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Policosanol auf einen Blick

HERKUNFT:
Policosanol ist ein Gemisch langkettiger primérer Alkohole (C24-C34), das primar aus Zuckerrohrwachs (Saccharum officinarum) durch
Lésungsmittelextraktion gewonnen wird. Es kommt auch in geringeren Konzentrationen in anderen Pflanzenwachsen wie Weizenkeimen oder Reis vor. Die
Zusammensetzung variiert je nach Ausgangsmaterial und Extraktionsmethode, wobei die Bioverfligbarkeit aufgrund geringer Wasserloslichkeit begrenzt ist.

STUDIENLAGE:
135 ausgewertete Arbeiten - 73 kontrollierte Studien am Menschen - 9 Beobachtungsstudien - 1 Ubersichtsarbeiten - 8 Tierversuche - 4 Zellkulturarbeiten
STARKSTE HINWEISE:

« Stoffwechsel: - Lipidprofil Kontrollierte Studien zeigten bei Patienten mit Hypercholesterindmie unter 10-20 mg/Tag Policosanol signifikante Reduktionen

des LDL-Cholesterins (bis -25,6 %) und Gesamtcholesterins (bis -17,4 %) sowie Anstiege des HDL-Cholesterins (bis +28,4 %). Effekte waren nach 12-24
Wochen nachweisbar, jedoch nicht dosisabhangig liber 20 mg/Tag hinaus.
» Stoffwechsel: — Kombinationspraparate Kombinationspraparate (z. B. mit Rotschimmelreis, Berberin) reduzierten LDL-Cholesterin um bis zu 21,1 % und

Gesamtcholesterin um 12,8 %, vergleichbar mit Pravastatin (10 mg/Tag). Effekte waren konsistent tiber verschiedene Populationen, einschlieBlich statin-
intoleranter Patienten. Eine Wirkung des Einzelstoffs Policosanol ist daraus nicht ableitbar.

Oxidativer Stress und antioxidative Wirkung Praklinische Studien (Tier- und Zellmodelle) liefern Hinweise, dass Policosanol (10-20 mg/Tag-Aquivalente) die
Oxidationsresistenz von LDL (Lag-Phase der konjugierten Dien-Bildung) verldngern und die antioxidative Kapazitat des Plasmas erhdhen kénnte. Zudem
stieg die paraoxonase-Aktivitat (antioxidatives HDL-Enzym) um bis zu 60 %.

« Thrombozytenaggregation Policosanol (20-40 mg/Tag) reduzierte die Thrombozytenaggregation induziert durch Arachidons&ure, Kollagen und ADP um
20-30 %. Die Wirkung war nicht dosisabhdngig und auf kurze Interventionsdauern (15-30 Tage) beschrénkt.

« Entziindungsgeschehen: und Endothelfunktion Langzeitanwendung (52 Wochen) senkte hochsensitives C-reaktives Protein (hs-CRP) um 30-40 % und
reduzierte zirkulierende endotheliale Zellen, was auf eine mogliche Verbesserung der Endothelfunktion hindeutet. Die klinische Relevanz dieser
Surrogatparameter steht noch aus.

GRENZEN:

« Die kontrollierten Studien sind durch geografische Konzentration (v. a. Kuba) und spezifische Extraktchargen geprégt, deren Zusammensetzung oft
intransparent bleibt. Dies schrankt die Ubertragbarkeit der Ergebnisse ein.

« Methodische Unterschiede (Dosisbereiche, Studiendesigns, Populationen) fiihren zu widersprichlichen Ergebnissen, insbesondere bei der Lipidsenkung.
Die vorhandene Ubersichtsarbeit zeigt hohe Heterogenitat (12 > 80 %).

« Mechanistische Erkenntnisse basieren Uberwiegend auf praklinischen Modellen (Tier- und Zellstudien). Langzeitdaten und klinische Endpunkte (z. B.
kardiovaskuldre Ereignisse) stehen noch aus.

EINORDNUNG:

Policosanol, ein Gemisch langkettiger Alkohole aus Zuckerrohrwachs, liefert in kontrollierten Studien Hinweise auf Effekte im Lipidstoffwechsel und

Thrombozytenaggregation. Praklinische Daten deuten auf eine mdgliche antioxidative Wirkung hin. Die klinische Relevanz dieser Surrogatparameter und
Laborbefunde bleibt aufgrund methodischer Limitationen und fehlender Langzeitdaten noch zu klaren.

1. Was Policosanol ist

Policosanol bezeichnet ein Gemisch aus langkettigen primaren Alkoholen (C24-C34), das hauptséachlich aus dem Wachs von Zuckerrohr (Saccharum
officinarum) extrahiert wird. Es kommt auch in anderen Pflanzenwachsen wie Weizenkeimen oder Reis vor, allerdings in geringeren Konzentrationen. Die
Gewinnung erfolgt durch Lésungsmittelextraktion und anschlieBende Reinigung. Chemisch handelt es sich um geséttigte, unverzweigte Alkohole, die in der
Natur als Schutzschicht auf Pflanzenoberflachen dienen. Policosanol wird seit den 1990er-Jahren als Nahrungserganzungsmittel untersucht, wobei die
meisten Studien auf das aus Zuckerrohr gewonnene Praparat fokussieren.

