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1 SPLOSNO 0 KOENCIMU Q,,

Koencim Q,, (CoQ,,)) spada med ubikinone, to so
lipofilne molekule, ki so naravno prisotne v vsaki
zivi celici. Kemijsko so ubikinoni 2,3-dimetoksi-5-
metil-6-poliizoprenil-1,4-benzokinoni, poimenovani
glede na dolzino poliizoprenske verige. Stranska
veriga CoQ,, ki je prisoten pri Cloveku in vecini se-
salcev, je sestavljena iz 10 izoprenskih enot (slika
1). Prvi€ so ga izolirali leta 1957 v okviru raziskav

mitohondrijskega transportnega sistema. V telesu
se pojavlja v micelnih agregatih, v lipidnih mem-
branah ali vezan na proteine. Ve¢inoma se nahaja
v membranah mitohondrijev, medtem ko je v cito-
solu le okrog 10 % skupnega CoQ,,. Koncentracije
CoQ,, se med razli¢nimi deli telesa precej razliku-
jejo, najvecje so v najbolj aktivnih organih, to je v
srcu, ledvicah, pankreasu in jetrih (1).

2 VSEBNOSTI, PREHRANSKI VIRI, DNEVNE POTREBE

CoQ,, ne sodi med vitamine in zanj ni doloCenega
priporoCenega dnevnega vnosa. V ¢loveskem tele-
su je skupaj do 2 g CoQ, . Telo ga dnevno potrebuje
priblizno 0,5 g, ki ga nadomesti predvsem z endo-
geno sintezo. Biosinteza CoQ,; se za¢ne iz tirozina
preko kaskade osmih aromatskih prekurzorjev, v
proces pa je vkljuCenih tudi ve¢ vitaminov: C, B,, B,
B,,, folna kislina, niacin in pantotenska kislina. Le
deloma ga nadomestimo s hrano (1).

Eksogeni vnos postaja pomembnejsi z upadanjem
ucinkovitosti endogene sinteze. Raziskave kaZejo,
da je takSen vnos CoQ, zaradi nizke naravne vseb-
nosti v Zivilih majhen. V razvitem svetu Clovek, ki
uziva uravnotezeno in raznovrstno hrano, dnevno

zauzije povprecno le 3 do 6 mg CoQ,,. V splosnem
je ve€ CoQ,, v Zivilih z ve¢ masCobami, opazne pa
so tudi razlike glede na pridelavo in tehnolo$ko ob-
delavo. Njegova vsebnost se s predelavo, zlasti z
odstranjevanjem mascob, v katerih se CoQ,, razta-
plia, namre¢ opazno zmanjsuje. S CoQ,, najboga-
tejSa Zivila so rdeGe meso in ribe. Bogat vir so tudi
orescki in rastlinska olja. Precej manj CoQ,, najde-
mo v mleku in mlecnih izdelkih, zlasti v tistih z manj
mascobami. Nekaj ve¢ ga je v sadju in zelenjavi, a
tudi tu v povprecju pod 0,5 mg/100 g. Od rastlinske
hrane so najboljSi vir CoQ, petersilj, cvetaCa in avo-
kado (1). Ve podatkov o vsebnosti CoQ,, v izbranih
zivilih je navedenih v preglednici 1. Na sliki 2 je pri-
kazanih deset Zivil, bogatih s CoQ,.
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Slika 1: Kemijska struktura CoQ,, (1).

Preglednica 1: Vsebnost CoQ,, v nekaterih Zivilih (2).

Vrsta hrane oz. pijace

Vsebnost (mg CoQ,, v 100 g zivila)

MESO

govedina 1,6-4,0
svinjina 1,3-4,5
perutnina 0,8-2,5
RIBE

sardine 0,5-6,4
skuse (temni del) 4,3-6,7
skuSe (svetli del) 1,1-1,6
OLJA

koruzno (ltalija) 10,6-13,9
olivno (ltalija) 10,9-16
sonc¢niéno (ltalija) 1,0-1,5
ORESCKI

araSidi 2,7
orehi 1,9
mandlji 0,5-1,4
ZELENJAVA

petersilj 0,8-2,6
brokoli 0,6-0,9
cvetaca 0,2-0,7
SADJE

avokado 1,0
¢rni ribez 0,3
jagode 0,1
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koruzno olje
10,6-13,9 mg

oljéno olje sku$e (temni del) arasidi
10,9-16 mg 4,3-6,7 mg 2,7mg
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orehi govedina svinjina
1,9 mg 1,6-4,0 mg 1,3-4,5 mg
-
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skuse (svetli del) sonéni¢no olje avokado
1,1-1,6 mg 1,0-1,5mg 1,0 mg

Slika 2: Deset zivil, bogatih s CoQ
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ter vsebnost CoQ,, v 100 g Zivila.

