Unterschiedliche Signalwege, die die
Lebensdauer verlangern,
beeinflussen die Fruchtbarkeit

Wie wird die Fruchtbarkeit durch das Alter beeinflusst?
Die Wahrheit tGiber das Alter des Mannes und seine Fruchtbarkeit
Gesunde Eizellen: Langlebige Proteine als ein Schllssel?
Alterung und Fruchtbarkeit umkehren
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Wie Fruchtbarkeit und Lebensdauer zusammenhangen

Quelle: Erping Long (Chinesische Akademie der Medizinischen Wissenschaften) et al., Science Advances, doi: 10.1126/sciadv.adh4990 Evidence for the role of selection for
reproductively advantageous alleles in human agin
E Long, ) Zhang 2023 escience.org

Manche Menschen verfugen in ihrem Erbgut Gber Genvarianten,
die ihren Fortpflanzungserfolg erhéhen. Sie kriegen dadurch im
Schnitt mehr Kinder, haben aber gleichzeitig eine klrzere

Lebenserwartung als Menschen ohne diese Genmutationen, wie
eine Studie nahelegt. Evolutionar gesehen kdnnte es sich dabei um
ein genetisches Tauziehen handeln, berichten die Forscher. Warum
diese Gene nur einen Kompromiss und nicht beides erlauben, ist
aber erst in Ansatzen erforscht. Zudem konnte die Entdeckung
nicht fir alle Bevolkerungsgruppen gelten.
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Um der Losung dieses Ratsels naher zu kommen, haben Erping Long von der Chinesischen
Akademie der Medizinischen Wissenschaften (CAMS) und Jianzhi Zhang von der University of
Michigan nun erstmals eine umfassende Analyse durchgefihrt und Daten von rund 276.400
Menschen aus der britischen UK Biobank analysiert — einer der groRten biomedizinischen
Datensammlungen weltweit. Die beiden Forscher verglichen die Gensequenzen der Testpersonen
mit der tatsachliche Lebenserwartung, der Kinderzahl und dem Alter bei der ersten und letzten
Menstruation. Dabei berucksichtigten sie 583 Genvarianten, die fur die Fortpflanzung wichtig
sind. Daraus ermittelten sie statistische Kennzahlen, die einen Vergleich erleichtern.

Dabei zeigte sich: Manner und Frauen mit hoheren Werten fiir Gene, die sie fiir eine
erfolgreiche Fortpflanzung pradisponieren, hatten zugleich eine geringere Chance, 76 Jahre

oder dlter zu werden. Zudem nahmen diese Genvarianten zwischen 1940 und 1969 in der
Studienpopulation zu, wie die Forscher berichten. Das legt nahe, dass die Gene fir eine bessere
Fortpflanzung tatsachlich Gber die Jahrzehnte weitervererbt wurden und sich evolutionar
durchsetzten, obwohl sie mit einer klirzeren Lebenserwartung verbunden waren.
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Lebensstil spielt grolRere Rolle als Gene

Die Ergebnisse spiegeln die Gene und Lebensgewohnheiten der britischen Bevolkerung
wider, sind jedoch nicht unbedingt flr andere Bevolkerungsgruppen giltig. Denn
Fortpflanzungserfolg und Lebensdauer werden sowohl von Genen als auch von der Umwelt
beeinflusst. ,Man muss vorsichtig sein, wenn man unsere Ergebnisse libertragt, da andere
Bevolkerungsgruppen unterschiedliche soziale und Umweltfaktoren sowie genetische
Hintergrinde haben®, sagen Long und Zhang. Studien mit Daten aus anderen Populationen
mussen daher erst zeigen, ob die Erkenntnisse allgemein glltig sind — und wie relevant sie
in der heutigen Zeit sind. Denn berlicksichtig man, dass Verhitungsmittel und
Abtreibungen die Fortpflanzung in den vergangenen Jahrzehnten massiv beeinflusst haben
und dass der medizinische Fortschritte die Lebensdauer immer weiter erhoht, spielen die
Gene heute eine vergleichsweise geringe Rolle, sagen die Forscher. Viel starker wirkten sich
Lebensstil und technische Moglichkeiten aus.

Quelle: Erping Long (Chinesische Akademie der Medizinischen Wissenschaften) et al., Science Advances, doi: 10.1126/sciadv.adh4
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Prostaglandin signals from adult germline stem cells delay
somatic ageing of Caenorhabditis elegans

Hyun Ju Lee, , Alireza Noormohammadi,, Seda Koyuncu, , Giuseppe Calculli, , Milos S. Simic, , Marija Herholz, , Aleksandra Trifunovic & , David Vilchez
Nature Metabolism volume 1, pages 790-810 (2019)

Unterschiedliche Signalwege, die die Lebensdauer
verlangern, beeinflussen die Fruchtbarkeit. In ihrer Studie
konnten die Forscher erstmals zeigen, dass unter bestimmten

Bedingungen, wie z.B. Kalte, beide Ziele - Langlebigkeit
und Fruchtbarkeit - erreicht werden kdnnen, ohne eines
davon zu opfern.

