CAUSAMEDIC

Hybrides Wissenschaftsmagazin & Fachorgan
fur Komplementar- und Ursachenmedizin

Die Intervall-Hypoxie-Hyperoxie-Therapie
und die VNS Analyse als diagnostische
Grundlage

SONDERDRUCK

ol ol e R W ok

WWW.DOCTARIS.COM



Die Intervall-Hypoxie-Hyperoxie-
Therapie und die VNS Analyse als
diagnostische Grundlage

Dr. med. Stephan Bortfeldt

Im Jahr 2019 wurde der Medizin-Nobelpreis an die drei
Wissenschaftler William Kaelin, Gregg Semenza und
Peter Ratcliffe verliehen. Sie haben molekulare Mecha-
nismen entdeckt, die Zellen in die Lage versetzen, den
Sauerstoffgehalt zu messen und zu erkennen, wann
Anpassungsreaktionen notwendig werden. Vor allem
die Hypoxie trage dazu bei, dass positive Reaktionen
stattfinden, die dem Koérper dabei helfen alle Orga-
ne und Organsysteme mit ausreichend Sauerstoff zu
versorgen.

Bereits in seiner Veroffentlichung im Jahr 2012 konnte
Gregg Semenza den Einfluss der Hypoxie auf die
Mitochondrienfunktion dokumentieren und aufzeigen,
dass unter hypoxischen Bedingungen die
Autophagie geschwéachter Mitochondrien
beschleunigt und gleichzeitig die Bildung
neuer Mitochondrien angeregt wird.

Die Wissenschaft geht mittlerweile 7
davon aus, dass ein groRer Teil der

Vs

Zivilisations- und chronischen Krank-

heiten neben einer autonomen Dys-

balance, in engem Zusammenhang mit
beschadigten Mitochondrien steht. Die
Untersuchungen der drei Nobelpreis-Gewinner
erklaren nun die vielen positiven Erfahrungen der
Anwender des Hypoxietrainings.

.Stressinduzierte, kardiovaskulare und metaboli-
sche Erkrankungen sind ein weltweites Problem in
allen industrialisierten Landern und verschlingen
Milliardensummen flur medizinische und pharmako-
logische Behandlungen, Arbeitsunfahigkeit, Reha-

bilitationen und vorzeitige Erwerbsunfahigkeit."

Doch lassen Sie uns erst einmal einen Blick auf den
derzeitigen Gesundheitsmarkt werfen ...

Stressinduzierte, kardiovaskuliare und metabolische
Erkrankungen sind ein weltweites Problem in allen
industrialisierten Landern und verschlingen Milliarden-
summen flr medizinische und pharmakologische
Behandlungen, Arbeitsunfihigkeit, Rehabilitationen
und vorzeitige Erwerbsunfahigkeit. Vor allem Arbeits-
stress ist zu einem bedeutsamen gesellschaftlichen
Gesundheitsrisiko geworden, das mit erhohter

Abb. 1: HF = Herzfrequenz, S| = sympathischer Index,
RMSSD = parasympathischer Index
Beispiel einer guten vegetativen Regulation, alles im griinen Bereich.

kardiovaskuldrer Morbiditat und Mortalitat einhergeht
[1]. Das gegenwartige Risikofaktormodell der Schul-
medizin kann der Komplexitdt hochentwickelter
biologischer Systeme dabei nicht gerecht werden.

In der Therapie werden zugrundeliegende biochemi-

sche, molekulare und physiologische Regulations-

mechanismen nicht berlicksichtigt, so dass

@0 die  Vorhersagbarkeit unerwiinschter

Ereignisse begrenzt bleibt. So nehmen

Patienten heute millionenfach Medika-

mente ein, die ihnen nichts niitzen und

vielfach sogar schaden. Die Komplemen-

tarmedizin bietet hier diagnostische und
therapeutische Alternativen.

Fasst man die Erkenntnisse der Grundlagen-
forschung zusammen, so sind im Wesentlichen vier
Pathomechanismen fir die Entstehung chronischer
Erkrankungen verantwortlich: Inflammation, chronisch-
metabolische Azidose, Mitochondriopathien und
Regulationsstérungen des vegetativen Nervensys-
tems mit erhéhtem Sympathikotonus und reduziertem
Vagotonus. Im Zusammenhang mit der chronischen
Inflammation fallt dabei der Dysbiose eine besondere
Bedeutung zu. Fir diese Regulationsstérungen sind
zahlreiche therapeutische Verfahren in der Komplemen-
tdrmedizin seit Jahrzehnten bekannt, aber noch nicht
ausreichend etabliert.

Im folgenden Artikel méchten wir Sie mit einer Thera-
pie vertraut machen, die bereits seit tiber 30 Jahren
angewandt wird, jedoch vor allem in den westlichen
Industrielandern noch kaum bekannt ist: die Intervall-
Hypoxie-Hyperoxie-Therapie, kurz IHHT. Doch vorerst
beginnen wir mit der autonomen Funktionsdiagnostik
(VNS Analyse) als diagnostische Grundlage der IHHT
sowie zur Beurteilung der allgemeinen Regulations-
fahigkeit des Patienten.



Herzfrequenzvariabilitat - Goldstandard
vegetativer Funktionsdiagnostik

Das vegetative Nervensystem (VNS, Abb. 2) ist neben
dem zentralen Nervensystem (ZNS) die wichtigste
neuronale Steuereinheit des Organismus. Die Haupt-
funktion besteht darin, das innere Milieu des Kérpers
an externe und interne Belastungen (Reize) anzupassen
und eine konstante Funktion des Organismus aufrecht
zu erhalten. Hierzu regelt das VNS permanent unsere
K&rperfunktionen und sorgt damit dafiir, dass unsere
hochentwickelten biologischen Systeme extrem
anpassungs- und leistungsfahig sind. Die Bedeutung
des VNS wird uns jedoch leider
erst dann richtig bewusst,
wenn die Regulation unter
krankhaften Bedingungen oder
aber bei starker Stressbelastung
versagt. Betrachten wir die
damals schon existierenden
Regulationsmechanismen des
VNS, so stellen wir fest, dass

diese physiologisch und lebens-

rettend waren.

