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Zusammenfassung

Die rheumatoide Arthritis ist eine chronisch entziindliche Autoimmunerkrankung, die mit einer Vielzahl
an Symptomen wie Morgensteifigkeit und Schmerzen in den Gelenken einhergeht. Aufgrund der Ent-
ziindungsprozesse konnen sich Komorbidititen wie Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Osteoporose und
Krebs entwickeln sowie Gelenke zerstort werden. Die Krankheitsaktivitdt der rheumatoiden Arthritis
kann mit dem validierten Instrument Disease Activity Score (DAS28) gemessen werden. In die Messung
gehen vier objektive und subjektive Parameter ein und ergeben einen Punktewert zwischen 0-9.4. Neben
der klassischen Behandlung mit einer multidisziplindren Versorgung gibt es zahlreiche Ansétze fiir eine
unterstiitzende didtetische Behandlung. Ziel ist eine Reduktion der Entziindung durch eine modifizierte
Aufnahme von Néahrstoffen mit entziindlicher und anti-entziindlicher Wirkung. Darauf basiert das Kon-
zept einer anti-entziindlichen Erndhrung, dessen Basis vollwertige pflanzliche Lebensmittel darstellen.
Das Ziel dieser Arbeit war es zu untersuchen, welche Auswirkungen Ernéhrungsinterventionen mit anti-
entziindlichem Potential auf den DAS28 bei rheumatoider Arthritis haben. Dazu wurde eine systemati-
sche Literaturrecherche vom 13.08.2024 bis zum 20.08.2024 auf PubMed durchgefiihrt. Mit der festge-
legten Suchstrategie wurden fiinf randomisierte, kontrollierte Interventionsstudien mit insgesamt 361
PatientInnen identifiziert und in die Ergebnisdiskussion eingeschlossen. Drei der fiinf Studien stellten
eine signifikante Minderung des DAS28 nach Durchfiihrung einer anti-entziindlichen Erndhrung fest.
Das Ausmal} der Minderung war in den Studien sehr verschieden, wobei der stirkste Riickgang einer
Intervention - 1.5 +3.01 Punkte (p <0.001) umfasste. Alle Studien hatten eine geringe Stichprobengrofe

und waren im Studiendesign sehr heterogen. Weitere Forschungen in diesem Feld sind notwendig.

Abstract

Rheumatoid arthritis is a chronic inflammatory autoimmune disease which causes a variety of symptoms
like morning stiffness and joint pain. The inflammation can lead to comorbidities like cardiovascular
diseases, osteoporosis and cancer. Joints can be destroyed over time. The disease activity in patients
with rheumatoid arthritis can be measured with the validated tool Disease Activity Score (DAS28). Four
objective and subjective parameters are part of the measurement and result in a score between 0-9.4.
Besides the classical treatment with a multidisciplinary concept there are various approaches for a sup-
porting dietary treatment. Target is a reduction of inflammation through a modified intake of nutrients
with inflammatory and anti-inflammatory impact. This is the basis of the concept of an anti-inflamma-
tory diet which mainly contains whole plant-based food. The aim of this work was to investigate the
effects of dietary interventions with an anti-inflammatory potential on the DAS28 in patients with rheu-
matoid arthritis. To answer the research question, a systematic literature search was conducted within
the PubMed database. Using the defined search strategy, five randomized controlled intervention studies
that involved 361 patients were found and included in the discussion of results. Three of the five studies
found a significant decrease in DAS28 after implementing an anti-inflammatory diet.
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The extent of the reduction was very different in the studies, with the highest decrease of an intervention
was - 1.5 £ 3.01 points in DAS28 (p < 0.001). All studies had a small sample size and were very heter-

ogeneous in their study design. Further research is needed in this field.

1. Einleitung

Die rheumatoide Arthritis gehort zu den Erkrankungen des rheumatischen Formenkreises. Darunter wer-
den Erkrankungen zusammengefasst werden, die sich im Bereich der Gelenke und dessen umgebende
Weichteile manifestieren. Meist ist die Manifestation jedoch nicht nur lokal, sondern systemisch und
kann das gesamte Bindegewebe betreffen. Dies ist der Fall bei der rheumatoiden Arthritis, welche als
eine chronisch entziindliche Autoimmunerkrankung des Bindegewebes beschrieben wird. Die Priavalenz
der rtheumatoide Arthritis betrégt etwa 1 %, wobei die Inzidenz mit steigendem Alter zunimmt und
Frauen 3-mal haufiger betroffen sind als Ménner (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S. 704-705).
Die rheumatoide Arthritis tritt weltweit auf, wobei die Krankheitslast geographisch variiert. Im Zeitraum
von 1990-2017 nahmen die Pravalenz- und Inzidenzraten weltweit zu (Safiri et al., 2019). Die Ursachen
und auslésenden Faktoren der rheumatoide Arthritis sind noch nicht vollstindig aufgeklart. Vermutet
wird ein Zusammenspiel aus Umweltfaktoren, Genetik und die Beteilung eines infektiosen Agens. Die

Krankheit verlduft schubweise (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S. 705-706).

Eine rheumatoide Arthritis wird anhand der Kriterien der American College of Rheumatology/European
League Against Rheumatology (ACR/EULAR) aus 2010 diagnostiziert. Zur Symptomatik zdhlen Mor-
gensteifigkeit, Gelenkschmerzen und- schwellungen, die vor allem die kleinen Gelenke der Hiande und
FiiBe betreffen, sowie generelles Unwohlsein mit Miidigkeit. Im Verlauf der Erkrankung kommt es als
Folge des Abbaus von Knorpel- und Knochensubstanz zur Zerstorung der Gelenke. Aufgrund der Ent-
ziindungsprozesse konnen sich Komorbidititen wie Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Osteoporose und
Krebs entwickeln. Wird die rheumatoide Arthritis nicht behandelt, kann sie zum Verlust von korperli-
chen Funktionen fiihren, sodass das Erledigen von taglichen Aufgaben eingeschrinkt und die Arbeitsfa-
higkeit negativ beeinflussen werden kann (Baker, 2024).

Ziel der Therapie ist die Remission, also eine Abschwichung der Symptomatik (Schneider et al., 2019).
Die Gelenkentziindung soll gehemmt werden, Schmerzen gelindert und eine Destruktion der Gelenke
verhindert bzw. verzogert werden (Leitzmann et al., 2009, S. 433). Die Wirkung der Therapie wird an
validierten Instrumenten wie z.B. dem Disease Activity Score (DAS28) gemessen. Das deutsche Thera-
piekonzept nach der aktuellen interdisziplindren Leitlinie ,,Management der friihen rheumatoiden Arth-
ritis” ist multidisziplindr. Neben der medikamentésen Behandlung mit Disease-Modifying Anti-Rheu-
matic Drugs als Basistherapie nehmen unter anderem Physiotherapie, Bewegung und psychologische
Interventionen eine Rolle ein. Weitere komplementére Verfahren wie eine besondere Diét sind Gegen-
stand der Forschung, wobei aufgrund mangelnder Evidenz hierzu bisher keine Empfehlung in die Leit-

linien ibernommen wurde (Schneider et al., 2019).
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Besondere Beachtung erhalten allerdings Nahrungsergidnzungen in Form von Omega-3-Fettsduren-Pré-

paraten, welche die Symptome einer rheumatoiden Arthritis lindern konnen (Schneider et al., 2019).

Wenngleich die Wirksamkeit von bestimmten Erndhrungsformen bei rheumatoider Arthritis noch nicht
endgiiltig belegt ist, gibt es sdmtliche didtetische Ansétze, wie der Verlauf der Erkrankung positiv be-
einflusst werden kann (Biesalski et al., 2018, S. 723). Im Fokus der biochemischen Zusammenhinge
von rheumatoider Arthritis und Erndhrung stehen die Eicosanoide, welche aus Arachidonséure herge-
stellt werden und als Mediatoren und Effektoren der entziindlichen Prozess im Rahmen der Erkrankung
agieren. Die Bildung von Eicosanoiden kann durch die Erndhrung beeinflusst werden, sodass in diesem
Zusammenhang bestimmte Nahrstoffe mit Wirkungen auf das Entziindungsgeschehen diskutiert wer-
den. Es gibt sowohl proinflammatorische Néahrstoffe als auch antiinflammatorische Nahrstoffe

(Schauder und Ollenschlager, 2006, S. 1140-1145).

Das Konzept der anti-entziindlichen Erndhrung basiert darauf, Lebensmittel mit entziindungshemmen-
den Nihrstoffen zu erh6hen und solche mit entziindungsfordernden Néhrstoffen zu reduzieren. Es gibt
bisher keine spezifischen Richtlinien fiir eine ,,anti-entziindliche Erndhrung®, sondern eine Vielzahl ver-

schiedener Didten mit denselben entziindungshemmenden Prinzipien (To et al., 2022).

In den letzten Jahren wurden einige Ubersichtsarbeiten iiber die Wirksamkeit anti-entziindlicher Ernih-
rungsinterventionen bei rheumatoider Arthritis verfasst. Ein systematischer Review von Schonberger et
al., 2021 inkludierte Studien mit einem Erscheinungsdatum bis zum 12.11.2021 (Schonenberger et al.,
2021). Neuere Ubersichtsarbeiten von dieser Qualitiit fehlen. Im Rahmen dieser Bachelorarbeit sollen
Studien der letzten fiinf Jahre betrachtet werden, deren Intervention der Umsetzung einer anti-entziind-
lichen Erndhrungsform entspricht. Dazu wird eine systematische Literaturrecherche auf PubMed durch-
gefiihrt. Ziel ist es zu untersuchen, inwiefern sich diese Erndhrungsinterventionen auf den DAS28 bei

PatientInnen mit rheumatoider Arthritis auswirken.

Die Bachelorarbeit gliedert sich in sechs Abschnitte. Der erste Part ist die gerade gelesene Einleitung,
welche einen Einblick in die Thematik und Relevanz gibt. Das nichste Kapitel vertieft die theoretischen
Hintergriinde der Pathologie der rheumatoiden Arthritis im Sinne der Entziindungsprozesse und den
Einfluss der Nihrstoffe. Zudem werden Begriffsdefinitionen zur anti-entziindlichen Erndhrung und dem
DAS28 gegeben. Im Kapitel Methodik wird der Vorgang der systematischen Literaturrecherche mit ent-
sprechenden Suchbegriffen sowie Ein- und Ausschlusskriterien beschrieben und in einem Prisma-Flow-
Chart visualisiert. Die fir diese Arbeit eingeschlossenen Studien werden dann im Kapitel Ergebnisse
zunichst tabellarisch dargestellt und im weiteren Textverlauf nacheinander beschrieben. Im Kapitel Dis-
kussion wird eine Methoden- sowie Ergebnisdiskussion vorgenommen, welche zum einen die Limitati-
onen dieser Arbeit aufzeigt und zum anderen die Ergebnisse kritisch beleuchtet. Auf Basis dessen kann

dann im letzten Kapitel eine Schlussfolgerung formuliert werden.



2. Theoretischer Hintergrund

Dieses Kapitel dient als Grundlage dafiir, die Ergebnisse der spiter vorgestellten Literaturrecherche
nachzuvollziehen. In diesem Kapitel wird zunéchst auf die Hintergriinde der Entziindungsreaktionen bei
rheumatoider Arthritis eingegangen, sodass im néchsten Schritt die Wirkung von Nahrstoffen auf die
Entziindung verdeutlicht werden kann. Darauthin werden die Prinzipien einer anti-entziindlichen Er-
néhrung vorgestellt und schlieflich ndher auf die fiir die systematische Literaturrecherche relevanten

Parameter DAS28 eingegangen.