Kalte verzogert die Alterung der Keimbahn und verlangert die
Fruchtbarkeit des Wurms C. elegans
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Wie Kalte Fruchtbarkeit und Lebensspanne erhoht
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Wie Kalte Fruchtbarkeit und Lebensspanne erhoht

Spezifische Neuronen nehmen niedrige Temperaturen wahr und

kommunizieren mit den Stammzellen der Keimbahn, Neurons Germ fine Intestine
"Sie sagen: Altere nicht, alles ist in Ordnung, du kannst weiterhin ¥

neue Keimbahnstammzellen erzeugen.” (5, @
Stammzellen setzen das Hormon Prostaglandin E2 frei, um die

Funktion der Proteine im Korpergewebe zu erhalten. M
Prostaglandin E2 erhdht den Gehalt an einem Protein namens cbs-1 Caenormabalts eleoans

im Darm. tem;':'ggture Nerons Germ line
Dieses Protein produziert das Gas Schwefelwasserstoff — verhindert 7 } GSC exnaustion
die Neurodegeneration und verldngert die Langlebigkeit in % - D @ } Reproductive aging
zahlreichen Organismen, einschliefSlich Sdugetieren
- Hohe Konzentrationen dieser Substanz kdnnten Sie téten Prostaglandi
- aber bestimmte physiologische Konzentrationen lassen die l
Wirmer und andere Organismen langer leben", )
- Haufig fuhren Mechanismen, die die Lebensdauer verlangern, 1033_1 etns —
- zu ungesund aussehenden Wiirmern, die weniger Eier legen und =y
sich kaum bewegen intestine
- "Das war hier nicht der Fall. Unsere Wiirmer lebten lange und
wuchsen"

- die Erhohung des Schwefelwasserstoffs allein im Darm reicht, aus

um die Lebensdauer auch bei hohen Temperaturen zu verlangern. Arzte
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Die neuen Erkenntnisse relativieren das Altern, wie Vilchez sagt:

"Das Altern ist nicht nur ein zufalliger Prozess, in dem
sich DNA-Schaden, toxische Proteine oder anderes
ansammeln, sondern ein regulierter Prozess. Unsere

Ergebnisse liefern einen Beweis flr
Regulationssysteme, die sowohl| die Keimbahn als
auch die somatische Fitness fordern, ohne auf
Fruchtbarkeit oder Lebensdauer verzichten zu
mussen”
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Die meisten Paare brauchen langer als einen Zyklus, um schwanger zu werden. Wie sehen also
die Schwangerschaftsraten tber ein Jahr hinweg flr die verschiedenen Altersgruppen

Eine Studie aus dem Jahr 2017, die im American Journal of Obstetrics
and Gynecology veroffentlicht wurde, untersuchte die Daten von 2.962

Paaren, bei denen keine Unfruchtbarkeit vorlag, und ergab folgende
Schwangerschaftsraten pro Altersgruppe tUber 12 Monate:

e Bei Paaren im Alter von 21-30 Jahren wurden durchschnittlich 59 % nach sechs
Zyklen schwanger und 76 % wurden nach 12 Zyklen schwanger.

e Bei Paaren im Alter von 31 bis 36 Jahren wurden im Durchschnitt 58 % nach
sechs Zyklen und 76 % nach 12 Zyklen schwanger.

e Bei Paaren im Alter von 37-39 Jahren wurden im Durchschnitt 46 % nach sechs
Zyklen und etwa 67 % nach 12 Zyklen schwanger.

e Bei Paaren im Alter von 40-45 Jahren wurden durchschnittlich 28 % nach sechs
Zyklen und und 55 % nach 12 Zyklen schwanger.

Wesselink, AK, MPH et al.: Age and fecundability in a North American preconception cohort study. Am J Obstet Gynecol. 2017;217(6):667.el-667.e8.
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Ca. 40-50% der Fruchtbarkeitsprobleme liegen in der Spermienqualitat

Die Qualitat der Spermien ist auch verantwortlich fur die Gesundheit des
Kindes

Mit zunehmendem Alter nimmt die Spermienqualitat des Mannes und
damit auch die Zeugungsfahigkeit ab
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Faktoren der Spermienqualitat

WHO Referenzen 6 Faktoren als Mindest-Anforderung fir die

Spermienqualitat

e Ejakulatsvolumen

e >1.5ml

e Spermienkonzentration

e >15 Mio./ml

e Spermienzahl pro Ejakulat
e > 39 Mio.
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Male Germ Cells

Medizinische Fakultit der Westfélischen Wilhelms-Universitéit Miinster (WWU)

Durch Analysen des Genoms von mehr als 1.000 unfruchtbaren Patienten
konnte die Forschungsgruppe zeigen, dass Mutationen oder Deletionen (Verlust
eines Chromosomenstiicks) in der DNA dazu fiihren, dass keine oder nur sehr
wenige Spermien gebildet werden oder die Beweglichkeit der Spermien
eingeschrankt ist und diese keine Eizelle befruchten konnen. Diese
Untersuchungen sind wichtig fir die Aufklarung der genetischen Ursachen der
Infertilitat und Voraussetzung fiir eine Therapie.

SWir wissen heute ,dass die Fruchtbarkeit ein Fenster zur
Gesundheit des Mannes ist und schwerstfertile Manner im
spateren Leben deutlich haufiger Begleiterkrankungen
entwickeln, die ihre weitere Lebenserwartung beeinflussen.”