Abb. 2: Das vegetative Nervensystem

Der Sympathikus im fight or flight-Modus und der
Parasympathikus im rest and digest-Modus sorgten
als Homoostaseregulator fir eine physiologische
Balance zwischen korperlicher Anspannung und
koérperlicher Entspannung. Bei den Kampf- und Flucht-
situationen gehorte dabei der Stressabbau durch
Bewegung zum ganz normalen Alltag unserer Vorfahren.
Heute ist dies aber eher die Ausnahme. Aus dem einst
lebensrettenden Programm wird ein Krankmacher fir
Leib und Seele, der in immer schnellerem Tempo auf
die Menschen der modernen Industriegesellschaft
zukommt. Denn obwohl der heutige Stress mit seinen
vielen individuellen Facetten in den seltensten Fallen
eine vitale Bedrohung fir den Menschen darstellt,
schaltet das VNS in Stresssituationen sofort in den
fight or flight-Modus und versetzt damit den gesamten
Organismus in Alarmbereitschaft und Hochspannung.
Die Regulationsmechanismen des Sympathikus, die
den Menschen bei Gefahren schitzen sollen, verkehren
sich so ins Gegenteil. Werden die Regulations-
mechanismen des VNS und die Organe und
Organsysteme als Reaktion auf andauernden Stress
standig Uberbeansprucht, kommt es zu einer Uber-
lastung und schlieBlich zu einer totalen Erschopfung.
Es ist daher kein Wunder, sondern véllig normal und
nattrlich, dass durch diese Fehlregulationen Dysfunktio-
nen entstehen, die die Zahl chronischer Erkrankungen
Uiberproportional in die Hohe treiben. Fir jeden

Therapeuten ist leicht nachvollziehbar, dass eine
permanente Sympathikotonie irgendwann zu einem Hy-
pertonus, Diabetes, Reizdarmsyndrom oder einem ge-
schwachten Immunsystem fiihrt. Folgerichtig kénnen
wir damit behaupten, dass alle relevanten chronischen
Erkrankungen Folgen einer fortgesetzten hohen Stress-
belastung und Verletzung vegetativer Strukturen sind.

Wenn das physiologische Wechselspiel zwischen
Sympathikus und Parasympathikus zugunsten eines
permanenten Sympathikotonus verschoben ist, wird
aus der kurzfristig sinnvollen sympathischen Adaptation
eine pathologische, chronische Maladaptation, die je
nach genetischer und epigenetischer Konstellation zu
einer chronischen Krankheit fiihren kann.

,Die VNS Analyse ist der beste Indikator fur
Gesundheit,  Anpassungsfahigkeit und Stress-

verarbeitung, und durch die sehr fruhzeitige
Erkennung von Regulationsstorungen definitiv die
beste Praventionsdiagnostik.*

Kein Organismus kann auf Dauer mit einer gestorten
Funktion und Regulationsfahigkeit des vegetativen
Nervensystems gesund bleiben. Mit der VNS Analyse
wird die Moglichkeit gegeben, Variabilitdt und
Anpassungsfahigkeit des vegetativen Nervensystems
(VNS) mittels der Herzfrequenzvariabilitit (HRV)
und der VNS Analyse quantitativ und qualitativ zu
messen, um sowohl eine diagnostische Grundlage fur
die Therapie zu generieren, als auch eine verlassliche
Therapiekontrolle zu ermdoglichen.

Die Studienlage hierzu ist inzwischen so konsistent und
evidenzbasiert, dass die Analyse des VNS in mehreren
Leitlinien implementiert ist. Es gibt keine Diagnostik,
die den Einfluss von Stressfaktoren auf den Organismus
schneller und verstandlicher sichtbar macht als die VNS
Analyse.

Sie ist der beste Indikator fir Gesundheit, Anpassungs-
fahigkeit und Stressverarbeitung, und durch die sehr
friihzeitige Erkennung von Regulationsstérungen defi-
nitiv die beste Praventionsdiagnostik.

Dr. med.
Stephan Bortfeldt

Dr. med. Stephan Bortfeldt
ist niedergelassener
Allgemeinmediziner in Hannover
mit Fokus auf Funktionell-
integrative Medizin




Als Herzfrequenzvariabilitit (HRV) wird dabei die
Fahigkeit des Organismus bezeichnet, den zeitlichen
Abstand von einem Herzschlag zum anderen Herz-
schlag situationsabhingig zu verandern. Uber autonome,
physiologische Regelkreise passt ein gesunder
Organismus den zeitlichen Abstand von Herzschlag zu
Herzschlag dauerhaft den momentanen Erfordernis-
sen an. Aus der HRV wird dann anhand standardisier-
ter und international festgelegter Messparameter der
Regulationszustand des VNS bestimmt. Die von uns
genutzte, evidenzbasierte VNS Analyse zeigt den
Zustand von Sympathikus (rot), Parasympathikus (blau)
sowie den Zustand der Gesamtregulation (orange). Der
Risikoparameter Alpha 1 (griin) weist zusatzlich auf sich
anbahnende Stérungen hin. Der Normbereich im Hin-
tergrund (griin) ermoglicht eine schnelle Interpretation
der Messergebnisse. (Abb. 3 und 4).

Hauptparameter der VNS Analyse

Global

HF Alphat SDNN sl RMSSD

Historie und Anwendung der Intervall-
Hypoxie-Hyperoxie-Therapie

Verschiedene Formen von Sauerstofftherapien, sei es
inhalativ, intravends, aufbereitet oder als Ozonmolekdil,
sind seit langem fester Bestandteil komplementarer
Heilverfahren. Obwohl es zweifelsohne viele Therapie-
erfolge gibt, vor allem bei der intravenésen Anwendung,
sind diese Methoden wissenschaftlich nicht unum-
stritten, und die wissenschaftliche Grundlage in Form
aussagekraftiger Studien und experimenteller Arbeiten
ist begrenzt. Unabhangig vom Behandlungserfolg darf
auch nicht Ubersehen werden, dass zu viel Sauer-
stoff fir den Organismus negative Folgen haben kann.
Sauerstoff ist in hohen Dosen toxisch. Dies liegt vor
allem an der vermehrten Produktion freier Sauerstoffra-
dikale, sogenannten Reactive Oxygen Species (ROS), die
dafiir bekannt sind, dass Sie mitochondriale Dysfunk-
tionen und andere Stérungen verursachen kénnen [2].

Auch Hypoxie ist potentiell toxisch und kann zu
Zellschaden, ATP-Depletion und chronischen Krankheiten
fahren. Die nunmehr mit dem Nobelpreis belohnte
Forschung, v.a. die Arbeit von Gregg Semenza, ebnete
den Weg fir ein fundamentales Verstandnis von der
therapeutischen und adaptiven Anpassung der Zellen
an Hypoxie, die die Bedeutung dieser Methode fiir die

Abb. 3: HF = Herzfrequenz, Alpha 1 = Komplexitdt der Regelsysteme, klinische Anwendung erheblich vergréoBern wird.
SSDN = Gesamtvariabilitdt, SI = sympathischer Index,

RMSSD = parasympathischer Index Unabhangig davon gehort die therapeutische Anwen-

Hauptparameter der VNS Analyse
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Abb. 4: VNS mit ausgeprdgter Sympathikotonie (Extremstress)

Eine Validierungsstudie gibt uns zudem die Sicherheit,
dass uns die VNS Analyse exakte Daten liefert. Im
praventiven Bereich ermdglicht uns diese Diagnos-
tik friher als jedes andere Verfahren das Erkennen
sich anbahnender Erkrankungen. Im besonderen Mafl3e
gilt dies fiir das Burnout-Syndrom. Neben den
praventiven Vorteilen bietet die VNS Analyse zudem die
Moglichkeit abschitzen zu kénnen, wie belastbar
der Organismus ist und ermoglicht eine bessere
Einstellungsmoglichkeit fir die Intervall Hypoxie
Hyperoxie Therapie. Gleichzeitig dient sie als schnelle
und einfache Therapiekontrolle.

dung von Hypoxie unter dem Begriff Hohentraining
in der Sportmedizin seit Jahrzehnten zur Routine. Der
positive Einfluss von H6henklima ist bereits seit dem
Altertum bekannt und seit dem frilhen Mittelalter
beschaftigen sich Wissenschaftler mit dieser Thematik.