3 ABSORPCIJA, PORAZDELITEV, METABOLIZEM IN IZLOCAN]JE CoQ,,

CoQ,, je rumena kristalinicna snov z relativno veliko
molekulsko maso, omejeno je topen v mascobah in
netopen v vodi. Posledi¢no se zelo slabo absorbira
iz gastrointestinalnega trakta. Absorpcija temelji na
emulzifikaciji s pomocjo zol¢nih kislin v tankem cre-
vesju. Ni znano, da bi kateri del ¢revesa pri tem imel
specificno vlogo. Uc€inkovitost absorpcije je odvisna
od vec dejavnikov, tudi od nacina aplikacije in od-
merka. Absorpcijo lahko pove¢amo s hkratnim uzi-
vanjem hrane in z delitvijo enega ve¢jega odmerka
na ve¢ manjSih odmerkov tekom dneva (1).

Absorpcija je zelo odvisna tudi od oblike, v kateri
CoQ,, zauzijemo. Absorpcija je najmanjsa v primeru
zauzitia CoQ,, v kristalini¢ni obliki, boljSa v primeru
oljnih suspenzij ubikinona ali ubikinola in najboljsa,
¢e CoQ,, zauzijemo v vodotopni obliki. Bioloska upo-
rabnost oljnih suspenzij je pri najucinkovitejsi formu-
laciji na ravni 162 % bioloSke uporabnosti osnovnega
kristalinicnega CoQ,,. Bioloska uporabnost vodoto-
pne oblike CoQ,, v kompleksu s ciklodekstrinom je v
povprecju na ravni 220 % bioloske uporabnosti oljnih
kapsul (1). Nekaj primerov ucinkovitosti absorpcije
CoQ,, v razli¢nih oblikah podajamo v preglednici 2.

Preglednica 2: Delez odmerka CoQ,, v plazmi po zauZzitju v asu maksimalne koncentracije (t__) (1).

Delez odmerka v plazmi v éasu

ZauZita oblika CoQ, t (%)
obrok, pripravljen iz svinjskega srca (hrana) 3,9

kristalini¢ni CoQ,, 0,2-1,6
oljne suspenzije ubikinona 1,6-3,6
oljne suspenzije ubikinola 1,8-2,6
CoQ,, v vodotopni obliki (kompleks z p-ciklodekstrinom) 4,5-4,8

Med absorpcijo se CoQ,,v enterocitih reducira in
se v krvi pojavlja predvsem v reducirani obliki (1).
Absorpcija iz Crevesja doseze prvi vrh v priblizno 6
urah, drugi vrh pa po 24 urah, verjetno zaradi ente-
rohepati¢ne cirkulacije. Razpolovni ¢as v plazmi je
priblizno 34 ur (3). Po absorpciji se eksogeni CoQ,,
transportira v jetra, kjer se ga okoli 30 % veze na
lipoproteine majhne in zelo majhne gostote (LDL in
VLDL). Z njimi potuje v tkiva — koncentrira se pred-
vsem v srcu, ledvicah in jetrih. Razpolovni €as v tki-
vih je med 50 in 125 urami.

4 FIZIOLOSKA VLOGA CoQ,,

Vse bioloske funkcije CoQ,, temeljijo na njegovem
redoks ravnotezju, saj relativno enostavno prehaja
med ubikinonsko (polno oksidirano), semikinonsko
in ubikinolno (polno reducirano) obliko (slika 3)
(1). CoQ,, ima zelo pomembno vliogo pri nastanku
znotrajcelitne energije. VkljuCen je v prenos ele-
ktronov in protonov in sodeluje pri sintezi ATP na
notranji mitohondrijski membrani. Zelo pomembno
lastnost CoQ,, predstavljajo njegove antioksidativne
lastnosti, kot endogeni mas¢obotopni antioksidant
pomaga pri stabilizaciji celicne membrane, ohranja
celi¢no integriteto in funkcijo ter pomaga pri regene-
raciji vitamina E (5).

