtiger Energiespeicher fungiert.
NADH ist ein Schliisselkoenzym bei der Produk-
tion dieses intrazelluliren Energielieferanten. Von
Walther Birkmayer urspriinglich zur Behandlung
von Depressionen® und zur Erweiterung der Par-
kinsontherapie5 angewandt, wurde die stabilisierte
orale Form (ENADA?®) als Nahrungserginzung mittlerweile
bei ]etlagG, Chronic Fatigue Syndrome7 und Morbus Alzhei-
mer in Studien erfolgreich eingesetzt.

In der Literatur wird eine Verbesserung der mentalen und phy-
sischen Performance unter NADH-Gabe beschrieben.” Ziel
dieser Studie war daher, die Wirkung von NADH im Rahmen
des klimakterischen Syndroms zu untersuchen.

Methode

Die prospektive Anwendungsbeobachtung wurde am IMH
— Institut fiir moderne Heilkunde/Schweiz — und in der Gy-
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emische Daten

Soziodemographische, labor

Alter (J) 54,6 + 3,7
Gewicht (kg) 69,5+ 11,0
Menopause seit (J) 2001 = 3,5
FSH (mIU/ml) 62,6 =+ 20,0
Familienstand:  ledig 3
verheiratet 26
geschieden 2
verwitwet 3
lebt getrennt 1

Tab. 1: Mittelwerte und Standardabweichung bei Alter, Gewicht, dem
Beginn der Menopause sowie FSH der Studienteilnehmerinnen mit Gber
den gesamten Studienverlauf korrekt ausgefullten Fragebogen (n = 35)

nikologischen Ordination Horn/Osterreich durchgefiihrt.
Die Aufnahme in die Studie erfolgte im Zeitraum April 2005
bis August 2005. Im Rahmen eines drztlichen Erstgespriches
erfolgte die Uberpriifung nach Ein- und Ausschlusskriterien
und die Unterzeichnung einer Einverstindniserklirung durch
die Teilnehmenden; des Weiteren wurden soziodemogra-
phische Daten, derzeitige begleitende Medikation und be-
reits durchgefiithrte Therapien beziiglich menopausaler Be-
schwerden erhoben.

Ein- und Ausschlusskriterien

In die Studie wurden Frauen mit Wechselbeschwerden im Al-
ter von 45—65 Jahren aufgenommen. Als Einschlusskriterium
galt das Vorhandensein von Hitzewallungen. Beziiglich der La-
borparameter galt FSH im postmenopausalen Bereich als Ein-
schlusskriterium (>20mIU/ml). Eine bestehende Hormoner-
satztherapie (hormone replacement therapy, HRT) bzw. The-

anderung der personlichen Befindlichkeit

p n
Frage 1: FUhlen Sie sich oft traurig <0.05 35
oder deprimiert? '

Frage 2: Wie haufig treten ns 35
Hitzewallungen auf?

Frage 3: Wie stark sind die <0.05 35
Hitzewallungen? !

Frage 4: Fuhlen Sie sich angespannt ns 35
oder Uberreizt?

Ereaige 5: Wie stark ist die Mudig- <0,05 35
Frage 6: Wie stark ist die Antriebs- <0.01 35
losigkeit? !

Frage 7: Wie stark ist die Beeintrach-

tigung durch Schlafstérungen? 2@ 8=
Frage 8: Wie stark ist die depressive <0,05 35

Verstimmung?

Frage 9: Wie stark ist der Mangel
oder Verlust des sexuellen n.s. 31
Verlangens?

Tab. 2: n.s.: nicht signifikant; n: Anzahl der Probandinnen, welche die Stu-

die beendeten und die Fragebdgen Uber den gesamten Verlauf korrekt
ausfullten
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rapie mit Phytohormonen, Schilddriisenfunktionsstérungen
und die Einnahme von Psychopharmaka wurden als Ausschluss-
kriterien definiert. So eine HRT oder eine Behandlung mit
Phytohormonen abgesetzt worden war, wurde die ENADA-
Gabe erst nach einem Intervall von einem Monat aufgenom-
men. Routinemiflig wurden vor der ENADA-Gabe LH, FSH,
Prolactin, E2, Progesteron, Testosteron, DHEAS und TSH/
T4 analysiert.

Anwendung und Fragebogen

ENADA wurde fiir drei Monate in einer Dosis von 10mg ver-
abreicht und 30min vor dem Friihstiick von den Teilneh-
merinnen eingenommen. Begleitend wurde von den Patien-
tinnen tiglich ein standardisierter Fragebogen (Selbstbeurtei-
lung) mit funfstufiger Skala ausgefiillt. Die Patientinnen er-
hielten Medikation und Fragebdgen fiir einen Monat, nach
einer Kontrolle beim Facharzt wurden Priparate und Fragebo-
gen fiir den Folgemonat ausgehindigt. Im Fragebogen wurden
relevante Symptome zum klimakterischen Syndrom abgefragt:
Hitzewallungen (quantitativ und qualitativ) als vegetatives
Symptom und Miidigkeit; Antriebslosigkeit, Nervositit, Schlaf-
storungen und Libido als psychisch-neurologische Symptome.
Frage 1 des Fragebogens wurde als validierte Fragestellung eines

Depressionsscreenings aus dem Englischen iibersetzt.!?