Mit der Entwicklung der modernen Naturwissenschaf-
ten im 17. und 18. Jahrhundert fand auch das Thema
Hypoxie Einzug in die Forschung, aufgrund der damals
sehr begrenzten technischen und apparativen Még-
lichkeiten blieben die Ergebnisse aber sehr beschrankt.
Nach Ende des ersten Weltkriegs fand in den Staaten
der westlichen Welt jedoch keine intensive Forschung
mehr statt. Lediglich in Russland bzw. der spateren
Sowjetunion fand das Thema weiter Interesse.
Wahrend des Kalten Krieges, des nuklearen Wettris-
tens und dem Wettlauf um die Vorherrschaft im Weltall
zwischen den damaligen Supermachten USA und
UdSSR, wurden in der Sowjetunion erhebliche
finanzielle Mittel bereitgestellt um therapeutische
Hypoxie zum Vorteil von Militdr- und Weltraumfor-
schung zu nutzen. Erst nach Ende des Kalten Krieges
wurde diese Therapiemethode auch in den westlichen
Landern zum Gegenstand intensiver Forschung [3].
Hieraus entwickelte sich eine Dynamik, die sich schon



vor der Verleihung des Nobelpreises in mehreren
hundert themenbezogene Publikationen pro Jahr
ausdriickte.

Wahrend in den vergangenen Jahrzehnten das Inter-
valltraining mit Hypoxie im Wechsel mit Normoxie
durchgefihrt wurde, wird seit etwa fliinfzehn Jahren
ein neues Modell des adaptiven Trainings mit einer
Kombination aus Hypoxie und milder Hyperoxie
sowohl in der Forschung als auch in der klinischen
Anwendung am Patienten praktiziert [4]. Intermittie-
rende Hypoxie wird im Allgemeinen, vor allem in der
Pneumologie und Schlafmedizin, als Hochrisiko-Stimulus
wahrgenommen, weil man davon ausgeht, dass es
zu negativen, pathologischen Ereignissen in kardio-
vaskularen, respiratorischen neurologischen und
metabolischen Strukturen des Korpers kommt [5].
Und in der Tat: Unkontrollierte Hypoxie, z. B. bei der
obstruktiven Schlafapnoe (OSA), fuhrt Gber eine chemo-
sensorisch vermittelte Aktivierung des Sympathikus zu
Hypertension und erhéhtem kardiovaskularen Risiko [6].
Ischamisch bedingte Inflammation und Gewebsnekrosen
sind andere gefiirchtete Komplikationen.

Im Gegensatz dazu wurde den positiven therapeuti-
schen Erfolgen der intermittierenden Hypoxie nicht
genug  Aufmerksamkeit geschenkt, hauptsachlich
deswegen, weil nicht klar genug verstanden wurde,
dass das Ergebnis des Hypoxietrainings im Wesent-
lichen von der verabreichten Dosis abhingig ist [7].
Hier haben die durchgefiihrten experimentellen und
klinischen Studien in den letzten Jahrzehnten dazu
beigetragen eine klare Grenze zwischen adaptiven und
maladaptiven Effekten zu erzielen und die Therapie fir
eine Vielzahl von chronischen Erkrankungen nutzbar zu
machen.

Abb 6: Anwendung des Hypoxietrainings

PR T el il g R

Die biologische Antwort des Organismus auf intermit-
tierende Hypoxie, ob positiv oder negativ hangt von
der Intensitat und Frequenz der Hypoxie, der Dauer der
Exposition, vor allem aber vom Timing und Muster
der Sauerstoffentsattigungs- und Aufsattigungszyklen
des Hamoglobins ab [8]. Als Konsequenz aus diesen
Ergebnissen sind eine Vielzahl von verschiedenen
Protokollen entwickelt und auf ihre physiologische
Reaktion untersucht worden. Eine zu niedrige Inten-
sitat etwa liefert keinen ausreichenden Stimulus zur
Mobilisierung adaptiver Mechanismen, wahrenddes-
sen starke und langanhaltende Exposition von Hypoxie
den Organismus gefahrdende pathologische Reaktionen
hervorruft. Betrachtet man die physiologische Sauer-
stoffbindungskurve und ihren S-férmigen Verlauf, so
stellt man fest, dass es bis zu einem Sauerstoffparti-
aldruck von ca. 50 mmHG zu keinem nennenswerten
Abfall der Sauerstoffsattigung kommt.

I:‘

Abb. 5: Vollautomatischer Hypoxietest des MITOVIT®,
um die individuelle Hypoxietoleranz des Patienten zu ermitteln.




Molekulare Mechanismen der IHHT

Die Fahigkeit zur Perzeption und Reaktion auf Verande-
rungen des Sauerstoffangebots sind eine fundamentale
Eigenschaft aller Metazoen. Bereits in den dreiBiger
Jahren des vergangenen Jahrhunderts vermutete man
die Existenz eines Sauerstoffsensors im Gewebe, die
technischen Moglichkeiten auf molekularer Ebene
waren jedoch nicht vorhanden.

Die Entdeckung des Transkriptionsfaktors HIF-1 a
(Hypoxia-Inducible Factor-1-a) brachte die Erkenntnis,
dass die Hydroxylierung und Ubiquitinierung dieses Pro-
teins der Mechanismus ist, durch den die Veranderungen
des Sauerstoffangebots zu einer Veranderung der
genetischen Expression vieler Proteine fiihrt [10].

‘Mitochondropathien mit reduzierter ATP-
Produktion, Elektronenleckage an der
Mitochondrienmembran und vermehrtem
Anfall von Superoxid-Radikalen sind die

wesentliche Ursache fur zahlreiche
chronische Erkrankungen vor allem im
Nervensystem!