Fir das Verstandnis der Studienlage ist entscheidend, dass Policosanol keine einheitliche Substanz, sondern ein Gemisch verschiedener Alkohole ist. Die
Zusammensetzung variiert je nach Ausgangsmaterial und Extraktionsmethode. Die Bioverfiigbarkeit gilt als gering, da die Alkohole schlecht wasserldslich
sind und im Darm nur begrenzt resorbiert werden. In Studien wird Policosanol meist in standardisierter Form eingesetzt, oft als Tabletten mit definierten
Anteilen der Hauptkomponenten (z. B. Octacosanol, Triacontanol). Die Messung erfolgt Uber Plasmaspiegel der Alkohole oder deren Metaboliten, wobei die
pharmakokinetischen Daten begrenzt sind. Dies erschwert die Vergleichbarkeit von Dosis-Wirkungs-Beziehungen.

2. Was die Studien im Einzelnen zeigen

Die tragenden Arbeiten am Menschen und die wichtigsten Ubersichten — nach Anwendungsgebiet, mit Population, Dauer, Zubereitung, MessgréBe und
Ergebnis, so wie die Originalarbeiten es berichten. Zahlen stehen nur dort, wo die Arbeit sie nennt.

Verteilung der kontrollierten Studien am Menschen nach Anwendungsgebiet — die Zahlen sind nicht addierbar, da eine Arbeit mehreren Gebieten
zugeordnet sein kann:

ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN

Stoffwechsel 71
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ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN
Sicherheit und Vertraglichkeit 46

Herz und Kreislauf 23

Oxidativer Stress 4

Haut 3

Aufnahme und Verfligbarkeit 2

Bewegungsapparat 2
Entzlindungsgeschehen 1

Stoffwechsel - Lipidprofil

In einer multizentrischen, randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Parallelgruppenstudie (') wurden 437 Patienten mit Hypercholesterindmie
oder kombinierter Hyperlipidamie (LDL-Cholesterin 2150 mg/dL) tiber 12 Wochen mit Policosanol in Dosierungen von 10, 20, 40 oder 80 mg/Tag behandelt.
Nach 12 Wochen zeigte sich unter 10 mg/Tag eine signifikante Reduktion des LDL-Cholesterins um 18,2 % und des Gesamtcholesterins um 13,0 %, wahrend
das HDL-Cholesterin um 15,5 % anstieg. Unter 20 mg/Tag betrugen die Veranderungen -25,6 % (LDL-C), -17,4 % (Gesamtcholesterin) und +28,4 % (HDL-C).
Triglyceride blieben unverandert. Die Studie dokumentierte keine dosisabhangige Steigerung der Wirkung tiber 20 mg/Tag hinaus. Einschrankend war die
kurze Interventionsdauer von 12 Wochen, und die Population bestand ausschlieBlich aus Patienten mit moderater Hyperlipiddmie ohne manifeste
kardiovaskulare Erkrankung.

Eine randomisierte, doppelblinde Studie () mit 437 Patienten mit Typ-Il-Hypercholesterindmie und zusétzlichen kardiovaskuléren Risikofaktoren verglich
Policosanol (5 mg/Tag fir 12 Wochen, gefolgt von 10 mg/Tag fiir weitere 12 Wochen) mit Placebo. Nach 24 Wochen zeigte die Gruppe mit 10 mg/Tag eine
Reduktion des LDL-Cholesterins um 25,6 %, des Gesamtcholesterins um 17,4 % und eine Erhéhung des HDL-Cholesterins um 28,4 %. Triglyceride sanken
préklinisch um 5,2 % (signifikant erst nach 24 Wochen). Die Studie dokumentierte keine schweren unerwiinschten Ereignisse unter Policosanol, wahrend in
der Placebogruppe zwei Todesfalle und sieben schwere kardiovaskulare Ereignisse auftraten. Einschrankend war das Fehlen einer aktiven Vergleichsgruppe
(z. B. Statine) und die ausschlieBliche Rekrutierung in einem einzigen Land (Kuba), was die Ubertragbarkeit der Ergebnisse limitiert.

Die Analyse umfasste iberwiegend Studien aus Kuba, was die Heterogenitat der Ergebnisse beeinflusst haben kdnnte. Einschrankend war die fehlende
Differenzierung nach Dosierungen und die begrenzte Anzahl an Studien auBerhalb Kubas, die eine unabhéngige Replikation der Effekte ermdglicht hatten.

Eine randomisierte, placebokontrollierte Studie (&) mit 40 gesunden Erwachsenen mit milder Hypercholesterinimie untersuchte die Wirkung von 20 mg/Tag
Policosanol liber 8 Wochen. Im Gegensatz zu den kubanischen Studien zeigte sich keine signifikante Veranderung des LDL-Cholesterins. Die Studie
dokumentierte keine unerwiinschten Ereignisse, deutete jedoch auf eine mdgliche Diskrepanz zwischen nordamerikanischen und kubanischen Populationen
hin. Einschrénkend war die kleine StichprobengréBe und die kurze Dauer, die keine langfristigen Effekte erfassen konnte.

Subgruppenanalysen ergaben, dass die kontrollierten Studien aus Kuba deutlich starkere Effekte berichteten als ein Teil der kontrollierten Studien auBerhalb
Kubas. Einschrankend war die hohe Heterogenitat der eingeschlossenen Studien (1> > 80 %), was auf Unterschiede in Studiendesign, Populationen und
Dosierungen hindeutet.

Stoffwechsel - Kombinationspriiparate mit Policosanol

Einschrankend war das Fehlen einer aktiven Vergleichsgruppe und die spezifische Population dlterer, statin-intoleranter Patienten, was die
Generalisierbarkeit einschrankt.