2.1 Entziindungsreaktionen bei rheumatoider Arthritis

Die rheumatoide Arthritis ist eine Autoimmunerkrankung (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S.
705). Unter einer Autoimmunerkrankung wird die Schidigung von eigenem Gewebe durch den Kdrper
selbst in Folge der Bildung von Antikdrpern oder autoreaktiven T-Zellen verstanden was (Vaupel,
Schaible und Mutschler, 2015, S. 201). Im Falle der rheumatoiden Arthritis sind dies Autoantikorper
gegen das Fc-Stiick von Immunglobulin G sowie solcher gegen citrullinierte Polypeptide/Proteine.
Wenn die Autoantikdrper mit den kdrpereigenen Eiweiflen reagieren, werden Immunkomplexe gebildet,
die das Komplementsystem aktivieren und im néchsten Schritt immunologische Reaktionen starten.
Samtliche Immunzellen wie Makrophagen, T-Lymphozyten sowie Entziindungsmediatoren wie Zyto-

kine und Prostaglandine sind beteiligt (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S. 705).

Die Folge ist eine Entziindung der Gelenkinnenhaut, der sogenannten Synovialis (Leitzmann et al.,
2009, S. 432). Das Gleichgewicht an entziindungshemmenden und entziindungsférdernden Zytokinen
ist bei PatientInnen mit rheumatoider Arthritis verschoben. Das Synovialgewebe enthilt mehr entziin-
dungsfordernde Zytokine (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S. 706), ist mit simtlichen Immunzel-
len infiltriert und enthdlt Entziindungsmediatoren (Eicosanoide) wie Thromboxan A», Prostaglandine E,

und Leukotrien B, (Kasper, 2021, S. 416).

Die an der Entziindung beteiligten Leukozyten produzieren zudem gro3e Mengen freier Sauerstoffradi-
kale, welche die Bildung von Entziindungsmediatoren fordern. Es liegt ein erhdhter oxidativer Stress
vor (Leitzmann et al., 2009, S. 435). Im Rahmen der diétetischen Therapie bietet sich eine Eingriffs-
moglichkeit auf der Ebene der Eicosanoide (Schauder und Ollenschlager, 2006, S. 1142), welche im

Folgenden erldutert wird.

Eicosanoide agieren als Mediatoren und Effektoren bei der immunologischen Reaktion der rheumatoi-
den Arthritis. Ihre Bildung erfolgt in Anwesenheit von Enzymen aus der Omega-6-Fettséure Arachidon-
sdure, auf die im folgenden Unterkapitel niher eingegangen wird. Proinflammatorisch wirkende
Eicosanoide entstehen ausschlieBlich aus Arachidonséure. Die Bildung ist ein kontrollierter Prozess, bei
dem zunéchst Makrophagen und Granulozyten Sauerstoffradikale freisetzen, die Phospholipasen akti-
vieren. Diese tragen dazu bei, Arachidonsdure aus der Zellmembran freizusetzen (Schauder und

Ollenschléger, 2006, S. 1141-1145).



Die Arachidonsdure wird oxidiert und die Eicosanoidtypen Prostaglandine und Leukotriene gebildet
(Schauder und Ollenschliger, 2006, S. 1141-1142). Beide Eicosanoidtypen fithren zur Schmerzsensibi-
lisierung (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S. 119).

2.2 Nahrstoffe mit Wirkungen auf Entziindungen

Aufgrund des eben beschriebenen Sachverhalts gilt Arachidonsdure als proinflammatorischer Nahrstoff.
Sie kann tiber die Nahrung direkt zugefiihrt werden oder im menschlichen Korper entstehen (Schauder
und Ollenschlager, 2006, S. 1143). Arachidonsdure ist reichlich in Lebensmitteln tierischen Ursprungs,
wie Eigelb, Schweineschmalz sowie Fleisch und Fisch zu finden. In pflanzlichen Olen ist eine Vorstufe
der Arachidonsdure zu finden, die Linolsdure, welche fiir die Bildung von Entziindungsmediatoren im
Normalfall keine Rolle spielt (Leitzmann et al., 2009, S. 434-436). Ferner konnen aus Linolsdure iiber
mehrere Schritte entziindungshemmende Eicosanoide der Serie 1 von geringer biologischer Wertigkeit

hergestellt werden (Kasper, 2021, S. 20).

Weitere Eicosanoide mit einer anti-entziindlichen Wirkung sind solche, die aus Omega-3-Fettsduren re-
sultieren (Leitzmann et al., 2009, S. 434). Die Omega-3-Fettsdure Eicosapentaensdure (EPA) blockiert
die Umsetzung der Arachidonsiure zu Eicosanoiden (Schauder und Ollenschlédger, 2006, S. 1145). Die
Synthesewege der Eicosanoide konkurrieren um dieselben Enzyme. Das Substratangebot, und in dem
Sinne das Fettsdureangebot, bestimmt folglich, welche und wie viele Eicosanoide des jeweiligen Typs
(entziindungsfordernd oder entziindungshemmend) produziert werden (Kasper, 2021, S. 21-22). EPA ist
in groBen Mengen in Fisch wie Sprotte, Thunfisch, Hering und Lachs zu finden. In pflanzlichen Olen
ist die Alpha-Linolensdure zu finden, welche zu einem geringen Anteil endogen zu EPA umgewandelt
werden kann (Leitzmann et al., 2009, S. 435-436). Die Rate betrdgt meist unter 10 % (Kasper, 2021, S.
20), der Anstieg der EPA-Konzentration erfolgt langsam (Schauder und Ollenschléger, 2006, S. 1146).

Wie weiter oben beschrieben ist die Umwandlung von Arachidonsiure in Eicosanoide ein oxidativer
Prozess (Schauder und Ollenschléger, 2006, S. 1146) mit einer hohen Menge an freien Sauerstoffradi-
kalen, sodass der oxidative Stress erhoht ist. Die freien Sauerstoffradikale fordern die Bildung weiterer
Eicosanoide und Zytokine und schiadigen Biomolekiile, wie z.B. das Kollagen, was zur typischen Ge-
lenkdestruktion beitrdgt. Der Verbrauch von Antioxidantien ist damit erhoht (Leitzmann et al., 2009, S.
435). Antioxidantien inaktivieren die Radikale. Zu ihnen zéhlen beispielsweise verschiedene Enzyme
und Vitamine (Vitamin E, Vitamin C) (Vaupel, Schaible und Mutschler, 2015, S. 345). Die Oxidation
von Arachidonséure zu Eicosanoiden kann durch Antioxidantien gehemmt werden, weshalb sie zu den
anti-inflammatorischen Nahrstoffen gezahlt werden (Schauder und Ollenschlédger, 2006, S. 1146). Anti-
oxidative und entziindungshemmende Wirkungen werden zudem von einigen sekundéren Pflanzenstof-
fen (z.B. Flavonoide in allerlei Obstsorten, Phenolsduren in Kaffee und Niissen, Glucosinolate in Kohl-
arten) vermutet. Sekundire Pflanzenstoffe sind in pflanzlichen Lebensmitteln wie Gemiise, Obst, Kar-
toffeln, Hiilsenfriichten, Niissen und WVollkornprodukten enthalten (Deutsche Gesellschaft fiir
Eméhrung, 2014).



Es lasst sich damit zusammenfassen, dass eine didtetische Intervention bei rheumatoider Arthritis auf
eine Verdnderung des Fettsduremusters und eine Erhohung von antioxidativ wirkenden Néhrstoffen ab-

zielt (Leitzmann et al., 2009, S. 435).

2.3 Anti-entziindliche Erndhrung bei rheumatoider Arthritis

Sowohl PatientInnen als auch Medizinerlnnen berichten schon seit langer Zeit von Erfahrungen, dass
die Erndhrung einen Einfluss auf den Verlauf von rheumatischen Erkrankungen nimmt (Kasper, 2021,
S. 414). Samtliche Interventionsstudien mit verschiedenen Didtformen wurden bisher durchgefiihrt

(Biesalski et al., 2018, S. 723).

Das Konzept der anti-entziindlichen Erndhrung basiert darauf, entziindungshemmende Lebensmittel zu
erh6hen und entziindungsfordernde Lebensmittel zu reduzieren. Es gibt bisher keine spezifischen Richt-
linien fiir eine anti-entzlindliche Erndhrung, sondern eine Vielzahl verschiedener Diédten mit denselben
entziindungshemmenden Prinzipien (To et al., 2022). Die Basis einer anti-entziindlichen Ernéhrung sind
vollwertige, pflanzliche Lebensmittel, die reich an gesunden Fetten und sekundéren Pflanzenstoffen sind

und den Blutzuckerspiegel stabil halten (Ricker und Haas, 2017).

Im Rahmen einer anti-entziindlichen Ernéhrung werden Fette und Ole mit einem hohen Anteil an mehr-
fach ungesittigten Fettsduren, insbesondere Omega-3-Fettsduren (z.B. aus Fisch, Rapsdl, Samen und
Niissen) empfohlen. Beschriankt sollten hingegen raffinierte Kohlenhydrate zugefiihrt werden (Zwickey
et al., 2019). Die Erndhrung sollte einen hohen Anteil (30 g pro Tag) an Ballaststoffen aus Obst, Gemiise
oder Hiilsenfriichten enthalten (Terjung, 2023). Es sollte priméir auf pflanzliche Proteinquellen zuriick-
gegriffen werden, sodass nur geringe Mengen an Fisch und magerem Fleisch verzehrt werden (Ricker
und Haas, 2017). Milchprodukte mit einem hohen Fettanteil sollten nur in geringen Maflen zugefiihrt
werden (Terjung, 2023).

Die Diét sollte sich in dem Zuge durch einen niedrigen glykédmischen Index und eine niedrige glykémi-
sche Last auszeichnen (Zwickey et al., 2019). Der glykdmische Index ist ein MaB fiir die Wirkung eines
Lebensmittels auf den Blutzuckerspiegel. Die glykdmische Last ist das Produkt aus dem glykdmischen
Index und der aufgenommenen Kohlenhydratmenge (Leitzmann et al., 2009, S. 20-21). Durch die Ver-
ringerung der glykdmischen Schwankungen soll der oxidative Stress, die Produktion von reaktiven Sau-

erstoffspezies, Zytokinen und Entziindungsmediatoren gesenkt werden (Zwickey et al., 2019).

Die mediterrane Erndhrung wird mit einer anti-entziindlichen Kost oft in Verbindung gebracht (Terjung,
2023). Das Konzept der mediterranen Erndhrung entstammt aus dem Mittelmeerraum. Aufgrund der
verschiedenen kulturellen und landlichen Einfliisse dieser Region gibt es sdmtliche Variationen dieser
Erndhrungsform. Neben der Erndhrung an sich werden auch weitere Faktoren wie das gemeinsame Es-
sen und Bewegung zum Konzept gezéhlt, weshalb die mediterrane Erndhrung auch als Lebensstil ver-

standen wird (Hoffman und Gerber, 2012, S. 1-2).