Unter hypoxischen Bedingungen wird der O2 verbrau-
chende Abbau der a Untereinheit des HIF-1a durch Pro-
lyl-Hydroxylase gehemmt, es kommt zur Anreicherung
dieses Proteins, der Bildung aktiver HIF-Dimere
und die Aktivierung entsprechender Zielgene. HIF
1-a kumuliert instantan unter Hypoxie und wird
genauso schnell unter Einfluss von Sauerstoff abgebaut.
Die Halbwertzeit im posthypoxischen Gewebe
betragt > 5min, inklusive der Zeit, die der Sauerstoff zum
diffundieren ins Gewebe bendtigt [11, 12]. Im isolierten
Gewebsmodell betragt die Halbwertzeit nach Reoxyge-
nierung < 1min. Bisher wurde kein Protein gefunden, das
eine kiirzere Halbwertzeit hat [13]. HIF-1-Alpha wurde
in allen Metazoenspezies gefunden, vom Caenorhabditis
elegans bis zum Homo sapiens, ein Hinweis dafiir, dass
das Vorhandensein dieses Proteins ein essentieller
Adaptationsmechanismus in der Evolution der
Metazoen war. Inzwischen sind lber 70 Gene be-
kannt, die durch HIF 1-a aktiviert werden kdénnen [14].
Auf mitochondrialer Ebene findet sich ein geneti-
scher Switch am Cox 4-1 Molekiil von Komplex 4 der
Atmungskette. Auch der Hefepilz Saccharomyces
cerevisiae bedient sich des gleichen Mechanismus unter
Hypoxie, allerdings mit einem anderen molekularen
Vorgang, da dieser Pilz kein HIF 1-Molekil besitzt.
Es zeigt aber, dass die O:-abhingige Regulation der
mitochondrialen Atmung ein sehr alter evolutionarer
Prozess ist, der von allen Eukaryonten betrieben wird
[15].

Kontrollierte Hypoxie flihrt zu einer Veranderung der
Aktivitat der Atmungskette in den Mitochondrien,
jedoch ohne, dass es zu einer nennenswerten Reduktion
der ATP-Produktion kommt, allerdings steigt die Men-
ge der freien Superoxidanionen und damit der oxida-
tive Stress [16]. Ein durchaus gewiinschter Effekt, der
im Sinne der Hormesis die Schutzmechanismen des
Korpers starkt. Dieser Effekt ist bei einem Protokoll
mit Hypoxie/Hyperoxie noch ausgepragter. Zu den
wichtigsten Genen, die durch HIF-1a codiert werden,
gehoren Substanzen wie das Erythropoetin und die
Wachstumsfaktoren der Angiogenese (VEGF) wodurch
es zu einer deutlichen Verbesserung der Sauerstoff-
versorgung im Gewebe kommt [17].

Seit den frihen 70er Jahren ist bekannt, dass eine
hypoxische Pridkonditonierung, dass heil3t eine
regelméaBige Therapie mit IHHT zu einer so deutlichen
Kardioprotektion fiihrt, dass sowohl weniger Herzin-
farkte auftreten als auch dass die Post-Infarkt-Mortalitat
und das Infarktareal erheblich reduziert werden [18].
Ebenso beinhaltet die Adaptation an Hypoxie die
Regulation der Stickoxid(NO)Synthese mit Korrektur
der NO-Speicher und Hemmung einer Uberproduktion,
die eine Bildung toxischer RNS (Nitrosativer Stress)
zur Folge hat [19]. Die vermehrte Bildung von Laktat
aus Glukose unter Hypoxie ist unter dem Begriff
Pasteur-Effekt lange bekannt. Dariiber hinaus fiihrt die
Aktivierung der Pyruvatdehydrogenasekinase 1 (PDK1)
Uiber eine Hemmung der Pyruvatdehydrogenase zu
einer verminderten Acetyl-CoA Bildung und damit
weniger Substrat aus der Glykolyse fiir den Citratzy-
clus. Die daraus resultierende Abschwachung der
oxidativen Phosphorylierung reduziert die Bildung der
durch die Hypoxie vermehrten ROS-Bildung [20]. Nicht
beeintrachtigt ist dagegen die Beta-Oxidation der
Fettsduren, so dass es unter der kontrollierten Hypoxie
zu keiner nennenswerten Reduktion der ATP-Synthese
kommt. Die Inhibition von Pyruvatdehydrogenase
dient in erster Linie der Redox-Homd&ostase in den
Mitochondrien.

Wahrend durch die Hemmung des Eisen-Schwefel-
Cluster Assembly Proteins ISCU1/2 Komplex 1 der
Atmungskette blockiert wird, kommt es an Komplex 4
zu oben beschriebenenm Switch von Cox1-4 zu COX
2-4, was zu einer effektiveren ATP-Synthese unter
Hypoxie fiihrt. Auch an Komplex 3 kommt es zu einer
Interaktion mit HIF1-Alpha um die Redoxhomdostase
zu gewahrleisten.Mitochondropathien mit reduzierter
ATP-Produktion, Elektronenleckage an der Mitochon-
drienmembran und vermehrtem Anfall von Superoxid-
Radikalen sind die wesentliche Ursache fiir zahlreiche
chronische Erkrankungen vor allem im Nervensystem.



Aber auch kardiovaskulare, metabolische und Tumorer-
krankungen sind durch ein Versagen der mitochondrialen
ATP-Produktion gekennzeichnet. Die kontrollierte
Hypoxie wahrend der IHHT fihrt zu einer HIF1-a
induzierten Genexpression von BNIP3, welches tiber die
Aktivierung von Beclin 1 die Mitochondrienmasse durch
Autophagie reduziert [21, 22].

Interessanterweise werden im Wesentlichen gescha-
digte Mitochondrien eliminiert wahrend gesunde
Mitochondrien iber andere Pathways wie zum Beispiel
PGC1-a repliziert werden um die Zellen mit Energie zu
versorgen und chronische Krankheiten zu heilen oder
zu lindern. Der mitochondriale Zellstoffwechsel wird
reprogrammiert.

Dieses Verfahren ist einzigartig und neben den vielen
genannten molekularen Mechanismen der wesentliche
Grund fur den Erfolg der Therapie, besonders in der
Behandlung von ausgepragten Mitochondropathien,
wie z. B. dem Chronic fatigue Syndrom (CFS) oder
kardiovaskuldre Erkrankungen. Ein weiterer positiver
Einfluss auf den Glukosestoffwechsel ist die vermehrte
Expression von insulinabhangigen Glut4-Glucosetrans-
portern, die fir die intrazelluldre Einschleusung von
Glucose bendtigt werden und so die Insulinresistenz
senken [23].

In einer Studie mit einem Intervall Hypoxie-Hyperoxie-
Regime bei Patienten mit metabolischen Syndrom
konnte nicht nur eine signifikante Gewichtsreduktion,
sondern auch eine Reduktion der Korperfettmasse,
des Gesamtcholesterins inklusive des LDL, und der
Nichternglukose erzielt werden. Gleichzeitig sank der
Blutdruck und die Ausdauerleistungsfahigkeit sowie die
cognitiven Funktionen konnten verbessert werden [24].