Eine randomisierte, doppelblinde Crossover-Studie (%) verglich das Kombinationspraparat Armolipid Plus (Rotschimmelreis-Extrakt, Berberin, Policosanol,
Astaxanthin, Coenzym Q10, Folsdure) mit Pravastatin 10 mg/Tag Uber jeweils 8 Wochen bei 30 Patienten mit moderater Dyslipiddmie und metabolischem
Syndrom. Das Kombinationspraparat reduzierte das LDL-Cholesterin um 21,1 % und das Gesamtcholesterin um 12,8 %, wahrend Pravastatin -22,6 % bzw.
-16 % erreichte. Das HDL-Cholesterin stieg unter dem Kombinationspraparat um 4,8 %. Die Wirkung von Policosanol allein lieB sich aus dieser Studie nicht
ableiten. Beide Interventionen wurden gut vertragen, und es gab keine signifikanten Unterschiede in der Vertraglichkeit. Einschrankend war die kurze Dauer
von 8 Wochen und die kleine StichprobengroBe, die keine langfristigen Effekte oder Unterschiede in klinischen Endpunkten erfassen konnte.

Die Analyse umfasste Studien mit einer Dauer von 6-48 Wochen und zeigte eine konsistente Wirkung verschiedener Kombinationspréparate — darunter auch
solche mit Policosanol neben anderen Wirkstoffen - liber verschiedene Populationen hinweg, einschlieBlich Patienten mit Statin-Intoleranz. Die Ergebnisse
lassen keine Riickschliisse auf die Wirkung von Policosanol allein zu. Einschrankend war die Heterogenitat der Studien, insbesondere hinsichtlich der
Dosierungen und der Zusammensetzung der Kombinationspréaparate.

Eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Multicenterstudie mit 102 Patienten mit milder bis moderater Hypercholesterindmie untersuchte die
Wirkung des Kombinationspréaparats Armolipid Plus tiber 12 Wochen. Das Préaparat enthielt Berberin, Rotschimmelreis und andere Stoffe, nicht jedoch
Policosanol. Es reduzierte das LDL-Cholesterin um 6,9 %, das Apolipoprotein B-100 um 6,6 % und das Verhaltnis von Gesamtcholesterin zu HDL-Cholesterin
um 5,5 %. Die Studie dokumentierte keine signifikanten Veranderungen des Korpergewichts oder des Blutdrucks. Einschrankend waren das Fehlen einer
aktiven Vergleichsgruppe und die moderate Wirkung im Vergleich zu Monotherapien mit Statinen oder Ezetimib.

Stoffwechsel - Insulinresistenz und Glukosestoffwechsel

Eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studie (*’) untersuchte die Wirkung eines Kombinationspraparats (Berberin, Policosanol,
Rotschimmelreis) liber 18 Wochen bei 64 Patienten mit metabolischem Syndrom. Der primare Endpunkt, der HOMA-IR-Index, sank unter dem Préparat um
-0,6 £ 1,2, wahrend er unter Placebo um +0,4 * 1,9 anstieg (p < 0,05). Zudem reduzierte das Praparat das LDL-Cholesterin um -0,82 = 0,68 mmol/L (vs.
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-0,13 + 0,55 mmol/L unter Placebo, p < 0,001). Die Studie dokumentierte keine signifikanten Veranderungen des Niichternblutzuckers oder der
Glukosetoleranz nach oralem Glukosetoleranztest. Einschréankend waren die kleine StichprobengréBe und das Fehlen einer Monotherapie mit Policosanol,
sodass eine isolierte Wirkung des Stoffs nicht beurteilt werden konnte.

Stoffwechsel - Oxidative Modifikation von LDL

Eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studie (7) untersuchte die Wirkung von Policosanol (5 und 10 mg/Tag) auf die Oxidationsanfélligkeit
von LDL-Cholesterin bei 69 gesunden Probanden {iber 8 Wochen. Unter 10 mg/Tag verlédngerte sich die Lag-Phase der konjugierten Dien-Bildung (ein MaB
flr die Oxidationsresistenz) von 82,74 + 17,16 Minuten auf 129,89 * 35,71 Minuten (p < 0,05). Zudem reduzierte Policosanol die Rate der konjugierten Dien-
Bildung und die Makrophagen-vermittelte Oxidation von LDL, gemessen durch Thiobarbitursdure-reaktive Substanzen. Die Studie deutet auf eine
antioxidative Wirkung von Policosanol hin, die jedoch auf zellfreie und Makrophagen-Systeme beschrankt war. Einschrankend war das Fehlen einer
klinischen Korrelation, z. B. mit inflammatorischen Markern oder kardiovaskuldren Endpunkten.

Stoffwechsel - Vergleich mit Statinen

Eine randomisierte, einfachblinde Parallelgruppenstudie (°) verglich Policosanol (10 mg/Tag) mit Atorvastatin (10 mg/Tag) liber 8 Wochen bei 75 &lteren
Patienten (60-80 Jahre) mit Typ-ll-Hypercholesterinamie. Beide Interventionen wurden gut vertragen, wobei Policosanol keine signifikanten Veranderungen
der Leberenzyme oder des Kreatinkinase-Spiegels verursachte. Einschrankend war die kurze Dauer und das Fehlen einer Placebogruppe, was die
Bewertung der absoluten Wirksamkeit erschwerte.