In der mediterranen Erndhrung werden pflanzliche Lebensmittel bevorzugt. Gemiise, Obst, vollwertiges
Getreide, Hiilsenfriichte, Niisse und Samen sowie Kriuter nehmen einen hohen Anteil der Erndhrung
ein (Michalsen, 2018, S. 154). In Bezug auf Ole und Fette werden solche bevorzugt, die einen hohen
Anteil an mehrfach ungeséttigten Fettsduren enthalten, insbesondere Olivenodl. Es ergibt sich ein hoher
Konsum von Omega-3-Fettsduren und ein relativ geringer Konsum von Omega-6-Fettsduren (Hoffman
und Gerber, 2012, S. 4). Zudem werden Fisch, Gefliigel und fettarme Milchprodukte maBig verzehrt.
Produkte wie Fleisch, Eier und weitere mit einem hohen Anteil an gesattigten Fetten werden in geringem
Malfle konsumiert, genauso wie Siilwaren und weitere Produkte mit leicht verdaulichen Kohlenhydraten
(Michalsen, 2018, S. 154). Ein moderater Konsum von Rotwein gehdrt ebenso dazu (Hoffman und

Gerber, 2012, S. 6).

Die mediterrane Erndhrung wird zu den pflanzenbasierten Erndhrungsweisen gezédhlt (Deutsche
Gesellschaft fiir Erndhrung, 2023). Die Bedeutung und Interpretation einer pflanzenbasierten Erndhrung
ist in der Literatur bisher nicht einheitlich. Nach Definition von Kdder und Keller ist eine pflanzenba-
sierte Erndhrung ,.eine Erndhrungsweise, die hauptsichlich oder nahezu vollstindig aus pflanzlichen
Lebensmitteln besteht. Sie kann tierische Lebensmittel in moderaten Mengen enthalten. Der Anteil
pflanzlicher Lebensmitteln betrdgt mindestens 80-90 % der verzehrten Lebensmittelmenge (nach Ge-
wicht)* (Koder und Keller, 2023, S. M430). Mit einer pflanzenbasierten Erndhrungsweise wird zudem
weniger Arachidonsdure aufgenommen, da diese ausschlieBlich in tierischen Lebensmitteln enthalten ist
(Kasper, 2021, S. 416). Eine pflanzenbasierte Erndhrung, die reich an Ballaststoffen und Polyphenolen
ist, wird zudem mit einer vielfaltigen Darmmikrobiota in Verbindung gebracht. Dieses wiederum pro-

duziert Stoffwechselprodukte, die entziindungshemmende Funktionen haben (Winston et al., 2021).

2.4 DAS28

Zur Quantifizierung der Krankheitsaktivitéit bei theumatoider Arthritis werden verschiedene Scoring-
Systeme verwendet. Der Disease Activity Score 28 (DAS28) kann zur objektiven Bewertung des An-

sprechens von Patientlnnen auf die Behandlung verwendet werden (Wells et al., 2009).

Die Berechnung des DAS28 unterliegt einer mathematischen Formel und ergibt einen Wert auf einer
Skala von 0-9.4 (Wells et al., 2009). Das Ergebnis spiegelt die Krankheitsaktivitdt wider, welche in vier
Bereiche unterteilt wird. Ein Wert von < 2.6 spiegelt eine Remission wider (Marhadour et al., 2010),
was bedeutet, dass keine Symptome und Krankheitsmarker nachweisbar sind (Ma et al., 2010). Ein
DAS28 Wert von 2.6-3.2 beschreibt eine geringe Krankheitsaktivitdt, ein Wert von > 3.2-5.1 eine mo-
derate Krankheitsaktivitdt und ein Wert von > 5.1 und eine hohe Krankheitsaktivitdt (Marhadour et al.,

2010).



In die mathematische Berechnung des DAS28 gehen vier Parameter der typischen Krankheitsaktivitét
der rheumatoiden Arthritis ein (Marhadour et al., 2010):

e die Anzahl schmerzempfindlicher Gelenke

e die Anzahl geschwollener Gelenke an 28 beurteilten Gelenken (Grof3zehengrundgelenke, pro-
ximale Fingergelenke, Handgelenke, Ellenbogen, Schultern und Knie)

e die subjektive Einschitzung des Gesundheitszustandes in den letzten sieben Tagen durch die
bzw. den PatientIn (anhand einer visuellen Analogskala)

e die Messung von serologischen Entziindungszeichen

Fiir den letzten Parameter ist die Erythrozytensenkungsgeschwindigkeit (ESR; mm/h) umfassend vali-
diert. Wird diese verwendet, wird auch vom DAS28 (ESR) gesprochen (Wells et al., 2009). Als Alter-
native zum ESR wird das C-Reaktive Protein (CRP) genutzt. CRP ist ein direkteres MaB fiir die Entziin-
dung als die ESR und steigt nach einem Entziindungsreiz schneller an (van Riel und Renkers, 2016).
Wird der DAS28-Score mit dem CRP berechnet, wird vom DAS28 (CRP) gesprochen. Es macht einen
Unterschied, ob der DAS28-ESR oder der DAS28-CRP verwendet wird (Wells et al., 2009). Der
DAS28-CRP ergibt signifikant niedrigere Werte als der DAS28-ESR (Greenmyer et al., 2020).

3. Methodik

Ziel der Arbeit ist es zu untersuchen, welche Auswirkungen Ernédhrungsinterventionen mit anti-entziind-
lichem Potential auf den DAS28 bei rheumatoider Arthritis haben. Der erste Schritt bestand darin, sich
einen Uberblick {iber bereits verfasste Reviews zur Thematik zu verschaffen. Dazu wurde eine allgemein
gehaltene Stichwort Suche in der wissenschaftlichen online Datenbank PubMed durchgefiihrt (keyword:
rheumatoid arthritis AND anti-inflammatory diet) und sich darauthin entschlossen, sich fiir diese Arbeit
auf Studien der letzten fiinf Jahre zu konzentrieren. Grund dafiir war, dass sich Reviews mit dhnlicher
Thematik fanden, die aber nur Studien bis zum Erscheinungsdatum 12.11.2021 (Schénenberger et al.,
2021) untersuchten. Zudem fokussierten sich die Studien nicht ausschlieBlich auf den fiir diese Arbeit

relevanten Outcome Parameter DAS28.

Fiir die Kapitel der Einleitung und des theoretischen Hintergrundes wurde hauptséchlich auf die Fach-
biicher aus der Bibliothek der HAW Hamburg zuriickgegriffen. Weiterhin wurden Ubersichtsarbeiten
aus wissenschaftlichen online Datenbanken, z.B. PubMed und Research Gate genutzt. Die Quellenan-
gaben dieser haben teilweise zu weiterer relevanter Literatur gefiihrt. Auch die Leitlinie der Arbeitsge-
meinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) wurde als Literatur her-
angezogen. Es wurden deutsche und englische Literatur verwendet und das Ubersetzungs-Tool DeepL

genutzt.

Fiir die Suche von geeigneten Studien fiir das Kapitel Ergebnisse wurde eine systematische Literatur-

recherche mit Hilfe der Datenbank PubMed vom 13.08.2024 bis zum 20.08.2024 durchgefiihrt.
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Vor dem Screening der fiir diese Arbeit infrage kommenden Studien wurden Ein- und Ausschlusskrite-

rien festgelegt. Diese Kriterien sind in Tabelle 1 aufgefiihrt.

Tabelle 1 Ein- und Ausschlusskriterien vor dem Screening der fiir diese Arbeit infrage kommenden

Studien (Quelle: eigene Darstellung)

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

e (Clinical Trials und Randomized Controlled | ® Intervention= Supplemente

Trials e Intervention= Finzeln ausgewihlte Lebens-
e Publikation letzte 5 Jahre (2019-2024) mittel
e Full diet (Umsetzung einer anti-entziindli- | @ Intervention= Medikament und Erndhrung
chen Erndhrung) e Intervention als priventive MaBBnahme

e Betitelung der Intervention als ,anti-in-
flammatory diet” oder ,,Mediterranean diet*
oder ,,plant-based diet*

e QOutcome Variable DAS28

e Sprache Englisch oder Deutsch

Danach wurde die Suchstrategie festgelegt. Es wurden vier Suchen durchgefiihrt, wobei bei allen das
Publikationsdatum auf die Filter ,,publication: 5 years®, ,,article type: clinical trial und randomized con-

trolled trial** gesetzt wurde. Einen Uberblick iiber die Anzahl der Treffer der vier Suchen gibt Tabelle 2.

Tabelle 2 Ubersicht der verwendeten Suchbegriffe, Filter und Anzahl der Treffer in PubMed (Quelle:

eigene Darstellung)

# | Suchbegriffe Treffer mit Filter (publication: 5 years, ar-
ticle type: clinical trial und randomized

controlled trial)

1 | rheumatoid arthritis AND anti-inflammatory diet | 8

2 | rheumatoid arthritis AND diet 25
3 | rheumatoid arthritis AND mediterranean diet 7
4 | rheumatoid arthritis AND plant-based diet 10

Die Studien wurden auf den Titel und Abstract gescreent. Sofern letzterer passend schien, wurde auf den
Full-Text gescreent. Dabei kam das Ubersetzungs-Tool DeepL zum Einsatz kam, um bei der Uberset-
zung von Englisch auf Deutsch zu helfen. Die Ergebnisse wurden zunéchst iibersichtlich in einer Excel-
Tabelle dokumentiert (Titel, Einschluss oder Ausschluss und doi) und das Suchergebnis dann in einem

Prima-Flow Chart (sieche Abbildung 1) verbildlicht.



Suche 1

rheumatoid arthritis AND
anti-inflammatory diet
(n=8)

l

Screening auf Eignung
(n=8)

Suche 2

rheumatoid arthritis
AND diet
(n=25)

|

Screening auf Eignung
(n=25)

Suche 3

Suche 4

rheumatoid arthritis AND
mediterrean diet
(n=7)

rheumatoid arthritis AND
plant-based diet
(n=10)

l

l

Screening auf Eignung
(n=7)

Screening auf Eignung
(n=10)

l l 1 1

Ausschluss (n= 6): Ausschluss (n=22): Ausschluss (n=7): Ausschluss (n=10):
Duplikate (n= 4), Ausschluss bereits in Suche 1 (n= 6), Einschluss bereits in Einschluss bereits in
DAS28 ist keine Outcome Einschluss bereits in Suche 1 (n=2), Suche 1 oder 2 (n= 3), Suche 1 oder 2 (n= 3),
Variable (n= 1), DAS28 ist keine Outcome Variable (n=4), Ausschluss bereits in Ausschluss bereits in
Fokus auf einzelne Intervention ist keine anti-entziindliche Suche 1 oder 2 (n=4), Suche 1 oder 2 (n=7),
Lebensmittel (n= 1) Erndhrung (n= 4), keine
Erndhrungsintervention (n= 2), Medikament-
und Erniithrungsintervention (n=3 ),
Supplementintervention (n= 1)
¥
Einschluss (n= 3)

l |

Verwendete Publikationen fiir diese Arbeit (n=5) [

Einschluss (n=2) | Einschluss (n= 0) Einschluss (n= 0)

R

Alle Suchen wurden auf PubMed durchgefiihrt. Filterkriterien: ,,publication: 5 years™, ,.article type: clinical trial und randomized controlled trial*

Abbildung 1 Prisma-Flow Chart der Suchstrategie fiir die verwendeten Publikationen der systemati-

schen Literaturrecherche (Quelle: eigene Darstellung)

Die erste Suche lief unter den keywords ,,rheumatoid arthritis AND anti-inflammatory diet™ und fiihrte
zu acht Treffern. Davon wurden zwei Studien fiir diese Arbeit eingeschlossen und sechs ausgeschlossen.
Vier der Studien waren Duplikate zu einer der bereits eingeschlossenen Studie, eine Studie hatte den
DAS28 nicht als Outcome Variable untersucht und eine weitere Studie fokussierte sich auf die Auswir-

kungen eines Lebensmittels in Kombination mit einer anti-entziindlichen Erndhrung.

