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Bioverfugbares Curcumin fur
rheumatoide Arthritis

Bezug Amalraj A., Varma K., Jacob |J., et al. Eine neuartige
Curcumin-Formulierung mit hoher Bioverfugbarkeit
verbessert die Symptome und diagnostischen Indikatoren
bei Patienten mit rheumatoider Arthritis: eine
randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studie
mit zwei Dosen, drei Armen und parallelen Gruppen. | Med
Food. 2017;20(10):1022-1030. Zielsetzung Es sollte die
Wirksamkeit und Sicherheit der oralen Verabreichung von
2 verschiedenen Dosen einer neuartigen Curcumin-
Formulierung bei Patienten mit aktiver rheumatoider
Arthritis (RA) bestimmt werden. Entwurf Pilotstudie;
randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte
dreiarmige Studie. Teilnehmer Sechsunddreilsig Personen
im Alter von 22 bis 55 Jahren, 15 Frauen und 22 Manner,
mit RA gemals den 2010 Uberarbeiteten Kriterien des
American &amp;hellip;

Bezug

Amalraj A., Varma K., Jacob J., et al. Eine neuartige Curcumin-



Formulierung mit hoher Bioverflgbarkeit verbessert die
Symptome und diagnostischen Indikatoren bei Patienten mit
rheumatoider Arthritis: eine randomisierte, doppelblinde,
placebokontrollierte Studie mit zwei Dosen, drei Armen und
parallelen Gruppen. J Med Food. 2017;20(10):1022-1030.

Zielsetzung

Es sollte die Wirksamkeit und Sicherheit der oralen
Verabreichung von 2 verschiedenen Dosen einer neuartigen
Curcumin-Formulierung bei Patienten mit aktiver rheumatoider
Arthritis (RA) bestimmt werden.

Entwurf

Pilotstudie; randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte
dreiarmige Studie.

Teilnehmer

SechsunddreilSig Personen im Alter von 22 bis 55 Jahren, 15
Frauen und 22 Manner, mit RA gemal den 2010 uberarbeiteten
Kriterien des American College of Rheumatology (ACR).

Gemal den ACR-Kriterien gehorten alle Teilnehmer zur
Funktionsklasse Il und hatten einen Krankheitsaktivitatswert von
mehr als 5,1, wobei die Summe ihrer druckempfindlichen
Gelenke und geschwollenen Gelenke beim Screening und bei
Studienbeginn mehr als 8 betrug. Sie hatten entweder ein C-
reaktives Protein (CRP) von mehr als 0,6 mg/dl oder eine
Erythrozytensedimentationsrate (ESR) von mehr als 28 mm/h.
Das Vorliegen eines Sjogren-Syndroms oder einer begrenzten
kutanen Vaskulitis wurde zugelassen.

Leider mussen wir die Vorteile und Kosten fur die
verschiedenen auf dem Markt erhaltlichen Formen von
Curcumin langfristig gegeneinander abwagen.



Patienten wurden ausgeschlossen, wenn sie an RA litten, die
krankheitsmodifizierende Antirheumatika (DMARDSs),
nichtsteroidale Antirheumatika (NSAIDs), eine signifikante
sekundare Beteiligung eines systemischen Organs, entzundliche
Gelenkerkrankungen aufRer RA, andere systemische
Autoimmunerkrankungen oder eine chirurgische Behandlung
innerhalb von 12 Wochen erforderten des Ausgangswertes oder
eine Operation, die innerhalb von 24 Wochen nach der
Randomisierung in die Studie geplant ist. Ebenfalls
ausgeschlossen wurden Patienten, die 4 Wochen vor der Studie
entzindungshemmende, antirheumatoide, analgetische,
Steroide oder andere Arzneimittel einnahmen, die nach Meinung
der Prufarzte die Studie beeintrachtigen warden, im Fall von
parenteralen oder intraartikularen Arzneimitteln, und 2 Wochen
vorher, im Falle von oralen Medikamenten, vor der
Einschreibung und wahrend der Studie.

Intervention

Die Patienten wurden randomisiert und erhielten 90 Tage lang
entweder zweimal taglich 250 mg Curcumin-Extrakt, zweimal
taglich 500 mg Curcumin-Extrakt oder zweimal taglich 500 mg
Starke in Lebensmittelqualitat als Placebo. Das Kurkuma-Produkt
bestand aus Hauptbestandteilen der Kurkuma-Wurzel. Das
verwendete Nahrungserganzungsmittel (Kurkuma-Matrix) wurde
durch Rekombination von extrahierten Curcuminoiden (50 %),
atherischem Kurkumaol (3,0 %), Protein (2,0 %),
Gesamtkohlenhydrat (40,0 %) und Ballaststoffen (5,0 %)
nachgebildet. Die Curcuminoide wurden mit Ethanol extrahiert,
das atherische Ol wurde durch Wasserdampfdestillation
extrahiert und die Kohlenhydrate, Ballaststoffe und Proteine
wurden mit Wasser extrahiert.