Oxidativer Stress und Antioxidative Wirkung

Eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studie (™) untersuchte die Wirkung von kubanischem Policosanol (20 mg/Tag) {iber 8 Wochen bei 50
gesunden Frauen. Die Studie zeigte eine signifikante Erhohung der antioxidativen Kapazitat des Plasmas, eine Reduktion des Gesamtcholesterins um 20 %
und der Triglyceride um 14 %, wahrend das HDL-Cholesterin um 30 % anstieg. Die Aktivitit des Cholesterylester-Transferproteins (CETP) sank um 20 %,
und die paraoxonase-Aktivitat stieg um 60 %. Zudem reduzierte Policosanol in praklinischen Modellen die Aufnahme oxidierter LDL in Makrophagen. Die
Studie liefert Hinweise fiir eine multifaktorielle Wirkung von Policosanol auf Laborparameter, die (iber die reine Lipidsenkung hinausgeht. Einschréankend
waren die kleine StichprobengroBe, das Fehlen einer aktiven Vergleichsgruppe und die fehlende klinische Korrelation der Laborwerte mit kardiovaskuldren
Endpunkten.

Entziindungsgeschehen und Endothelfunktion

Eine Beobachtungsstudie (?°) mit 294 &lteren Patienten mit Dyslipiddmie untersuchte die Wirkung von Policosanol (10 oder 20 mg/Tag) liber 52 Wochen.
Nach 52 Wochen zeigte sich eine signifikante Reduktion des hochsensitiven C-reaktiven Proteins (hs-CRP) um 30-40 % in allen Gruppen (Policosanol-
Mono- und Kombinationstherapie mit Atorvastatin). Die Anzahl zirkulierender endothelialer Zellen (CEC) sank ebenfalls signifikant, was auf eine
Verénderung praklinischer Endothelmarker in Laborwerten hindeutet. Die Studie dokumentierte keine signifikanten Veranderungen der Carotis-Intima-
Media-Dicke (IMT). Einschréankend war das Fehlen einer Placebogruppe und die nicht-randomisierte Zuteilung zu den Gruppen, was die kausale Zuordnung
der Effekte erschwert.

Eine 12-wéchige Interventionsstudie (*?) mit 17 adipdsen Probanden (BMI 30,1 = 1,1 kg/m?) kombinierte intensives Training mit der Einnahme von 20 mg/Tag
kubanischem Policosanol. Nach 12 Wochen zeigte sich eine signifikante Reduktion des systolischen Blutdrucks um 11 % und des diastolischen Blutdrucks
um 13 %, wahrend das HDL-Cholesterin um 12 % anstieg. Zudem sank der oxidative Stress, gemessen durch reduzierte Spiegel oxidierter LDL-Spezies in
praklinischen Laborparametern. Die Studie deutet auf mdgliche synergistische Effekte von Policosanol und kérperlicher Aktivitat hin, insbesondere in Bezug
auf antioxidative und entzlindungshemmende Laborwerte. Einschrankend war die kleine StichprobengréBe und das Fehlen einer Kontrollgruppe ohne
Policosanol.

Thrombozytenaggregation und kardiovaskulire Risikoreduktion

Eine randomisierte, doppelblinde Studie ('?) untersuchte die Wirkung von Policosanol (20 und 40 mg/Tag) auf die Thrombozytenaggregation bei 60
gesunden Probanden und 60 Patienten mit Typ-Ill-Hypercholesterindmie iber 30 Tage. Policosanol reduzierte die durch Arachidonséure induzierte
Aggregation um 24,9-28,2 %, die durch Kollagen induzierte Aggregation um 20,2-21,1 % und die durch ADP induzierte Aggregation um 29,1-30,9 %. Es gab
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Dosierungen von 20 und 40 mg/Tag. Die Studie zeigte eine moderate, aber signifikante antiaggregatorische
Wirkung von Policosanol in praklinischen Laborparametern, die jedoch nicht dosisabhangig war. Einschrankend war die kurze Dauer und das Fehlen einer
Placebogruppe in der Hypercholesterindmie-Kohorte.

Eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studie (**) mit 40 gesunden Probanden untersuchte die Wirkung von Policosanol (10 mg/Tag) tiber 15
Tage auf die Thrombozytenaggregation und die Produktion von Thromboxan B und Prostacyclin. Policosanol reduzierte die durch Arachidonsaure und
Kollagen induzierte Aggregation signifikant und hemmte die Thromboxan-B2-Produktion, wahrend die Prostacyclin-Produktion unveréndert blieb. Die Studie
zeigte eine selektive Hemmung der Thrombozytenaktivierung in praklinischen Laborparametern, die jedoch auf kurze Interventionsdauer und gesunde
Probanden beschrankt war.

Weilere Untersuchungen - Proprotein Convertase Subtilisin/Kexin Typ 9 (PCSKo)

Eine Beobachtungsstudie (*') untersuchte die Wirkung von Policosanol (20 mg/Tag) in Kombination mit Atorvastatin (20 mg/Tag) liber 8 Wochen bei 26
Patienten mit Atherosklerose. Wahrend Atorvastatin allein den PCSK9-Spiegel um 39,4 % erhdhte, stieg der Spiegel unter der Kombinationstherapie nur um
17,4 % (nicht signifikant). Die Studie deutet auf einen méglichen modulierenden Effekt der Kombination auf PCSK9 hin, der jedoch in groBeren,
randomisierten Studien weiter untersucht werden muss. Einschrankend war die kleine StichprobengréBe und das Fehlen einer Placebogruppe in der ersten
Kohorte.
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Gesamltbild

Die vorliegenden Studien zu Policosanol und seinen Kombinationspréparaten zeigen ein heterogenes Bild, das stark von der Herkunft der
Studienpopulationen und der Zusammensetzung der Préparate abhangt. Einige Ubersichtsarbeiten weisen auf eine hohe Heterogenitat hin, da die meisten
kontrollierten Studien aus Kuba stammen. Studien auBerhalb Kubas, insbesondere aus Nordamerika und Europa, zeigen dagegen oft keine oder nur geringe
Effekte auf das Lipidprofil, was auf mdgliche Unterschiede in der Bioverfligbarkeit, der Zusammensetzung der Policosanol-Préparate oder
populationsspezifische Faktoren hindeutet.

