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. Zusammenfassung

Das indische Gewiirz Kurkuma ist auch ein seit Jahrhunderten genutztes Heilmittel
der traditionellen Indischen Medizin. Der gelbe Farbstoff in Kurkuma schiitzt vor
Zivilisationskrankheiten. Die Mischung von Gelbwurz mit anderen Gewiirzen im Curry
steigert dessen Resorption und Bioverfiigharkeit. Die WHO empfiehlt als Tagesdosis
zur Behandlung von Verdauungsheschwerden 3 g der Wurzel oder entsprechende
Zubereitungen. Zwei Extrakte besitzen das EMA-Préadikat «well established use» bei
Dyspepsie und Gallendyskinesien. Von der Europédischen Behdrde EFSA wurde die
tagliche Maximaldesierung bei Lebensmitteln auf 2 mg Kurkumin/kg Kérpergewicht
limitiert. In experimentellen (Labor, Tiermodelle) sowie humanpharmakologischen
Untersuchungen konnen Wirkungen nachgewiesen werden, die den Einsatz beim
Reizdarm-Syndrom, bei Gallenblasendysfunktionen, Magen-Darmgeschwiiren, bei
verschiedenen Krebserkrankungen (vor allem im Darm und im Mund), sowie bei
entziindliche Erkrankungen (z.B. im Darm und in den Gelenken) sinnvoll erscheinen
lassen. Eine weitere Domane von Kurkuma scheint das Ubergewicht mit seinen Folge-
krankheiten: Arteriosklerose, Diabetes, Fettstoffwechselstorungen und Herzkrank-
heiten zu sein. Auch bei Alzheimer-Demenz und anderen neurologischen Storungen
konnte Kurkuma einen Behandlungsplatz erobern. Es gibt viele klinische Studien zu
den einzelnen Krankheitshildern mit Tagesdosen bis zu 8 g Kurkumawurzelpulver.
Tagesdosen iiber 8 g werden im Allgemeinen schlecht toleriert. Da fast alle Studien
nur ein Hinweis gebendes Studiendesign besitzen, gibt es auch fiir gesicherte
Indikationen nur eine liickenhafte Wirksamkeitsevidenz. Kurkuma wird aus dem
Magen-Darmtrakt wegen der hydrophoben Eigenschaften nur méssig resorbiert. Die
gleichzeitige Verabreichung eines Drug-Enhancer (z.B. Pfefferextrakt mit Piperin)
kann die Resorptionsrate um ein Vielfaches erhohen. Auch mit ringformigen Dextrinen
umhiilltes Kurkumin kann die Bioverfiigharkeit wesentlich verbessern. Die tdgliche
Einnahme von Kurkuma-Zubereitungen ist unschéadlich. Bis zur Erstellung des
kompletten Sicherheitsprofils sollte Kurkuma aber nicht wéahrend Schwangerschaft
und Stillzeit eingenommen werden.
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2. Einleitung

Die Gelbwurzel Kurkuma (Kurkuma longa L. (Kurkuma domestica Valeton)) aus der Familie der Ingwer-
gewdchse, auch Chinesische Wurzel oder Gelber Ingwer genannt, wird nicht nur dem Indischen Curry
als Gewiirz beigemengt, sondern ist seit Tausenden von Jahren Bestandteil der traditionellen asiatischen
und indischen Medizin. Das Gewiirz kam im Mittelalter iiber die Seidenstrasse nach Europa. Erst seit
Kurzem wird die Heilkraft von Kurkuma auch in Europa medizinisch genutzt. Dies vor allem dort, wo die
europdische Medizin versagt. Mit Kurkuma gibt es Hoffnung. Kurkuma ist eine jahrhundertealte Medizin
zur Behandlung von altershedingten Krankheiten, denn der Wirkstoff schiitzt die Kérperzellen vor Alters-
verdnderungen. Kurkuma enthalt bis zu 5% Kurkuminoide (standardisiert auf Kurkumin (Diferuloylme-
than)) und ein 4therisches Ol (bis 6%), das hauptséchlich aus Zingiberen, Curcumol und Tumeron besteht.
Der Kurkuma-Wirkstoff gehort zum Jungbrunnen der Natur, ist der Schliissel zum Gesundbleiben.

3. Kurkuminoide wurden bei folgenden Krankheiten eingesetzt

Magen-Darm-Erkrankungen Krebserkrankungen Neurodegenerative Erkrankungen
« Verdauungsstdrungen « im Darm « Alzheimer Erkrankung
- Gallenblasendysfunktion « in der Bauchspeicheldriise « Dejerine-Sottas-Syndrom
« Reizdarm-Syndrom mit Verstopfung < in der Brust
« in der Prostata Kardiovaskulére Erkrankungen

Entziindliche Erkrankungen « Multiples Myelom « Arteriosklerose
« Morbus Crohn « inder Lunge « Akutes Koronarsyndrom
« Colitis « im Kopf-Hals-Bereich
« Ulzerdse Proktitis Metabolische Erkrankungen
- Gallenblasenentziindung Hauterkrankungen « Diabetes
- Magen-Darm-Geschwiire - Vitiligo - Diabetische Nephropathie
« Rheumatoide Arthritis « Psoriasis - Diabetische Mikroangiopathie
« Arthrose
« Entziindliche Pseudotumoren

im Auge

4. Weniger Zivilisationskrankheiten in Indien im Vergleich zu den Industrieldndern

Es besteht kein Zweifel daran, dass Zivilisationskrankheiten wie Herz-Kreislaufkrankheiten und Krebser-
krankungen in Indien seltener vorkommen, als in den westlichen Industrie-Nationen (Rastogi et al., 2008).
Ursache hierfiir ist die Lebensweise der Inder, die geringere Kalorienzufuhr, das Mehr an Bewegung, die
hohere Zufuhr an Polyphenolen neben wenig Fleisch und Fett. Der Genuss der Gelbwurzel zusammen mit
anderen Gewiirzen, Gemiise und Obst sind eng mit der geringeren Sterblichkeit (Mortalitdt) verflochten
(http://de.globometer.com/todesfaelle.php).

Krebshaufigkeit im Vergleich
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(Quelle GLOBOGAN 2000: Krebshaufigkeit, Sterblichkeit und weltweite Prévalenz. Lyon, Frankreich: IARC Press, 2001)




5. Curry ist mehr als nur ein Gewiirz

In der Curry-Gewiirzmischung ist ausser Kurkuma auch schwarzer Pfeffer enthalten. Der Inhaltsstoff
Piperin aus dem schwarzen Pfeffer erhdht die Resorption des Kurkuma-Wirkstoffs Kurkumin um das
2000-Fache. Denn Kurkumin ist fettléslich und kann vom Verdauungsapparat nur sehr schlecht aufge-
nommen werden. Die jahrhundertealte Tradition, die Gelbwurzel mit schwarzem Pfeffer und anderem zu
mischen, beruht auf der empirischen Beobachtung der besseren Wirksamkeit der Mixtur im Vergleich zu
reinem Pulver aus der Gelbwurzel. Wer also vom Kurkumawirkstoff profitieren will, muss das Gelbwurzel-
Pulver mit einer Prise schwarzen Pfeffers versehen, mit Krillol oder Sacha-Inchi-Omega-0l mischen und
gut einspeicheln. Nur ein standardisiertes Kurkumapréparat erlaubt aber, die Wirkung des Wirkstoffs auf
die Gesundheit genauer abzuschétzen.

Im Curry ist ausser Gelbwurzel immer Koriander, Kreuzkiimmel und Bockshornklee enthalten und je nach
Region auch Ingwerpulver, Knoblauchpulver, Fenchel, Zimt, Nelken, griiner oder schwarzer Kardamom,
Senfkdrner, Muskatnuss, Muskatbliite, Paprikapulver, Cayennepfeffer (entscheidend fiir die Scharfe des
Curry) und Salz. Ein Standardrezept fiir Currypulver gibt es nicht, es kann im Einzelfall bis zu 36 Gewiirze
enthalten und wird individuell gemischt. Die gelbe Farbe aber stammt immer von der Gelbwurzel. Das
fertige Currypulver wurde in Indien wéahrend der britischen Kolonialzeit kreiert.

6. Anwendungsgebiete fiir Praparate aus der Gelbwurzel

» Symptomatische Behandlung bei geringen  Alzheimer-Demenz, Dyskinesien als Neben-
Verdauungsstorungen und / oder Gallenblasen- wirkung von zentral wirksamen Medikamenten
dysfunktion (Neuroleptika wie Haloperidol®), schwere

Depressionen, Epilepsie und andere
neurodegenerative und neuropsychiatrische
Erkrankungen

» Behandlung des Reizdarm-Syndroms, von
Magen-Darmgeschwiiren

» Krebserkrankungen im Darm, Mund und in
der Prostata, aber auch in der Bauchspeichel-
driise, bei Haut- und Blutkrebs etc.

« Ubergewicht und Folgekrankheiten wie Arte-
riosklerose, Diabetes, Fettstoffwechselstorung,
Herzkrankheiten

« entziindliche Erkrankungen im Darm, in den
Gelenken (entziindliches und degeneratives
Rheuma), dem Auge etc.