Die zweite Suche lief unter den keywords ,,rheumatoid arthritis AND diet” und fiihrte zu 25 Treffern.
Davon wurden drei Studien fiir diese Arbeit eingeschlossen und 22 ausgeschlossen. Die Griinde fiir den

Ausschluss waren folgende:

e Sechs der Studien waren bereits in der ersten Suche ausgeschlossen worden, weil sie Duplikate
zu einer der bereits eingeschlossenen Studie sind (betrifft vier), den Fokus auf die Auswirkun-
gen eines Lebensmittels in Kombination mit einer anti-entziindlichen Erndhrung hatten (betrifft
eine) und den DAS28 nicht als Outcome Variable untersuchten (betrifft eine)

e Zwei der Studien waren bereits integriert

e Vier Studien haben den DAS28 nicht als Outcome Variable untersucht

e Vier Studien folgten nicht dem Muster einer anti-entziindlichen Ernéhrung

e Zwei Studien untersuchten keine Erndhrungsintervention

e Drei Studien untersuchten eine Medikament- und Erndhrungsintervention

¢ Eine Studie untersuchte eine Supplementintervention
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Die dritte Suche lief unter den keywords ,,rheumatoid arthritis AND mediterranean diet und fiihrte zu
sieben Treffern. Alle Studien wurden ausgeschlossen. Drei Studien waren bereits fiir diese Arbeit ein-
geschlossen. Die anderen vier Studien waren bereits in der ersten bzw. zweiten Suche ausgeschlossen
worden, weil sie den DAS28 nicht als Outcome Variable untersuchten (betrifft drei) und ein Duplikat zu

einer bereits integrierten Studie darstellten (betriftt eine).

Die vierte Suche lief unter den keywords ,,rheumatoid arthritis AND plant-based diet* und fiihrte zu
zehn Treffern. Alle Studien wurden ausgeschlossen. Drei Studien waren bereits flir diese Arbeit einge-
schlossen. Die anderen sieben Studien waren bereits in der ersten bzw. zweiten Suche ausgeschlossen
worden, weil sie den DAS28 nicht als Outcome Variable untersuchten (betrifft fiinf), ein Duplikat zu
einer bereits integrierten Studie darstellten (betrifft eine) oder keine Ernéhrungsintervention waren (be-

trifft eine).

Die inkludierten Studien (siehe Tabelle 3) wurden komplett gelesen, besonders relevante Textpassagen
markiert und dann in einer Excel-Tabelle dem PICOR-Schema (siehe Tabelle 4 im Anhang) folgend

aufbereitet.

Tabelle 3 Ubersicht der fiinf verwendeten Studien fiir diese Arbeit (Quelle: eigene Darstellung)

Nr. | Autorlnnen Titel Design | Jahr
1 Vadell et al. Anti-inflammatory Diet In Rheumatoid Arthritis RCT 2020

(ADIRA) - a randomized, controlled crossover trial

indicating effects on disease activity.

2 | Walrabenstein et al. | A multidisciplinary lifestyle program for rheumatoid | RCT 2023
arthritis: the 'Plants for Joints' randomized controlled
trial

3 Sadeghi et al. Dietary Pattern or Weight Loss: Which One Is More | RCT 2022

Important to Reduce Disease Activity Score in Pa-
tients with Rheumatoid Arthritis? A Randomized

Feeding Trial.

4 | Papandreou et al. Mediterranean Diet and Physical Activity Nudges RCT 2023
versus Usual Care in Women with Rheumatoid Ar-
thritis: Results from the MADEIRA Randomized
Controlled Trial.

5 | Kurtetal. Effect of Lifestyle Counselling via a Mobile Applica- | RCT 2024

tion on Disease Activity Control in Inflammatory Ar-

thritis: A Single-Blinded, Randomized Controlled

Study.
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4. Ergebnisse

In diesem Abschnitt werden die Ergebnisse der systematischen Literaturrecherche dargestellt. Fiinf Pub-
likationen konnten anhand der gewihlten Methode identifiziert werden und werden dem PICOR-

Schema folgend erlédutert.

PICOR steht fiir Population — Intervention — Control — Outcome — Result (Meyerding und Carlsohn,
2020). Population bezieht sich auf die StudienteilnehmerInnen und wie sich diese beschreiben lassen,
z.B. ihr Alter, das Geschlecht und der Krankheitszustand. Intervention bezieht sich auf die durchgefiihrte
Intervention der Studie und beschreibt diese. Control beschreibt die etwaige Intervention der Kontroll-
gruppe der Studie, beispielsweise die Gabe eines Placebo oder keine Intervention. Outcome beschreibt
die untersuchten Parameter der Studie (Leonardo, 2018). In dieser Arbeit wird nicht auf alle untersuch-
ten Parameter der Studien eingegangen, sofern mehr als der DAS28 untersucht wurde. Sofern andere
Parameter zusétzlich untersucht wurden, werden iibergeordnete Schlagworter, wie z.B. anthropometri-
sche Daten genannt und nicht auf alle hierunter fallenden Parameter aus Platzgriinden und Fokus dieser
Arbeit eingegangen. Result zeigt die Ergebnisse der Studie auf. In dieser Arbeit wird aufgrund des

Schwerpunktes auf den DAS28 nur auf die Ergebnisse zu diesem Parameter eingegangen.

4.1 Vadell et al., 2020

Das Forscherlnnen Team um Vadell fiihrte in Schweden von Februar bis Dezember 2017 und August
2017 bis Mai 2018 eine einfach verblindete, randomisiert kontrollierte Crossover-Studie mit der Frage-
stellung durch, welche Wirkung eine anti-entziindliche Ernéhrung auf die Krankheitsaktivitét bei Pati-
entlnnen mit rheumatoider Arthritis hat (Vadell et al., 2020).

Von den 66 Personen, die bereit waren an der Studie teilzunehmen, wurden 50 randomisiert, wobei 47
Personen > 1 der Didtinterventionen umsetzten und in die Analysen eingeschlossen wurden. Die Pro-
bandInnen (77 % weiblich) im Alter von 18-75 Jahren wiesen eine Krankheitsgeschichte von > 2 Jahren
bei einem DAS28 (ESR) > 2.6 auf und unterlagen einer stabilen Krankheitskontrolle (keine Verdnderung
der Basismedikation in den vergangenen acht Wochen). Ausschlusskriterien waren Allergien oder Un-
vertraglichkeiten auf Lebensmittel, die in der Studie konsumiert werden sollten, Unfdhigkeit, die Infor-
mationen der Studie zu verstehen, andere schwere Krankheiten sowie Frauen in der Schwangerschaft

oder Stillzeit (Vadell et al., 2020).

Aus praktischen Griinden wurde diese Crossover-Studie in zwei Chargen durchgefiihrt: von Februar bis
Dezember 2017 und von August 2017 bis Mai 2018. Die ProbandInnen wurden anhand einer computer-
generierten Randomisierungsliste (1:1) randomisiert, um entweder mit der Interventionsdidt oder der
Kontrolldidt zu beginnen. Diese Didt wurde im Median zehn Wochen (mindestens acht Wochen, hochs-

tens 13 Wochen) durchgefiihrt (Vadell et al., 2020).
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Daraufhin folgte eine Washout-Periode von im Median vier Wochen (mindestens zwei Wochen, hochs-
tens fiinf Wochen), in der die ProbandInnen ihre iibliche Erndhrung umsetzen sollten, ehe sie die jeweils
andere Didt fiir den oben genannten Zeitraum umsetzten. Die ProbandInnen erhielten wochentlich eine
Essenslieferung fiir fiinf Tage, bestehend aus Lebensmitteln fiir das Friihstiick, einer Hauptmahlzeit und
einem Snack. Die Energiemenge betrug etwa 1100 kcal pro Tag. Wéhrend der Studie sollten die Teil-
nehmenden auf Nahrungsergdnzungsmittel verzichten, es sei denn, diese waren é&rztlich verordnet

(Vadell et al., 2020).

Die Interventionsdidt war eine Portfoliodiét, die aus Lebensmitteln mit vermuteter entziindungshem-
mender Wirkung und solche mit vielversprechenden Auswirkungen auf die Krankheitsaktivitit und die
Symptome der rheumatoiden Arthritis bestand. Diese Portfoliodidt wurde als ,,Anti-inflammatory Diet
In Rheumatoid Arthritis (ADIRA)* bezeichnet (Vadell et al., 2020). Eine iibersichtliche Tabelle iiber die

genaue Zusammensetzung lasst sich in der Originalquelle finden.

Das Friihstiick der Portfoliodiét bestand aus fettarmen Milchprodukten, Vollkorngetreide, Granatipfel
und Blaubeeren, Niisse und Saft-Shots mit Probiotika (Lactobacillus plantarum 299v). Die Hauptmahl-
zeit bestand aus wochentlich aus 3-4 Mal Fisch (hauptsidchlich Lachs) und 1-2 Mal vegetarischen Ge-
richten mit Hiilsenfriichten. Kartoffeln, Vollkorngetreide und Gemiise. Joghurt fiir SoBen und Gewiirze
waren ebenfalls enthalten. Die Snacks waren Obst. Fiir die Mahlzeiten, die nicht durch den Lieferdienst
abgedeckt wurden, sollten die ProbandInnen < 3 Mal pro Woche auf Fleisch zuriickgreifen, > 5 Portio-
nen Obst, Beeren und Gemiise pro Tag essen, Ol und Margarine zum Kochen verwenden und auf fett-
arme Milchprodukte sowie Vollkorngetreide zuriickgreifen. Die Gesamtnahrungsaufnahme sollte der
einer durchschnittlichen Nahrungsaufnahme eines 45- bis 64-jahrigen Erwachsenen in Schweden ent-
sprechen: 17 Energieprozent (E%) Protein, 34 E% Gesamtfett, 13 E% gesittigte Fettsduren und 43 E%
Kohlenhydrate (Vadell et al., 2020).

Die ProbandInnen in der Kontrolldidt erhielten folgende Anweisungen: das Friihstiick sollte aus Weil3-
brot, Butter und Kése bestehen oder einem Mix aus Quark und Joghurt mit Cornflakes und Orangensatft.
Es sollte zudem tdglich Fleisch (> 5 Portionen pro Woche), raffiniertes Getreide, < 5 Portionen Obst,
Beeren und Gemiise und < 1 Meeresfriichte verzehrt werden. Zum Kochen sollte Butter verwendet wer-
den, keine Produkte mit Probiotika gegessen werden und fettreiche Milchprodukte gewdhlt werden. Die
Kontrolldidt sollte die Zusammenstellung einer typischen schwedischen Erndhrung darstellen. Als
Snacks wurden Proteinriegel und Quark vorgeschlagen. Kontroll- und Interventionsdiét hatten densel-
ben Energiegehalt und Kohlenhydratanteil. Die Interventionsdiét enthielt mehr Ballaststoffe, mehr Fett
und mehr ungesittigte Fettsduren, aber weniger gesattigte Fettsduren als die Kontrolldiét. Die Kontroll-
diat lieferte hingegen mehr Protein. Die Compliance der Teilnehmenden wurde durch telefonische In-

terviews einmal in der Mitte des Zeitraums der Didtdurchfiihrung gemessen (Vadell et al., 2020).
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Die primére Outcome Variable war die Verédnderung des DAS28-ESR und die sekundére die Verdnde-
rungen bei den einzelnen Komponenten von DAS28-ESR und DAS28-CRP. Insgesamt wurden 45 In-
terventionsdidtperioden und 46 Kontrolldidtperioden abgeschlossen (Vadell et al., 2020).