Prof. Dr. med. Sabine Kliesch (DGA)
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Die Spermienqualitat des Mannes im Alter
Abfall pro Jahr

Spermienzahl: Sinkt um 2,46%

Spermienkonzentration: Sinkt um 2,6%

Spermienform: Sinkt um 0.2-0.9%
Spermienbeweglichkeit: Sinkt um 0.17-0.6%

Ejakulationsvolumen:  Sinkt um 0.15-0.2%
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Spermienqualitat des Mannes

Im Alter
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Die Auswirkungen des Alterns auf Spermienzellen:

1. Verminderte Spermienproduktion und —reifung

e Testosteronabfall, Ostrogen steigt Spermatogenese sinkt

2. Genetische und epigenetische Veranderungen

e Chromosomenanomalien wie Aneuploidie

e epigenetische Markierungen auf der Spermien-DNA (DNA-Methylierungsmuster und
Histonmodifikationen)

e Fihrt zu Genexpression im Embryo und konnen Auswirkungen auf die Entwicklung und
Gesundheit der Nachkommen haben.

3. Oxidativer Stress, Mitochondrienfunktion und DNA-Integritat

AntiOx-in-form*
multi+

e Erhohter oxidativer Stress ist bei Mannern im Alter aufgrund eines Rlickgangs des )
antioxidativen Schutzes im Korper haufig. Oxidativer Stress kann die DNA, Proteine und | 55
Membranen der Spermien schadigen und so die Spermienfunktion beeintrachtigen.

Asst. Prof. Dr. Ahmet Ozyigit, MD 04/21/2024 - Aktualisiert am 04/22/2024 IVF Zentrum Zypern
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Anti-Aging-Protokoll fir Spermien

1- Omega-3-Fettsauren (EPA und DHA)
2- Curcumin (Kurkuma)

3- Vitamin D

4. Fisetin

5. NMN
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Omega-3-Fettsauren (EPA und DHA) und Spermienqualitat

starke entzindungshemmende Wirkung

Omega-3-Fettsauren reduzieren die Produktion entziindungsfordernder Eicosanoide und
Zytokine wie Interleukin-1 (IL-1) und Tumornekrosefaktor-Alpha (TNF-a)

Urologische Gemeinschaftspraxis Riusselsheim Dr. med. Annette Balz-Fritz Anssclcheim



Curcumin

aktiver Bestandteil von Kurkuma

entzundungshemmenden Eigenschaften

e TNF-q, IL-1 und IL-6 Reduktion durch Hemmung des NF-kB-Signalwegs
(wichtiger Regulator der Immunreaktion und Entziindung)

e Ca.1g/d
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Modulation des Immunsystems

Unterdriickung der Freisetzung entziindungsfordernder Zytokine

Dosierung nach Labor

Arab J Urol

. 2023 Jan 10;21(4):204-212. doi: 10.1080/2090598X.2023.2165232

Vitamin D supplementation for improving sperm parameters in infertile men:
A systematic review and meta-analysis of randomized clinical trials
Conclusions

Vitamin D supplementation may improve sperm motility, progressive sperm motility, and morphology in infertile men.
Vitamin D supplementation may be considered in managing male fertility issue. R
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bioaktives Flavonoid-Polyphenol

entzindungshemmend, antioxidativ

Reduktion von oxidativem Stress fuhrt zur Verbesserung der Zellfunktion und Langlebigkeit

e Hemmt Zytokine wie TNF-a und IL-6 werden

e moduliert verschiedene Signalwege, darunter auch solche mit Nuclear Factor-kappa B (NF-kB), einem Proteinkomplex, der eine wichtige Rolle bei der Kontrolle der
DNA-Transkription und des Zelliberlebens spielt. Fisetin hemmt auch die Aktivitdten von Enzymen, die am Entziindungsprozess beteiligt sind, wie Cyclooxygenase (COX)
und Lipoxygenase (LOX), die fir die Biosynthese entziindungsférdernder Mediatoren wie Prostaglandine und Leukotriene von entscheidender Bedeutung sind.

Senolytikum — kann selektiv den Tod seneszenter Zellen herbeifihren

Seneszente Zellen sind Zellen, die aufgehort haben, sich zu teilen und zur Alterung

moglicherweise konnen altersbedingte Gewebedysfunktionen reduziert oder verzogert werden und die Langlebigkeit dadurch
gefordert.

Arzte
haus
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Fisteln

Fisetin ist ein bioaktives Flavonoid-Polyphenol, das in verschiedenen Obst- und Gemiisesorten vorkommt, darunter Erdbeeren, Apfel,
Kakis, Zwiebeln und Gurken. Es hat aufgrund seiner breiten pharmakologischen Eigenschaften Aufmerksamkeit erregt, insbesondere
aufgrund seiner entziindungshemmenden, antioxidativen und krebsvorbeugenden Wirkung.

Fisetin besitzt wie andere Flavonoide starke antioxidative Eigenschaften. Es wirkt hauptsachlich durch das Abfangen freier Radikale und
verhindert so oxidativen Stress, einen Zustand, der zu Zellschaden beitragt und mit verschiedenen chronischen Krankheiten wie Krebs,
Neurodegeneration und Herzkrankheiten in Verbindung gebracht wird. Durch die Reduzierung von oxidativem Stress tragt Fisetin dazu
bei, die Integritat von Zellen und Geweben aufrechtzuerhalten und verbessert so die Zellfunktion und Langlebigkeit.

Fisetin kann die Produktion und Aktivitat entziindungsfordernder Zytokine wie TNF-a und IL-6 hemmen. Es moduliert verschiedene
Signalwege, darunter auch solche mit Nuclear Factor-kappa B (NF-kB), einem Proteinkomplex, der eine wichtige Rolle bei der Kontrolle
der DNA-Transkription und des Zelliberlebens spielt. Fisetin hemmt auch die Aktivitaten von Enzymen, die am Entziindungsprozess
beteiligt sind, wie Cyclooxygenase (COX) und Lipoxygenase (LOX), die fiir die Biosynthese entziindungsféordernder Mediatoren wie
Prostaglandine und Leukotriene von entscheidender Bedeutung sind.