« |okal bei Hautkrankheiten

7. Wieviel Kurkumapulver soll eingenommen werden?
Gemass der Monographie der European Scientific Cooperative on Phytotherapy (ESCOP) und der Welt-
gesundheitsorganisation (WHOQ) wird als Tagesdosis bis zu 3 g Kurkuma-Pulver aus dem getrockneten
Wourzelstocks empfohlen. Die Dauer der Anwendung ist nicht begrenzt. Kurkuma sollte nicht beim Vor-
liegen von Gallensteinen und bei Durchfallen angewendet werden.

8. EMA (European Medicines Agency)-Pridparate
«Traditional Use»
C. longa Trockenextrakt (DEV 13-25:1; Ethanol 96%): 3 x 30 mg / Tag (maximal 5 x 30 mg) oder 2 x 81 mg pro
Tag zur Behandlung dyspeptischer Beschwerden.
C. longa Trockenextrakt (DEV 5.5-6.5:1 Ethanol 50%) equivalent zu 1015 mg Kurkuminoiden: 2 x 1 bis 2 x 2
Tabletten a 100 mg Extrakt zur Behandlung von Verdauungsstdrungen und Gallenfunktionsstdrungen.

Soft Gelatine-Kapseln (DEV 13-25:1; Ethanol 96%): 3 x 13.5 mg pro Tag fiir die Verdauung
Liquid (DEV 5:1; Ethanol 70%): 10 ml pro Tag oder 5 mlin 60 ml geldst dreimal téglich.




9.
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Duldbare tagliche Aufnahme von Kurkumin

Auf der Basis eines «No observed effect level» (NOEL) von 250 — 320 mg pro kg Kérpergewicht pro Tag
und unter Beriicksichtigung eines Sicherheitsfaktors 100 wurde fiir Lebensmittel eine duldbare tégliche
Aufnahme von bis zu 2 mg Kurkumin pro kg Kérpergewicht pro Tag ermittelt.

Die EFSA (European Food Safety Authority) ibernahm im Jahre 2010 diesen Wert. Die in den meisten klini-
schen Studien eingesetzten Kurkumindosen iibertrafen diese gesetzlich verankerte Dosis fiir Lebensmittel.

Experimentell nachgewiesene Wirkungen

Experimente, die ausserhalb eines lebenden Organismus durchgefiihrt wurden (in vitro), lassen
verschiedene Wirkungen erkennen (EMA 2009, Hamaguchi et al., 2010, Ringmann et al., 2005).

« Stimulierung des Gallenfluss (Modell der « antiproliferative Wirkung (verschiedene Modelle)
isolierten perfundierten Rattenleber) und angiogene Wirkung (gegen die Gefass-

« krebshemmende Wirkung bildung gerichtet, dadurch krebshemmend)

* leberzellschiitzende Wirkung gegen Giftstoffe

« antientziindliche Wirkung (Hemmung der (Tacrin, Paracetamol)

Zyklooxygenase, Lipoxygenase

und proinflammatorischer Zytokine) « antimikrobielle Wirkung

« knorpelprotektive Wirkung (Hemmung der * hemmende Wirkung auf die durch 3-Amyloid
Elastase, Hyaluronidase, Kollagenase, knorpel- ausgeldste Fibrillenaggregation, Entziindung,
destruierender Zytokine) die B-Secretase und die Acetylcholinesterase

« antioxidative Wirkung (verschiedene Modelle) in Nervenzellen

« antidepressive Wirkung (Neurotransmitter-

« gerinnungshemmende Wirkung (multiple partielle interaktion, MAO-Hemmung)

Hemmung der Thrombozytenaggregation)

Die krebshemmende Wirkung wurde u.a. am Beispiel des Prostatakrebs untersucht. Der Kurkuma-
Wirkstoff setzte in vitro die Ansprechbarkeit des Androgen- und des Epidermal Growth Factor-Rezeptors
herab (Downregulierung), hemmte die Zellvermehrung, die Bildung proentziindlicher Botenstoffe und
induzierte die Mechanismen, die zum Tod der Krebszellen fiihren (Teiten et al., 2010).

Bei Darmkrebs hemmte Kurkumin die Botenstoffe der Tumorinduktion und -proliferation wie die COX-2
Aktivitat, die vermehrte Expression von Cyclin D1, der Metalloproteinasen (MMP-s), von NF-kB, STAT und
TNF-ou und regulierte die Expression des p53 tumorhemmenden Gens.

Insgesamt moduliert Kurkumin bei der Zellentartung daher viele Zellsignale, z.B. entziindliche Biomarker,
Wachstumsfaktoren, Proteinkinasen und -phosphatasen, verschiedene Transkriptionsfaktoren, verschie-
dene Onkoproteine und aktiviert ausserdem Tumor-Hemm-Gene und proapoptotische Prozesse (Hasima
und Aggarwal, 2012).

Beim Krebsleiden sind deshalb viele Proteine dysreguliert. Da synthetische Chemotherapeutika nur einen
Weg innerhalb der Kaskade hemmen, kann nur eine Kombination verschiedener Chemotherapeutika
bei Resistenzentwicklung ausreichend schiitzen. Das Polyphenol Kurkumin besitzt multiple Angriffsorte,
antikanzerogene, proapoptotische, antiangiogene, antimetastatische, immunmodulatorische und antioxi-
dative Wirkungen (Hasima und Aggarwal, 2012).
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Wirkungen in Tiermodellen

(ESCOP 2003, Hamaguchi et al., 2010, Lee et al., 2013, Ringman et al., 2005, Samini et al., 2013, Zhang et
al., 2013).

Die Kurkuminoide und das in der Gelbwurzel enthaltene &therische Ol stimulierten bei Nagern den
Gallenfluss. Die Ausscheidung der Gallensduren wurde gehemmt und die Bilirubin- und Cholesterin-
ausscheidung erhdht. Nach einer Injektion von Kurkumin in die Blutbahn war die Ausscheidung der Galle
bei einem toxisch verursachten Gallenstau vermehrt. Der Wirkstoff erhdhte die antioxidative Kapazitét
der Leber, besserte toxisch (z.B. durch Alkohol, Aflatoxin) verursachte Leberschadigungen (sog. hepa-
toprotektive Wirkung) und senkte die Blutfette (Cholesterin, Triglyzeride). Die antientziindliche Wirkung
wurde in verschiedenen Tiermodellen gezeigt, ebenso die antidiabetogene Wirkung (Verbesserung der
[3-Zellfunktion, der Insulinresistenz sowie Verhinderung des [3-Zelltods) und die antiatherogene Wirkung
(z.B. Kaninchen unter fettreichem Futter). Dabei war ein Ethanolextrakt, der Kurkuminoide und Sesqui-
terpenoide (aus dem atherischen Ol) enthielt starker hypoglykamisch wirksam als Kurkuminoide oder
Sesquiterpenoide per se. Durch eine Verminderung der Sdureproduktion wirkte der Wirkstoff magen-
schiitzend, allerdings kann bei langerer Gabe die Magenschleimproduktion abnehmen, weshalb wei-
tere Untersuchungen zur Wirkung des Kurkumawirkstoffs auf den Magen erforderlich sind. Bei Nagern
und Hamstern hemmte der Wirkstoff das Krebswachstum bei verschiedenen experimentell erzeugten
Karzinomen.

Kurkumin besitzt eine sensibilisierende Wirkung auf Tumoren gegeniiber verschiedene Chemo-
therapeutika, z.B. Doxorubicin, 5-FU, Paclitaxel, Vincristin, Melphalan, Butyrate, Cisplatin, Celecoxib,
Vinorelbin, Gemcitabin, Oxaliplatin, Etoposid, Sulfinosin, Thalidomid, und Bortezomib. Die Chemosen-
sitisierung wurde bei verschiedenen erxperimentell erzeugten Krebsleiden demonstriert: Brust, Colon,
Pankreas, Magen, Leber, Blut, Lunge, Prostata, Blase, Zervix, Ovarien, Kopf und Hals, Gehirn und mul-
tiples Myelom, Leuk&mie und Lymphom. Auch wurde die Empfindlichkeit verschiedener Tumoren gegen
die Bestrahlung erhoht (beim Gliom, Neuroblastom, Gebarmutterhalskrebs, Hautkrebs, Prostatakrebs
und Colonkrebs) (Goel und Aggarwal, 2010). Bei Ratten verminderte Kurkumin die durch Doxorubicin-
(Adiamycin)-induzierte Leber- und Nierenschadigung (Mohamad et al., 2009).

Der Kurkuma-Wirkstoff besitzt auch eine partielle gerinnungshemmende Wirkung ex-vivo/in vitro und
ausserdem eine wundheilungsfordernde Wirkung. In Tiermodellen zur Alzheimer-Demenz besserte Kur-
kumin die pathologischen Verdnderungen im Gehirn und die kognitiven Defizite, wobei der Wirkungs-
mechanismus noch immer unklar ist. Fluoreszenzmikroskopisch bindet Kurkurmin an die vermehrten
Amyloidplaques im Gehirn genetisch verdnderter Méduse. Bei Ratten konnte durch den Wirkstoff die
Stressreaktion gesenkt werden. Nach experimenteller Hirnschddigung besass Kurkumin eine neuro-
protektive Wirkung. Der neurologische Status 2 Wochen nach der Hirnverletzung war im Vergleich zur
Kontrolle signifikant gebessert.

