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Das endogen produzierte und mit Nahrungsmitteln aufgenommen Spermidin stellt sich immer
mehr als eine Substanz mit vielversprechenden gesundheitsférderlichen und den
Alterungsprozess positiv beeinflussenden Eigenschaften heraus. Zahlreiche Studien liefern
Hinweise auf Auswirkungen auf das kardiovaskulare System, Nerven- und Immunsystem
sowie Entstehung und Entwicklung von Tumoren. Bei der Aufnahme durch Nahrungsmittel
oder Nahrungserganzungsmittel spielt die Dosierung offenbar eine wichtige Rolle.

Bei Spermidin handelt es sich um ein hochkonserviertes ubiquitéres Polyamin, das aus
endogener Synthese, alimentarer Aufnahme und Produktion durch (Darm)Mikrobiota stammt.
Die Namensgebung geht auf das besonders hohe Vorkommen in menschlichen Samenzellen
zuriick.

Spermidin ist an der Aufrechterhaltung der Zellhomdoostase beteiligt, spielt bei einer Vielzahl
zellul&rer Prozesse wie Proliferation und Wachstum, Regeneration von Geweben und
Regulation der Translation mit. [1] Spermidin entfaltet anti-inflammatorische Effekte und
wirkt Alterungsprozessen entgegen.

Ein zentraler Mechanismus bei den durch Spermidin vermittelten Effekten spielen Induktion
und Aktivierung der Autophagie, deren Nachlassen als einer der wichtigsten Treiber des
Alterungsprozess gesehen wird. [2] Wie eine Reihe von Tierstudien gezeigt hat, kann die
Lebensspanne von Modellorganismen von der Hefe tber die Taufliege bis zur Maus und Ratte
durch Aktivierung der Autophagie verlangert werden. Dies kann grundsétzlich Gber zwei
Schienen ausgeldst werden — entweder eine strenge Kalorienrestriktion oder auch durch die
sogenannten Kalorienrestriktions- bzw. Fastenmimetika, zu denen Spermidin z&hit.

An Modellorganismen wie Hefe, Fadenwurm (Caenorrhabditis elegans), Taufliege
(Drosophila melanogaster) und Maus konnte gezeigt werden, dass eine Supplementierung mit
Spermidin zu einer signifikanten Verlangerung der Lebensspanne fuhrt, was mit kardio- und
neuroprotektiven Wirkungen sowie einem Hintanhalten der Immunoseneszenz in Verbindung
gebracht wird [3].

Humandaten lassen beim Menschen zumindest eine Korrelation zwischen dem
Spermidinspiegel im Serum und der Lebensspanne erkennen. So ist der mit zunehmendem
Alter an sich sinkende Spermidinspiegel bei Hochbetagten deutlich erhéht [4]. Eine grof3
angelegte prospektive Kohortenstudie (Bruneck Study) hat in einer Auswertung nach 20
Jahren gezeigt, dass eine hohere alimentare Aufnahme von Spermidin mit einer deutlich
reduzierten Mortalitat einhergeht. [5] Im Vergleich zum Risikoquotient von 1,0 in der Gruppe
mit der geringsten Aufnahme von Spermidin lag er in der Gruppe mit der hochsten Aufnahme
bei 0,56, was einer Reduktion von rund 40 % entspricht. Auf die Lebenserwartung umgelegt
entspricht das einer Zunahme von 5,7 Jahren.

Spermidin und Kardiovaskulares System

Die altersbedingte kardiale Hypertrophie konnte im Mausmodell durch Spermidin deutlich
verringert und die diastolische Herzfunktion alter Tiere soweit verbessert werden, dass sie
derjenigen junger Individuen entsprach. [3] Dieser Effekt war unabhéngig davon, ob die



Supplementierung bereits in friiher oder erst in spater Lebensphase einsetzte. Autophagie,
Mitophagie und mitochondriale Respiration in Kardiomyozyten waren erh6ht und man geht
davon aus, dass die mechano-elastische Eigenschaften der Herzmuskelzellen verbessert
wurden.

Die kardialen Messwerte und Entziindungsparameter bei Leberzirrhose induzierter
Herzmuskelerkrankungen verschlechterten sich bei Ratten mit Spermidinsupplementierung
deutlich weniger. [6]

Spermidin beeinflusst offenbar auch atherosklerotische Prozesse. Im Mausmodell wurden in
Zusammenhang mit einer Spermidinsupplementierung reduzierte nekrotische Kerne
atherosklerotischer Plaques und Lipidakkumulationen festgestellt. [7].