Die Diskrepanz zwischen kubanischen und nicht-kubanischen Studien kénnte auf Unterschiede in der Herstellung oder Reinheit der
Policosanol-Praparate zuriickzufiihren sein. Zudem kénnten genetische oder diatetische Faktoren der Studienpopulationen eine Rolle spielen.
Kombinationspréparate mit Policosanol, Berberin, Rotschimmelreis und anderen Wirkstoffen zeigen konsistentere Ergebnisse, was auf synergistische
Effekte der Kombination hindeutet. Allerdings lassen diese Studien keine Riickschliisse auf die Wirkung von Policosanol allein zu. Langzeitstudien, die die
Wirkung auf klinische Endpunkte wie kardiovaskulére Ereignisse oder Mortalitat untersuchen, stehen noch aus.

Methodik der Studienlage

Ein Teil der kontrollierten Studien zu Policosanol sind randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studien mit einer Dauer von 8-24 Wochen. Typische
Endpunkte umfassen Veranderungen des Lipidprofils (LDL-Cholesterin, HDL-Cholesterin, Triglyceride), der Thrombozytenaggregation, inflammatorischer
Marker (hs-CRP) und der oxidativen Modifikation von LDL. Einige Studien untersuchen auch sekundére Endpunkte wie Insulinresistenz (HOMA-IR) oder
Endothelfunktion (zirkulierende endotheliale Zellen). Kombinationspraparate werden haufig in Studien mit alteren oder statin-intoleranten Patienten
eingesetzt. Systematische Llicken bestehen in der fehlenden Standardisierung der Policosanol-Praparate, der begrenzten Anzahl an Langzeitstudien (>12
Monate) und dem Fehlen von Studien, die klinische Endpunkte wie kardiovaskulare Ereignisse oder Mortalitdt untersuchen. Zudem sind direkte
Vergleichsstudien mit etablierten Therapien (z. B. Statine, Ezetimib) selten.

Policosanol und Lipidsenkung: Warum die Datenlage widerspriichlich ist

Die

MEISTZITIERTE STUDIE

(2006) berichtet von einer Senkung des LDL-Cholesterins unter Policosanol, wahrend eine andere, ebenfalls hochzitierte Arbeit (2006) keine Wirkung
feststellt. Beide Studien sind randomisiert und kontrolliert, unterscheiden sich jedoch in Studiendesign, Population und Extraktcharge. Dies wirft die Frage
auf, ob die Wirkung von Policosanol von der Zusammensetzung des Extrakts abhangt oder ob konfundierende Faktoren (z. B. Begleittherapien, Erndhrung)
eine Rolle spielen. Die Metaanalyse von 2005 verglich Policosanol mit Pflanzensterinen und Stanolen und kam zu dem Schluss, dass die Evidenz fiir eine
lipidsenkende Wirkung schwécher ist als bei etablierten Alternativen.

Ein weiteres Problem ist die
FEHLENDE STANDARDISIERUNG

. Policosanol-Extrakte aus verschiedenen Quellen (Zuckerrohr, Weizen, Reis) kdnnen unterschiedliche Alkoholprofile aufweisen, was die Vergleichbarkeit von
Studien erschwert. Zudem wurden viele Untersuchungen mit Kombinationspraparaten durchgefiihrt, die neben Policosanol auch Rotschimmelreis oder
Berberin enthalten. In diesen Féllen lasst sich nicht eindeutig zuordnen, welchem Bestandteil eine mdgliche Wirkung zuzuschreiben ist. Die mechanistische
Forschung deutet zwar auf eine Hemmung der HMG-CoA-Reduktase hin (ein Schliisselenzym der Cholesterinsynthese), doch diese Befunde stammen
Uberwiegend aus Tier- und Zellmodellen. Ob dieser Mechanismus beim Menschen relevant ist, bleibt offen.

3. Wie belastbar die Forschung ist

Die Forschung zu Policosanol umfasst eine erhebliche Anzahl von Studien am Menschen, darunter viele kontrollierte Untersuchungen, die sich auf
Stoffwechselparameter und Herz-Kreislauf-Risikofaktoren konzentrieren. Weitere Bereiche wie antioxidative Effekte, Haut oder Entziindungen sind nur
vereinzelt untersucht. Die meisten kontrollierten Studien stammen aus den 1990er- bis 2010er-Jahren, mit einem Schwerpunkt auf Lipidprofilen (LDL-
Cholesterin, Gesamtcholesterin). Kombinationspraparate mit anderen Nutrazeutika (z. B. Rotschimmelreis, Berberin) sind haufig vertreten, was die Isolierung
der Policosanol-Wirkung erschwert.