Humanpharmakologische Untersuchungen an gesunden Versuchspersonen

Magen-Darmtrakt-Wirkung

Nach einem Currygericht (0,5 g Kurkuma, 0,5 g spanische Pfefferschoten, 3 g Koriandersamen mit 5,48
mg Kurkumin, 162 mg Demethoxykurkumin, und 1,15 mg Bismethoxykurkumin pro Mahlzeit) wurde bei
Versuchspersonen in der Ausatemluft eine héhere Wasserstoffkonzentration gemessen als bei Ver-
suchspersonen, die ein Currygericht ohne Kurkuma gegessen hatten. Dies weist auf eine schnellere
Darmpassage, da die Fermentierung im Colon stattfindet (Shimouchi et al., 2009).

Nach Einnahme von 20 mg Kurkumin konnte die gallenblasenkontrahierende Wirkung sonographisch
nachgewiesen werden. Unerwiinschte Wirkungen wurden dabei nicht beobachtet (Rasyid und Lelo,
1999). In einer weiteren Studie haben die Autoren gezeigt, dass die gallenblasenkontrahierende Wirkung
dosisabhangig war: 40 mg Kurkumin reduzierten das Gallenblasenvolumen um 50%, 80 mg Kurkumin um
72% (Rasyid et al., 2002).
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Wirkung beim Wohlstandssyndrom

Eine 7-tdgige Einnahme von 0,5 g Kurkumin (98% rein) pro Tag senkte bei Probanden die Lipidperoxidase
im Serum um 33% und das Gesamt-Cholesterin um 12%. Dabei stieg das HDL-Cholesterin um 39% an (Soni
und Kuttan, 1992). Beim Vergleich der antioxidativen Kapazitat im Blut nach 7-tdgiger Einnahme von 0,5 g
bzw. 6 g Kurkumin pro Tag (Vergleichssubstanz 200 I.U. Vitamin E) war im Sauerstoffradikalabsorptions-
Assay nur eine geringe Erhdhung der antioxidativen Kapazitdt nach Einnahme beider Kurkumindosen
nachweisbar, doch auch die niedrigere Kurkumindosis senkte bei den gesunden Versuchspersonen das
Cholesterin und die Triglyceride im Serum im Gegensatz zum Vitamin E (Pungcharoenkul und Thongno-
pnua, 2011). Nach 45tdgiger Einnahme eines wéssrigen Extrakts entsprechend 20 mg Kurkumin war die
antioxidative Kapazitatim Blut signifikant erhdht (Ramirez-Bosca et al., 1995). Ein alkoholischer Kurkuma-
Extrakt senkte das Verhaltnis Apo B/Apo A (Ramirez-Bosca et al., 2000a) und das Fibrinogen im Plasma
(Ramirez-Bosca et al., 2000b), was als Hinweis auf eine antiatherogene Wirkung interpretiert werden
kann.

Bei 14 Personen wurde crossover nach Gabe von 6 g einer Kurkumazubereitung oder Plazebo ein oraler
Glukosetoleranztest durchgefiihrt. Die Kurkumazubereitung erhéhte den Insulinspiegel, ohne jedoch den
Glukosespiegel zu beeinflussen (Wickenberg et al., 2010).

Antikrebswirkung

Raucher, die {iber 30 Tage eine Zubereitung aus Kurkuma entsprechend 1,5 g getrockneter Wurzel einge-
nommen hatten, schieden signifikant weniger mutagene Stoffe aus (Ames Test-Messung, Polasa et al.,
1992).

Durch kolloidale Dispersion wurde der Kurkumawirkstoff in eine wasserlgsliche Form gebracht, wodurch
die Bioverfiigbharkeit nach oraler Gabe etwa auf das 30fache anstieg. Die Zubereitung enthielt 10% Kurku-
min, und 2% andere Kurkuminoide. Bei 4 jungen Ménnern war die Acetaldehykonzentration im Blut nach
Trinken von Alkohol 0,5 ml/kg und Einnahme von 30 mg dieser Kurkumazubereitung signifikant geringer
als ohne Kurkumazusatz (n=3) (Sasaki et al., 2011).

Klinische Studien an Patienten

Die bis Ende 2013 verdffentlichten Studien sind in der Folge zusammengefasst. Unter ClinicalTrials.gov,
einem Service des U.S. National Institutes of Health sind derzeit 99 Studienprotokolle gelistet. Nur wenige
der Studien sind beendet und veréffentlicht. Bei den meisten der beendeten Studien sind die Ergebnisse,
die zur Evidenz der Wirksamkeit der genannten Indikationen beitragen kdnnten, nicht verfiighar. Manche
Studien kénnten auf weitere Indikationen hinweisen wie atopisches Asthma, Schizophrenie etc. Trotz der
insgesamt vielen Studien ist die Evidenzlage zu allen Indikationen nicht gesichert.

Gallenblasenentziindung

Das erste Zitat in einer medizinischen Zeitschrift stammt aus dem Jahr 1937. Oppenheimer verabreich-
te 65 Patienten mit chronischer Gallenblasenentziindung 100 bis 250 mg einer Curcurminoidzubereitung
iber 3 Wochen. Fast alle Patienten wurden beschwerdefrei und blieben nachfolgend beschwerdefrei.
Eine Kurkumadosis entsprechend 3,2 bis 4 g getrockneter Wurzel stimulierte bei Patienten mit einem
Zwolffingerdarmgeschwiir oder einer Gallenblasenentziindung die Gallensekretion auf das Doppelte
(Kalk und Niessen, 1939).

Reizdarm-Syndrom

In eine hinweisgebende, multizentrische, randomisierte, doppelblinde Studie wurden 116 Patienten mit
Reizdarmbeschwerden einbezogen. Die Behandlung {iber 7 Tage erfolgte mit 4 x 2 Kapseln pro Tag Plaze-
bo (N=41), einer aktiven Kontrolle (N=36) und 2000 mg Kurkuma-Pulver aus getrockneter Wurzel (N=39).
Die Besserung unter den aktiven Behandlungen war statistisch signifikant und klinisch relevant (Tham-
likitkul et al., 1989).

In einer randomisierten, unkontrollierten, einfachblinden Studie, in die 207 Patienten mit einem Reizdarm-
Syndrom eingeschlossen wurden, waren die Beschwerden und die krankheitsspezifische Lebensqualitat
unter einer Kurkumabehandlung (72 bzw. 144 mg Extrakt, keine Angaben zu DEV, Lésungsmittel und Kur-
kumingehalt) um 41 bzw. 57% gebessert, ochne dass ein Bezug zur verabreichten Dosis erkennbar war
(Bundy et al., 2004). Da ein Plazebo-Arm nicht mitgefiihrt wurde, kann keine Aussage zur Wirkgrésse
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der Kurkumazubereitung gemacht werden. In zwei unkontrollierten, offenen Studien erhielten insgesamt
661 Patienten mit Reizdarm-Syndrom 162 mg Kurkuma-Extrakt (DEV 13-25:1, Auszugsmittel 96% Ethanol,
Dosis entsprechend etwa 2,8 g Droge) iiber bis zu 12 Wochen. Die Beschwerden besserten sich unter der
Therapie. Wie hoch der Verum- bzw. der Plazeboeffekt war, [dsst sich nicht abschatzen.

Magen-, Duodenalgeschwiire

Nach Gabe von 750 mg Gelbwurzel pro Tag iiber 12 Wochen waren endoskopisch 71% der Patienten
geschwiirfrei im Vergleich zu 94% unter Einnahme eines Antazidums (Aluminium- und Magnesiumhyd-
roxid, Kositchaiwat et al., 1993). In einer anderen Studie erhielten die Patienten 3 g Kurkumin/Tag. Nach
4 Wochen war die Hélfte der Magen- und Duodenalgeschwiire abgeheilt (Prucksunand et al., 2001). Bei
130 Patienten mit Duodenalgeschwiiren war jedoch die tdgliche Einahme von 6 g einer Kurkuma-Zuberei-
tung liber 8 Wochen der Einnahme des Plazehos nicht iiberlegen (Van Dau et al., 1998).