In jingerer Zeit wurde Fisetin fir seine potenzielle senolytische Wirkung erkannt, was bedeutet, dass es selektiv den Tod seneszenter
Zellen herbeifiihren kann. Seneszente Zellen sind Zellen, die aufgehort haben, sich zu teilen und zur Alterung und altersbedingten
Krankheiten beitragen. Durch die Beseitigung seneszenter Zellen kann Fisetin moglicherweise altersbedingte Gewebedysfunktionen
reduzieren oder verzogern und die Langlebigkeit fordern.
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NMN

SIRT-in-form®
multit

Nicotinamidmononukleotid (NMN) - Vorlaufer von Nicotinamidadenindinukleotid 00

uuuuuuuuu
und die Zellteilung mit Vitamin B12*

Beweglichkeit der Spermien abhangig von der Energie die von den Mitochondrien bereitgestellt wird

e NMN kann die Funktion der Mitochondrien verbessern, indem es den NAD+-Spiegel erh6ht, was fir die Erzeugung von ATP
(Adenosintriphosphat) durch oxidative Phosphorylierung entscheidend ist. Eine verbesserte Funktion der Mitochondrien
fuhrt zu einer besseren Beweglichkeit der Spermien, die fur die erfolgreiche Reise der Spermien zur Eizelle im
Befruchtungsprozess unerlasslich ist.

oxidativer Stress in Spermienzellen wird reduziert

e NAD + steigt — Sirtuin-Aktivitat steigt
o Zellgesundheit, DNA-Reparatur, Regulierung der Genexpression und Alterung.

e Aktivierte Sirtuine konnen die Lebensdauer und Lebensfahigkeit von Spermien verbessern, indem
sie DNA-Reparaturmechanismen fordern und Entziindungsreaktionen im Fortpflanzungstrakt

regulieren. 7
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NMN

Nicotinamidmononukleotid (NMN) spielt eine wichtige Rolle im Zellstoffwechsel und der Energieproduktion und hat Auswirkungen auf
verschiedene biologische Funktionen, einschliellich der Gesundheit und Funktionalitdt von Spermien. NMN ist ein Vorlaufer von
Nicotinamidadenindinukleotid (NAD+), einem entscheidenden Coenzym in Redoxreaktionen, das fiir die zellulare Energieproduktion
und zahlreiche enzymatische Prozesse im Korper von entscheidender Bedeutung ist. So wirkt sich NMN auf Spermien aus:

Die Beweglichkeit der Spermien hangt in hohem Mal3e von der Energie ab, die von den Mitochondrien, den Kraftwerken der Zelle,
bereitgestellt wird. NMN kann die Funktion der Mitochondrien verbessern, indem es den NAD+-Spiegel erhdht, was fir die Erzeugung
von ATP (Adenosintriphosphat) durch oxidative Phosphorylierung entscheidend ist. Eine verbesserte Funktion der Mitochondrien fiihrt
zu einer besseren Beweglichkeit der Spermien, die fir die erfolgreiche Reise der Spermien zur Eizelle im Befruchtungsprozess
unerlasslich ist.

NMN kann helfen, oxidativen Stress in Spermienzellen zu mildern, indem es den NAD+-Spiegel erhoht, was wiederum die Aktivitaten
von Sirtuinen und anderen antioxidativen Enzymen wie Superoxiddismutase (SOD) und Katalase unterstiitzt. Diese Enzyme spielen eine
wichtige Rolle bei der Entgiftung reaktiver Sauerstoffspezies (ROS), die Spermien-DNA, Proteine und Lipide schadigen kdnnen.
Niedrigere oxidative Stresswerte tragen dazu bei, die Integritat der Spermien-DNA aufrechtzuerhalten, das Auftreten von DNA-
Fragmentierung zu verringern und die genetische Qualitat der Spermien zu verbessern. Dies ist entscheidend fiir die
Embryonalentwicklung und verringert das Risiko von Fehlgeburten und genetischen Anomalien.

Sirtuine sind eine Familie von NAD+-abhangigen Enzymen, die an der Erhaltung der Zellgesundheit beteiligt sind, einschlielich DNA-
Reparatur, Regulierung der Genexpression und Alterung. NMN aktiviert Sirtuine, indem es den NAD+-Spiegel erhoht. Aktivierte Sirtuine
konnen die Lebensdauer und Lebensfahigkeit von Spermien verbessern, indem sie DNA-Reparaturmechanismen férdern und
Entziindungsreaktionen im Fortpflanzungstrakt regulieren.
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Glutathioform®
100 Amino*

Steigerung des Glutathionspiegels (Tripeptid aus Glycin, Cystein und
Glutaminsaure)

Antioxidans

Beweglichkeit und Integritat der Spermien werden verbessert

Dieser Schutz erstreckt sich auch auf die Spermien-DNA und verringert die
Haufigkeit von DNA-Fragmentierungen.
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GIlyNAC
200* vegan

NAC-form®
500* vegan

GlyNAC — ein Kombinationspraparat aus Glycin und N-Acetylcystein (NAC) — hat aufgrund seiner potenziellen Vorteile fir die allgemeine Gesundheit
aufgrund seiner Rolle bei der Steigerung des Glutathionspiegels, eines wichtigen Antioxidans im Korper, Aufmerksamkeit erregt. Seine Auswirkungen auf
Spermienzellen kénnen erheblich sein, insbesondere angesichts der Anfalligkeit von Spermien fiir oxidativen Stress und der Bedeutung von Antioxidantien
fiir die Erhaltung der Spermiengesundheit.