Superoxiddismustase und Glutathionperoxidase sind
die wichtigsten Antioxidantien, die der Organismus
zum Schutz vor ROS und anderen oxidativen Prozessen
bendtigt. Auch hier konnte gezeigt werden, dass
kontrollierte Hypoxie die Synthese stimuliert [25].
Hierdurch entsteht ein Trainingseffekt. Die hypoxiein-
duzierte ROS-Bildung setzt einen oxidativen Stressreiz,
die Erhohung der SOD- und Glutathionperoxidase-
spiegel kann langfristig die Zellen mit vor oxidativer
Schadigung schiitzen. Die Kombination aus Hypoxie
und Hyperoxie flihrt zu einem schnelleren Abbau des
HIF-1-a, einer verbesserten Antioxidantiensynthese,
und damit zu einer Vermeidung unerwiinschter
Hypoxieeffekte [26]. Es ist also die Aufgabe, die
Balance zwischen toxischer und therapeutischer Dosis
zu finden. Durch die intensive Forschung der
vergangenen Jahrzehnte sind wir mittlerweile in der

Lage Therapieregime zu generieren, bei denen negative
Folgen ausgeschlossen werden kdénnen. Im Gegensatz
zur IHHT flhrt reine Sauerstoffgabe nicht zwangslau-
fig zu einer Verbesserung der mitochondrialen Funktion,
da defekte Mitochondrien das Uberangebot an Sauer-
stoff gar nicht nutzen kénnen und der durch zu hohe
O2-Konzentrationen verursachte oxidative Stress wo-
moglich doch deletar wirkt.

Anwendung in der Praxis

Aus den oben genannten molekularen und geneti-
schen Prozessen ergeben sich viele Indikationen fir die
Anwendung in der Praxis. Bei Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen, Diabetes, neurodegenerativen Stdrungen
(inkl. Borreliose), Augenleiden, psychovegetativen
Krankheiten, zur Leistungssteigerung und insgesamt
bei allen mitochondrialen Dysfunktionen kann
die IHHT genutzt werden. Wie eingangs erwaihnt
spielen Stérungen des vegetativen Nervensystems
(VNS) ebenso eine Schlisselrolle in der Genese
chronischer Erkrankungen. Es gibt keine relevante
Erkrankung, die nicht mit einer Stérung in der VNS-
Regulation einhergeht. Dysbalancen des vegetativen
Nervensystems (VNS) sind typischerweise gekenn-
zeichnet durch ein hyperaktives, energieverbrauchendes
sympathisches System und ein hypoaktives parasympa-
thisches System. Im Laufe der Zeit fiihrt dieser exzessive
Energieverbrauch zu vorzeitiger Alterung und
Krankheit [27]. Auch kérperlicher Verfall und Gebrech-
lichkeit sind das Ergebnis irreversibler Veranderungen in
diesem dynamischen und hochkomplexen System
[28]. Neben oxidativer Zellschadigung sind vor allem
Telomerverkirzungen und epigenetische Veranderungen
der DNA-Methylierung Folgen dauerhafter Stress-
belastung. Aus diesem Grund stellt die Messung der
Aktivitat des VNS die Grundlage fir die IHHT dar.

Die meist genutzten Hypoxie-Trainingsintervalle von 5
Minuten Hypoxie und 3 Minuten adaptive Hyperoxie
Uber einen Zeitraum von 40 Minuten sind praxiser-
probt und sicher. Dennoch reagieren die Patienten sehr
individuell auf die Therapie, so gibt es z. B. eine
individuelle Hypoxieschwelle, d.h. dass einige
Menschen frilher mit einer Entsattigung des
Hamoglobins reagieren als andere. Der im MITOVIT®-
System enthaltene vollautomatische Hypoxietest
ermittelt daher in der ersten Sitzung die individuelle
Hypoxieschwelle des Patienten. Hier kommt es darauf
an die Patienten langsam und sanft an die Hypoxie zu
gewdhnen, um eine Verschlechterung der Symptomatik
zu vermeiden. Da das Vegetativum unmittelbar und
variabel auf die Hypoxie reagiert, kann die Intensitat
der Therapie, sowie die Dauer der hypoxischen und



hyperoxischen Intervalle an die VNS Regulation
angepasst und eine zu hohe Sympathikusaktivitat
vermieden werden. Denn der Erfolg jeder Regulations-
therapie hangt von der Verbesserung der parasympathi-
schen Aktivitat des VNS ab [29].

Die Echtzeitdarstellung der parasympathischen Aktivi-
tat wird daher im MITOVIT®-System mit aufgezeichnet
um eine bestmogliche Therapiekontrolle zu ermdglichen.
Fur die substantielle und kausale Therapie vieler
chronischer Krankheiten ist die IHHT aufgrund des
breiten Indikationspektrums und der vielfaltigen
biochemischen Regulationsvorgédnge eine herausragende
therapeutische Mdglichkeit mit hoher Patientenakzep-
tanz und ausgezeichnetem Erfolg. Gleichzeitig |dsst sich
die IHHT Methode mit allen regulativen und komple-
mentdren Therapiemdglichkeiten ideal kombinieren
bzw. ergdnzen.

Betrachtet man ganzheitlich Inflammation, Dysbiosen,
Azidosen, Mitochondropathien, DNA-Briiche und
andere zelluldre Schiaden sowie autonome Regula-
tionsstérungen als systemische Grundlage dieser
Erkrankungen, so wirkt sich die IHHT aufgrund der
evolutionsbiologisch gegebenen Anpassungsreaktion
des Organismus auf Hypoxie positiv auf alle diese
Storungen aus. Durch die Reprogrammierung des
mitochondrialen Zellstoffwechsels kdnnen vor allem
Erschopfungszustande ohne tiefgreifende molekulare
Veranderungen praventiv behandelt und Verschlechte-
rungen vermieden werden. Ebenso lasst sich die IHHT
zur Leistungssteigerung bei Sportlern und Athleten
einsetzen, da auch im Sport eine moglichst ideale
Funktionsfiahigkeit der Mitochondrien von grof3er
Bedeutung ist.

Wie beim Sport reagiert der Korper in der Hypoxie-
phase mit Blutdruck-und Frequenzanstieg, Reduk-
tion der O:-Sattigung und Stimulation der Synthese
von Superoxiddismutase und Glutathionperoxidase als
nattrliche Antioxidantien - in der milden Hyperoxie
mit Sauerstoffradikalbildung als Stimulus fir die
Abwehrsysteme, das heil3t der Organismus simuliert die
gesundheitsfordernden Eigenschaften von kérperlichem
Training wahrend der Patient ruht. Eine Situation, die
flr viele Patienten groRtmogliche Entspannung bei
gleichzeitig exzellenter Zelltrainingsmodulation bietet.

Wie kénnen wir diese Systeme nun in
unsere Praxis integrieren?