Die Studie wurde am Dhanwantri Ayurvedic College Hospital and
Research Centre, Siddapur, Karnataka, Indien, durchgefuhrt.
Drei der Autoren sind Mitarbeiter von Aurea BiolLabs Ltd, dem



Hersteller der Nahrungserganzungsmittel und einer
Forschungstochter von Plant Lipids Ltd. Die anderen Autoren
melden keine Konflikte.

Studienparameter bewertet

Gesamtcholesterin, zufallige Serumglukose, Kreatin, Natrium,
Kalium, Harnstoff, Gesamtbilirubin, Gesamtprotein, Aloumin,
alkalische Phosphatase, CRP, BSG, Rheumafaktor (RF),
Krankheitsaktivitats-Score 28 (DAS28), visuelle Analogskala
(VAS) , American College of Rheumatology 20 (ACR20), total
geschwollene Gelenke und total schmerzempfindliche Gelenke.

Wichtige Erkenntnisse

Es gab keine signifikanten Veranderungen zwischen dem
Ausgangswert und dem Ende des Besuchs oder zwischen den 3
Behandlungsgruppen bei den folgenden Messwerten: Grolie,
Gewicht, BMI, Gesamtcholesterin, zufallige Glukose, Kreatin,
Natrium, Kalium, Harnstoff, Gesamtbilirubin, Gesamtprotein,
Albumin, und alkalische Phosphatase.

Zu den statistisch signifikanten Anderungen der Bewertungen im
Vergleich zum Ausgangswert gehoren:

e VAS verbesserte sich in jeder Gruppe: niedrig dosiert,
62,5 %; hochdosiert 72,3 %; Placebo, 3,5 %

e DAS-28 verbesserte sich in den Gruppen mit niedriger
(52,6 %) und hoher Dosis (66 %), blieb aber in der
Placebogruppe unverandert

e ESR fiel in jeder Gruppe: niedrig dosiert, 88,1 %;
hochdosiert, 88,6 %; Placebo, 29,6 %

e CRP fiel in jeder Gruppe: niedrig dosiert, 29,9 %;
hochdosiert 51,2 %; Placebo, 11,3 %

e RF fiel in jeder Gruppe: niedrig dosiert, 80,2 %;
hochdosiert 84,2 %; Placebo, 13,1 %

e Die ACR20-Scores fielen in der Niedrigdosis- (70,3 %)
und Hochdosis- (75,7 %) Gruppe, blieben aber in der



Placebogruppe unverandert

e Insgesamt geschwollene Gelenke fielen in jeder Gruppe:
niedrig dosiert, 80,4 %; hochdosiert, 84,8 %; Placebo, 3,7
%

e Gesamtschmerzhafte Gelenke fielen in jeder Gruppe:
niedrig dosiert, 78,1 %; hochdosiert, 88,0 %; Placebo, 4,4
%

Alle Verbesserungen bei der Beurteilung und Reduktion von
Entzindungsmarkern waren im Vergleich zu Placebo sowohl in
der Hochdosis- als auch in der Niedrigdosis-Behandlungsgruppe
statistisch signifikant (P< 0,001 fur alle aulSer der niedrigen
Dosis fur insgesamt schmerzempfindliche Gelenke [P<0.01]).
Obwohl die Hochdosisgruppe grolere Veranderungen gegenuber
der Niedrigdosisgruppe aufwies, waren sie nicht signifikant
groler.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass mit beiden Curcumin-
Behandlungsdosen signifikante Verbesserungen bei VAS,
DAS-28, ESR, CRP, RF, ACR20, insgesamt geschwollenen
Gelenken und insgesamt empfindlichen Gelenken am Ende von
90 Tagen beobachtet wurden. Alle Veranderungen, die in der
Placebo-Gruppe gefunden wurden, waren minimal und
statistisch nicht signifikant. Der Unterschied zwischen den
Veranderungen in der Hochdosisgruppe im Vergleich zur
Niedrigdosisgruppe war statistisch nicht signifikant.

Es wurden keine Nebenwirkungen beobachtet oder berichtet
und beide Dosierungen wurden gut vertragen.

Implikationen uben

Es ist bekannt, dass Curcumin therapeutische Wirkungen bei
kardiovaskularen, neurodegenerativen, psychiatrischen
(Depressionen), Lungen-, Stoffwechsel-, Autoimmun- und
neoplastischen Erkrankungen hat.'? Das Hauptproblem war die
Absorption und das Finden einer therapeutischen Dosis, die
handhabbar ist und keine Ubelkeit und Durchfall verursacht.>



Studiendosen waren bis zu 12 g pro Tag. Das Ergebnis war eine
starke Zunahme von Produkten, die behaupten, bioverfugbarer
zu sein als ihre Konkurrenten.*

Eine Uberprifung von 7 auf dem Markt erhaltlichen Formen von
Curcumin ergab, dass ein hydrophiler Trager Curcuminoide
etwas besser dispergiert als ein Curcuminoide-Cyclodextrin-
Komplex mit einer 45,9- bzw.> Das in der vorliegenden Studie
verwendete Produkt war nicht Teil dieser Uberpriifung und
erhebt nicht den Anspruch, so bioverfugbar zu sein wie die
hydrophilen und Cyclodextrinformen. Eines der untersuchten
Studienprodukte machte eine 65-mal hohere bioverfugbare
Aussage, aber methodische Anomalien machen ihre
Bestimmung unklar.