Das mittlere DAS28-ESR lag vor Studienbeginn bei 3.8 + 0.9. Die mittlere Verdnderung (95 % Cls) des
DAS28-ESR nach der Portfoliodiit lag bei -0.369 (-0.628, -0.111) und nach der Kontrolldiét bei -0.080
(-0.355, 0.174). Die Differenz zwischen den beiden Didten lag bei -0.289 im DAS28 (95% CI: -0.652,
0.075; p=0,116) (Vadell et al., 2020).

Weiterhin wurden pra-post Analysen der Mediane der DAS28-ESR-Werte erhoben und mit dem Wil-
coxon’s Signed Rank Test analysiert. Der Median der DAS28-ESR-Werte der Portfoliodiét lag vor der
Intervention bei 3.39 (2.66-4.41) und bei 3.05 (2.41-3.79) nach der Intervention bei einem Signifikanz-
wert von p= 0.012. Es ergab sich eine Differenz von -0.42 im DAS28. Der Median des DAS28-ESR-
Werte der Kontrolldiét lag vor der Intervention bei 3.42 (2.86-4.46) und bei 3.27 (2.76-4.31) nach der
Intervention bei einem Signifikanzwert von p=0.694. Es ergab sich eine Differenz von -0.05 im DAS28.

Der statistische Unterschied zwischen den beiden Perioden lag bei p= 0.040 (Vadell et al., 2020).

Das mittlere DAS28-CRP lag vor Studienbeginn bei 3.6 + 0.8. Die mittlere Verdnderung (95 % Cls) des
DAS28-CRP nach der Portfoliodiat lag bei -0.455 (-0.698, -0.212) und nach der Kontrolldidt bei -0.222
(-0.461, 0.017). Die Differenz zwischen den beiden Didten liegt bei -0.233 im DAS28 (95 % CI: -0,569,
0,103; p=0,169) (Vadell et al., 2020).

Weiterhin wurden pri-post Analysen der Mediane der DAS28-CRP-Werte erhoben und mit dem Wil-
coxon’s Signed Rank Test analysiert. Der Median der DAS28-CRP-Werte lag vor der Intervention mit
der Portfoliodiét bei 3.18 (2.40-3.96) und bei 2.76 (2.00-3.40) nach der Intervention bei einem Signifi-
kanzwert von p= 0.003. Es ergab sich eine Differenz von -0.47 Punkten im DAS28. Der Median des
DAS28-CRP-Werte lag vor der Intervention mit der Kontrolldidt bei 3.19 (2.64-4.02) und bei 2.95 (2.26-
3.66) nach der Intervention bei einem Signifikanzwert von p=0.079. Es ergab sich eine Differenz von
-0.26 im DAS28. Der statistische Unterschied zwischen den beiden Perioden liegt bei p= 0.107 (Vadell
et al., 2020).

4.2 Walrabenstein et al., 2023

Das Forscherlnnen Team um Walrabenstein fiihrte in den Niederlanden von Mai 2019 bis September
2021 eine einfach verblindete, randomisiert kontrollierte Studie mit der Fragestellung durch, welche
Auswirkung ein multidisziplindres 16-wochiges Lebensstilprogramm bei PatientInnen mit rheumatoider

Arthritis mit geringer bis mittlerer Krankheitsaktivitdt hat (Walrabenstein et al., 2023).

Von den 115 Personen, die bereit waren an der Studie teilzunehmen, wurden 83 randomisiert, wobei
sechs Personen die Studie vorzeitig abbrachen und letztlich 77 in die Analysen eingeschlossen wurden

(Walrabenstein et al., 2023).
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Die PatientInnen in einem Alter > 18 Jahre wiesen eine Krankheitsaktivitdt von 2.6 < DAS28 < 5.1 auf
und waren unter stabiler medikamentdser Behandlung oder ohne medikamentdse Behandlung seit min-
destens drei Monaten. Die Medikation sollte sich wihrend der Studie nicht verindern. Bei Anderungen
wurde dies gemeldet und notiert. Ausschlusskriterien waren ein BMI < 18 kg/m? das Folgen einer
pflanzenbasierten Erndhrung, der Unwillen, das Rauchen wéhrend der Studiendauer zu unterlassen so-
wie schwangere Frauen. Die ProbandInnen (92 % Frauen) wurden im Verhéltnis 1:1 mit einer variablen
Blockrandomisierung in Blockgréfen von zwei und vier randomisiert. Die Studie war zudem verblindet

gegeniiber den Beobachterlnnen (Walrabenstein et al., 2023).

Die Interventionsgruppe (n= 40) folgte dem Konzept des von den AutorIlnnen definierten ,,Plants for

Joints* Programms, das mehrere Bestandteile hatte (Walrabenstein et al., 2023):

e Zu Beginn der Studie: individuelle Beratung von einer Erndhrungsfachkraft sowie einer/einem
Physiotherapeutin/ Physiotherapeuten

o Allgemeine Informationen zu einer pflanzlichen Vollwerterndhrung (angepasst an die Leitlinien
fiir Gesunde Erndhrung 2015 des Gesundheitsrats der Niederlande) mit besonderer Betonung
der kritischen Nahrstoffe in einer pflanzlichen Erndhrung: Eiweil, Omega-3-Fettsduren, Eisen,
Zink, Jod und Kalzium

e vollstindig ausgearbeitetes Wochenmenii

o tigliche Supplementierung mit Methylcobalamin (1500 mg) und Cholecalciferol (50 lg)

e Allgemeine Informationen zur Bewegung (150 Minuten pro Woche méBig intensive korperliche
Aktivitit und zwei Tage pro Woche Muskel- und knochenstirkende Aktivitdten gemaf3 den nie-
derlindischen Richtlinien fiir Physische Aktivitit 2017) mit Ubungen fiir zuhause

e Informationen zu Stressmanagement: Auswirkungen von Stress auf die Gesundheit, Stressbe-
wiltigung, Beratung zum Schlaf

e  Gruppentreffen: zehn Mal wihrend des Programms fiir 2-3 Stunden in Gruppen von 6-12 Teil-
nehmenden live oder hybrid je nach COVID-19 Maflnahmen

Die Kontrollgruppe (n= 37) erhielt die {ibliche Betreuung und wurde angewiesen, ihre Lebensgewohn-

heiten nicht zu dndern (Walrabenstein et al., 2023).

Wihrend der primére Outcome dieser Studie die durchschnittliche Verdnderung des DAS28 im Laufe
der Zeit war, wurden weitere Daten zur Anthropometrie, Blutanalysen, Bewegung sowie der Einhaltung
der Diit erhoben (Walrabenstein et al., 2023). Aufgrund des Schwerpunkts dieser Arbeit wird im Fol-
genden ausschlieBlich auf die Daten in Bezug auf den DAS28 eingegangen.
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In der Interventionsgruppe lag der DAS28 im Mittel bei 3.9 £ 0.7 vor der Intervention und bei 2.88 + 1.1
nach der Intervention. In der Kontrollgruppe lag der DAS28 im Mittel bei 3.7 £ 0.7 vor der Intervention
und bei 3.7 £ 1.0 nach der Intervention. Abbildung 2 visualisiert die Verdnderung des DAS28 vor der
Intervention, nach acht Wochen und nach 16 Wochen bei beiden Gruppen. Die mittlere Differenz des
DAS28 in Bezug auf die Verdnderung prd vs. post Intervention zwischen den Gruppen betrug -0.9

(95 % CI-0.41,-1.29; p <0.0001) (Walrabenstein et al., 2023).

DAS28

4.5 -o- Plants for Joints (n = 40)
ra = Control (n = 37)
3.5

3.0

2.5

2.0
, 1 p < 0.0001

T T T
baseline 8 weeks 16 weeks

Abbildung 2 DAS28 Verinderung bei Interventions- und Kontrollgruppe im zeitlichen Verlauf (Quelle:
Walrabenstein et al., 2023)

4.3 Sadeghi et al., 2022

Das Forscherlnnen Team um Sadeghi fiihrte im Iran eine einfach verblindete, randomisiert kontrollierte
Studie mit der Fragestellung durch, wie sich der DAS28 zwischen PatientInnen mit einer rheumatoiden
Arthritis, die einer Mediterrane Erndhrung oder eine Low-Fat-Erndhrung im Rahmen eines 12-wdchigen

Gewichtsverlust Programms folgen, unterscheiden (Sadeghi et al., 2022).

Von den 168 Personen, die bereit waren an der Studie teilzunehmen, wurden 154 randomisiert, wobei
keine Person die Studie vorzeitig abbrach. Die PatientInnen in einem Alter von 15-75 Jahren waren
libergewichtig oder adipos (25 < BMI < 35 kg/m?) und ohne Gelenkersatz. Ausschlusskriterien waren
Rauchen, starker Alkoholkonsum, eine orale Kortikosteroid Therapie und das Einhalten einer bestimm-
ten Didt. Vor der Intervention beschrieben die PatientInnen ihre Erndhrung anhand eines 3-Tage-Esspro-
tokolls (zwei Wochentage und ein Wochenendtag). Die PatientInnen wurden basierend auf der Block
Randomisation in eine der drei Gruppen eingeteilt, wobei die beiden Interventions-Diéten auf eine Nah-

rungszufuhr von 28 kcal/kg/Tag determiniert wurden (Sadeghi et al., 2022).
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Im Folgenden sind die drei Gruppen dieser Studie beschrieben (Sadeghi et al., 2022):

¢ Interventionsgruppe Mediterrane Diit (n=51): 35 % der Energiezufuhr aus Fett, 15 % aus Pro-
teinen und 50 % aus Kohlenhydraten; maximal 150 g rotes Fleisch pro Monat, Oliven- und
Rapsol als empfohlene Fettquellen, eine Portion Niisse und Hiilsenfriichte pro Tag, fettarme
Milchprodukte, Fischolpréparat zwei Mal pro Woche

e Interventionsgruppe Low Fat Diét (n= 53): 20 % der Energiezufuhr aus Fett, 15 % aus Protein
und 65 % aus Kohlenhydraten

e Kontrollgruppe (n= 50): keine Erndhrungsumstellung, Befolgen der iiblichen Diét

Eine Erndhrungsfachkraft rief am Ende jeder Woche an, um die Einhaltung der verordneten Diidt zu
beurteilen. Die PatientInnen mit hoher Compliance (> 80 %) wurden in der endgiiltige Analyse beriick-

sichtigt (Sadeghi, et al., 2022).

Wihrend das primére Ziel dieser Studie die Auswirkungen der Ernéhrungsintervention auf die Krank-
heitsaktivitit gemessen anhand des DAS28 war, wurden weitere anthropometrische Daten wie das Ge-
wicht erhoben, da es sich auch um ein Gewichtsreduktionsprogramm handelte (Sadeghi, et al., 2022).
Aufgrund des Schwerpunkts dieser Arbeit wird im Folgenden ausschlieBlich auf die Daten in Bezug auf

den DAS28 eingegangen.

Der Vergleich der DAS28-Werte der Patientlnnen der beiden Gruppen vor Intervention ergab einen Sig-
nifikanzwert von p= 0.2. In der Interventionsgruppe Mediterrane Didt lag der DAS28 im Mittel
bei 3.6 + 0.92 vor der Intervention und bei 2 & 1.1 nach der Intervention. Es ergibt sich eine mittlere

Verdnderung von -1.5 £3.01 (p < 0.001) im DAS28 (Sadeghi et al., 2022).

In der Interventionsgruppe Low Fat Diit lag der DAS28 im Mittel bei 3.5 £ 0.88 vor der Intervention
und bei 2.67 = 1.05 nach der Intervention. Es ergibt sich eine mittlere Verdnderung von -0.84 + 0.98 (p
<0.001) im DAS28 (Sadeghi et al., 2022).