Ebenfalls im Mausmodell wurde gezeigt, dass entziindliche Veranderungen in Aorta und
Aortenklappen bei alten Tieren unter Spermidinsupplementierung deutlich reduziert werden
konnten. [8] Damit einhergehend wurde eine deutlich weniger ausgepragte Verkirzung der
Telomere registriert, wobei es sich um einen bisher noch nicht beobachteten ,,Anti-Aging*-
Effekt von Spermidin handeln kénnte.

Im Hypertonie-Rattenmodell waren als Folge einer Spermidinsupplementierung ein
verminderter systemischer Blutdruck und eine reduzierte kardiale Hypertrophie zu sehen [9].

Humandaten aus der Bruneck-Studie zeigen eine Assoziation von spermidinreicher Ernahrung
und geringerem Blutdruck. [3] Die Differenz im systolischen Blutdruck zwischen der Tertile
mit der hdchsten und der geringsten Aufnahme von Spermidin betrug 2,84 mmHG (-5.17, -
0,50, p=0.017)

Die Ergebnisse einer randomisierten kontrollierten Studie mit 44 gesunden Probanden lassen
einen Einfluss auf das Atheroskleroserisiko annehmen. [10] Die Verumgruppe erhielt 12
Wochen lang mit Bifidobacterium animalis subsp. lactis und Arginin angereichertes Joghurt —
eine Kombination, die einen Anstieg des Spermidinvorldaufers Putrescin bewirkt. Die
Teilnehmer der Kontrollgruppe nahmen normales Joghurt zu sich. Am Ende des
Untersuchungszeitraums wurde in der Verumgruppe ein signifikant erhohter reaktiver
Hyperamie-Index gemessen, was eine verbesserte Endothelfunktion anzeigt.

Oxidativer Stress und reduzierte Autophagie-Aktivitét sind bei entziindlichen Prozessen und
kardiovaskuléren Erkrankungen haufig anzutreffen. Die Behandlung isolierter Thrombozyten
der Risikogruppen Raucher, Patienten mit metabolischem Syndrom oder Vorhofflimmern mit
Autophagie-Aktivatoren einschliel3lich Spermidin reduzierte die Aggregationsneigung und
den oxidativen Stress signifikant. [11]

Eine prospektive Kohortenstudie hat ergeben, dass ein héherer Serumspermidinspiegel mit
einer besseren Prognose nach Herzinfarkt einhergeht [12]. In die Studie mit einem Follow-up
von 12,3 Monaten im Mittel waren 377 Patienten nach akutem Myokardinfarkt
eingeschlossen. Im Vergleich zur Hazard Ratio 1,0 in der Gruppe mit dem niedrigsten
Spermidinspiegel (< 7,59 ng/ml) lag die Hazard Ratio fiir ein Rezidiv in der Gruppe mit dem
hochsten Spermidinspiegel (> 15,38 ng/ml) bei 0,450.

Nervensystem und Gehirn



Der mit zunehmendem Alter abnehmende Spermidinspiegel betrifft auch Gehirn und
Nervensystem. Das ist auch bei der Fruchtfliege der Fall, mit der als Modellorganismus das
erste Mal neuroprotektiven Effekte von Spermidin nachgewiesen werden konnten. Der
Spermidinspiegel im Gehirn alter Tiere konnte auf das Niveau junger Tiere gehoben, das
Nachlassen des olfaktorischen Kurz- und Mittelzeitgedéachtnisses gebremst werden. [13]

Die Zufuhr von Spermidin erhohte die Leistungsfahigkeit des Gehirns rasch alternder Méuse,
die Tiere schnitten bei Gedachtnistests signifikant besser ab und wiesen besseres raumliches
Lernen auf. [14] Spermidin untersttzt die Funktion der Mitochondrien und reduziert
Entziindungsmediatoren und neuronale Apoptose. [15]

Die Bildung fehlgefalteter Proteine in den Gehirnen alter Mduse wurde unter Spermidin
hintangehalten, was auf einen verstérkten autophagievermittelten Abbau von Beta-Fibrillen
zuriickgefuhrt wurde. [16] Im Alzheimer-Modell bei M&usen verringerte Spermidin I6sliches
Beta-Amyloid und pro-inflammatorische Zytokine. [17]

Im Rattenmodell wurden in Folge einer Spermidingabe ebenfalls eine erhéhte Autophagie-
Aktivitat und reduzierte Entziindungsmarker registriert. [18] Die Tiere zeigten sich weniger
angstlich, das Erkundungsverhalten war gesteigert.

Beim Menschen zeigte die Auswertung von Daten aus der Bruneck-Studie eine positive
Korrelation zwischen der alimentaren Aufnahme von Spermidin und der kognitiven
Leistungsfahigkeit anhand des Abschneidens im Mini-Mental-Status-Tests. [14] Zudem war
ein geringeres Risiko kognitiver Einschrankungen mit zunehmendem Alter festzustellen.