Glutathion ist ein Tripeptid, das aus Glycin, Cystein und Glutaminsadure besteht. Es ist eines der wichtigsten Antioxidantien in menschlichen Zellen und
schitzt die Zellen vor oxidativen Schaden durch reaktive Sauerstoffspezies (ROS). NAC dient als Vorldaufer von Cystein, das ein limitierendes Substrat fir die
Synthese von Glutathion ist. Glycin, ebenfalls Teil des GlyNAC-Praparats, ist ein weiterer Bestandteil, der fir die Synthese von Glutathion erforderlich ist.
Zusammen stellen sie die Verfligbarkeit essentieller Substrate fiir die Glutathionproduktion sicher.

Spermien sind besonders anfallig fiir oxidativen Stress, da sie eine hohe Konzentration an mehrfach ungesattigten Fettsauren aufweisen und ihr
zytoplasmisches Volumen relativ gering ist. Es enthalt weniger Abwehrenzyme gegen oxidativen Stress. Durch die Erhéhung des Glutathionspiegels kann
GlyNAC dazu beitragen, Spermien vor oxidativen Schaden zu schiitzen und so die Beweglichkeit und Integritat der Spermien zu verbessern. Dieser Schutz
erstreckt sich auch auf die Spermien-DNA und verringert die Haufigkeit von DNA-Fragmentierungen.

Oxidativer Stress kann die Spermienmotilitat negativ beeinflussen und morphologische Anomalien verursachen. Durch die Reduzierung von oxidativem
Stress kann GIyNAC dazu beitragen, die normale Spermienmotilitdt und -morphologie aufrechtzuerhalten, entscheidende Faktoren fiir eine erfolgreiche
Befruchtung. Eine verbesserte antioxidative Kapazitat durch erhéhte Glutathionwerte kann dazu beitragen, die DNA-Integritat in Spermienzellen
aufrechtzuerhalten, was fir eine erfolgreiche Befruchtung und normale Embryonalentwicklung entscheidend ist.

Uber seine Rolle bei der antioxidativen Abwehr hinaus kann Glutathion die Entziindungsreaktion modulieren. Es wurde nachgewiesen, dass NAC die
Zytokinproduktion beeinflusst und moglicherweise Entziindungen reduziert, die sich negativ auf die Spermienproduktion und -gesundheit auswirken
kdnnen.
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ZINK =

Antioxidantien — Schutz der Spermien vor oxidativen Schaden

Hoher Zinkspiegel — hohe Spermienzahl

Zinkmangel

e Abnahme Hodenvolumen und Gewicht
e Versagen der Spermatogenese

Substitution von Zink

e Anstieg des Spermavolumens
e Verbesserung der Motiliat
e Hoherer Anteil der normalen Morpholgie

e Ca. 50 mg Zink tgl.

Zinc levels in seminal plasma and their correlation with male infertility: A systematic review and meta-analysis
J Zhao, X Dong, X Hu, Z Long, L Wang, Q Liu, B Sun, Q Wang, Q Wu, L Li
Scientific reports, 2016enature.com
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Nanu Ram Jogi (c.1917 — Unknown)

Age When Child was Born: 90 years old in 2007
Country of Origin: India

Wife: Saburi

Number of Children: 21

Jogi attributes his virility to daily walks and plenty of meat.

Ramijit Raghav (c.1916 — Present)

Age When Child was Born: 96 years old in 2012
Country of Origin: North India

Wife: Shakuntala Devi (52 years old in 2012)
Number of Children: 2

Raghav said that he was healthy enough to have children at such an old age because he has been a vegetarian for his entire life.
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Julio Iglesias Sr. (July 25, 1915 — December 19, 2005)

Age When Child was Born: 90 years old in 2005
Country of Origin: Spain

Wife: Ronna Keith (42 years old in 2006)
Number of Children: 4

ulio Sr. was not a singer like his descendants — he was a
gynecologist in Spain, who helped found the Madrid Maternity
Clinic and served as the head of its sterility, infertility, and family
planning unit.

Keith and Iglesias had their first child in 2004 when Iglesias was 88
and Keith was 40. Less than a year later Kieth got pregnant again,
but Iglesias suddenly died in December 2005 at the age of 90.
Their daughter was born seven months after Iglesias died.

Urologische Gemeinschaftspraxis Riusselsheim
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European Society of Human Reproduction and Embryology (ESHRE):

Daily Sex Helps Reduce Sperm DNA Damage And Improve Fertility.

ScienceDaily. 2009.

eine tagliche Ejakulation Uber sieben Tage hinweg kann die DNA-Schaden an

den Spermien verringern und damit die mannliche Fruchtbarkeit verbessern.

nach sieben Tagen taglicher Ejakulation nahmen die DNA-Schaden an den
Spermien um durchschnittlich 12 % ab

Grund? die Spermien befanden sich fur eine kirzere Zeit in den Hoden und
Nebenhoden und waren somit weniger Sauerstoffmolekllen ausgesetzt, die
die Spermien schadigen konnen.