Podatki o metabolizmu CoQ, pri ljudeh in Zivalih so
precej skopi. Studije nakazujejo, da se presnavlja
ne le v jetrih, pac¢ pa tudi v drugih tkivih. V jetrih se
presnavlja predvsem z glukuronidacijo, presnovki
se izlo€ijo preko Zol¢a v feces. V drugih tkivih naj bi
potekala presnova preko fosforilacije, presnovke, ki
so se izloc€ili skozi ledvice, so zaznali v urinu. Okrog
60 % peroralnega odmerka CoQ,, se nespreme-
njenega preko Zol¢a izloci v fecesu, le majhen del
(8,3 %) se ga v 48 urah izloci z urinom (4).

)  DOBROJE VEDETI

» Ubikinoni, med katere spada tudi
CoQ,, so ime dobili zaradi velike raz-
Sirjenosti v naravi (ubikvitete).
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Slika 3: Redoks stanja CoQ,; (1).

5 KLINICNA RABA CoQ,,

V Republiki Sloveniji je registrirano zdravilo s CoQ,,

za naslednje indikacije:

* krepi delovanje oslabelega srca (po bolezni ali
starostno),

 zavira nastanek ateroskleroti¢nih lezij,

* krepi telesno zmogljivost, predvsem v ¢asu vec-
jih telesnih obremenitev ter pri nekaterih stanjin
sploSne misi¢ne utrudljivosti in oslabelosti (3).

V preteklosti so preskusali uporabo CoQ, na razli¢-
nih klini¢nih podrocjih, kjer so dobili razli¢ne rezul-
tate. Najve¢ raziskav je bilo opravljenih na podro-
¢ju bolezni srca, ki jih je sprozilo opazanje majhnih
vrednostih CoQ,, ob biopsiji tkiva sréne misice pri
bolnikih s srénim popu$€anjem. Raziskave pri bol-
nikih z zmerno hudim do hudim srénim popusca-
njem so dokazale pozitiven vpliv dodajanja CoQ,,
na zmanj$ano pojavnost umrljivosti in hospitalizacij.
Uporabljali so ga pri srénem popuscanju, angini
pektoris, hipertenziji, po miokardnem infarktu, na
podrodju kirurgije srca idr. Uporabljeni odmerki so
znaSali 100 mg do 300 mg CoQ,, na dan (6). Re-
zultati prospektivne, randomizirane, dvojno slepe,
s placebom nadzorovane, multicentriCne raziskave
(Q-SYMBIO) nakazujejo, da je dodajanje CoQ, (3 x
100 mg na dan, 106 tednov) bolnikom na standardni

\§)  DOBROJE VEDETI

P Z obi¢ajnim nacdinom prehranjevanja
ni mogoce zadostiti povecanim potre-
bam po CoQ,,, Se zlasti ne z nizkoma-
$€obno hrano.

terapiji s srednje hudim do hudim srénim popusca-
njem varno in povezano z zmanjSanjem simptomov
ter pomembnejsih sréno-zilnih dogodkov (7). Kljub
temu ga evropske in ameriSke smernice zdravljenja
srénega popuscanja v svoja priporocila niso vklju-
Cila.

Precej raziskav je bilo objavljenih glede dodajanja
nimi z zaviralci reduktaze HMG CoA (1. i. statini) (8).
Ti namre¢ kompetitivno zavirajo tvorbo mevalona-
ta, ki je prekurzor tako pri biosintezi holesterola kot
CoQ,,, kar si razlagamo kot vzrok za nizje serumske
koncentracije CoQ,, pri bolnikih, zdravljenih s temi
zdravili (1). Mnoge raziskave so pokazale zmanj$a-
nje vsebnosti CoQ,; v plazmi pri osebah, ki so jih
zdravili z zaviralci HMG-CoA reduktaze, ni pa Se

\§)  DOBROJE VEDETI

P V terapevtske namene uporabljamo
zdravila v odmerkih 100 mg ali ve¢
CoQ,, medtem, ko ga ob morebitnem
pomanijkljivem vnosu lahko dodajamo
v obliki prehranskega dopolnila, v od-
merkih do 50 mg.