Die Korrelation der Serumspermidinspiegel mit leichten kognitiven Einschrankungen wurde
in einer Longitudinalstudie mit 3.774 Teilnehmern mit einem Durchschnittsalter von 57,4
Jahren untersucht. [19] Dabei zeigte sich eine — allerdings nicht lineare — positive Korrelation
zwischen dem Spermidinspiegel und dem Risiko leichter kognitiver Einschrankungen.

Eine hohere alimentére Zufuhr von Spermidin wurde unabhéngig von der kognitiven
Leistungsfahigkeit mit einem grofReren Hippocampusvolumen, gréRerer mittlerer kortikaler
Dicke und groRerer kortikaler Dicke in Parietal- und Temporallappen — haufig von Alzheimer
betroffene Regionen — assoziiert. [20]

In die Auswertung einer randomisierten kontrollierten Phase-lla-Studie waren 28 Personen
einbezogen, die subjektiv empfundene kognitive Einschrankungen berichteten. [21] Nach 12
Wochen war die Gedéchtnisleistung in der mit 1,2 mg Spermidin pro Tag supplementierten
Gruppe (Alter im Mittel 70,4 Jahre) moderat erhoht.

Die folgende Phase-11b-Studie mit 100 Probanden (Alter im Mittel 69) und einer Dauer von
12 Monaten ergab keine Unterschiede zwischen der Spermidingruppe (0,9 mg pro Tag) und
der Placebogruppe beziiglich der Gedachtnisleistung. [22]. Einer explorativen Analyse
zufolge erscheinen positive Effekte auf Entziindungsvorgénge und verbales Gedachtnis
moglich.

Im Rahmen einer multizentrischen Studie wurde der Einfluss einer Spermidinsupplementation
auf die kognitive Leistungsfahigkeit von 85 Bewohner betreuter Einrichtungen im Alter
zwischen 60 und 96 Jahren erhoben. [23] Uber den Zeitraum von 12 Wochen erhielten die
Studienteilnehmer mit Spermidin angereichertes Frihstucksgebéck entsprechend einer Menge
von 3,3 oder 1,9 mg pro Tag. Dabei wurde von einem Plus von 35 bzw. 20 % im Vergleich
zur durchschnittlichen Aufnahme ausgegangen. Bei hoherer Spermidinaufnahme wurde eine



leichte Steigerung der kognitiven Leistungsfahigkeit berichtet, vor allem bei milder kognitiver
Beeintrachtigung.

Immunsystem

Eine unterstiitzende Wirkung auf das Immunsystem wurde fir Spermidin mehrfach
nachgewiesen. [1] Im Mausmodell war die Immunantwort auf bakterielle Infektionen erhoht,
die Immunantwort auf Impfungen alterer Mduse konnte durch Spermidin verbessert werden.

Im Psoriasis-Mausmodell konnte Spermidin die Aktivierung inflammatorischer dendritischer
Zellen unterdriicken und die Symptomatik bessern. [24]

Polyamine und Kynurenin als Bestandteile immunregulatorischer Regelkreise wird
immunotherapeutisches Potenzial bei Autoimmunerkrankungen (und Krebs) zugesprochen.
[25].

Die Umgehung der Autophagie gehort zu den Strategien einiger Viren. Zellkulturversuche
liefern Hinweise, dass Autophagie-Aktivatoren die Virusreplikation drastisch verringern
konnen. [26] Dies trifft bei Inkubation mit Spermidin sowohl vor als auch nach Infektion zu.

Die Autophagie-Aktivitat und Funktionalitét isolierter B-Lymphozyten alterer Personen
wurde durch Spermidin verbessert. [27] Vergleichbare Ergebnisse wurden bei T-
Lymphozyten erzielt. [28]

Tumore

Die Wechselwirkungen zwischen Polyaminen und Tumorentstehung bzw. -wachstum sind
komplex und ambivalent. Polyamine spielen eine essenzielle Rolle bei Wachstumsvorgangen
und tatsachlich wurden bei einigen Tumorerkrankungen gesteigerte Syntheseaktivitat und
erhdhte Polyaminspiegel registriert. [29] Ansétze, das Tumorwachstum (ber diese Schiene zu
bremsen, blieben bisher auf einige wenige Tumorarten, zum Bespiel Subtypen von
Brustkrebs, beschrankt und fiihrten zu geringem Erfolg. [30]

Therapeutische Effekte von Fastenmimetika wurden in einem spezifischen Zusammenwirken
mit Chemotherapeutika und Immuncheckpoint-Inhibitoren beschrieben. [31]

Andererseits wurde im Mausmodell eine gesteigerte Immunantwort auf Tumore beschrieben.