In der Kontrollgruppe lag der DAS28 im Mittel bei 3.8 £+ 0.91 vor der Intervention und bei 2.9 + 1.05
nach der Intervention. Es ergibt sich eine mittlere Verdnderung von -0.88 + 0.86 (p < 0.001) im DAS2S.
Die Verdanderungen des DAS28 pré vs. post Intervention waren in der Interventionsgruppe Mediterrane
Didt hoher als in der Interventionsgruppe Low Fat Didt (p= 0.02) und der Kontrollgruppe (p= 0.001)
(Sadeghi, et al., 2022).

4.4 Papandreou et al., 2023

Das Forscherlnnen Team um Papandreou fithrte von November 2021 bis April 2022 in Griechenland
eine einfach verblindete, randomisiert kontrollierte Studie mit der Fragestellung durch, welche Auswir-
kungen ein 12-wochiges Lifestyle Programm bestehend aus Mediterraner Didt und Bewegung auf die

Krankheitsaktivitét bei Patientinnen mit rheumatoider Arthritis hat (Papandreou et al., 2023).

17



Von den 45 Frauen, die sich fiir die Studie anmeldeten, wurden fiinf vor der Randomisierung exkludiert.
So wurden 40 Probandinnen in 1er-Blocken randomisiert dem Interventions- oder dem Kontrollarm zu-
gewiesen. Priiferlnnen und Patientinnen waren iiber die Zuteilung informiert. Ein unabhédngiger For-
scher war fiir die Randomisierung verantwortlich. Der Statistiker war gegeniiber der Zuteilung verblin-
det. Alle 40 Probandinnen beendeten die Studie und wurden in die Analysen eingeschlossen. Die Pro-
bandinnen in einem Mindestalter von 18 Jahren waren seit liber zwei Jahren mit rheumatoider Arthritis
diagnostiziert bei einem DAS28 < 3.2 und seit iiber sechs Monaten in stabiler Behandlung. Zu den
Ausschlusskriterien gehorte neben einem geringeren Alter und hoherer Krankheitsaktivitit
(DAS28 > 5.1) eine Schwangerschaft oder Stillzeit, das Befolgen einer veganen Diét seit < fiinf Jahren
vor dem Screening, Lebensmittelallergien- und/oder Intoleranzen, lebensbedrohliche Erkrankungen so-

wie Alkohol- und/oder Drogenmissbrauch (Papandreou et al., 2023).

Ferner waren der Konsum von Vitamin- und/oder Mineralsupplementationen vor < sechs Monaten vor
dem Screening sowie die Unféhigkeit, die Informationen der Studie zu lesen und zu verstehen Aus-

schlusskriterien (Papandreou et al., 2023).

Die Interventionsgruppe (n= 20) erhielt fiir 12 Wochen isokalorische, personalisierte Erndhrungspléne
nach den Grundsitzen der Mediterranen Diét. Parallel dazu wurden Ratschlige zur Erh6hung von Be-
wegung gemall den EULAR-Empfehlungen erteilt. Auf einer CDSS-Plattform (System zur Unterstiit-
zung klinischer Entscheidungen) sollten die Probandinnen Eingaben zu ihrem Gewicht, Essverhalten
und Bewegungslevel machen. Die Probandinnen wurden alle zwei Wochen von DiétassistentInnen an-
gerufen, um mogliche Fragen zu kldren und Unterstiitzung zu leisten. Die Kontrollgruppe (n= 20) erhielt
keinen personalisierten Erndhrungsplan, hatten keine Zugang zu der Plattform und erhielten eine gene-
rische Beratung zu Ernédhrung und Bewegung gemél der Griechischen Nationalen Erndhrungsrichtlinien
fiir Erwachsene. Alle Probandinnen fiihrten ein Erndhrungstagebuch, das per CDSS Programm (Inter-

ventionsgruppe) oder per E-Mail (Kontrollgruppe) ausgewertet wurde (Papandreou et al., 2023).

Der primére Outcome der Studie war der Unterschied zwischen den Gruppen in Bezug auf die Einhal-
tung einer Mediterranen Erndhrung, bewertet durch den MedDietScore. Zu den sekundédren Outcomes
gehorten Unterschiede bei der Krankheitsaktivitit (gemessen anhand des DAS28), der Nahrungsauf-
nahme, den kardiovaskuldren Risikofaktoren und Entziindungsmarkern, der Bewegung und den
1,25(OH)2D-Konzentrationen (Papandreou et al., 2023). Aufgrund des Schwerpunkts dieser Arbeit wird
im Folgenden ausschlieBlich auf die Daten in Bezug auf den DAS28 eingegangen.

Der Vergleich der DAS28-Werte der Patientinnen in den zwei Gruppen vor der Intervention ergaben
einen Signifikanzwert von p= 0.744. Nach der Intervention ergab sich ein Wert von p= 0.054. Werden
die Verdnderungen des DAS28 zwischen den Gruppen verglichen ergibt sich ein Wert von p < 0.001
(Papandreou et al., 2023).
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In der Interventionsgruppe lag der DAS28 im Mittel bei 2.83 + 0.19 vor der Intervention und bei
2.71 + 0.14 nach der Intervention bei einem Signifikanzwert von p < 0.001. In der Kontrollgruppe lag
der DAS28 im Mittel bei 2.81 + 0.20 vor der Intervention und bei 2.80 + 0.17 nach der Intervention bei

einem Signifikanzwert von p= 0.804 (Papandreou et al., 2023).

4.5 Kurt et al., 2024

Das ForscherInnen Team um Kurt fithrte von Juni 2022 bis Juni 2023 in Deutschland eine einfach ver-
blindete, randomisiert kontrollierte Studie mit der Fragestellung durch, ob eine gezielte Lebensstilbera-

tung iiber eine App die Krankheitsaktivitét bei Arthritis-PatientInnen verbessern kann (Kurt et al., 2024).

Die Patientlnnen mit einem Mindestalter von 18 Jahren waren diagnostiziert mit rheumatoider Arthritis,
Psoriasis-Arthritis oder Spondyloarthritis. Die Patientinnen wurden randomisiert und in Kontrollgruppe
oder Interventionsgruppe eingeteilt, wobei diese Zuteilung verblindet gegeniiber dem behandelnden
Arzt erfolgte. Die Kontrollgruppe erfuhr keine Intervention, sondern lieferte lediglich entsprechende
Untersuchungsparameter ab. Die Interventionsgruppe erhielte ein 12-wochige Lifestyle Beratung iiber
eine App (Mida Rheuma® App Version 1), deren Inhalte Informationen zur Umsetzung einer Mediter-
ranen Erndhrung, Sport und Bewegung, Mentaler Gesundheit und Nicht-Rauchen enthielt. In Bezug auf
die Mediterrane Erndhrung wurden die entziindungsférdernden und entziindungshemmenden Eigen-
schaften bestimmter Lebensmittel vermittelt und somit empfohlen, weniger Fleisch, mehr Gemiise,
Obst, Vollkornprodukte und Pflanzenodle mit einem hohen Gehalt an mehrfach ungesittigten Omega-3-
Fettsduren zu verzehren. Auf Basis sdmtlicher Features und des Algorithmus der App wurden PatientIn-
nendaten gesammelt und daraus individualisierte Behandlungspline sowie Empfehlungen innerhalb der

App ausgesprochen (Kurt et al., 2024).

Wihrend der primére Outcome dieser Studie die Auswirkungen der Lifestyle-Beratungs-App auf die
Krankheitsaktivitat war, wurden weitere sekundére Outcomes erhoben und evaluiert: die Einhaltung der
Mediterranen Diét anhand des Mediterranean Diet Adherence Screener, die gesundheitsbezogene Le-
bensqualitdt anhand der Short Form 36 Health Survey, das Niveau der korperlichen Aktivitiat anhand
eines ,,.Bewegungs- und Sportaktivitit Fragebogens™ sowie Depressionen und Angstzustinde anhand
dem Patient Health Questionnaire 4 (Kurt et al., 2024). Aufgrund des Schwerpunkts dieser Arbeit wird
im Folgenden ausschlieBlich auf die Daten der RA PatientInnen in Bezug auf den DAS28 eingegangen.

Insgesamt wurden 109 PatientInnen mit rheumatoider Arthritis in die Studie eingeschlossen. Fiir 43 von
ihnen lag der DAS28 vor, sodass nur diese in die Auswertung der Studie eingingen. Zur Interventions-
gruppe zéhlten 17 PatientInnen (73% weiblich) mit einem DAS28 von 2.52 im Median (Medianbereich
0.4-7.5) vor der Intervention. In der Kontrollgruppe waren 26 PatientInnen (73% weiblich) mit einem

DAS28 von 2.55 im Median (Medianbereich 0.96-19.2) vertreten (Kurt et al., 2024).
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In der Interventionsgruppe sank der DAS28 um im Durchschnitt 0.6 Punkte (B=-0,6 (-1,3 bis 0),
p=0,055), bei der Kontrollgruppe um 0.4 Punkte (f=-0,4 (-0,9 bis 0,14), p=0,17). Die Analysen wurden
mit einem Mixed Modell durchgefiihrt und die Variablen Alter und Geschlecht als Kontrollvariablen
beriicksichtigt (Kurt et al., 2024).

5. Diskussion

In diesem Kapitel werden die verwendete Methodik sowie die Ergebnisse der systematischen Literatur-

recherche diskutiert. Dementsprechend ist das Kapitel in zwei Unterkapitel gegliedert.

5.1 Diskussion der Methode

Basis dieser Bachelorarbeit ist eine systematischen Literaturrecherche in der online Datenbank PubMed.
Mit der festgelegten Suchstrategie wurden fiinf Studien fiir diese Arbeit identifiziert. Ein groferer Um-
fang an Studien hétte die Aussagekraft dieser Arbeit erhoht.

Die Suche nach geeigneten Studien erwies sich schwieriger als erwartet und hatte mehrere Griinde. Zum
einen wurden aufgrund der Eingrenzung auf einen Publikationszeitraum von fiinf Jahren viele Artikel
natiirlicherweise nicht angezeigt. Wére ein weiterer Zeitraum genutzt worden, hitten sich womoglich
mehr relevante Studien finden lassen und das Ergebnis dieser Arbeit beeinflusst. Weiterhin schienen
viele Studien auf den ersten Blick passend, wurden dann aber nach dem Screening aufgrund der nicht
vorhandenen Outcome Variable DAS28 ausgeschlossen. Eine Suche ausschlieBlich auf PubMed geht
ferner mit dem Risiko einher, andere relevante Studien nicht zu identifizieren. Weitere Datenbanken

hitten herangezogen werden konnen.

In den Ein- und Ausschlusskriterien wurde vorab nicht festgelegt, ob der DAS28 (ESR) oder DAS28
(CRP) betrachtet werden. Wie im theoretischen Hintergrund beschrieben, ergeben sich aus den Berech-
nung verschiedene Ergebnisse. Die Studien hétten daraufhin selektiert werden konnen. Andererseits lief3
sich feststellen, dass einige der in dieser Arbeit verwendeten Studien gar keine Information dazu bereit-

stellten, welche Berechnungsvariante angewandt wurde.