Die IHHT ist eine Therapieform, die zur Wirksamkeit
seriell appliziert werden muss. Mehrere Behandlungs-
sitzungen von jeweils ca. 40 Minuten Linge sind
notwendig. Erfahrungsgemaf berichten die Patienten
Ubereinstimmend, dass dabei mindestens zehn
Sitzungen notwendig sind, um eine nachhaltige Wirkung
zu erzielen. Optimal sind 2 bis 3 Anwendungen
pro Woche. Die Therapie wird in einer bequemen
Position im Liegen oder im Sitzen durchgefiihrt. Meist
schlafen die Patienten wahrend der Behandlung ein.
Bei der ersten Sitzung sollte zunachst ein Hypoxietest
durchgefiihrt werden, der von modernen Systemen
wie MITOVIT® vollautomatisiert ablauft. Ziel ist es die
Anfangs-Sauerstoffkonzentration zZu ermitteln,
welche eine Sauerstoffsattigung im Blut von unter 90 %
bewirkt. Erst unter diesem Wert ist eine physiologische
Wirkung der IHHT zu erwarten. Lediglich bei Menschen
mit schwerer Erschépfung, ausgepragter Mitochondri-
enschadigung oder schwerer internistischer Erkrankung
ist die Absenkung unter 90% initial nicht empfehlens-

wert.
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Abb. 7: Grafische Auswertung der IHHT bei MITOVIT®. Einstellung Biofeedback mit adaptiver Hyperoxie: automatische Anpassung des O2 um den SpO2
zwischen 90 - 79% zu halten. Die adaptive Hyperoxie fiihrt zur schnellen Aufsdttigung des Blutsauerstoffs durch die Hyperoxie und zu einem schnellen Erreichen
des Trainingsbereiches durch die Normoxiephase, da eine Ubersdttigung an Sauerstoff vermieden wird. Somit wird der Therapieerfolg nochmals erh6ht.



Die ersten Behandlungen werden mit einer sanften
Einstellung und einem Zielwert im Bereich von 89-
85 % SpO: durchgefihrt. Nach 2-3 Anwendungen
sollten die gewahlten Einstellungen Gberprift und eine
Anpassung der Hypoxie-Phase angestrebt werden.
Um optimale Behandlungsergebnisse zu erreichen,
sollte nach 2-3 Anwendungen dann ein SpO: von 85-
80 % angestrebt werden. Das Biofeedbackprogramm
im MITOVIT® erleichtert Ihnen die Einstellung, da die
eingestellten SpO2-Werte entsprechend gehalten
werden, in dem die Sauerstoffgabe permanent dem
Patienten entsprechend automatisch eingestellt wird.
Eine weitere Feinsteuerung der IHHT kann Uber die
VNS Analyse erfolgen, die anfanglich und danach alle
ca. 3 bis 5 Sitzungen durchgefiihrt werden sollte. Die
VNS Analyse misst wahrend der IHHT Behandlung
Uiber die Herzfrequenzvariabilitat die vegetative Regu-
lation und kontrolliert somit den Stressreiz der Hypoxie.
Anhand der subjektiven Angaben des Patienten und
der vom Mitovit aufgezeichneten Parameter Herz-
frequenz und SpO: sowie der Echtzeitaufzeichnung
des Parasympathikus kann eine exakte Feinsteuerung
vorgenommen werden.

MITOVIT® verfligt neben einer manuellen Einstellung
der Sauerstoffmenge Uber ein Biofeedbackprogramm.
Dieses passt automatisch die Sauerstoffmenge so an,
dass der Patient in einem optimalen Trainingsbereich
liegt. Das Biofeedbackprogramm gleicht somit
tagesformabhangige Schwankungen der Reaktion des
Patienten auf die Hypoxie aus und gibt, wenn notwendig,
mehr oder auch weniger Sauerstoff um optimale
Therapieerfolge zu erzielen. Sollte der eingestellte
Sicherheitswert der Sauerstoffsattigung im Blut
unterschritten werden, wird automatisch wieder mehr
Sauerstoff gegeben.

Die Behandlung kann daher als sehr sicher eingestuft
werden. Neu ist auch die Méglichkeit der sogenannten
adaptiven Hyperoxie. Dabei wird nach der Gabe von
hyperoxischer Luft bis zur Sauerstoffsattigung von 99
% auf normoxische Luft gewechselt, um schneller in die
folgende hypoxische Trainingsphase zu gelangen und die
hypoxieinduzierten Trainingseffekte zu optimieren.

Eine wirtschaftliche Betrachtung

Die VNS Analyse sollte stets zur Eingangsuntersuchung
eines Arztes gehdren, um die Qualitat des vegetativen
Nervensystems eines Patienten ermitteln und
dieses unter Berlicksichtigung des Gesamtbildes des
Patienten deuten zu kénnen. Ebenfalls sollte stets eine
zweite Messung unter Atemtaktung stattfinden, um
auch die Reserven des vegetativen

Nervensystems des Patienten bewerten und bei der
Behandlung angemessen berticksichtigen zu kénnen.
In der Praxis hat sich hierbei eine Ziffernkombination
aus GOA-Ziffern bewihrt, die mit den normal-iiblichen
Faktoren pro Sitzung einen Umsatz von ca. 148,00 Euro
ermoglicht. Die IHHT ist eine sinnvolle Therapieoption,
die fast mit allen Therapieverfahren kombiniert werden
kann. Nach facharztlich durchgefiihrter Stellung der
Therapieindikation kann die weitere Therapie zu
100 % an geeignetes Fachpersonal delegiert werden.
Neben dem Kauf oder dem Leasing der Gerdte muss ein
geeigneter Ruheraum zur Verfligung stehen und der
Einsatz einer entsprechenden Fachkraft finanziell
berticksichtigt werden. Dabei wird diese jedoch nur
fur die Erstbehandlung Uber einen Zeitraum von ca. 5
Minuten bendtigt.

Auch bei Folgebehandlungen erfordert die Einstel-
lung des Patienten unter 5 Minuten, so dass die
entsprechende Fachkraft fir andere MaRnahmen zur
Verfligung steht. Bei Kontrolluntersuchungen mittels
VNS Analyse kann diese ebenfalls eigenstindig
Messdaten aufnehmen. Eine Fachkraft vor Ort ist dabei
nicht notwendig. Die IHHT ist keine Leistung der
gesetzlichen Krankenkassen. Sie wird jedoch von
den privaten Krankenversicherungen als auch von
den Beihilfen voll erstattet. In der Praxis hat sich eine
Ziffernkombination aus GOA- Ziffern bewshrt, die
mit den normal-tblichen Faktoren pro Sitzung einen
Umsatz von ca. 130,00 Euro ermdglicht. Bei reduzierten
Faktoren ist es Ublich, Selbstzahlern die Therapie-
sitzung fir ca. 50,00 bis 60,00 Euro anzubieten.
Weiterhin wichtig dabei ist, dass die entsprechenden
vier GOA-Ziffern nicht als Analogziffer sondern als
originare GOA-Ziffern beivoll erbrachtem Leistungsinhalt
abgerechnet werden, so dass hier bereits formal
keine Griinde zur Kostenerstattungs-Verweigerung
einzelner Kostentrager vorliegen. In der Korrelation
zwischen Praxiskosten und Honorar stellt die IHHT sowie
die VNS Analyse eine nicht nur fachlich, sondern auch
wirtschaftlich attraktive Therapieform und Diagnostik
dar, die noch dazu zu grof3en Teilen Alleinstellungs-
merkmale beinhalten.