Im Jahr 2015 fuhrten Gopi (einer der Autoren der vorliegenden
Studie) et al. eine Einzeldosis-Bioaquivalenzstudie mit 500 mg
der Neuformulierung der Studie, 500 mg 95 % unformuliertem
Curcumin und Placebo durch.® Die Teilnehmer waren 12
gesunde Manner im Alter von 18 bis 45 Jahren mit BMIs von 18,5
bis 30,0. Das neu formulierte Curcumin war 10 Mal
bioverfugbarer als das unformulierte 95 % Curcumin.

Eine 2016 veroffentlichte systematische Ubersichtsarbeit und
Metaanalyse identifizierte 10.293 Publikationen, die zu 8
randomisierten klinischen Studien zu Gelenkschmerzen
aufgrund von Osteoarthritis und RA destilliert wurden, die mit
Curcumin behandelt wurden.’ Die Autoren kamen zu dem
Schluss, dass Curcumin als diatetische Erganzung zur
konventionellen Therapie verwendet werden konnte, und
unterstutzten das Konzept, dass eine groRere klinische Studie zu
seiner Akzeptanz als Standardtherapie fur viele Formen von
Arthritis fiUhren konnte.

Eines der positiven Merkmale der vorliegenden Studie sind nicht
nur die 2-Dosis-Schemata, sondern auch die 90-tagige
Testphase. Es kann einige Zeit dauern, bis Schmerzen
verschwinden, insbesondere bei RA, einem Zustand, der



aufgrund einer Vielzahl von Umstanden zu- und abklingen kann.
Es ist wichtig, den Patienten ungefahr mitzuteilen, wie lange es
dauern kann, bis sie eine anhaltende Besserung spuren. Drei
Monate sind bei einer chronischen Erkrankung wie RA nicht
unangemessen, zumal die gemessenen Entzundungsmarker am
Ende dieser Studie eine signifikante Verbesserung zeigten.
Wenn die Schmerzen nachgelassen haben, wirde der Patient
seinen Gewinn beibehalten, wenn wir ihm die Halfte der
Anfangsdosis verschreiben wiurden? Nur die Zeit oder eine
klinische Studie werden es zeigen.

Es ist auch wichtig zu wissen, dass die niedrigere Dosis
statistisch gesehen genauso effektiv wirkte wie die hdhere
Dosis. Wenn eine niedrigere Dosis wirksam ist, sollte der
finanzielle Aufwand fur die Curcumin-Behandlung geringer sein.
Es kann fir Arzte und Patienten frustrierend sein, eine
Behandlung zu haben, die funktioniert, aber viel mehr kostet als
das Rohmaterial, weil es sich um Hightech handelt, die fur die
Brieftasche des Patienten unerschwinglich ist. Leider mussen wir
die Vorteile und Kosten fur die verschiedenen auf dem Markt
erhaltlichen Formen von Curcumin langfristig gegeneinander
abwagen.

Zusammenfassung

Rheumatoide Arthritis ist eine Autoimmunerkrankung, die etwa
1 % der Weltbevolkerung und mehr als 1,3 Millionen Amerikaner
betrifft; RA ist die dritthaufigste Arthritis nach Osteoarthritis und
Gicht,® und Untersuchungen deuten darauf hin, dass 1 von 28
Frauen (3,6 %) und 1 von 59 Mannern (1,7 %) in den Vereinigten
Staaten im Laufe ihres Lebens an RA erkranken.® Patienten mit
RA haben in der Regel eine um 10 bis 15 Jahre kurzere
Lebensdauer aufgrund der weit verbreiteten Entzindung, die
sich Uber die Gelenke hinaus erstreckt und viele Organsysteme
betrifft.?

Der in dieser 90-tagigen Studie verwendete Curcumin-Extrakt
war im Vergleich zu Placebo sowohl bei 250 mg zweimal taglich



als auch bei 500 mg zweimal taglich statistisch signifikant.
Signifikanz wurde fur VAS, DAS-28, ESR, CRP, RF, ACR20, total
geschwollene Gelenke und total schmerzempfindliche Gelenke
gezeigt. Es gab keine unerwunschten Ereignisse. Wahrend
dieses Produkt in der eigenen Praxis eine Uberlegung wert ist,
bleiben die groferen Fragen: Welche Kurkuma longa Extrakt
oder Neuformulierung ist am effektivsten? Welche Kosten
entstehen unseren Patienten? Wie lange mussen sie es
nehmen? Welche Dosis ist optimal fur einen anhaltenden
langfristigen Nutzen?
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