Zur statistischen Auswertung wurden die aus den Fragebogen
gewonnenen Tageseinzelwerte jeder Patientin fiir jeden Monat
summiert und gemittelt. Die so erhaltenen jeweiligen drei Mo-
natsmittelwerte der Patientinnen wurden anschlieffend mittels
der Rangvarianzanalyse von Friedman verglichen. Sofern beim
Friedman-Test ein Signifikanzniveau von p<0,05
wurde, wurde mittels des Vorzeichenrangtests von Wilcoxon

erreicht

und einer Korrektur nach der Bonferroni-Methode gepriift,
ob bereits zwischen den ersten beiden Monatsmittelwerten si-
gnifikante Unterschiede vorlagen.

Ergebnisse

Insgesamt wurden 49 Frauen in die Anwendungsbeobachtung
aufgenommen, 14 in der Schweiz, 35 in Osterreich. In der
Schweiz kam es zu vier, in Osterreich zu fiinf Abbriichen. Ins-
gesamt finf Fragebdgen wurden unvollstindig bzw. fehlerhaft
ausgefiillt.

Das Durchschnittsalter des gesamten Samples lag bei 54,6 Jah-
ren, wobei die jiingste Teilnechmerin 49 Jahre und die ilteste
62 Jahre alt war (weitere soziodemographische und laborche-
mische Daten in Tab. 1).

Beziiglich anamnestisch feststellbarer medikamentdser Thera-
pien klimakterischer Beschwerden gaben 16 Frauen an, noch
keine Behandlung vorgenommen zu haben, 13 berichteten tiber
eine abgeschlossene bzw. abgebrochene HRT, sechs gaben eine
Therapie mit Phytohormomen an und 14 gaben an, in der Ver-
gangenheit sowohl eine HRT als auch eine Behandlung mit
Phytohormonen gehabt zu haben.

Nach einer dreimonatigen NADH-Einnahme konnte eine si-
gnifikante Verbesserung folgender Symptome beobachtet wer-
den: Stirke der Hitzewallungen, depressive Stimmung, Mii-
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Prozentuelle Verédnderung der Monatsmittelwerte
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B Monat 1 100 100 100 100 100 100 100 100 100
Monat 2 64 92 81 79 84 76 75 72 91
B Monat 3 61 89 73 63 72 67 75 65 82

Abb.: Prozentuelle Verdnderung der Monatsmittelwerte bezogen auf das erste Studienmonat. Die aus den Fragebdgen (F1 bis F10) gewonnenen Tages-
einzelwerte jeder Patientin wurden fiur jedes Monat summiert und gemittelt. AnschlieBend wurden die Mittelwerte fur Monat 2 und Monat 3 in ihre
Relativwerte bezogen auf Monat 1 (100%) transformiert. *p<0,05; **p<0,01.

digkeit bzw. Beeintrichtigung durch Schlafstérungen, Antrieb
und Nervositit. Die signifikanten Verinderungen konnten
bereits im zweiten Monat in allen genannten Bereichen be-
obachtet werden. Keine signifikanten Verinderungen im drei-
monatigen Beobachtungszeitraum waren im Bereich Gereizt-
heit, der Haufigkeit von Hitzewallungen und im Bereich der
Libido zu finden (sieche Abb. und Tab. 2).

Diskussion

Als wichtigste Siule der medikamentdsen Therapie beim kli-
makterischen Syndrom hat sich die HRT etabliert. In ihren
unterschiedlichen Anwendungsformen gehért sie zum Stan-
dardrepertoire. Kundi et al'! empfehlen in ihrer Arbeit den
Einsatz der HRT zur Therapie peri- und postmenopausaler
Beschwerden, wie Hitzewallungen, Schlafstérungen, Stim-
mungsschwankungen usw. Die faktische Ausweitung der In-
dikation in den letzten Jahren auf die Privention osteoporo-
tischer Frakcuren und koronarer Herzkrankheiten bedarf laut
Autoren einer kritischen Priifung durch den Arzt.

Die Phytohormone nehmen ebenfalls einen wichtigen Stellen-
wert in der Therapie klimakterischer Beschwerden ein.!?

NADH ist nach Analyse der vorliegenden Daten eine neue
und weitere Erfolg versprechende Option bei der Behandlung
des klimakterischen Syndroms, abseits der Phytohormon- und
Steroidhormonbehandlung. Aufgrund der positiven Ergebnisse
dieser Studie und der Tatsache, dass in der Literatur keine dies-
beziiglichen Untersuchungen existieren, wire eine placebo-
kontrollierte Studie anzustreben, um die diesbeziigliche Da-
tenlage zu erweitern.
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