Fettstoffwechselstorung

Patienten mit einer Fettstoffwechselstorung (N=32) erhielten in einer randomisierten und doppelblinden
Cross-0Over-Studie entweder 1 g Kurkuminoide pro Tag (eine Curcurmin C3 Complex Kapsel enthielt 500
mg Kurkuminoide plus 5 mg Extrakt aus schwarzem oder langem Pfeffer (95% Piperin) oder Plazebo (Kap-
seln mit 5 mg Pfefferextrakt) tiber 30 Tage (Wash-Out-Periode 2 Wochen). Die anthropometrischen Para-
meter wie Gewicht, BMI, Bauch-, Hiift- und Armumfang sowie das Kérperfett blieben von der Einnahme
der Kurkumazubereitung unbeeinflusst. Lediglich der Serum-Triglyceridspiegel hatte abgenommen, nicht
aber das Cholesterin (Gesamt, LDL, HDL) und das hCRP (Mohammadi et al., 2013). Auch bei Senioren
wurde in einer randomisierten, doppelblinden, plazebokontrollierten Studie keine Beeinflussing der Tri-
glyzerid- und Cholesterinwerte im Blut beobachtet, weder nach 6-monatiger Einnahme von 1 g Kurkumin/
Tag noch von 4 g Kurkumin pro Tag, obwohl eine Wirkung zur resorbierten Kurkuminmenge deutlich er-
kennbar war (Baum et al., 2007). Diskutiert werden kann, ob der Piperinzusatz von 5 mg zu gering war.
Patienten mit akutem Koronarsyndrom (N=75) erhielten randomisiert und doppelblind entweder Kurkumin
45 mg, 90 mg oder 180 mg pro Tag oder Plazebo iiber 2 Monate. Es zeigte sich ein Trend, dass geringere
Kurkumindosen das Gesamtcholesterin und das LDL-Cholesterin senkten (Alwi et al., 2008). Um zu priifen,
ob die Einnahme von Kurkuminoiden einen Myokardinfarkt nach koronaren Bypass-Operationen verhin-
dern konnen, erhielten 121 Patienten 3 Tage vor der Bypass-Operation bis 5 Tage nach der Operation
entweder 4 mg Kurkuminoide pro Tag oder ein Plazebo. Hauptzielkriterium war das Auftreten eines Herz-
infarkts. Unter der Kurkumabehandlung sank die Herzinfarktinzidenz von 30% (Plazebogruppe) auf 13%
(Kurkumagruppe). Im Einklang damit waren postoperativ unter der Kurkumabehandlung die Serumkon-
zentrationen von entziindlichen und oxidativen Stress-Markern geringer als unter der Plazebobehand-
lung (Wongcharoen).

Ein systematisches Review zur blutfettsenkenden Wirkung (Sahebkar, 2013) kommt zu folgendem Schluss:
Aufgrund der Hinweise aus experimentellen und klinischen Studien zur herzschiitzenden und blutfettsen-
kenden Wirkung von Zubereitungen aus Kurkuma wurden 5 geeignete Studien mit 10 Behandlungsarmen
in die Auswertung eingeschlossen: 133 Patienten mit zum Teil hohen Blutfetten oder Gesunde erhielten
unterschiedliche Curcumoiddosen (45 mg bis 6000 mg pro Tag), 90 Patienten eine Kontrollbehandlung.
Die Dauer der Behandlung variierte zwischen 7 Tagen und 6 Monaten, 4 Studien hatten einen 2 Monats-
Endpunkt. Doch fand sich eine blutfettsenkende Wirkung nur in der Studie, bei der Kurkuma-Extrakt mit
dem Drug-Enhancer Piperin verabreicht wurde. Die gemeinsame Auswertung der Daten konnte die blut-
fettsenkende Wirkung der Kurkumapréparate nicht belegen, auch nicht bei Patienten mit einem erhdhten
kardiovaskuldren Risiko. Diskutiert wurde, ob dies daran lag, dass der Fettstoffwechsel beim Menschen
von dem der untersuchten Tierspezies differiert oder ob das einbezogene Patientgut zu heterogen war.
Deshalb sind weitere Studien vor allem bei Patienten mit erhdhten Blutfettwerten erforderlich, die langere
Behandlungszeiten und Kurkuminoidpréparate mit Drug-Enhancern beriicksichtigen sollten.
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Diabetes mellitus

Der erste Einsatz einer Kurkumazubereitung zur Senkung des Blutzuckers datiert aus dem Jahr 1972 (Sriniva-
san et al., 1972). Bei einem insulinpflichtigen Diabetiker normalisierte sich unter Einnahme von 5 g Kurkuma-
pulver die diabetogene Stoffwechsellage und war auch nach 3 Monaten immer noch im Normbereich.

In eine randomisierte, plazebokontrollierte Studie wurden 72 Patienten mit einem Diabetes mellitus Typ Il
einbezogen Sie erhielten iber 8 Wochen entweder 0,6 g Kurkumin C3 (Kurkumin, Demethoxykurkumin, Bis-
demethoxykurkumin) pro Tag, 10 mg Atorvastatin oder Plazebo. Unter der Kurkumabehandlung besserte
sich die Endothelfunktion wie unter der Behandlung mit dem Statin (Usharani et al., 2008). Patienten mit
geringer diabetogener Stoffwechsellage (Pradiabetes) und erhéhten Adiponectinkonzentrationen im Serum
erhielten iber 9 Monate entweder 250 mg Kurkumaextrakt / Tag oder Plazebo. Unter der Kurkumabehand-
lung besserte sich die diabetogene Stoffwechsellage und die B-Zellfunktion (Chuengsamarn et al., 2012).
Patienten mit diabetischer Mikroangiopathie (N=25) erhielten offen und kontrolliert iiber 4 Wochen entwe-
der 1 g des Kurkumin-Sojalecithin-Praparat Meriva® (entsprechend 200 mg Kurkumin / Tag in Kombination
mit Sojalecithin) oder eine konventionelle Therapie (N=25). Unter der Kurkumabehandlung besserte sich
der Blutfluss in den Fiissen mehr als in der Kontrollgruppe und die Beinodeme waren geringer (Appendino
etal., 2011).

Bei 38 Diabetikern (Dauer der Diabetes-Erkrankung mindestens 5 Jahre) mit nachgewiesener Retino- und
Mikroangiopathie wurden zusétzlich zur konventionellen Therapie iiber 4 Wochen 2 Tabletten a 500 mg Me-
riva® verabreicht (entsprechend 200 mg Kurkumin/Tag in Kombination mit Sojalecithin). Eine vergleichbare
Patientengruppe (N=39) erhielt nur die Standardtherpie. Nach einem Monat waren die klinischen Zeichen
der Mikroangiopathie gemessen an der venoarteriellen Gefdssreaktion und der Abnahme der peripheren
Odeme in der Kurkumagruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe deutlich gebessert. Mittels hochauflésen-
dem Douplex Scan konnte die Abnahme des Augenhintergrundddems (Steigerwalt’s Skala) objektiviert
werden. Die Abnahme des Retinaddems (Snellen Skala) ging mit einer Besserung der Sehfahigkeit einher.
In der Kontrollgruppe blieben die Befunde unverandert (Steigerwalt et al., 2012).

Entziindliche Erkrankungen

Darm

Kindern und Erwachsenen mit M. Crohn wurden Darmbiopsien entnommen und mit Curcurmin inkubiert.
Die Expression proinflammatorischer Zytokine wurde dosisabhédngig gehemmt (Epstein et al., 2010). Kin-
der mit einem Pediatric Crohn’s Disease Activity Index Score unter 30 oder einem Pediatric Ulcerative Co-
litis Activity Index Score unter 34 erhielten in einer Dosis-Findungsstudie fiir 3 Wochen 1 g Kurkumin pro
Tag zusatzlich zur Standardtherapie. Nach jeweils 3 Wochen wurde die Dosis verdoppelt, auf 2 g bzw. 4 ¢
Kurkumin/Tag. Bei 3 Kindern besserten sich die Beschwerden gemessen an den krankheitsspezifischen
Messinstrumenten. 2 Kinder klagten iiber Blahbauch. Es bleibt weiteren Untersuchungen vorbehalten, zu
klaren, ob eine Comedikation mit Kurkumin bei Kindern zum Heilungsverlauf der entziindlichen Darmer-
krankungen beitragt (Suskind et al., 2013). Bei 5 erwachsenen Patienten mit Colitis ulzerosa (ulzerdse
Proktitis, Proktosigmoiditis) besserte sich der entziindliche Schub im Verlauf von 2 Monaten unter der
Behandlung mit 1100 mg Kurkumin pro Tag (1. Monat), 1650 mg Curcurmin pro Tag (2. Monat), ebenso bei
5 Patienten mit Morbus Crohn unter der Behandlung von 1080 mg Curcurmin pro Tag (1. Monat), 1440 mg
Kurkumin pro Tag (2. Monat) (Holt et al., 2005). In einer explorativen randomisierten Doppelblindstudie
an 89 Patienten mit Colitis ulzerosa waren der klinische und der endoskopische Aktivitdtsindex unter 2 g
Kurkumin pro Tag zusatzlich zur Sulfasalazinbehandlung geringer als wenn Plazebo anstelle von Kurku-
min verabreicht wurde (Hanai et al., 2006). Auch Kurkumin-Einldufe zusétzlich zur oralen Gabe von 5-ASA
zeigten bei 45 Patienten mit geringer bis massiger Colitis ulzerosa (unter 25 cm Ausbreitung im Darm) einen
bessernden Effekt im Vergleich zu Plazebo-Einldufen. Doch war die Anzahl der akuten Colitis-Exazerbatio-
nen nicht geringer (Singla et al., 2013). Lahiff und Mitarbeitern beobachteten bei einer Patientin mit Colitis
ulcerosa unter Einnahme von 500 mg Kurkumin zusétzlich zu Prednisolon eine Remission der Erkrankung.
Ein systematisches Review zur Remissionshehandlung der Colitis ulzerosa (Kumar et al., 2012) kommt zu
folgendem Schluss: In das Review konnte nur die Studie von Hannai et al. (2006) einbezogen werden,
weshalb zum gegenwartigen Zeitpunkt noch unklar ist, wie wirksam Kurkumin zur Pravention coliti-
scher Schiibe ist.
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Bauchspeicheldriise

Bei 20 Patienten mit tropischer Pankreatitis besserten sich die Biomarker der Entziindung unter der
Behandlung einer Kurkumin-Drug Enhancer-Kombination (0,5 g Kurkumin und 5 mg Piperidin pro Tag,
Durgaprasad et al., 2005).