Ausblick

Zu viel Stress und zu wenig Erholung - dies wird in
zahlreichen Stressreports, in Studien von Bundes-
regierung, Krankenkassen und anderen Institutionen
immer wieder angemahnt. Die stressinduzierten Krank-
heiten haben sozialpolitisch und volkswirtschaftlich
eine Dimension erreicht, die nicht mehr als Bagatelle
oder Randerscheinung zu bezeichnen ist. Die statisti-
schen Zahlen zu stressbedingten Erkrankungen nehmen
Jahr fiir Jahr in erschreckendem Ausmalf3 zu.

‘Die Weltgesundheitsorganisation
(WHO) hat Stress als einen der

groBten Krankheitsverursacher im
21.Jahrhundert ausgemacht'

Dabei dirfte mittlerweile flaichendeckend bekannt
sein, dass Dauerstress eine hohe pathogene
Komponente besitzt und neben psychischen Leiden
auch das Risiko fiir kardiovaskuldre und metabolische
Storungen sowie das Risiko fiir Schlaganfall und Herz-
infarkt erhéht. Die Belastungen fiir den Organismus
durch falsche Erndhrung, ibermaRigen Alkoholkonsum,
Bewegungsmangel, Rauchen und Ubergewicht generie-
ren zusatzlich organischen Stress. Konsequent hat die
Weltgesundheitsorganisation Stress zu einer der gréRten
Gefahren des 21. Jahrhunderts erklart.

Die VNS Analyse hilft dabei schadliche Auswirkungen
von Stress auf den Organismus sichtbar zu machen und
mit geeigneten Therapien die vegetative Dysbalance
wieder ins Gleichgewicht zu riicken. Chronische
Erkrankungen infolge sekundarer Mitochondriopathien,
also Erkrankungen infolge reaktiver mitochondrialer
Fehlfunktion infolge physiologischer und biochemischer
Storungen des Korpers, kénnen sich im ganzen
Organismus bemerkbar machen und sind immer
haufiger bei Patienten festzustellen [30].

Sie fiihren unter anderem zu einer zunehmenden
Inzidenz fur Erkrankungen wie Multiple Sklerose,
rheumatische Erkrankungen, Parkinsonsyndrome,
Demenzsyndrome, depressive Syndrome sowie
Stoffwechselerkrankungen wie Diabetes mellitus und
Hyperuricimie [31]. Die mitochondriale Dysfunktion
sowie Storungen im empfindlichen vegetativen
Nervensystem werden vermehrt durch Stress, Umwelt-
und Lebensstilfaktoren beeinflusst. Die Intervall-Hypo-
xie-Hyperoxie-Therapie als nicht invasive Méglichkeit,
die Effizienz der Mitochondrien zu steigern und somit
mehr Energie in Form von Adenosintriphosphat (ATP)

zu produzieren, ist fur viele Fachbereiche der Medizin
im Rahmen der Behandlung von unterschiedlichsten
Erkrankungen und im Rahmen praventiver Maf-
nahmen interessant. Durch Training des vegetati-
ven Nervensystems und Verbesserung der Mitochon-
driengesundheit kann jeder Mensch bei einem
erholsamen Schlaf, ausreichend Energie, einer aus-
gepragten Stressresistenz und normaler Funktion des
Herz-Kreislauf-Systems unterstiitzt werden. In der
Medizin konnte die IHHT eine ideale Ergdnzung von
konventionellen Therapien darstellen und dazu
beitragen die Behandlungsdauer zu verkirzen, den
subjektiven Gesundheitszustand zu verbessern, einen
negativen Krankheitsverlauf zu verlangsamen oder gar
aufzuhalten und weitere Erkrankungen zu verhindern.
Dazu sind allerdings neue diagnostische Denkmuster
und effektive sowie neue schonende Therapieansatze
ohne Uberbetonung von operativen Eingriffen und phar-
makologischen Strategien notwendig. Die IHHT erfullt
diese Anforderungen und ist zusatzlich ein wirtschaftlich
attraktives Modul im Angebotsportfolio eines
ganzheitlich arbeitenden Therapeuten.
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Schulung mit Dr. med. Siddhartha Popat. Verwenden Sie
einfach den nachfolgenden QR-Code oder den Link

WWW.DOCTARIS.COM/CHK1

Dr. med. Siddhartha Popat

o -




Literatur

[1] Kivim ki M et al.: Job strain as a risk factor for coronary heart disease: a
collaborative meta-analysis of individual participants data. Lancet 380, Issue 9852
(2012); 1491-1497

[2] Morris,G., Berk, M.,(2015). The many roads to mitochondrial dysfunction in
neuroimmune and neuropsychiatric disorders. BMC Med,(2015) 13:68 published
online 2015 April 1.,doi:10.1186/ s12916-015-0310-y

[3] Serebrovskaya,T., Xi,L. (2013). Historical verview of intermittent hypoxia
research. In: Intermittent Hypoxia: From molecular mechanism to clinical applica-
tions, Serebrovskaya,T. Xi,L.(Hrsg.) 1.Aufl., New York: Nova Science Publishers Inc.,
SXV=-XXXI

[4] Arkhipenko YV, Sazontova TG, Zukhova AG.(2005) Adaptation to periodic
hypoxia and hyperoxia improves resistance of membrane structures in heart, liver
and brain. Bull Exp Biol Med. 2005 Sep;140(3):278-81

[5] Mateika J, et al. (2015). Intermittent hypoxia: a low-risk tool with therapeutic
value in humans.Journal of Applied Physiology (2015) Vol.118 No.5:520-532

[6] Serebrovskaya,T. et al., 2008. Intermittent Hypoxia: Cause of or therapy for
systemic hypertension. Exp Biol Med (Maywood) June 2008 233: 627-650

[7] Mateika J, et al. (2015). Intermittent hypoxia: a low-risk tool with therapeutic
value in humans.Journal of Applied Physiology (2015) Vol.118 No.5:520-532

[8] Navarrete-Opazo A, Mitchell G., (2014).Therapeutic potential of intermittent
hypoxia: a matter of dose.Am J Physiol Regul Integr Comp Physiol. 2014 Nov 15;
307(10): R1181-R1197

[9] Navarrete-Opazo A, Mitchell G., (2014).Therapeutic potential of intermittent
hypoxia: a matter of dose.Am J Physiol Regul Integr Comp Physiol. 2014 Nov 15;
307(10): R1181-R1197

[10] Semenza G., (2004). Hydroxilation of HIF-1. Oxygen Sensing at the Molecular
Level. Journal of Applied Physiology (2004) Vol 19 No.4: 176-182

[11] Jiang BH, Semenza GL, Bauer C, and Marti HH. Hypoxia-inducible factor 1
levels vary exponentially over a physiologically relevant range of 02 tension. Am J
Physiol Cell Physiol 271:C1172-C1180, 1996.