[1]

Dosierung und Sicherheit

Basierend auf Toxizitatsstudien wird der NOAEL (No Observed Adverse Effect Level) im
Mausmaodell bei 5 g/kg KG angesetzt. [32]

Bei der Untersuchung kardioprotektiver Effekte im Rattenmodell zum Beispiel lag der
Dosisbereich zwischen 5 und 50 mg/kg KG. [6] Die Wirkung war dosisabhéngig, wobei bei
10 mg/kg KG signifikante positive Effekte beobachtet wurden.



Die alimentare Spermidinaufnahme des Menschen weist je nach Erndhrungsgewohnheiten
starke Schwankungen auf und wird auf 5 und 25 mg und mehr pro Tag geschatzt. [33] Die
Aufnahme in der EU liegt im Durchschnitt bei 12,6 mg pro Tag mit htheren Werten in
Spanien und Italien, was der mediterranen Erndhrung zugeschrieben wird.

Spermidin ist in zahlreichen Lebensmitteln enthalten, wobei Weizen- und Sojabohnenkeime
mit 200 bis 300 mg/kg Trockengewicht zu den Spitzenreitern zahlen, ebenso Pilze wie
Shiitake mit 500 bis 700 mg. Der hohe Gehalt von Spermidin in gereiftem Kase ist vor allem
auf die Aktivitét der beteiligten Mikroorganismen zurtickzufthren.

In der Bruneck-Studie wurde eine Korrelation zwischen hoherer Spermidinaufnahme und
positiven Effekten in Bezug auf Morbiditat und Mortalitat festgestelit. [5]

Far die Einnahme von Spermidin als Nahrungserganzungsmittel wird in der EU eine
Obergrenze von 6 mg pro Tag empfohlen. [34]

Die in Humanstudien verwendete Dosierung von 1,2 bzw. 0,9 mg Spermidin pro Tag
entspricht etwa 10 Prozent der alimentaren Aufnahme in Industrielandern. [22] Bei einem
Kdrpergewicht von 70 kg entsprechen 1,2 bzw. 0,9 mg pro Tag etwa 0,017 bzw. 0,013 mg/kg
KG. Die Autoren vermuten, dass die Dosis von 0,9 mg pro Tag nicht ausreicht, um Effekte
auf kognitiver Ebene zu erzielen. Unter www.clinicaltrials.gov sind derzeit mehrere Studien
in der Vorbereitungsphase registriert, in denen auch héhere Dosierungen von Spermidin bis
zu 6 mg pro Tag eingesetzt werden.

Die verfuigbare Menge von Spermidin im Organismus wird durch endogene Synthese,
Produktion durch Darmmikrobiota und exogene Zufuhr bestimmt — und durch den katabolen
Stoffwechsel und die renale Ausscheidung moduliert. [35] Exogene Polyamine werden im
Dunndarm rasch resorbiert und zu einem grofRen Anteil in Geweben aufgenommen. [36]

Nahrungserganzungsmittel und Spermidingehalt

Die vielversprechenden Studienergebnisse zu Spermidin haben grof3es Interesse an
entsprechenden Supplementen geweckt. Es steht eine Reihe von Produkten verschiedener
Hersteller zur Verfugung, deren Qualitat flr Konsumenten schwierig einzuschétzen ist.
Bestimmt wird die Qualitat von Spermidinpraparaten durch Ausgangsmaterial, wobei
gekeimter Weizen herausragt, Produktionsbedingungen, Konzentration und Galenik, die der
luftempfindlichen Substanz gerecht wird. Wie eine Vergleichsstudie zum Inhalt verschiedener
Produkte gezeigt hat, weist deren Spermidingehalt Unterschiede bis zu zwei
GroRenordnungen auf (siehe Tabelle).

Spermidingehalt ausgewahlter Nahrungserganzungsmittel
Produkt Spermidin (mg/g)
Tecsperm 9,836
Spermidin ERWO 3,504
Zein Pharma Spermidin Mono 2,030
Spermidin Kéhler, Kéhler Pharma GmbH 1,995
BIOGENA Spermidin Superior 1,753
B1 Life Spermidine 1,583



http://www.clinicaltrials.gov/

Longevity Labs spermidineLIFE Original 365+ 1,112
Sinoplasan Spermidin 0,637
Spermidin Supplementa 0,081
Quelle: Chemcon, Technisches Biro fir technische Chemie GmbH, Juli 2022
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