Urologische Gemeinschaftspraxis Riusselsheim Dr. med. Annette Balz-Fritz
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https://www.sciencedaily.com/releases/2009/06/090630075311.htm

Michaeli J, Rotshenker Olshinka K, Srebnik N, Smoom R, Serruya N, Yanai S, Michaeli O, Eldar-
Geva T, Tzati Y (2020) The telomere link between extended fertility and longevity

, Telomere sind Nukleoproteinkomplexe, die die Enden eukaryoter Chromosomen
schitzen. Telomere verkiirzen sich mit zunehmendem Alter. Sie spielen eine tragende
Rolle bei der Meiose und in der Keimzellentwicklung. In einer prospektiven Studie
wurde unter anderem die Telomerlange in den Leukozyten von Frauen, die im Alter von
43 bis 48 Jahren spontan konzipiert und gesunde Kinder zur Welt gebracht hatten, mit
der von Frauen verglichen, die zuvor fertil gewesen waren, aber nach einem Alter von
41 Jahren nicht mehr konzipiert hatten. Die Untersuchungen ergaben eine eindeutige
Korrelation zwischen langer bestehender Fertilitat und Telomerlange. Vorausgesetzt,
dass die Lange der Telomere in Leukozyten die Verhaltnisse in Oozyten reflektiert,
kdnnte dies einen moglichen neuen Biomarker fir die Eizellqualitat darstellen.
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Das Ergebnis

Eierstocke besitzen extrem viele langlebige
Proteine — mehr als andere Gewebe und

sogar mehr als das Gehirn. Diese kommen
nicht nur in den Eizellen selbst vor, sondern
auch in anderen Korperzellen im Eierstock.

Urologische Gemeinschaftspraxis Riusselsheim Dr. med. Annette Balz-Fritz
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Sexualitat und Langlebigkeit

National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) von 2005 bis 2010

14.542 erwachsene US-Birger im Alter von 20 bis 59 Jahren, von denen die Halfte
Frauen waren

Frauen mit geringer sexueller Haufigkeit hatten ein um 70 % hoheres Sterberisiko als
diejenigen, die sexuell aktiver waren.

Bei Mannern wurde kein solcher Zusammenhang festgestelit.

Connection Between Depression, Sexual Frequency, and All-cause Mortality: Findings from a Nationally Representative Study 2024

Srikanta Banerjee https://orcid.org/0000-0002-6872-4983, Peter Anderson https://orcid.org/0000-0003-3585-9918, and W. Sumner DavisView all authors and affiliations
Volume 6, Issue 1

https://doi.org/10.1177/26318318241256455
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Regelmalliger Geschlechtsverkehr zur
Verbesserung der Spermienqualitat?

Die meisten Experten gehen davon aus, dass die
Spermienqualitat und die Spermienzahl am besten
ist, wenn das Paar alle 1-3 Tage Sex hat. Langere

Pausen sollen die Fruchtbarkeit der Samenzellen
negativ beeinflussen, klirzere Abstande zu einer
verminderten Konzentration der Spermien fuhren.

e [evitas, E. et al.: Relationship between the duration of sexual
abstinence and semen quality: analysis of 9.489 semen
samples. Fertility and Sterility, Vol. 83. 2005.
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Geburtshilfe Frauenheilkd 2024; 84(10): e204-e205
DOI: 10.1055/s-0044-1790924
Abstracts | DGGG
Das Klotho-Protein als prognostischer Biomarker fiir eine erfolgreiche Fertilisationsrate bei Patientinnen mit und ohne PCOS
unter Hormonstimulation
M. Quast, E. Reiser, M. Frank, B. Toth

Das Klotho-Protein ist an komplexen metabolischen
Regulationsablaufen beteiligt. Insbesondere der Androgen-Klotho-
Signhalweg und die Bindung an bestimmte Wachstumsfaktoren, die am

Glukose- und Fettstoffwechsel mitwirken und einen grolsen Einfluss auf
die neuroendokrine Kontrolle der Fertilitat aufweisen, stellen
vielversprechende Ansatzpunkte fur die Forschung dar. Somit ist mit
aussagekraftigen Ergebnissen in Bezug auf die PCO-Syndrom assoziierte
Hyperandrogenamie, Insulinresistenz, Anovulation und die damit
verbundene Infertilitat zu rechnen.
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Influence of FGF23 and Klotho on male reproduction: Systemic vs direct effects

First published: 30 July 2020
https://doi.org/10.1096/fj.202000061RR
Citations: 10

Currently, no treatment exists to improve semen quality in most infertile men. Here, we demonstrate systemic and direct effects of Fibroblast growth factor 23 (FGF23) and
Klotho, which normally regulate vitamin D and mineral homeostasis, on testicular function. Direct effects are plausible because KLOTHO is expressed in both germ cells and
spermatozoa and forms with FGFR1 a specific receptor for the bone-derived hormone FGF23. Treatment with FGF23 increased testicular weight in wild-type mice, while
mice with global loss of either FGF23 or Klotho had low testicular weight, reduced sperm count, and sperm motility. Mice with germ cell-specific Klotho (gcKL) deficiency
neither had a change in sperm count nor sperm motility. However, a tendency toward fewer pregnancies was detected, and significantly fewer Klotho heterozygous pups
originated from gcKL knockdown mice than would be expected by mendelian inheritance. Moreover, gcKL mice had a molecular phenotype with higher testicular expression
of Slc34a2 and Trpv5 than wild-type littermates, which suggests a regulatory role for testicular phosphate and calcium homeostasis. KLOTHO and FGFR1 were also expressed
in human germ cells and spermatozoa, and FGF23 treatment augmented the calcium response to progesterone in human spermatozoa. Moreover, cross-sectional data
revealed that infertile men with the highest serum Klotho levels had significantly higher serum Inhibin B and total sperm count than men with the lowest serum Klotho
concentrations. In conclusion, this translational study suggests that FGF23 and Klotho influence gonadal function and testicular mineral ion homeostasis both directly and
indirectly through systemic changes in vitamin D and mineral homeostasis.