Eine weitere Herausforderung war die Tatsache, dass die anti-entziindliche Erndhrung noch keinen ein-
heitlichen Richtlinien unterliegt. In der Recherche dazu wurden verschiedene Quellen gefunden, die
zudem teilweise keine Mengenangaben zu spezifischen Lebensmittelgruppen formulieren. Begriffe wie
,moderater Konsum* unterliegen einer Interpretation. In einer Quelle wurden beispielsweise Angaben
zum wochentlichen Fleischverzehr gemacht, der {iber den derzeitigen Empfehlungen der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Erndhrung fiir gesunde Personen liegt. Das Einbinden dieser Angabe wurde unterlassen,
da diese Quelle vor der diesjahrigen Aktualisierung der Erndhrungsempfehlungen aus Mérz 2024 publi-

ziert wurde.
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Die fiinf ausgewihlten Studien haben einen geringen Umfang mit 40-154 ProbandInnen, aber sind alle
RCTs mit einem hohen Evidenzgrad. Von Vorteil wiren groere Stichproben, um die Beeinflussung
durch zufillige Schwankungen zu minimieren. Die Studien sind untereinander sehr heterogen und es
wurden sowohl Lifestyle-Interventionen, in denen Erndhrung nur eine Rolle spielte, als auch reine Er-
ndhrungs-Interventionen in diese Arbeit inkludiert. Der genaue Einfluss der Erndhrung bleibt daher frag-
lich. Die Studien hatten zudem verschiedene Ein- und Ausschlusskriterien, Interventionsdidten, Kon-
trolldidten und Durchfiihrungszeitrdume (10-16 Wochen). Ein einheitlicher Zeitraum, dhnlichere Inter-
ventions- und Kontrolldidten sowie Ein- und Ausschlusskriterien hétten die Studien besser untereinan-
der vergleichbar gemacht. Im Falle der Umsetzung einer Mediterranen Diét ist es zudem nicht auszu-
schlieBen, dass aufgrund der Durchfiihrungsorte (Deutschland, Griechenland, Iran) lokale und religiose

Unterschiede in der Zusammensetzung der Kost vorlagen.

5.2 Diskussion der Ergebnisse

In diesem Unterkapitel wird zunéchst jede Studie, die im vorherigen Kapitel vorgestellt wurde, diskutiert
und dann abschlieBend eine Einordnung der Ergebnisse vorgenommen. Die Studien werden untereinan-
der verglichen und das Ergebnis dann in den wissenschaftlichen Kontext eingeordnet. Es wird hierbei

auf den in der Einleitung genannten Review Bezug genommen.

5.2.1 Vadell et al., 2020

Die Studie kam zu dem Schluss, dass die Portfoliodidt zusammengesetzt aus Lebensmitteln mit vermu-
teten entziindungshemmenden Eigenschaften im Vergleich zu einer typischen schwedischen Erndhrung
nicht zu einer signifikanten Reduktion des DAS28 fiihrt; in nicht bereinigten Analysen war diese jedoch
signifikant. Daher deute diese Studie auf positive Auswirkungen einer entziindungshemmenden Diét als
adjuvante Therapie bei PatientInnen mit rheumatoider Arthritis hin. Weitere Studien seien erforderlich,
um festzustellen, ob diese Diét relevante Verbesserungen der Krankheitsaktivitit bei rheumatoider Arth-

ritis bewirken konne (Vadell et al., 2020).

Die beschriebene Verminderung des DAS28 im Rahmen der Portfoliodidt war lediglich in den nicht
bereinigten Analysen signifikant. Diese ist aber anfilliger fiir Verzerrungen durch dulere Einfliisse. Die
Ergebnisse der bereinigten Analyse sind daher belastbarer und werden daher in das Ergebnis dieser Ar-

beit einflieBen. Insofern konnte keine signifikante Reduzierung des DAS28 festgestellt werden.

Eine Stirke dieser Studie ist die randomisierte Crossover-Anordnung, sodass beide Diéten bei allen
ProbandInnen untersucht wurden und die Ergebnisse sich besser vergleichen lassen. Zudem wurde die
Portfoliodidt sehr ausfiihrlich beschrieben und lieBe sich fiir weitere Studien einfach wiederholen. Au-
Berdem wurden sowohl DAS28 (ESR) als auch DAS28 (CRP) Werte erhoben, sodass die Berechnungs-

grundlage klar war und die Daten miteinander verglichen werden konnten.
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Eine Limitation der Studie ist die geringe Stichprobengrofie. Weiterhin war der Frauenanteil hoch (77 %)
und es ist fraglich, ob sich die Ergebnisse bei einer ausgeglicheneren Geschlechterverteilung dhnlich
verhielten. Zudem ist fraglich, wie die Langzeitwirkungen der Studie sein konnten (auch auf das Kauf-
verhalten), da aufgrund des Designs mit den Essenslieferungen den Teilnehmenden ein hoher Komfort

geboten wurde.

5.2.2 Walrabenstein et al., 2023

Die Studie kam zu dem Schluss, dass das multidisziplinére ,,Plants for Joints“ Programm die Krank-
heitsaktivitdt deutlich verringerte und den Stoffwechselstatus bei PatientInnen mit rheumatoider Arthri-
tis mit geringer bis mittlerer Krankheitsaktivitit im Vergleich zur iiblichen Versorgung verbesserte. In
der Interventionsgruppe sank der DAS28 signifikant mehr als in der Kontrollgruppe. Wurden die Grup-
pen untereinander verglichen, ergab sich ein Unterschied zwischen den DAS28-Werten am Ende der
Intervention um 0.90 Punkte (95 % CI 0.41, 1.29; p <0.0001). Das Programm sei gut mit der medika-
mentosen Therapie vereinbar und koénnte den Medikamentenbedarf bei rheumatoider Arthritis verrin-

gern (Walrabenstein et al., 2023).

Eine Starke der Studie ist die geringe Ausfallrate; 77 der 83 eingeschriebenen ProbandInnen vervoll-
standigten die Studie. Gleichzeitig ist die Stichprobe sehr klein. Bei dieser Studie handelte es sich um
eine Lifestyle-Intervention und es bleibt damit offen, wie gro3 der Anteil der vollwertigen pflanzenba-

sierten Erndhrung zu einer Verdnderung sdmtlicher Parameter, wie dem DAS2S, beitrug.

Eine weitere Schwiéche dieser Studie konnte der hohe Frauenanteil sein (92%). Es ist fraglich, ob sich
die Ergebnisse bei einer ausgeglicheneren Geschlechterverteilung dhnlich verhielten. Weiterhin bleibt
offen, wie genau sich die ,,plant-based diet” im ,,Plants for Joints“ Programm genau zusammensetzte
(z.B. rein vegan oder hoher pflanzlicher Anteil), da die AutorInnen den Begriff nicht definierten. Zudem
bleibt offen, welche Wirkung eine langfristigere Umsetzung des Ernéhrungskonzepts hat, vor allem in

Bezug auf die erwéhnten kritischen Nahrstoffe.

5.2.3 Sadeghi et al., 2022

Diese Studie kam zu dem Schluss, dass eine Mediterrane Erndhrung im Vergleich zu einer fettarmen
Erndhrung bei Patienten mit rheumatoider Arthritis, unabhéngig von der Gewichtsabnahme, zu einer
Verminderung des DAS2S8 fiihrt. Die Verdanderungen des DAS28 pré vs. post Intervention waren in der
Interventionsgruppe Mediterrane Diét signifikant hoher als in der Interventionsgruppe Low Fat Diét
(p=0.02) und der Kontrollgruppe (p= 0.001). Eine mediterrane Erndhrung sei daher ratsam, um die
Krankheitsaktivitdt zu verringern (Sadeghi et al., 2022).

Die mittlere Verdnderung des DAS28 bei der Interventionsgruppe Mediterrane Didt war mit -1.5 = 3.01
(p <0.001) starker als bei den anderen vorliegenden Studien. Zudem hat sie hat im Vergleich die grofite

ProbandInnen-Anzahl.
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Die sehr dhnliche GruppengroBe zwischen den drei Gruppen dieser Untersuchung ist genauso wie die
100-prozentige Abschlussrate eine Stirke dieser Studie. Die DAS28-Werte der PatientInnen der beiden

Gruppen waren vor Intervention nicht signifikant verschieden (p= 0.2), was fiir diese Studie spricht.

Die Studie wurde im Iran mit einer muslimischen Population mit religidsen Restriktionen durchgefiihrt.
Die Autorlnnen haben das Thema der interkulturellen Unterschiede einer mediterranen Ernéhrung in
ihrer Diskussion adressiert (Sadeghi et al., 2022). Es konnte sich die Frage stellen, inwieweit die klas-
sisch definierte Mediterrane Erndhrung in Bezug auf beispielsweise Alkohol- und Schweinefleischkon-

sum im Rahmen dieser Studie durchgefiihrt werden konnte.

Eine Limitation der Studie ist die nicht weiter definierte Erndhrung der Kontrollgruppe, die ihre Ernih-
rung nicht édndern sollte. Zudem werden die Erndhrungsinterventionen der Mediterranen Diét und der
Low Fat Diét nur spérlich beschrieben. Wenngleich die Erndhrungsfachkraft die Compliance der Inter-
ventionsdidten abfragte, konnten ProbandInnen unehrliche Antworten gegeben haben. Zudem kamen
zusitzlich Fischol-Supplemente zum Einsatz, deren Dosierung nicht weiter beschrieben wurde. Es ist

fraglich, inwieweit diese Supplemente Einfluss auf den Outcome der Studie hatten.

5.2.4 Papandreou et al., 2023

Die Autorlnnen dieser Studie kamen zu dem Schluss, dass die Umsetzung eines 12-wochigen Lifestyle-
Programms bestehend aus Mediterraner Diédt und Bewegung bei Patientinnen mit rheumatoider Arthritis
zu einer verbesserten Einhaltung der Mediterranen Diét fiihrt, was gleichzeitig mit einer geringeren
Krankheitsaktivitdt verbunden war. Die Umsetzung einer Mediterranen Diét schiene daher ein prakti-

kables Tool zur Entziindungshemmung zu sein (Papandreou et al., 2023).

Diese Studie hatte sorgfaltige Ausschlusskriterien formuliert und mit dem Einsatz des CDSS-Plattform
ein zusitzliches Tool gewdhlt, um die Patientinnen zu motivieren. Durch Telefonanrufe wurde die Ein-
haltung der Intervention weiterhin gewihrleistet. Eine Stdrke der Studie ist die hohe Abschlussrate. Die
DAS28-Werte der PatientInnen der beiden Gruppen waren vor Intervention nicht signifikant verschie-

den (p= 0.744), was fiir diese Studie spricht.

Die Studie fokussierte sich nicht primér auf den DAS28, sondern auf die Einhaltung einer Mediterranen
Diét. Dadurch ist der Fokus zwar verriickt, aber die Ergebnisse kdnnen trotzdem Hinweise fiir die Be-

antwortung des Forschungsthemas dieser Arbeit leisten.

Die Studie wihlte ein ganzheitliches Konzept in Form eines Lifestyle-Programms, wodurch es schwierig
auszumachen ist, welchen genauen Effekt die Umsetzung einer Mediterranen Erndhrung in Bezug auf

den DAS28 machte.
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Die Verdnderung des DAS28 zwischen den Gruppen am Ende der Intervention ist zwar signifikant (p <
0.001), jedoch ist die tatsichliche Anderung des DAS28 in der Interventionsgruppe mit Mediterraner
Erndhrung mit 2.83 £ 0.19 pré vs post 2.71 = 0.14 sehr gering; auch im Vergleich zu den anderen vor-
gestellten Studien. Eine mittlere Anderung des DAS28 wurde in der Studie nicht angegeben.

Zudem untersuchte die Studie nur Frauen mit einer rheumatoiden Arthritis, was unter der Gegebenbheit,
dass deutlich mehr Frauen an der Krankheit leiden, zwar Sinn macht, aber die Ergebnisse unter Umstén-
den nicht auf Ménner {ibertragen werden konnen. Eine weitere Limitation ist die geringe Studiengrof3e

mit insgesamt 40 Teilnehmerinnen.