» Bolj$o absorpcijo CoQ,, zagotovimo
s hkratnim uzivanjem hrane in z de-
litvijo enega vecjega na ve¢ manijsih
odmerkov tekom dneva.

jasno, ali terapija z zaviralci HMG-CoA reduktaze
zmanj$a vsebnost CoQ,, tudi v tkivih. Na tem po-
droCju so potrebne Se nadaljnje raziskave (7). Te-
oreti¢no bi z dodajanjem CoQ,, zmanjsali oziroma
odpravili miSi¢ne tezave, Ce predpostavljamo, da je
zniZzanje vrednosti CoQ, v tkivih vzrok pojava misic-
nih tezav pri zdravljenju s statini. Metaanaliza ran-
domiziranih kontroliranih raziskav vpliva CoQ,, na
s statini povzro€ene misi¢ne simptome iz leta 2015
tega ni uspela potrditi (9). A Stevilne raziskave (ena
izmed njih narejena v Sloveniji) so pokazale ugodne
zdravljenih s statini (10). Podobno nakazuje na po-
zitiven vpliv nova metaanaliza klini¢nih raziskav (11).
V raziskavah so obi€ajno uporabili dnevne odmerke
CoQ,, od 100 mg do 400 mg. Ne glede na nekate-
re pozitivne izide izvedenih $tudij pa ostaja mnenje
evropskega zdruzenja za aterosklerozo glede ru-
tinskega dodajanja CoQ,, za odpravljanje s statini

vew

Nekaj raziskav je potrdilo izboljSanje motori¢nih
sposobnosti pri bolnikih s Parkinsonovo boleznijo.
Uporabljeni odmerki, ki so izkazovali u¢inek, so zna-

$ali vsaj 1200 mg pa vse do 2400 mg CoQ,,na dan
(6). A rezultat randomizirane dvojnoslepe raziskave
0 dodatku CoQ,, na zgodnji potek Parkinsonove
bolezni ni spodbuden, saj niso zaznali statisti¢no
pomembne razlike med 1200 mg oziroma 2400 mg
odmerki CoQ, in placebom (13).

Spodbudne rezultate so prikazale nekatere raziska-
ve glede zmanjSevanja pogostosti migrenskih gla-
vobolov. Pri odraslih so bili uporabljeni 100 mg do
150 mg dnevni odmerki, pri mlajSih (starost: od 2 do
22 let) pa 1-3 mg na kg telesne mase na dan (6).

Narejenih je bilo tudi nekaj raziskav pri drugih bo-
leznih, recimo Huntingtonovi bolezni, Alzheimerjevi
bolezni, Friedreichovi ataksiji, diabetesu, tinitusu au-
riumu, neplodnosti moskih, makularni degeneraciji
idr (6). Ceprav so rezultati nekaterih raziskav precej
obetavni, pa zakljuc¢kov glede klinine ucinkovitosti
CoQ,, ne moremo izpostaviti.

Evropska agencija za varnost hrane (EFSA) je v
presoji utemeljenosti zdravstvenih trditev za Zzivila
ugotovila, da ni zadostnih dokazov, ki bi podpirali
povezavo med prehranskim vnosom CoQ,  in pri-
spevanju k normalni energijski presnovi, vzdrze-
vanju normalnega krvnega tlaka, Scitenju DNA,
beljakovin in masc¢ob pred oksidativnimi poSkodba-
mi, doprinosu k normalnim kognitivnim funkcijam,
vzdrzevanju normalnih ravni holesterola v krvi in po-
ve€anju zmoznosti za vzdrzljivostne telesne aktivno-
sti pri zdravi populaciji (14).

Javna agencija Republike Slovenije za zdravila in
medicinske pripomocke (JAZMP) je pri CoQ,, za
dopolnjevanje prehrane pri zdravih odraslih, ki ne
uzivajo mesa in drobovine, kot ob¢asni vnos s pre-
hranskimi dopolnili opredelila odmerek do 50 mg
CoQ,, kot varen in povsem zado$¢a za pokritje mo-
rebitnega prehranskega primanjkljaja (15).