Auge

Acht Patienten mit einem idiopathischen entziindlichen Pseudotumor im Auge erhielten {iber 6 bis 22
Monate eine Kurkumazubereitung mit 1,05 g Kurkumin pro Tag. Fiinf der Patienten beendeten die Studie,
4 waren in Remission und bei einem Patienten hatte sich die Schwellung zuriickgebildet, es bestand nur
noch eine Bewegungsstorung der Augen (Lal et al., 2000). Patienten mit chronischer Uveitis erhielten in
unkontrollierten Studien {iber 3 Monate 1,125 g Kurkumin pro Tag (n=53, Lal et al., 1999) bzw. 1,2 g Kur-
kumin mit Soja-Phosphatidylcholin pro Tag (n=122, Allegri et al., 2010). Die Beschwerden besserten sich
unter der Therapie, doch kann die Wirkgrésse nicht abgeschatzt werden.

Rheumatoide Arthritis

In einer Studie aus dem Jahr 1980 wurden 18 Patienten mit rheumatoider Arthritis mit 1,2 g Kurkumin pro
Tag behandelt. Das Ergebnis zeigte einen Trend zur Besserung der Beschwerden (Deodhar et al., 1980).
In einer randomisierten einfachblinden dreiarmigen Pilotstudie waren bei 45 Patienten die rheumatoiden
Arthritisheschwerden unter 0,5 g Kurkumin pro Tag (N=9) nach 8 Wochen mehr gebessert als unter 50
mg Diclofenac pro Tag (N=9), am besten schnitt die Behandlung mit der Kombination aus Kurkumin mit
Diclofenac (N=9) ab (Chandran et al., 2012).

Patienten mit einer therapieresistenten Lupusnephritis (n=24) schieden unter einer Kurkumabehandlung
(1500 mg pro Tag mit 66 mg Kurkumin) weniger Eiweiss aus als Patienten, die ein Plazebo erhielten (Kha-
jehdehi et al., 2012).

Psoriasis

In einer offenen Studie wurden 12 Patienten mit Psoriasis iiber 12 Wochen mit 4,5 g Kurkuminoid
C3-Komplex behandelt (equivalent zu 900 mg Kurkumin). Die Intention-to-Treat-Auswertung konnte kei-
nen Wirksamkeitstrend erkennen (Kurd et al., 2008). Bei 10 Patienten mit Psoriasis linderte eine 1%ige
Curcurmincreme die Floriditat der Entziindung durch Hemmung der ATP- Phosphorylase b Phosphotrans-
ferase ebenso wie ein Vitamin D3-Analogon. Klinische, histologische und immunhistologische Parameter
besserten sich unter der Therapie (Heng et al., 2000).

Krebserkrankungen

Darm

Zwolf Patienten mit einem Coloncarcinom erhielten préoperativ iber 7 Tage einen Kurkumaextrakt stan-
dardisiert auf 0,45 bis 3,6 g Curcurmin pro Tag. Im Blut wurden nur Spuren des Wirkstoffs entdeckt, im
normalen Darmgewebe wie im Tumorgewebe konnte sowohl der Wirkstoff wie auch seine Abbauprodukte
nachgewiesen werden. Die molekularen Verdnderungen im Gewebe wiesen auf eine antikanzerogene
Wirkung des Kurkuma-Wirkstoffs hin (Garcea et al., 2005). Von 28 Patienten mit einem Coloncarcinom ha-
ben 26 mit der Einnahme von 2,35 g Kurkumin pro Tag (Kurkumin C3-Komplex mit 5 mg Piperin) begonnen
und 24 Patienten die 14-tdgige Einnahme beendet. Bei 23 Patienten konnten endoskopisch Darmbiopsien
sowie Blutproben entnommen werden. Auch diese Untersuchung bestétigte, dass sich pharmakologisch
wirksame Mengen des Wirkstoffs in der Darmschleimhaut anreichern und dass das Kurkumapraparat
gut vertragen wurde. Nur bei 6 Patienten traten geringe gastrointestinale Beschwerden auf (Irving et al.
2013).

Je 15 Patienten mit therapieresistentem Darmkrebs erhielten bis zu 3 (5 Patienten) bzw. 4 (2 Patienten)
Monate Kurkumaextrakt (440 mg = 2 Kapseln pro Tag), dann ansteigend bis zur Maximaldosis von 2200 mg
(10 Kapseln pro Tag) entsprechend 36—180 mg Kurkuminoiden pro Tag (pro Kapsel: 18 mg Kurkumin und 2
mg Desmethoxykurkumin in 200 mg atherischem Kurkumadl (hauptséchliche Bestandteile Tumeron, At-
lanton, und Zingiberen)). Der Extrakt wurde gut vertragen und nahezu unveréndert ausgeschieden (Shar-
ma et al., 2001). In einer weiteren Studie verabreichten die Autoren his zu 8 Kapseln a 500 mg einer Kur-
kumazubereitung mit 450 mg Kurkumin, 40 mg Desmethoxykurkumin und 10 mg Bisdesmethoxykurkumin
(maximal 3,6 g Kurkurmin pro Tag) iiber 4 Monate und empfahlen diese Dosis zur Karzinombehandlung
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bei einer Krebslokalisation ausserhalb des Magen-Darmtrakts. Unter der Einnahme dieser Kurkumazube-
reitung kam es lediglich gelegentlich zu Durchféllen. Die Wirksamkeit der Behandlung zeigte sich an der
verringerten Produktion des Entziindungsparameters Prostaglandin E2 in den Leukozyten der Patienten
ex vivo in vitro (Sharma et al., 2004). Auf eine Antikrebswirkung der Kurkumabehandlung wies auch eine
Studie hin, die 126 Patienten einbezogen hatte (He et al., 2011). Unter der Behandlung mit 1,08 g Kurkumin
pro Tag kam es ausserdem zur Gewichtszunahme der Patienten. Bei Patienten mit Colonpolypen nahmen
unter einer 6-monatigen Einnahme von 0,48 g Kurkumin pro Tag (zusammen mit 20 mg Quercetin als Drug-
Enhancer) die Anzahl und die Grosse der Polypen ab (Cruz-Correa et al., 2006). Bei 44 Rauchern mit acht
und mehr aberrierenden Kryptenherden wurde nach Einnahme von 4 g Kurkumin pro Tag (nicht aber 2 g
pro Tag) iiber 30 Tage eine Reduktion der aberrierenden Krypten beobachtet (Carroll et al., 2011).

Mund

In einer vergleichenden Untersuchung kauten 50 Patienten mit oralen Mundschleimhautverdnderungen
(25 mit Leukoplakien oder submukdsen Fibrosen, 25 mit Lichen planus) und 25 gesunde Freiwillige iiber
7 Tage bzw. bis zum Abheilen der Ldsionen eine Kurkumazubereitung (1g/Tag, 900 mg Kurkumin, 80 mg
Desmethoxykurkumin, 20 mg Bismethoxykurkumin). Die Verdanderungen im Profil der Biomarker im Serum
wiesen auf eine Antikrebswirkung der Kurkumazubereitung hin (Rai et al., 2010). In einer Studie an 21
Patienten mit einem Plattenepithelkarzinom im Kopf-/Halsbereich, 39 Patienten mit Karies und 5 Kontroll-
personen konnte gezeigt werden, dass nach Kauen von Tabletten mit 1000 mg Kurkumin im Speichel die
Konzentration an pro-inflammatorischen Zytokinen abgenommen hatte (Kim et al., 2011). Bei Patienten
mit submukdsen Fibromen nahmen im Abstrich unter einer 3-monatigen Behandlung mit 3 g alkoholi-
schem Kurkumaextrakt, 3 g Extrakt plus 600 mg Kurkumadl oder 3 g Extrakt plus 600 mg Kurkumaoleoresin
die Anzahl der Schleimhautzellen mit Mikronuclei und im Blut die Anzahl der Lymphozyten mit Mikronuc-
lei ab. Im Schleimhautabstrich war die Wirkung des Kurkumaoleoresins stérker als die des Extrakts und
des Kurkumadls (Hastak et al., 1997). In einer randomisierten, doppelblinden, plazebokontrollierten Studie
iber 7 Wochen fand sich kein Hinweis darauf, dass 2 g Curcumide pro Tag eine abheilende Wirkung auf
die Lichen planus-Lasionen im Mund gehabt hétten (Chainani-Wu et al., 2007), wahrend 6 g Kurkumin pro
Tag schon nach 2 Wochen eine Besserung des Erythems und der Ulzera erkennen liessen (Chainani-Wu
etal., 2012).

Pankreas

In 3 offenen Studien bei Patienten mit einem Pankreaskarzinom wurde bei je 17 bis 25 Patienten 8 g
Kurkumin pro Tag verabreicht. Diese hohe Kurkumindosis wurde vom Magen-Darmtrakt nicht immer gut
ertragen. Insgesamt wurde aber die Wirkung auf das Karzinomleiden als giinstig eingestuft (Dhillon et al.,
2008, Epelbaum et al., 2010, Kanai et al., 2011).