5.2.5 Kurt et al., 2024

Die AutorInnen dieser Studie kamen zu dem Schluss, dass sie Hinweise auf eine verbesserte Krankheits-
kontrolle und eine bessere Einhaltung einer gesunden Ernédhrung durch individualisierte Beratung iiber
eine App bei Arthritis-PatientInnen gefunden haben. Zudem seien weitere randomisierte kontrollierte

Studien zu diesen Themen gerechtfertigt (Kurt et al., 2024).

Diese Studie hatte mit 43 PatientInnen eine geringe Stichprobengrofe. Die Personenanzahl war mit 17
Personen in der Interventionsgruppe und 26 Personen in der Kontrollgruppe nicht gleichméBig verteilt.
Zudem wurden zu iiber 70% Frauen untersucht und es ist mitunter fraglich, ob die Ergebnisse bei einem
héheren Ménneranteil anders wéren. Eventuell unterscheidet sich zudem das Nutzungsverhalten der App
und die Umsetzung des Beratungsangebots zwischen den Geschlechtern. Hinzu kommt, dass es sich
hierbei um eine Lifestyle-Intervention handelt und es offenbleibt, wie gro3 der Anteil der Mediterranen
Erndhrung zu einer Verdnderung sdmtlicher Parameter, wie dem DAS28, beitrigt. Alle genannten Punkte

konnen als Schwiche dieser Studie verstanden werden.

Eine Limitation ist zudem die Zusammenstellung der Mediterrane Erndhrung. Es gab keinerlei Angaben,
wie sich diese genau zusammensetzte und ob ProbandInnen Lebensmittelgruppen ausschlossen. In der
Studie werden keine Ausschlusskriterien fiir ProbandInnen genannt, wobei Lebensmittelallergien, Un-
vertraglichkeiten oder besondere Erndhrungsstil eine Rolle spielen konnten. Zudem veroffentlichte die
Studie zwar die durchschnittlichen Riickgangpunkte des DAS28, aber nicht die dazu gehdrigen Original-
Werte. Eine Einsicht von DAS28-Werten pré vs. post Intervention ist nicht gegeben. Fraglich war zudem
der angegebene Medianbereich von 0.96—19.2 bei der Kontrollgruppe vor Intervention. Vermutlich han-

delt sich bei der 19.2 um einen Tippfehler, da der DAS28-Wert nach Wells et al., 2009 nur bis 9.4 geht.

In der Interventionsgruppe zeigte sich ein zwar in Tendenz signifikanter Riickgang des DAS28 um im
Durchschnitt -0.6 Punkte (= -0.6 (-1.3-0), p= 0.055), wihrend dies bei der Kontrollgruppe nicht der
Fall war (f = -0.4 (-0.9-0.14), p = 0.17), allerdings ist der Riickgang gering. Da der p-Wert mit 0.055
knapp iiber dem Schwellenwert von 0.05 liegt und die Stichprobe klein ist, wird das Ergebnis dieser

Studie als nicht signifikant eingeordnet.
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5.2.6 Einordnung der Ergebnisse

Drei der flinf vorgestellten Studien kamen zu dem Ergebnis, dass eine Erndhrungsintervention mit anti-
entziindlichem Potential zu einer signifikanten Senkung des DAS28 fiihrt. Von den drei Studien mit
signifikanten Ergebnissen setzte eine Studie die Mediterrane Diit ein (Sadeghi et al., 2022), eine andere
untersuchte eine Mediterrane Diédt im Rahmen eines Lifestyle-Programms (Papandreou et al., 2023) und
eine weitere setzte eine pflanzenbasierte Erndhrung im Rahmen eines Lifestyle-Programms (Walraben-

stein et al., 2023) ein.

Die Reduzierung des DAS28 war bei den Studien mit signifikanten Ergebnissen sehr verschieden. Bei
Sadeghi et al., 2022 stellte sich eine Reduzierung des DAS28 in der Interventionsgruppe um -1.5 + 3.01
(p <0.001) fest, bei Walrabenstein et al., 2023 lag ergab sich ein DAS28 der Interventionsgruppe von
3.9+ 0.7 prd vs. post 2.88 £ 1.10 (p < 0.001) und Papandreou et al., 2023 dokumentierten einen DAS28
der Interventionsgruppe von 2.83 + 0.19 pré vs post 2.71 + 0.14 (p < 0.001).

Ein Vergleich unter allen fiinf Studien lésst sich aufgrund von mehreren Faktoren schwer ziehen. Die
Studien sind sehr heterogen in Bezug auf ihre Ergebnisdarstellung- und bereitstellung, der DAS28 Be-

rechnung, des Studiendesigns und der Erndhrungsinterventionenen.

Die Ergebnisse (im Sinne der DAS28-Werte) werden verschieden dargestellt, was sie schwierig mitei-
nander vergleichbar macht. Vadell et al., 2020 und Kurt et al.2024 gaben die mittlere Verdnderung der
DAS28-Werte zwischen den Gruppen im Konfidenzintervall (Mittelwert und Standardabweichung 95
% Cls) an. Sadeghi et al., 2022 gab die mittlere Verdnderung des DAS28 und die Mittelwerte mit Stan-
dardabweichung an. Papandreou et al., 2023 wéhlte die Darstellung als Mittelwert und Standardabwei-
chung. Walrabenstein et al., 2023 gab sowohl Mittelwert und Standardabweichung als auch den mittle-
ren Unterschied im Konfidenzintervall (95 % Cls) in Bezug auf den Unterschied zwischen den Gruppen

nach der Intervention an.

Generell haben die Autorlnnen, je nach Schwerpunkt der Arbeit, unterschiedlich viele Informationen
zum DAS28 geteilt. So sind Vadell et al., 2020 mit ihren Analysen sehr tief gegangen, sodass fiir diese

Arbeit auch mehr Ergebnisse verwendet werden konnten als beispielsweise bei Kurt et al., 2024.

Weiterhin ist die DAS28 Berechnung verschieden. Vadell et al., 2020 berechneten den DAS28 (ESR)
und DAS (CRP). Kurt et al., 2024 und Papandreou et al., 2023 geben keine weitere Angaben zur Be-
rechnungsgrundlage. Sadeghi et al., 2022 und Walrabenstein et al., 2023 nutzten den DAS (ESR).

Zudem waren die Interventionen der fiinf vorgestellten Studien sehr verschieden. Drei der Studien (Wal-
rabenstein et al., 2023 sowie Papandreou et al., 2023 und Kurt et al., 2024) vollzogen ein Lifestyle
Programm, in dem Erndhrung nur einen Teil der Intervention ausmachte. Der genaue Einfluss der Er-
nahrung bleibt daher fraglich. Die Studien von Vadell et al., 2020 und Sadeghi et al., 2022 waren reine

Ernéhrungsinterventionen.
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Weiterhin miissen die verschiedenen Erndhrungsinterventionen an sich diskutiert werden. Drei der Stu-
dien (Sadeghi et al., 2022 sowie Papandreou et al., 2023 und Kurt et al, 2024) folgten dem Konzept
einer Mediterranen Erndhrung, wihrend Walrabenstein et al., 2023 eine pflanzenbasierte Erndhrung um-

setzte und Vadell et al., 2020 eine eigene Portfolio Diidt entwickelte.

Zum Schluss soll das Ergebnis dieser Arbeit mit der in der Einleitung genannten Ubersichtsarbeiten von
Schonberger et al., 2021 in den Kontext gebracht werden. Schonberger et al., 2021 veroffentlichte eine
Publikation mit dem Titel ,,Effect of Anti-Inflammatory Diets on Pain in Rheumatoid Arthritis: A Sys-
tematic Review and Meta-Analysis. Der DAS28 war eine sekundérer Outcome Variable. In den syste-
matischen Review wurden zwdlf Studien integriert, die Erndhrungsinterventionen mit einer veganen,
ketogenen, vegetarischen und mediterranen Didten durchfiihrten. Der DAS28 war nicht bei allen Publi-
kationen als Outcome Variable vertreten (Schonenberger et al., 2021). Bei der Studienauswahl gab es

keine Uberschneidung zu den verwendeten Studien in dieser Arbeit.

Die Autorlnnen kamen zu dem Schluss, dass alle Studien ein hohes Risiko fiir Verzerrung aufwiesen
und die Evidenz gering war. Alle Diéten fiihrten zu signifikant geringeren Schmerzen als herkémmliche
Diiten (-9,22 mm; 95 % CI -14,15 bis -4,29; p = 0,0002; 7 RCTs, 326 Teilnehmer) (Schonenberger et
al., 2021). Das Ergebnis dieses Reviews unterscheidet sich von den Ergebnissen der vorliegenden Ar-

beit. Grund dafiir sind unterschiedliche Methodiken.

6. Schlussfolgerungen

Dieses letzte Kapitel liefert eine Zusammenfassung der wichtigsten Erkenntnisse aus der systematischen

Literaturrecherche. Es werden ein Fazit gezogen und eine Handlungsempfehlung gegeben.

6.1 Fazit

Das Ziel dieser Arbeit war es, die Auswirkungen verschiedener Erndhrungsinterventionen mit anti-ent-
ziindlichem Potential auf den DAS28 bei rheumatoider Arthritis zu untersuchen. Auf PubMed lieen
sich fiinf RCT-Studien identifizieren. Die untersuchten Studien bilden hinsichtlich ihres Designs ein
heterogenes Bild ab, was generelle Schlussfolgerungen und Vergleiche erschwert. Einige Studien um-
fassten Lifestyle-Programme, in denen Erndhrung einer der Bausteine war und andere Studien unter-
suchten ausschlieBlich eine Erndhrungsintervention. Drei der fiinf Studien zeigten signifikante Verbes-
serungen des DAS28 unter Einsatz einer anti-entziindlichen Erndhrung. Den stérksten Riickgang im

DAS2S8 zeigte die Umsetzung einer mediterranen Erndhrung mit - 1.5 + 3.01 Punkten.

26



6.2 Handlungsempfehlungen

Die derzeitige Evidenzlage des Einsatzes einer anti-entziindlichen Erndhrung bei rheumatoider Arthritis
und eine mogliche Senkung der Krankheitsaktivitét, gemessen durch den DAS28, ist noch unzureichend.
Weitere Forschung mit vergleichbaren Designs ist notig. Zudem konnte eine Fragestellung sein, ob die
Studien als Lifestyle-Programm oder solo Erndhrungsintervention durchgefiihrt werden. Weiterhin
konnte prospektiv geforscht werden, wie nachhaltig die Wirkung der Erndhrungsintervention ist und wie
einfach sie fiir die PatientInnen umzusetzen ist. Da der Begriff der anti-entziindlichen Erndhrung noch
nicht eindeutig spezifiziert ist, konnte eine Entwicklung von Richtlinien dazu beitragen, diese Ernéh-

rungsweise zu vereinheitlichen und dann auch in Studien besser replizierbar zu machen.
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Anhang

Tabelle 4 PICOR-Tabelle der verwendeten Studien (Quelle: eigene Darstellung)
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Eidesstaatliche Erklarung:

,»lch versichere, dass ich vorliegende Arbeit ohne fremde Hilfe selbstéindig verfasst und nur die angege-
benen Hilfsmittel benutzt habe. Wortlich oder dem Sinn nach aus anderen Werken entnommene Stellen

sind unter Angabe der Quelle kenntlich gemacht.*

Hamburg, 13.09.2024
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