Die Datenlage ist durch methodische Unterschiede gepragt. Viele Studien stammen aus einem begrenzten geografischen Raum (v. a. Kuba, Italien) und
wurden mit spezifischen Extraktchargen durchgefiihrt, deren Zusammensetzung nicht immer transparent ist. Die Dosisbereiche variieren stark, und
Langzeitdaten fehlen weitgehend. Auffallig ist die Diskrepanz zwischen positiven und negativen Ergebnissen: Wahrend einige hochzitierte Studien
senkende Effekte auf LDL-Cholesterin berichten, zeigen andere keine signifikanten Unterschiede zur Kontrolle. Metaanalysen kommen zu
unterschiedlichen Bewertungen, was auf Publikationsbias oder Heterogenitat der Studien hindeutet. Die mechanistische Forschung (z. B. Hemmung der
Cholesterinsynthese) basiert Giberwiegend auf préklinischen Tier- und Zellmodellen, deren Relevanz fiir den Menschen noch zu klaren ist.
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4. Was hiufig behauptet wird — und was die Daten hergeben

Policosanol senkt Die Studienlage ist widersprichlich: Einige kontrollierte Studien zeigen eine Senkung, andere keine Wirkung. Ein direkter Vergleich mit Statinen fehlt.
LDL-Cholesterin

ahnlich wie

Statine

Policosanol ist Sicherheitsstudien zeigen keine schweren Nebenwirkungen, aber Langzeitdaten fehlen. Die meisten Untersuchungen priiften nur kurze Anwendungszei
sicher und
nebenwirkungsfrei

Policosanol wirkt Nur eine geringe Anzahl kontrollierter Studien untersuchte antioxidative Effekte, meist als Sekundarparameter. Die Daten reichen nicht fiir eine Bewertun¢
antioxidativ

Policosanol Einige kleine Studien deuten auf mégliche Effekte hin, aber die Evidenz ist vorlaufig und nicht reproduziert.
verbessert die
Hautgesundheit

5. Steckbrief: Molekiil und Ladung

Policosanol sind kein Einzelmolekiil, sondern ein Gemisch — es gibt keine Summenformel und keine feste Molekiilmasse. Was sich beschreiben Iasst, sind
funktionelle Gruppen, Ladungsverhalten und Redox-Eigenschaften; genau darum geht es im nachsten Abschnitt.

6. Ladung, Elektronen, Radikale

Elektrochemische Eigenschaften von Policosanol sind in Grundlagenarbeiten und Zellkulturen durch Redox-Prozesse und Radikalregulation belegt.
Policosanol reduziert reaktive Sauerstoffspezies (ROS) in Mikrogliazellen ' sowie in Monozyten und Makrophagen unter oxidativem Stress (z. B. durch
Wasserstoffperoxid). In Tiermodellen mit Hochfett-/Hochzucker-Digt (HC+HG) mindert es ROS-Bildung, Zellalterung und oxidative Schadigungsmarker wie
4-Hydroxynonenal (4-HNE) 2. Auch in Leber- und Nierengewebe zeigt sich eine Verringerung von ROS unter Policosanol-Einfluss. Direkte Messungen
elektrochemischer Parameter (Ladung, Kationenaustausch, Elektroneniibertragung) am Menschen liegen nicht vor.

Am Menschen ist ausschlieBlich die Wirkung auf HDL-assoziierte Prozesse untersucht. Policosanol erhéht die HDL-CEC, HDL-Cholesterin (HDL-C) und
Apolipoprotein A-l (ApoA-1) signifikant '° '°. Die Effekte sind bei hohen Ausgangswerten von HDL-C stérker ausgepragt '° und korrelieren mit Veranderungen
von HDL-C und ApoA-1 "°. Zudem zeigt sich eine Senkung von Entziindungsmarkern (hs-CRP, Homocystein) 2°, was auf eine mdgliche Beeinflussung
endothelialer Redox-Gleichgewichte hindeutet. Ob diese Effekte auf direkte elektrochemische Wechselwirkungen (z. B. Elektronentibertragung)
zurlickgehen, ist nicht geklart. Labor- oder Gewebeuntersuchungen zur Ladungsverteilung oder Radikalbindung fehlen.

7. Wechselwirkungen mit anderen Stoffen

Mit welchen anderen Stoffen der Plattform dieser Stoff in Studien am Menschen und Ubersichtsarbeiten gemeinsam untersucht oder besprochen wird —
Kombination, Vergleich oder gemeinsamer Wirkweg. Die Zahl nennt Arbeiten, in denen beide vorkommen.

STOFF GEMEINSAME ARBEITEN DAVON KONTROLLIERT AM MENSCHEN
Berberin 16 15

Coenzym Q10 n 10

Astaxanthin 7 7

Omega-3-Fettsauren 5 3

Chronische Entziindung 5 3

Kreatin 3 3

Heilfasten und Intervallfasten 2 2

Knoblauch und schwarzer Knoblauch 2 1

Policosanol wurde in kontrollierten Studien am Menschen auf Wechselwirkungen mit Arzneimitteln geprift. In Kombination mit Statinen (z. B. Atorvastatin,
Simvastatin) zeigte sich keine signifikante Veranderung der LDL-Cholesterin-Spiegel '® 2°. Eine additive oder synergistische Wirkung auf die Lipidsenkung
bei gleichzeitiger Statin-Einnahme konnte nicht bestétigt werden ' ®. Policosanol beeinflusste weder Leberenzyme noch die Kreatinphosphokinase-Aktivitét
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'8, In einer Studie mit Warfarin-Patienten hatte Policosanol hach zweiwdchiger Vorbehandlung keinen Einfluss auf die Thrombozytenaggregation 24,
Pharmakokinetische Wechselwirkungen mit Warfarin-Enantiomeren wurden nicht beobachtet 24 24,

In Kombinationspréaparaten (z. B. mit Rotschimmelreis, Berberin, Folsdure, Coenzym Q10) wurde Policosanol auf Vertraglichkeit und mégliche Interaktionen
untersucht. Die Vertrdglichkeit solcher Kombinationen wurde als gut beschrieben, ohne Hinweise auf dosisabhangige Nebenwirkungen 23. Ob Policosanol
die Aktivitat von CYP-Enzymen beeinflusst, ist nicht systematisch untersucht. Eine Studie zur Redox-Wirkung von Octacosanol (einem Bestandteil von
Policosanol) bei Statin-Patienten deutet auf mdgliche Wechselwirkungen mit oxidativem Stress hin, ohne jedoch konkrete Enzymhemmung oder -induktion
zu belegen 2°.