Von 20 Patienten mit einem Bauchspeicheldriisenkarzinom und Resistenz gegeniiber dem Zytostatikum
Gemcitabin lebten 5 Patienten unter zusétzlicher Gabe des Kurkuma-Wirkstoffs Curcurminoide noch
nach einem Jahr. Die tagliche Einnahme von 8 g Kurkumazubereitung pro Tag wurde mehr (Kanai et al.,
2011) oder weniger (Epelbaum et al., 2010) gut vertragen. Eine héhere Dosis war wegen der Anzahl der zu
schluckenden 1 g-Kapseln nicht méglich. Die Kapseln enthielten 900 mg Kurkumin, 80 mg Desmethoxy-
kurkumin und 20 mg Bisdesmethoxykurkumin (Dhillon et al., 2008) und zeigten trotz der geringen Resorp-
tion des Wirkstoffs im Zeitraum bis zu 18 Monaten laborchemische Verdnderungen im Blut, die als giinstig
im Sinne einer Antikrebswirkung eingestuft werden kdnnen (Dhillon et al., 2008).

Brust

Bei 14 Patientinnen mit metastasierendem Brustkrebs wurden die von 0,5 g pro Tag ansteigend biszu 6 g
pro Tag verabreichten Kurkuma-Dosen gut vertragen, wéhrend bei 8 g pro Tag unerwiinschte Wirkungen
auftraten (Bayet-Robert et al., 2010). Eine Bestrahlungstherapie unter 6 g Kurkumazubereitung pro Tag
wurde von den mit Chemotherapeutika behandelten Brustkrebspatientinnen besser vertragen als von
Patientinnen, die ein Plazebo erhalten hatten. Dies reflektierte sich in der Abnahme strahlenbedingter
Hautentziindungen (Ryan et al., 2013).
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Knochenmark

26 Patienten mit einem multiplen Myelom erhielten iiber 3 Monate im Cross-over-Design (2:1) entweder
4 g Kurkumin pro Tag oder Plazebo. Bei Patienten mit hohen Paraproteinausgangswerten kam es zur
Besserung des Blutbefunds (Golombick et al., 2009). Von 19 Patienten mit monoclonaler Gammopathie
unbekannter Ursache und 17 Patienten mit multiplem Myelom beendeten 25 Patienten die randomisierte
doppelblinde Crossoverstudie iiber 3 Monate mit 4 g Kurkumin pro Tag und 18 Patienten das anschliessende
Follow-up mit 8 g Kurkumin pro Tag. Unter der Kurkuminbehandlung nahmen das «free light-chain ratio» ab,
ebenso die Differenz zwischen «clonal» oder «nonclonal light-chain» und involvierten «free light-chain».
Ein Marker der Knochenresorption (uDPYD) nahm nur im Kurkuma-Arm ab, nicht im Plazebo-Arm und
ebenso der Serum-Kreatininspiegel. Dies konnte darauf hinweisen, dass Kurkuma den Krankheitsverlauf
bei den Patienten verlangsamt (Golombick et al., 2012).

Haut

Bei 62 Patienten mit Hautkrebsldsionen besserte ein oral verabreichter Alkoholextrakt wie eine topische
Zubereitung aus Kurkuma das Beschwerdebild. Der unangenehme Geruch verschwand bei 90% der Pa-
tienten, der Juckreiz bei fast allen. Bei etwa 10% der Patienten nahm die Grosse der Hautldsionen ab.
Nur bei einem Patienten traten Nebenwirkungen auf (vermutlich allergisch-bedingter Juckreiz) (Kuttan
et al., 1987).

Einfluss auf die Nebenwirkungen unter Chemo- und Bestrahlungstherapie

Um den Einfluss von Kurkuma auf die Nebenwirkungen unter Chemo- bzw. Bestrahlungstherapie zu un-
tersuchen, erhielten je 80 Patienten entweder dreimal tdglich 500 mg Meriva (Kombination aus 100 mg
Kurkuminoiden (Verhaltnis Kurkumin : Demethoxykurkumin : Bisdemethoxykurkumin 33 : 8 : 1), 200 mg
Sojalecithin und 200 mg Cellulose) oder ein Scheinmedikament zusétzlich zur iiblichen Standard-Krebs-
therapie. Eingeschlossen wurden Patienten mit einem Colon- oder Rektumkarzinom (34%), Leber oder
Nierenkarzinom (12%), Magenkrebs (11%), Lungenkrebs (23%), Krebs in den weiblichen Genitalien ein-
schliesslich der Ovarien (11%) oder Blutkrebs (9%). Die Studie dauerte 4 Monate und begann unmittelbar
nach dem 1. Zyklus der Chemo- oder Bestrahlungstherapie (4—16 Wochen nach der Tumorresektion). Die
Kurkuma-Kombination wurde mindestens iiber 2 Monate eingenommen. Hauptzielkriterium waren die
subjektiven Angaben der Patienten zu iiblichen Nebenwirkungen wie Durchfall / Verstopfung, Ubelkeit
| Erbrechen, Appetitlosigkeit, Vergesslichkeit, Leukopenie / Thrombozytopenie etc. sowie Organschédi-
gungen (Herz, Leber, Nieren, Ohren). Die Besserung der Nebenwirkungen unter der Kurkuma-Kombination
ist ein konkreter Hinweis auf die empirisch beobachtete Besserung der Beschwerden unter Einnahme
von Kurkumaprédparaten. Dies muss nun in einer Studie mit einem beweisenden Studiendesign belegt
werden (Belcaro et al., in press).

In einer Dosis-Findungsstudie wurde gezeigt, dass bei Carcinompatienten mit verschiedenen Tumoren
die Einnahme von 0,5 bis 8 g Kurkuminoiden pro Tag {iber 3 Monate nicht von unerwiinschten Wirkungen
begleitet war, wéahrend eine Dosis von 12 g pro Tag aber vom Darm nicht mehr gut vertragen wurde.
Maximale Kurkuminspiegel im Blut wurden etwa 2 Stunden nach der Einnahme gemessen. Wahrend der
3-monatigen Einnahme der Kurkumazubereitungen konnte Kurkumin im Urin nicht nachgewiesen werden
(Cheng et al., 2001).

Erkrankungen mit Schmerzen

Degeneratives Rheuma

Die Kurkumin-Sojalecitin-Kombination wurde in 2 offenen Studien bei Patienten mit degenerativen rheu-
matischen Beschwerden untersucht. Die 500 mg- Tabletten enthielten 20% Kurkuminoide (75% Kurkumin,
15% Demethoxykurkumin, 10% Bisdemethoxykurkumin), 40% Phosphatidylcholin und 40% Cellulose. In
einer Studie erhielten 50 Patienten 0,2 g Kurkumin/Tag iiber 3 Monate (Belcaro et al., 2010a) und in der
anderen 100 Patienten {iber 8 Monate entweder 0,4 g Kurkumin/Tag zusétzlich zur konventionellen Thera-
pie oder ausschliesslich konventionelle Therapie (Belcaro et al., 2010b). Die Beschwerden besserten sich
unter dem Kurkumazusatz mehr als unter alleiniger konventioneller Therapie, so der WOMAC-Index, die
beschwerdefreie Gehstrecke und die Entziindungsparameter im Blut (Belcaro et al., 2010b). In einer ver-
gleichenden Studie erhielten Patienten mit primarer Kniearthrose {iber 6 Wochen randomisiert entweder
2 g Kurkumaextrakt (Spezies domestica, Losungsmittel Alkohol, das Kurkumadl wurde entfernt) (N=52)
oder 800 mg Ibuprofen (N=55) pro Tag. Der Kurkumaextrakt war der Ibuprofenwirkung nicht unterlegen
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(Kuptniratsaikul et al., 2009). In einer randomisierten hinweisgebenden Doppelblindstudie waren die kli-
nischen Beschwerden unter der Kombination von 1 g Kurkumin pro Tag plus 75 mg Diclofenac besser als
unter alleiniger Einnahme von 75 mg Diclofenac (Pinsornsak et al., 2012).

In eine Pilotstudie wurden 15 Patienten (3 mit degenerativen rheumatischen Beschwerden in der Schul-
ter oder im Knie, 6 mit Neuralgien oder Riickenschmerzen, 3 mit chronischen Kopfschmerzen, 2 mit Mus-
kelschmerzen und einer mit Zahnschmerzen) einbezogen. Im erste Zyklus erhielten die Patienten zur
Therapie ihrer Schmerzen 3 Behalter (Gruppe A Nimesulid 100 mg (1 Tablette), Gruppe B Paracetamol 500
mg (2 Tabletten), Gruppe C die Kurkumazubereitung Meriva® mit 20% Kurkumin, 40% Phosphatidylcholine
und 40% Cellulose (3 Tabletten), ohne dass die Patienten wussten, was sich in den Behéltern befand. Die
Auswaschphase zwischen den Behandlungen betrug 48 Stunden. Im zweiten Zyklus erhielten die Patien-
ten statt des Behélters C einen Behélter D mit 4 Tabletten Meriva®. Den Patienten war es nach 8 Stunden
erlaubt, bei Schmerzen eine zweite Dosis zu nehmen. Nach Einnahme der Kurkumazubereitung dauerte
es langer bis zum Eintritt der Analgesie als nach Einnahme der konventionellen Schmerzmittel. Die Dosis
von 2 g Kurkumin war der Einnahme von 1,5 g {iberlegen, doch hielt die Analgesie im Mittel nur 4 Stun-
den an und die Einnahme einer zweiten Dosis war erforderlich. Die Autoren vermuteten, dass aufgrund
der Zytokininteraktion von Kurkumin eine ldngerfristige Kurkuma-Einnahme zur Schmerzlinderung akuter
Schmerzen beitragen konnte (Di Pierro et al., 2013a).