Zusammenfassend legt diese transnationale Studie nahe, dass FGF23 und Klotho die
Gonadenfunktion und die Homoostase von Hodenmineralien sowohl direkt als auch

indirekt durch systemische Veranderungen der Vitamin-D- und Mineralhomoostase
beeinflussen.
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SIRT1

Sirtuin 1 (SIRT1) = NAD+-abhangige Deacetylase

e Reguliert physiologische Prozesse, indem sie die Genexpression
durch Histon-Deacetylierung modifiziert

e Es spielt eine entscheidende Rolle beim Schutz vor
neurodegenerativen Erkrankungen, indem es verschiedene mit
Alterung, oxidativem Stress und Entziindungen verbundene
Wege beeinflusst.

lljas, JD, Wei, Z. und Homer, HA (2020) ,,SIRT1 unterstitzt die weibliche Fruchtbarkeit, indem es den
altersbedingten Riickgang der Eizellenqualitat verlangsamt, die flir die Embryonalentwicklung nach der
Befruchtung erforderlich ist”, Alternde Zelle, 19(9). doi:10.1111/acel. 13204.
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SIRT 1 - Erhéhung

Durch hochintensives Training werden mehr Muskelfasern rekrutiert und der ATP-Umsatz
gesteigert, was wiederum die AMPK- und SIRT1-Aktivitat aktiviert ; letztere durch Erhéhung
des zelluldren NAD *©

Sirtfoods: Rucola, Buchweizen, Kapern, Sellerie, Chilis, Kakao, Kaffee, kalt gepresstes Olivendl,
Knoblauch, griiner Tee, Grinkohl, Medjool-Datteln, Petersilie, rote Endivie, rote Zwiebeln, Rotwein,
Soja, Erdbeeren,

Schlaf und Melatonin erhéht SIRT

Sressreduktion erhoht SIRT
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BEWEGUNG

AUSDAUER UND KRAFT

Starkung der Muskulatur
Erhalt der Knochendichte
Regulation
Stoffwechselprozesse
Starkung des
Immunsystems
Reduktion von Diabetes,
Herz-Kreislauf-
Erkrankungen, Krebs

Urologische Gemeinschaftspraxis Riusselsheim

Die 4 Saulen von Longevity

ERNAHRUNG

ausgewogene nahrstoffreich
Obst, Gemiise,
Vollkornprodukten, gesunde
Fette (Omega-3-Fettsauren)
und magere Proteine
Antioxidantien — Reduktion
freier Radikale - Zellschaden
minimiert - Alterungsprozess
verlangsamt
Clean Eating — Fasten - Alkohol
und Zucker meiden

Supplements

MINDSET

und mentale Gesundheit.
Achtsamkeit und
Meditation, positive soziale
Interaktionen, lebenslanges
Lernen und das Pflegen

eines positiven Selbstbildes.

Dankbarkeit und
Selbstflirsorge praktizieren.
Bildschirmzeit reduzieren.
Die Natur fur sich
entdecken.

Dr. med. Annette Balz-Fritz

SCHLAF

Regeneration des Korpers
Aufrechterhaltung der
Gesundheit
Reparatur der Kérperzellen
Regulation der Hormone
Starkung des
Immunsystems
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Bewegung und Fertilitat

Eine Studie der University of Queensland zufolge
kann sportliche Betatigung die Chancen einer Frau,
schwanger zu werden, verbessern. Dabei ist es
unerheblich, welche Sportart ausgeubt wird.

Dr. Gabriela Mena von der UQ School of Human Movement and Nutrition Sciences 2019
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Adipositas - Bewegung

Auch bei ihm kann das Gewicht einen Einfluss auf das Sperma haben. Eine Untersuchung
der Syddansk Universitet in Odense mit 1558 Mannern im Durchschnittsalter von 19 Jahren
hat gezeigt, dass Mdnner mit Ubergewicht eine um 24 % geringere Konzentration der
Spermien aufweisen als Normalgewichtige. Es wird vermutet, dass Ubergewicht die
Hormonproduktion in den Hoden beeinflusst und damit auch die Samenqualitat.

Regelmallige Bewegung erhoht die Testosteron- und somit die Spermienproduktion.
Allerdings sollte, wenn z. B. eine Gewichtsreduktion angestrebt wird, nicht zu viel Sport
betrieben werden. Extremsportler, die ausgedehnte Ausdauertrainings durchfihren,
vermindern auf Dauer die Spermienproduktion.

e Jensen, T. K. et al: Body mass index in relation to semen quality and reproductive hormones among 1558 Danish
men. Fertilitdt and Sterilitdt, Vol. 82. 2004. *>VVaamonde, D. et al.: Physically active men show better semen
parameters and hormone values than sedentary men. European Journal of Applied Physiology, Vol. 112.