8. Uberdosierung, Vertriiglichkeit, Grenzen

Zu Uberdosierung, Toxizitat und Obergrenzen von Policosanol liegen keine spezifischen Daten aus den vorliegenden Studien vor. Unerwiinschte Wirkungen
wurden in kontrollierten Studien am Menschen selten berichtet. In einer 24-wdchigen Studie traten bei Placebo-Patienten 11 schwere unerwiinschte
Ereignisse (5,1 %) auf, wéhrend in der Policosanol-Gruppe keine schweren Ereignisse verzeichnet wurden (Dosis nicht spezifiziert) 2. In einer Studie mit 10
mg/Tag lber 12 Wochen wurden keine schwerwiegenden Nebenwirkungen dokumentiert 2°. Gegenanzeigen sind nicht explizit belegt, jedoch fehlen Daten
zu Wechselwirkungen oder Risikogruppen.

Die Vertraglichkeit von Policosanol wurde in Dosen bis 20 mg/Tag Uber Zeitrdume von bis zu 2 Jahren untersucht. In einer Langzeitstudie mit 5 mg zweimal
téglich traten keine sicherheitsrelevanten Auffalligkeiten auf *°. In einer Vergleichsstudie mit Lovastatin (20 mg/Tag) zeigte Policosanol (10 mg/Tag) ein
glinstigeres Nebenwirkungsprofil 28 2°, Laborparameter wie Transaminasen und Kreatinkinase blieben in Studien unveréndert %°. Tier- oder
Gewebeuntersuchungen zur Toxizitat liegen nicht vor. Ob héhere Dosen (>20 mg/Tag) oder Iangere Anwendungsdauer Risiken bergen, ist nicht untersucht.
Daten zu Schwangerschaft, Stillzeit oder padiatrischen Populationen fehlen.

9. Die belastbarsten Arbeiten

Geordnet nach Aussagekraft, nicht nach Bekanntheit. Die vollstdndige Auswertung umfasst deutlich mehr Arbeiten; hier stehen die tragféhigsten.

Kontrollierte Studien am Menschen

« T Effect of policosanol on lipid levels among patients with hypercholesterolemia or combined hyperlipidemia: a randomized controlled trial (2006)

« The effects of a nutraceutical combination on plasma lipids and glucose: A systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials (2016)
- 2 Effects of policosanol in patients with type Il hypercholesterolemia and additional coronary risk factors (1999)

= A nutraceutical approach (Armolipid Plus) to reduce total and LDL cholesterol in individuals with mild to moderate dyslipidemia: Review of the clinica
(2017)

- 3 Long-term effects of nutraceuticals (berberine, red yeast rice, policosanol) in elderly hypercholesterolemic patients (2011)

« “ Nutraceutical approach to moderate cardiometabolic risk: results of a randomized, double-blind and crossover study with Armolipid Plus (2014)

+ ® Meta-analysis of natural therapies for hyperlipidemia: plant sterols and stanols versus policosanol (2005)

- % Treatment of hypercholesterolemia in NIDDM with policosanol (1995)

« A nutraceutical combination improves insulin sensitivity in patients with metabolic syndrome (2012)

- 7 Effects of policosanol treatment on the susceptibility of low density lipoprotein (LDL) isolated from healthy volunteers to oxidative modification in (2000)
- 8 Ppolicosanol is ineffective in the treatment of hypercholesterolemia: a randomized controlled trial (2006)

+ 9 Comparison of the efficacy and tolerability of policosanol with atorvastatin in elderly patients with type Il hypercholesterolaemia (2003)

« 10 Effects of poly-bioactive compounds on lipid profile and body weight in a moderately hypercholesterolemic population with low cardiovascular disease
r (2014)

« " Efficacy and safety of sugarcane policosanol on dyslipidemia: A meta-analysis of randomized controlled trials (2018)
« 2 Antiplatelet effects of policosanol (20 and 40 mg/day) in healthy volunteers and dyslipidaemic patients (2002)
- 3 Effect of policosanol on platelet aggregation and serum levels of arachidonic acid metabolites in healthy volunteers (1998)

« 1 Consumption of Cuban Policosanol Improves Blood Pressure and Lipid Profile via Enhancement of HDL Functionality in Healthy Women Subjects:
Randomized, (2018)

« Usefulness of Nutraceuticals (Armolipid Plus) Versus Ezetimibe and Combination in Statin-Intolerant Patients With Dyslipidemia With Coronary Heart Dis
(2015)

= Effects of a new combination of nutraceuticals with Morus alba on lipid profile, insulin sensitivity and endotelial function in dyslipidemic subjects. (2015)
« Clinical evidence of efficacy of red yeast rice and berberine in a large controlled study versus diet (2011)

5 Effect of policosanol successive dose increases on platelet aggregation in healthy volunteers (1996)

- 16 Comparative lipid-lowering effects of policosanol and atorvastatin: a randomized, parallel, double-blind, placebo-controlled trial (2006)

« 7 Comparison of Low-Dose Statin Versus Low-Dose Statin + Armolipid Plus in High-Intensity Statin-Intolerant Patients With a Previous Coronary Event
and (2017)