Neuropathische Schmerzen

In einer weiteren Studie schlossen die Autoren 141 Patienten mit neuropathischen Schmerzen aufgrund
einer Bandscheibenprotrusion, einer Lumbalstenose oder eines Carpaltunnelsyndroms ein. Die Patienten
erhielten offen, randomisiert und kontrolliert entweder 800 mg/Tag Kurkumin-Phytosom plus 4 mg Piperin
(Drug-Enhancer) zusézlich zu Liponséure oder nur Liponséure zusétzlich zu 800 mg Dexibuprofen pro Tag.
Die Kontrollgruppe erhielt nur Dexibuprofen. Der Liponsdurezusatz zum Dexibuprofen zeigte keine Wirk-
samkeit, im Gegensatz zum Kurkumin-Piperinzusatz (Di Pierro et al., 2013b). Doch muss die Uberlegenheit
der Dexibuprofen-Kurkuminoid-Piperin-Kombination jetzt in einer definitiven Studie bewiesen werden.
Ein 15jahriges Madchen, das an der angeborenen motorischen und sensiblen Neuropathie «Dejerine-
Sottas-Krankheit» litt, erhielt zunédchst {iber 4 Monate 50 mg Kurkumin/kg/Tag und im Anschluss 75 mg
Kurkumin/kg/Tag iliber weitere 8 Monate. Die Kurkuminmedikation wurde gut vertragen, ob allerdings diese
Behandlung eine Wirkung auf das Krankheitshild hatte, bleibt weiteren Untersuchungen vorbehalten
(Burns et al., 2009).

Postoperative Schmerzen

Nach chirurgischer Intervention bei inguinalen Hernien oder Hydrozelen erhielten 45 Patienten in einer
explorativen randomisierten Doppelblindstudie entweder 1200 mg Kurkumin, 300 mg Phenylbutazon oder
Plazebo {iber 5 Tage. Die postoperativen Beschwerden waren in der Kurkumin- und Phenylbutazongruppe
um mehr als 20% besser als in der Plazebogruppe (Satoskar et al., 1986).

Andere Erkrankungen

Morbus Alzheimer

In einer randomisierten Doppelblindstudie erhielten 36 Patienten mit geringem bis massigem Morbus Alz-
heimer (Mini-Mental-Status 17-24) {iber 24 Wochen entweder Kurkumin C3-Komplex 2 g oder 4 g pro Tag
oder Plazebo. Ein Follow-Up bis zu 48 Wochen war méglich, wobei die Plazebopatienten 1:1 im Follow-Up
entweder 2 g oder 4 g Kurkumin C3-Komplex erhielten. Hauptzielkriterien waren verschiedene Alzheimer-
Scores und Laborparameter. Das Ergebnis zeigte keinen Wirksamkeitstrend in Richtung Besserung der
Befunde (Ringman et al., 2005). In der randomisierten plazebokontrollierten Doppelblindstudie von Baum
und Mitarbeitern (2008) wurden 34 Patienten mit Kurkumin (4 g oder 1 g) oder Plazebo iiber bis zu 6 Mo-
nate behandelt. Klinisch fand sich kein Unterschied zwischen den Kurkumagruppen und dem Plazebo.
Auch die Serumkonzentrationen der Ass40-Oligomere unterschieden sich nicht zwischen den Gruppen.
Drei Kasuistiken aus Japan geben auch einen Hinweis darauf, dass eine Kurkumazubereitung mit 100
mg Kurkumin pro Tag (Behandlungszeit ein Jahr) die Lebensqualitat der Patienten und die Aktivitat unter
Tage bessern kdnnten (Hishikawa et al.,2012).
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Benigne Prostatahyperplasie

In einer kontrollierten Studie erhielten 61 Patienten mit benigner Prostatahyperplasie entweder das Kur-
kumin-Sojalecithin-Préparat Meiva® (1000 mg/Tag entsprechend 200 mg Kurkumin) zusé&tzlich zur konven-
tionellen Therapie (N=33) oder ausschliesslich die konventionelle Therapie (N=28). Die Studie gibt einen
Hinweis darauf, dass gemessen am Internationalen Prostata-Beschwerde-Index und der Lebensqualitat
der Kurkuma-Zusatz zu einem besseren Behandlungsergebnis fiihrt (Ledda et al., 2012). 100 Manner mit
erhohter PSA-Konzentration im Serum erhielten in einem randomisierten Doppelblindversuch entweder
100 mg Kurkumin zusammen mit 40 mg Isoflavonen oder Plazebo. 85 Manner beendeten die Studie. Man-
ner mit einem PSA-Ausgangswert {iber 10 ng/ml hatten nach 6 Monaten Behandlung einen geringeren
PSA-Wert als die Manner der Kontrollgruppe (Ide et al., 2010).

Transplantationen

In einer randomisierten Doppelblindstudie erhielten 43 Patienten nach einer Nierentransplantation ent-
weder 480 mg Kurkumin mit 20 mg des Drug-Enhancers Quercetin oder 960 mg Kurkumin mit 40 mg Quer-
cetin oder Plazebo. Hauptzielkriterium war die Notwendigkeit zur Dialysebehandlung in der Woche nach
der Transplantation und ein Kreatinwert {iber 2,5 mg % am Tag nach der Operation. Die Kurkumabehand-
lung schnitt besser ab als die Plazebobehandlung. Abstossungsreaktion und Neurotoxizitdt waren in der
Gruppe mit der hdheren Kurkumazubereitung am geringsten (Shoskes et al., 2005).

[-Thalassamie

In einer offenen Studie erhielten 21 Patienten mit 3-Thalassamie iiber ein Jahr 500 mg Kurkumin pro
Tag. Der antioxidative Status besserte sich im Verlauf der Behandlung, doch bleibt unklar, wie hoch der
Therapie-Effekt war (Kalpravidh et al., 2010).

AIDS
Bei 38 AIDS-Patienten, die iber 8 Wochen 3x3 oder 4x4 Kapseln mit Kurkuma erhielten (Dosis nicht ange-
geben), blieb der Krankheitsverlauf unbeeinflusst (James, 1996).

Tuberkulose

Von 528 Patienten unter Anti-Tuberkulosetherapie erhielten 328 zusatzlich entweder 1 g einer auf 25%
Kurkumin angereicherten Kurkuma-Zubereitung oder einen anderen Pflanzenextrakt liber einen Zeitraum
von 6 Monaten. Unter den pflanzlichen Zusatztherapien war das Ausmass der Leberschédigung signifi-
kant geringer (Adhvaryu et al., 2008).

Vitiligo

Eine Creme mit Tetrahydrokurkuminoid zusammen mit Kurzwellen-Phototherapie {iber 12 Wochen hatte
moglicherweise einen positiven Effekt auf die Repigmentierung bei Vitiligo (Asawanonda und Klahan,
2010).

Helicobacterinfektion

Anstelle einer Antibiotikabehandlung erhielten 25 Patienten mit einer Helicobacter-Infektion {iber 7 Tage
60 mg Kurkumin zusammen mit Lactoferrin, N-Acetylcystein und Pantoprazol. Obwohl der Helicobacter
persistierte, besserten sich die klinischen Beschwerden in der Folge (Di Mario et al., 2007). Auch der
Vergleich einer antibiotischen Therapie versus Kurkurmin in einer randomisierten Studie, ergab keinen
Hinweis auf mdgliche Eradikation der Helicobacterinfektion durch die Kurkuma-Zubereitung (Koosirirat
et al., 2010).

Chronische Arsenvergiftung

In einer arsenverseuchten Gegend Westbengalens in Indien reduzierte der dreimonatige Zusatzvon 1g
einer nicht ndaher charakterisierten Kurkumazubereitung die arsenbedingte DNS-Schadigung und ver-
besserte die antioxidative Kapazitdt im Blut. Untersucht wurden 286 Personen, von denen die Halfte ein
Plazebo erhielt (Biswas et al., 2010). Der Kurkuma-Zusatz stimulierte bei 66 Personen die Reparaturme-
chanismen der arsenbedingten DNS-Schadigung (Roy et al., 2011).
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Einfluss von Piperin auf die Pharmakokinese von Kurkumin
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Shoba et al, Influence of Piperine on the Pharmacokinetics of Curcumin in Aninals and Human Volunteers, Planta Med. 64 (1998)

Pharmakokinetik

Kurkuminoide werden schlecht resorbiert, schnell verstoffwechselt und auch schnell (vor allem {iber
den Stuhl) ausgeschieden (ESCOP, 2003). Das schrankt die Verwendung von reinen Zubereitungen von
Kurkuma zur Therapie ein (Anand et al., 2007).