[12] Wang GL, Jiang BH, Rue EA, and Semenza GL. Hypoxia-inducible factor 1 is a
basic-helix-loop-helix-PAS heterodimer regulated by cellular O2 tension. Proc Natl
Acad Sci USA 92:5510-5514, 1995

[13] Yu AY, Frid MG, Shimoda LA, Wiener CM, Stenmark K, and Semenza GL.
(1998). Temporal, spatial, and oxygen-regulated expression of hypoxia-inducible
factor 1. Journal of Applied Physiology(2009) Vol.24, No.2:97-106

[14] Semenza G., (2004). Hydroxylation of HIf-1 (ALPHA): Oxygen Sensing at the
Molecular Level. Journal of Applied Physiology(2004) Vol 19 No.4: 176-182

[15] Fukuda R, Zhang H, Kim JW, Shimoda L, Dang CV, Semenza GL. HIF-1 regu-
lates cytochrome oxidase subunits to optimize efficiency of respiration in hypoxic
cells. Cell 129: 111-122, 2007

[16] Semenza G., (2009). Regulation of oxygen homeostasis by Hypoxiainducible
factor 1.Journal of Applied Physiology (2009) Vol.24, No.2:97-106

sl

[17] Mateika J, et al. (2015). Intermittent hypoxia: a low-risk tool with therapeutic
value in humans.Journal of Applied Physiology (2015) Vol.118 No.5:520-532

[18] Date, T., et al. (2005). Expression of constitutively stable hybrid hypoxia-in-
ducible factor-1alpha protects cultured rat cardiomyocytes against simulated
ischemia-reperfusion injury. Am J Physiol Cell Physiol. 2005 Feb;288(2):C314-20

[19] Mankowska,l., et al.(2013). Effects of Intermittent Hypoxia on oxygen-de-
pendent processes in skeletal muscle under endurance training. In: Intermittent
Hypoxia: From molecular mechanism to clinical applications, Serebrovskaya,T.,Xi,L.
(Hrsg.) 1.Aufl., New York: Nova Science Publishers,Inc., 5.519-533

[20] Wang Y, et al.(2016). Hypoxia -inducible factor-1a gene expression and
apoptosis in ischemia-repersion injury: a rat model of early-stage pressure ulcer.
Nurs Res. 2016 Jan-Feb;65(1):35-46

[21] Wang Y, et al.(2016). Hypoxia -inducible factor-1a gene expression and
apoptosis in ischemia-repersion injury: a rat model of early-stage pressure ulcer.
Nurs Res. 2016 Jan-Feb;65(1):35-46

[22] Zhang H, Bosch-Marcé M, Shimoda LA, Tan YS, Baek JH, Wesley JB, Gonzalez
FJ, Semenza GL. Mitochondrial autophagy is an HIF-1-dependent adaptive meta-
bolic response to hypoxia. J Biol Chem 283: 10892-10903, 2008

[23] Chou,S., et al. (2004). Effect of systemic hypoxia on GLUT4 protein expres-
sion in exercised rat heart. Jpn J Physiol. 2004 Aug;54(4): S.357-63

[24] Glazachev OS, et al. (2010) Interval hypoxic-hyperoxic training in the treat-
ment of the metabolic syndrome. Eksp Klein Gastroenterol. (2010);(7):51-56

[25] Mankowska,l., et al.(2013). Effects of Intermittent Hypoxia on oxygen-de-
pendent processes in skeletal muscle under endurance training. In: Intermittent
Hypoxia: From molecular mechanism to clinical applications, Serebrovskaya,T.,Xi,L.
(Hrsg.) 1.Aufl., New York: Nova Science Publishers,Inc., S.519-533

[26] Lukyanova,L., et al.(2013).Mitochondrial signaling in formation of body
resistance to hypoxia. In: Intermittent Hypoxia: From molecular mechanism to
clinical applications, Serebrovskaya,T.,Xi,L.(Hrsg.) 1.Aufl., New York: Nova Science
Publishers,Inc., $.391-417

[27] Thayer, J., Yamamoto, S., Brosschot, J., (2010). The relationship of autonomic
imbalance, heart rate variability and cardiovascular disease risk factors. Internatio-
nal Journal of Cardiology 141(2010) S. 122-131

[28] Lipsitz, L., (2002). Dynamics of stability: The physiologic basis of functional
health and frailty. Journal of Gerontology: Biological Sciences 2002, Vol.57A,
No.3, B115-B125

[29] Bortfeldt S. (2014). Die Bedeutung der Herzfrequenzvariabilitat und des
vegetativen Nervensystems in der Regulationsmedizin. Naturheilkunde (2014)
91.)g.,4/2014: S. 39-42

[30] Arnemann, J. (2018). Mitochondriopathie. In A. Gressner, T. Arndt (Hrsg.),
Lexikon der Medizinischen Laboratoriumsdiagnostik. Deutschand: Springer

[31] Kuklinski, B. (2016). Mitochondrien. Symptome, Diagnose und Therapie.
Aurum Paulus, W. (2017). Chronische Schmerzen. In C. D. Reimers, W. Paulus, B.
J. Steinhoff (Hrgs). Patienteninformationen Neurologie-Empfehlungen fiir Arzte (2.
Aufl.). Berlin: Springer

,NOBELPREIS-THERAPIE”

Der Nobelpreis fur Medizin ging 2019 an drei Hypoxieforscher aus den USA und Grof3britannien

MITOVIT® HYPOXIETRAINING

+ Erhohte Patientensicherheit durch die SpO2 Messung Uber zwei Pulsoximeter
+ Einzigartige adaptive Hyperoxie fiir optimierte Trainingserfolge

+ Biofeedback gesteuertes Training
+ Vollautomatischer Hypoxietest

+ Optimale Gerduschddmmung

I COMMIT GmbH - Poststral3e 37a - D-38704 Liebenburg
MM T Telefon: +49 5346 / 912 415 - Fax: +49 5346 / 912 416

CREATING HEALTH info@creatinghealth.de - www.mitovit.de




Mit freundlicher Empfehlung von

Commit GmbH

Poststralse 37a

38704 Liebenburg

Tel: +49 (0) 5346 912 415
Fax: +49 (0) 5346 912 416
E-Mail: info@creatinghealth.de

WWW.CREATINGHEALTH.DE

COMM IT PRODUKTE FUR DIE PRAXIS VON MORGEN

CREATING HEALTH PRODUCTS FOR PRACTICES OF TOMORROW

vnsanalyse’j~ / mitoVp STRESSRESIST

your life