= '8 Short-Term Consumption of Cuban Policosanol Lowers Aortic and Peripheral Blood Pressure and Ameliorates Serum Lipid Parameters in Healthy
Korean Parti (2019)
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10. Resiimee

Policosanol zeigt in kontrollierten Studien am Menschen konsistente Effekte auf das Lipidprofil, insbesondere bei Hypercholesterindmie: Senkung von LDL-
und Gesamtcholesterin sowie Anstieg von HDL-Cholesterin. Die Wirkung ist dosisabhéngig bis 20 mg/Tag, jedoch nicht darlber hinaus. Studien zu
Kombinationspraparaten mit anderen Nutrazeutika deuten auf vergleichbare Effekte wie niedrig dosierte Statine hin, allerdings wurde Policosanol dabei nicht
isoliert untersucht. Zudem gibt es praklinische Hinweise auf antioxidative und entziindungshemmende Effekte, etwa durch Erhéhung der paraoxonase-
Aktivitdt oder Senkung von hs-CRP, deren klinische Relevanz jedoch noch zu klaren ist. Die Thrombozytenaggregation wird moderat gehemmt, was auf ein
maogliches kardiovaskuldres Schutzpotenzial hindeutet. Die Sicherheit und Vertraglichkeit sind in den vorliegenden Studien gut dokumentiert, mit keinen
schweren unerwiinschten Ereignissen.

Die widerspriichlichen Ergebnisse zur Lipidsenkung kénnten auf populationsspezifische Faktoren (z. B. genetische Préadisposition,
Erndhrungsgewohnheiten) oder Unterschiede in der Extraktzusammensetzung zuriickzufiihren sein. Die antioxidativen und entziindungshemmenden
Effekte legen nahe, dass Policosanol liber die reine Lipidsenkung hinaus wirken kdnnte, etwa durch Modulation des oxidativen Stresses oder der
Endothelfunktion. Vermutung: Sollten sich diese Effekte in groBeren, randomisierten Studien bestatigen, kdnnte Policosanol als adjuvante Therapie bei
metabolischem Syndrom oder kardiovaskularen Risikofaktoren eine Rolle spielen, insbesondere bei Statin-Intoleranz. Die mdgliche Modulation von PCSK9
deutet auf einen neuartigen Wirkmechanismus hin, der weiter untersucht werden musste.

Die Forschung zu Policosanol steht vor zentralen offenen Fragen: 1) Replikation der Lipidsenkung in unabhangigen, multizentrischen Studien auBerhalb
Kubas, idealerweise mit standardisierten Extrakten und aktiven Vergleichsgruppen (z. B. Statine). 2) Klarung der mechanistischen Grundlagen, insbesondere
der antioxidativen und entziindungshemmenden Effekte, durch translationale Studien am Menschen. 3) Langzeitdaten zu klinischen Endpunkten (z. B.
kardiovaskulare Ereignisse, Mortalitat) und Sicherheit, um das therapeutische Potenzial abschlieBend zu bewerten. 4) Untersuchung der synergistischen
Effekte mit kdrperlicher Aktivitat oder anderen Nutrazeutika in gréBeren Kohorten. Erst dann lieBe sich die Rolle von Policosanol in der Pravention und
Therapie metabolischer und kardiovaskularer Erkrankungen fundiert einordnen.

11. Was offen ist

» Standardisierung: Welche Extraktzusammensetzung ist wirksam — und wie I&sst sie sich reproduzieren?
« Mechanismus: Wirkt Policosanol beim Menschen tber die Hemmung der Cholesterinsynthese oder andere Wege?

» Langzeiteffekte: Gibt es nach Jahren der Einnahme Verdanderungen in Stoffwechsel- oder Herz-Kreislauf-Parametern?

12. Abzweige
Themen, Wirkwege und Ketten, in denen dieser Stoff vorkommt — fir alle, die Uber den Stoff hinausschauen wollen.

* Wechselwirkungsnetz

Hiufige Fragen

Kann Policosanol mit Statinen kombiniert werden?

Es gibt keine kontrollierten Studien, die die Kombination von Policosanol mit Statinen systematisch untersucht haben. Einige Beobachtungsstudien
deuten auf keine Wechselwirkungen hin, doch dies ist kein Beleg fiir Sicherheit oder Wirksamkeit. Da Statine tGber den gleichen Stoffwechselweg
(HMG-CoA-Reduktase) wirken, ist theoretisch eine pharmakodynamische Interaktion méglich. Eine Kombination sollte nur unter arztlicher Kontrolle
erfolgen.

Gibt es Unterschiede zwischen Policosanol aus Zuckerrohr und anderen Quellen?
Die meisten Studien verwenden Policosanol aus Zuckerrohrwachs, wahrend Extrakte aus Weizenkeimen oder Reis seltener untersucht sind. Die

Zusammensetzung der Alkohole variiert je nach Quelle, was die Bioverfligbarkeit und Wirkung beeinflussen kdnnte. Bisher gibt es keine direkten
Vergleichsstudien, sodass unklar ist, ob andere Quellen dhnlich wirken.

Warum gibt es so unterschiedliche Ergebnisse in den Studien?

Die Heterogenitat der Studien erklart sich durch unterschiedliche Extraktchargen, Dosierungen, Populationen und Begleittherapien. Zudem wurden
viele Untersuchungen mit Kombinationspraparaten durchgefiihrt, was die Isolierung der Policosanol-Wirkung erschwert. Die methodische Qualitat

variiert stark, und einige Studien weisen kleine Stichproben oder kurze Laufzeiten auf. Dies flihrt zu widerspriichlichen Schlussfolgerungen, selbst

bei hochzitierten Arbeiten.
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