Die gleichzeitige Verabreichung von 2 g Kurkumin zusammen mit 20 mg Piperin erhohte die Resorption
von Kurkumin in den systemischen Kreislauf und die Kurkumin-Bioverfiigharkeit um das 2000fache (Shoba
et al., 1998). Anstelle von Kurkumin wird Piperin metabolisiert, so dass Kurkumin resorbiert werden kann,
weshalb dem Piperidin die Funktion eines Drug-Enhancers zukommt.

Die kurzzeitige Einnahme eines Préparats aus 4 g Curcuminoiden plus 24 mg Piperin hatte keine Wech-
selwirkung mit Substanzen, die iiber CYP3A (Midazolam), CYP2C9 (Flurbiprofen) oder Paracetamol ab-
bauende Enzyme metabolisiert werden (Volak et al., 2013). Piperidin hemmt in der Leber und Darmwand
die Arylhydrocarbonhydroxylase und die UDP-Glucuronyltransferase. Das schleimhautreizende Alkaloid
besitzt ebenfalls eine ausgepragte antioxidative und antikanzerogene Wirkung und wird in den angewen-
deten Dosen gut vertragen (Srinivasan, 2007).

Eine Option, um die Resorption von Kurkumin zu verbessern, ist die Mikronisierung (Yadav et al., 2010). Cy-
clodextrin ist ein ringférmiges Molekiil aus Glucoseeinheiten mit einem Durchmesser von bis zu 100 pm,
in dessen Innenraum das hydrophobe Kurkumin eingebunden werden kann. Die Umhiillung der Kurkumin-
Molekiile mit Cyclodextrin erhdht die Resorption nach oraler Gabe um das 10- bis 20fache.

Eine weitere Optionen zur Verbesserung der Resorption von Kurkumin sind Liposome (Gota et al., 2010) oder
Phytosome (z.B. Phospholipidkomplexe, Cuomo et al., 2011) als Nanotréger, eventuell «dual-drug-loaded»,
z.B. Kurkumin und Piperidin (Moorthi et al., 2012). Ein viel versprechendes Therapiekonzept ist ebenso die
Synthese von Strukturanaloga (Anand et al., 2007). Auch nach kolloidaler Dispersion (Sasaki et al., 2011,
Kanai et al., 2012) lag die resorbierte Kurkuminmenge weit {iber der aus einem natiirlichen Kurkumaextrakt.
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Wechselwirkungen

Theoretisch ist eine Wechselwirkung zwischen Kurkuma und anderen Stoffen mdglich. In Studien wur-
den Kurkuma-Zubereitungen u.a. zusammen mit Quercetin, Gemcitabin, Piperin, Docetaxel, Sojalecithin,
Isoflavon, Bioperin, Sulfasalazine, Mesalazine, Prednison, Lactoferrin, N-Acetylcystein oder Pantoprazol
verabreicht, ohne dass Wechselwirkungen aufgetreten wéren.

Schwangerschaft und Stillperiode

Das Datenmaterial ist nicht ausreichend, um Zubereitungen aus Kurkuma bei Schwangeren und stillen-
den Miittern zu empfehlen.

Untersuchungen zur Sicherheit

Nach Einmalgabe auch hoher Kurkuma-Dosen wurde kein Hinweis auf akute Toxizitdt gefunden, weder
fiir Kurkumaextrakt noch fiir den Wirkstoff Kurkurmin. Bei empfindlichen Menschen kann eine leichte
Ubelkeit, Magenreizung oder Durchfall auftreten. Die Einnahme extrem hoher Dosen iiber langere Zeit-
rdaume sollten aber vermieden werden, um einer Schédigung der Organe (z.B. der Leber) vorzubeugen
(Al-Sultan and Gameel, 2004).

Die in den oben genannten klinischen Studien eingesetzten Kurkuma-Dosen bis 8 g pro Tag liegen weit
tiber der von der WHO (0-1 mg/kg Kdrpergewicht (WHQO 2000) bzw. EFSA (0-3 mg/kg Kérpergewicht (s.o.)
empfohlenen Tagesdosis. Die vielen Studien, in denen hohe Kurkuma-Dosen eingesetzt wurden, belegen
die gute Vertraglichkeit der Zubereitungen.

Ein erster Einsatz des nanotechnisch entwickelten Kurkumapréparats Theracurmin® bei Patienten mit
Carcinomen im Pankreas oder in den Gallenwegen mit 200 mg (10 Patienten) bzw. 400 mg (6 Patienten)
Curcurmin pro Tag iiber mehrere Monate zeigte keinen Hinweis auf unerwiinschte Wirkungen. Drei Pati-
enten hatten die Kurkuma-Zubereitung ldnger als 9 Monate eingenommen (Kanai et al., 2013).
Chronische und subchronische Untersuchungen zur Toxizitat von Kurkumin oder des &therischen Ols
(5 g einmalig oder bis 0,5 g/kg KG (Kdrpergewicht) iiber 13 Wochen), zeigten bei Ratten keine verringerte
Mortalitdt oder Organschadigungen. In einer Dosis von 1 g/kg KG {iber 14 Tagen traten keine genetischen
Schéaden auf (Liju et al., 2013). Die fiir tierexperimentelle Untersuchungen erforderlichen Dosen an athe-
rischem Kurkuma-0l waren zu toxisch, um die experimentell erzeugte Arthritis suffizient zu beeinflussen
(Funk et al., 2010). Versuchspersonen, denen dreimal téglich 0.6 ml Kurkumadl iiber einen Zeitraum von
einem Monat und 1 mlin 3 Portionen iiber den Tag erteilt {iber weitere 2 Monate verabreicht wurde, wie-
sen keine Beeintrachtigung des Blutes inklusive der Gerinnung, der Leber- und Nierenfunktion und der
Elektrolyte auf (Joshi et al., 2003).

Acht Schweine erhielten das aus der Gelbwurzel isolierte Oleoresin in einer Dosis von 60, 296 und 1551
mg/kg Kérpergewicht/Tag iiber 102—109 Tage. Gegeniiber der Kontrollgruppe fand sich bei der hochsten
Dosis eine Gewichtsabnahme der Tiere. Bei allen Tieren kam es bei allen Dosen zu einer Gewichtszu-
nahme der Leber und der Schilddriise. Bei den beiden htheren Dosen kam es zu Pericholangitis, Hyper-
plasie der Schilddriise und Epithelverdnderungen in den Nieren und der Blase. Es bleibt fraglich ob die
NOEL aus diesem Experiment ermittelt werden kann (Bille et al., 1985). Weder das Oleoresin noch das
Kurkumin besassen eine mutagene Wirkung im Salmonellen-Test (Jensen et al., 1982).

Der FAO/WHO-Sachverstdandigenausschuss fiir Lebensmittelzusatzstoffe (engl. Joint FAO/WHO Expert
Committee on Food Additives — JECFA, FAO Erndhrungs- und Landwirtschaftsorganisation, WHO Weltge-
sundheitsorganisation (WHO)) ermittelte 2004 fiir Kurkumin auf der Basis eines NOEL von 250 — 320 mg
pro kg Kdrpergewicht pro Tag und unter Beriicksichtigung eines Sicherheitsfaktors 100 einen ADI-Wert
(duldbare tdagliche Aufnahme) von bis zu 3 mg pro kg Kérpergewicht pro Tag.

Die EFSA (European Food Safety Authority) iibernahm im Jahre 2010 diesen Wert Die EFSA hielt weiter
fest, dass tdglich mit einer {iber die Nahrung aufgenommenen Menge von durchschnittlich 1 mg Kurku-
min pro kg Kérpergewicht gerechnet werden muss. Die unbedenkliche maximale tdgliche Aufnahme-
menge einer 60 — 80 kg schweren Person betragt somit 180 — 240 mg Kurkumin (60 bzw. 80 x 3 mg). Zieht
man davon die Menge ab, die {iber die Nahrung aufgenommen wird, also durchschnittlich 60 — 80 mg
Kurkumin (60 bzw. 80 x 1 mg), gelangt man zum Schluss, dass ein 60 — 80 kg schwerer Verbraucher bzw.
eine 60 — 80 kg schwere Verbraucherin nicht mehr als 120 — 160 mg Kurkumin (180 — 60 bzw. 240 — 80 mg)
pro Tag zu sich nehmen sollte. Die 120 — 160 mg Kurkumin pro Tag stellen den vorliegend massgeblichen
Grenzwert im Sinne von Art. 6 Abs. 1 sowie Art. 10 Abs. 1in Verbindung mit Abs. 2 LMG dar.

Bei Mausen wurden durch die Gabe von Kurkumin Dexamethason-induzierte Schéden bei der Spermio-
genese verhindert (Khorsandi et al., 2013). Auch ein Alkoholextrakt aus Kurkuma war nicht spermatoto-
xisch und beeinflusste die Mortalitdt bei Mdusen nicht. Bei chronischer Verabreichung nahmen die roten
Blutkdrperchen zu sowie das Gewicht der Lungen und des Herzens (Qureshi et al., 1992).
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