2012. *Vaamonde, D. et al: Response of semen parameters to three training modalities. Fertility Sterility, Vol.
92. 2009. 7
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Ernahrung und Fertilitat

Die weltweite Zunahme von Ubergewicht und Adipositas beeintrachtigt die
reproduktive und sexuelle Gesundheit bei Frauen und Mannern erheblich. Frauen
mit Ubergewicht und Adipositas haben ein erhohtes Risiko fur Infertilitat,
Fehlgeburten und Schwangerschaftsdiabetes. Bei betroffenen Mannern kann
Adipositas eine verminderte sexuelle Aktivitat, eine abnehmende Spermienqualitat
und Beeintrachtigungen in der Regulation der gonadotropen Achse verursachen. In

der reproduktiven Phase besteht das Risiko der fetalen Pragung und damit der
Manifestation von Ubergewicht und Adipositas Gber Generationen hinweg.

Roser, Pia, Jens Aberle, and Anke Diemert. "Reproduktion, sexuelle Gesundheit und Adipositas." Gyndkologische Endokrinologie (2024): 1-7.
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BMI und Schwangerschaft

Je hoher der BMI der Frau war, desto tiefer war die Anzahl der Embryonen pro IVF-Zyklus

adipose Frauen haben ein hoheres Risiko fiir eine Fehlgeburt
Ein Gewichtsverlust von 5 bis 10% bei adip6sen Frauen kann die Menstruationszyklen
normalisieren, Ovulation und spontane Schwangerschaften treten dann haufiger ein
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Statistisches Modell der zu erwartenden Anzahl Embryonen in Abhangigkeit des BMI bei Frauen, welche eine IVF-TheraﬁLie
L

durchfahrten: U-formige Kurve mit weniger Embryonen bei untergewichtigen und libergewichtigen Frauen.
(adaptiert nach: Pinborg et al., 2011)
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Mindset und Fertilitat

In conclusion, the present meta-analysis of 39 studies suggests that
psychosocial interventions, in particular CBT and MBI interventions, are
beneficial for reducing distress and for improving pregnancy outcomes
of ART. Moreover, there is some preliminary evidence to suggest that
reduction in anxiety achieved through psychological intervention may
improve the chance of pregnancy. Despite the robust overall effect
found, the considerable heterogeneity of the available studies with
respect to methodological quality, intervention type and format still
warrants caution as to the conclusions which can be drawn.

MBT = Mentalisierungsbasierte Therapie
CBT = Kognitive Verhaltenstherapie

Efficacy of psychosocial interventions for psychological and pregnancy outcomes in infertile women and men: a systematic review and meta-analysis
Yoon Frederiksen,1 Ingeborg Farver-Vestergaard,1 Ninna Grgnhgj Skovgard,1 Hans Jakob Ingerslev,2 Robert Zachariael,3 Januar 2015
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Bei Mannern kann Schlafmangel ebenfalls die Fruchtbarkeit beeintrachtigen. Wahrend
des nachtlichen Schlafs, insbesondere in den frihen Morgenstunden und
Tiefschlafphasen, produzieren Manner eine groRe Menge Testosteron. Dieses Hormon
ist fUr eine gesunde Spermienproduktion unerlasslich. Schwankungen im Schlafzyklus
konnen sich auf den Testosteronspiegel auswirken und zu einer geringeren Spermienzahl
und schlechteren Spermienqualitat fihren.

Eine Studie der Universitat Boston ergab, dass Manner, die weniger als sechs oder mehr
als neun Stunden schliefen, eine um 42 % geringere Chance auf eine Empfangnis in
einem bestimmten Monat hatten. Eine weitere danische Studie, veroffentlicht im
American Journal of Epidemiology, zeigte, dass Manner mit schlechtem Schlaf weniger
Spermien und weniger richtig geformte Spermien hatten als andere.

Boston University School of Public Health http://bu.edu/sph
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Schlaf und Fertilitat d Auswirkungen bei Frauen |

med

Schlaf-in-form®

Bei Frauen kann Schlafmangel den Menstruationszyklus storen und die Hormone
beeintrachtigen, die den Eisprung ausldsen. Dies kann zu unregelmaligen Perioden fliihren.
Schlafprobleme kdnnen sich auf mehrere fir die Fruchtbarkeit wichtige Hormone auswirken,
darunter Progesteron, Schilddriisen-stimulierendes Hormon (TSH) und Estradiol. Diese
Hormone steuern wiederum den Spiegel des luteinisierenden Hormons (LH) und des
follikelstimulierenden Hormons (FSH).

form

Melaform
Mundspray

Wl Daruber hinaus spielt Melatonin eine wichtige Rolle. Es wird nicht nur in der Zirbeldrise,
sondern auch in den Eierstocken produziert und hat eine stark antioxidative Wirkung.
Melatonin hilft dabei, freie Sauerstoffradikale zu eliminieren und schiitzt embryonale Zellen
vor DNA-Schaden. Somit beeinflusst es die Qualitat der Eizelle positiv.

Impact of sleep on female and male reproductive functions: a systematic review -
Gabriela Caetanol, Inés Bozinovic 2, Charlotte Dupont2, Damien Léger 4, Rachel Lévy 3, Nathalie Sermondade 2 A rzte
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Gronlandhai - Eishai

altester Hai ca. 500 Jahre

Leben in der Kalte

Bewegen sich langsam aber stetig
Weibchen Geschlechtsreif mit 150 Jahren
Bis zu 200 Jungen pro Schwangerschaft

Danke
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