6 INTERAKCIJE CoQ,, Z UCINKOVINAMI

Struktura CoQ,, je podobna menakinonu, sintezne-
mu vitaminu K, kar bi teoreti¢no lahko vodilo do
prokoagulantnega ucinka (16). Rezultati 4 tedne

trajajoCe, s placebom nadzorovane raziskave na 21
pacientih, zdravljenih z varfarinom, kazejo, da doda-
tek CoQ,, v 100 mg odmerkih ni vplival na vrednosti
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protrombinskega Casa ali na potrebo po spremembi
odmerka varfarina. Opisanih pa je tudi nekaj prime-
rov medsebojnega ucinkovanija z varfarinom, kijer je
priSlo do skrajSanja protrombinskega Casa oz. zve-
Canja potrebnega odmerka varfarina. Po preneha-
nju uzivanja CoQ,, se je protrombinski ¢as norma-
liziral (17). Proizvajalec zdravila CoQ,, zato hkratno
uZivanje varfarina in CoQ,, odsvetuje (3).

Jemanje CoQ,, pri bolnikih s sladkorno boleznijo
lahko zmanj$a odpornost tkiv na inzulin in hiperin-
zulinemijo, zato svetujemo pozorno spremljanje krv-
nih koncentracij glukoze ter prilagoditev odmerkov
inzulina in peroralnih hipoglikemikov (3).

7 POSLEDICE ZA ZDRAVJE OB POMAN]JKAN]U CoQ,,

ALI PREKOMERNI UPORABI

Normalna koncentracija CoQ,, v ¢loveskem serumu
zna$a okoli 1 ug/mL. Da bi zve€ali morebitno zmanj-
S$ano koncentracijo, je potrebno vnesti najmanj
100 mg CoQ,, na dan. Pri tem se serumska koncen-
tracija zveca na okoli 2 pg/mL ali vec (6).

Pomanjkanje CoQ,, v telesu je lahko posledica mo-
tnje v biosintezi, pomanijkljivega vnosa s hrano ali pa
prevelike porabe v organizmu. U&inkovitost sinteze
s staranjem telesa upada, Se posebej velik padec
koncentracije CoQ,, pa so opazili v najaktivnejsih
organih. Tako se npr. koncentracija v srcu zacne
manjSati Ze po 20. letu in se do 80. leta zniza za
skoraj 60 %. Podobno znizanje so zasledili v vranici,
nekaj manj$e pa v ledvicah in jetrih (35 % oziroma
17 %) (1). Endogena sinteza CoQ, je lahko zmanj-
Sana pri ljudeh, ki se zdravijo z zaviralci HMG-CoA
reduktaze ali nekaterimi drugimi u€inkovinami, reci-

8 ZAKLJUCEK

CoQ,, je prisoten v vseh tkivih v ¢loveSskem telesu, v
najvecjih koncentracijah se nahaja v srcu, ledvicah,
pankreasu in jetrih. Dnevne potrebe po CoQ,; telo
zadosti pretezno z endogeno sintezo. Manjsi del
potreb nadomestimo z vnosom preko hrane, naha-
ja se predvsem v Zzivilih z ve¢ mas¢obami, recimo
rde¢em mesu, ribah, oresckih in rastlinskem olju.

mo antagonisti adrenergi¢nih receptorjev beta (16).
Pomanjkanje so opazili tudi pri ljudeh z neuravnote-
zeno prehrano in pri kadilcih (18).

CoQ,, je naravno prisoten tako v telesu kot v hra-
ni, zato ni presenetljivo, da klini€na testiranja tudi z
zelo visokimi odmerki (do 3 g na dan) niso pokazala
pomembnih nezelenih ucinkov. Absolutne kontra-
indikacije uporabe CoQ,, niso znane. Uporaba pri
zdravih otrocih, nosecnicah in doje¢ih materah se iz
previdnostnih razlogov svetuje le po nasvetu zdrav-
nika, saj pri teh populacijskih skupinah niso ugotav-
ljali varnosti in u€inkovitosti CoQ,, (1, 19).

Opisani nezeleni ucinki so blagi in redki, pojavljajo
se v manj kot 1 %. Poro¢ali so o slabosti, glavobolu,
vzdraZljivosti in omotici (16).

Za pokritje morebitnega prehranskega primanijkljaja
JAZMP priporo¢a odmerke do 50 mg CoQ,, v ob-
liki prehranskih dopolnil. Bolnikom, pri katerih se
priCakuije ali je z razliCnimi testi klinicno ugotovljeno
pomanjkanje CoQ,,, priporoamo uporabo zdravil,
obi¢ajno so potrebni visji dnevni odmerki.
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