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Zusammenfassung

Chronisch entziindliche Darmerkrankungen (CED) sind unheilbare Erkrankungen des Darms, die
sich durch wechselnde Phasen von Remission und Krankheitsschiiben charakterisieren. Die Schiibe
duBern sich durch Symptome wie blutige Diarrhoe mit Schleimbeimengungen und Bauchschmerzen.
Viele Patient*innen sprechen unzureichend auf die medikamentdsen Therapiemoglichkeiten an, was
zu anhaltender Symptomatik, eingeschrinkter Lebensqualitét und Alltagsbeeintrachtigungen fiihrt.
Curcumin, eine phenolische Verbindung aus dem Gewiirz Kurkuma, wird aufgrund seiner
pharmakologischen Eigenschaften bereits seit Jahrhunderten in der traditionellen Medizin Chinas
und Indiens eingesetzt. Durch seine antioxidativen und entziindungshemmenden Wirkungen wird
sein Einsatz zunehmend auch bei CED diskutiert. Ziel dieser Arbeit ist es, die Auswirkungen von
Curcumin auf Entziindungsparameter, Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitét bei
Patient*innen mit CED durch eine systematische Literaturrecherche zu ermitteln. Unter Verwendung
spezifischer Schliisselworter wurden in PubMed neun relevante Studien identifiziert. Die Ergebnisse
zeigen, dass Curcumin in Kombination mit Basismedikamenten das hochsensitive-C-reaktive
Protein, das fakale Calprotectin, die Blutsenkungsgeschwindigkeit, den Colitis Activity Index, den
Endoscopic Index, den mucosal appearance score, den Simple Clinical Colitis Activity Index, den
Ulcerative Colitis Disease Activity Index, und den partiellen Mayo Clinical Index sowie den Mayo
Endoscopic Score bei Colitis ulcerosa verringern kann. Fiir Morbus Crohn zeigte sich eine
Verringerung des Crohn’s Disease Activity Index und des Simple Enodscopic Score for Crohn'’s
Disease, jedoch bleibt die Datenlage unzureichend. Da keine Studien zur alleinigen Einnahme von
Curcumin gefunden werden konnten, miissen die positiven Effekte als Kombinationstherapie
betrachtet werden. Zukiinftige Studien sollten die alleinige Wirkung von Curcumin, standardisierte
Dosierung und Darreichungsformen sowie groere Patient*innenkohorten untersuchen, um die

Vergleichbarkeit der Ergebnisse zu gewéhrleisten und konkrete Empfehlungen abzuleiten.



Abstract

Chronic inflammatory bowel diseases (IBD) are incurable diseases of the intestine characterized by
alternating phases of remission and flare-ups. The flare-ups manifest themselves through symptoms
such as bloody diarrhea with mucus and abdominal pain. Many patients respond inadequately to drug
therapies, leading to persistent symptoms, reduced quality of life, and impairment of daily activities.
Curcumin, a phenolic compound found in the spice turmeric, has been used for centuries in traditional
Chinese and Indian medicine due to its pharmacological properties. Due to its antioxidant and anti-
inflammatory effects, its use is also increasingly being discussed in IBD. The aim of this study is to
determine the effects of curcumin on inflammation parameters, indices, and scores for assessing
disease activity in patients with IBD through a systematic literature review. Nine relevant studies
were identified in PubMed using specific keywords. The results show that curcumin in combination
with basic medications can reduce highly sensitive C-reactive protein, fecal calprotectin, erythrocyte
sedimentation rate, colitis activity index, endoscopic index, mucosal appearance score, simple
clinical colitis activity index, ulcerative colitis disease activity index, and the partial Mayo Clinical
Index, as well as the Mayo Endoscopic Score in ulcerative colitis. For Crohn's disease, a reduction
in the Crohn's Disease Activity Index and the Simple Endoscopic Score for Crohn's Disease was
observed, but the data remains insufficient. Since no studies on curcumin alone could be found, the
positive effects must be considered as combination therapy. Future studies should investigate the sole
effect of curcumin, standardized dosages and dosage forms, and larger patient cohorts to ensure the

comparability of results and derive concrete recommendations.



1. Einleitung

Chronisch entziindliche Darmerkrankungen (CED) sind chronische idiopathische Erkrankungen, die
mit einer Entziindung des Magen-Darm-Traktes einhergehen (Ng et al., 2017). Typischerweise
werden unter dem Begriff folgende zwei Krankheiten zusammengefasst: Morbus Crohn (MC) und
Colitis ulcerosa (Cu). Beide Erkrankungen gelten trotz weitgehend unklarer Atiologie und
Pathogenese als multifaktoriell bedingt (Hoffmann et al., 2020). Zudem sind beide Erkrankungen
aktuell unheilbar und charakterisieren sich durch einen Verlauf von abwechselnden
Krankheitsschiiben mit schmerzhaften entziindlichen Verdnderungen des Darms sowie Phasen ohne
messbare Krankheitsaktivitdt und Symptome, die als Remission bezeichnet werden (Aden, 2023).
Die Symptome beider Krankheitsbilder sind sich dhnlich und &uern sich unter anderem in Form von
(bei Colitis ulcerosa meist blutiger) Diarrhoe mit Schleimbeimengungen, Bauchschmerzen, rektalen
Blutungen, Gewichtsverlust und Fieber (Obermeier & Klebl, 2016). Aufgrund der eben genannten
Symptomatik, der gesellschaftlichen Tabuisierung den Darm betreffende Themen sowie mdglichen
zusidtzlich auftretenden extraintestinalen Beschwerden wie etwa Gelenkentziindungen,
Augenentziindungen oder Hautverdnderung, erleben Patient*innen oftmals einen erheblichen
Leidensdruck. Dieser fiihrt zu einer deutlich spiirbaren Minderung der Lebensqualitit und einer
Beeintrachtigung im Alltag (Bianchi et al., 2022; Morris & Leach, 2017). Hinzu kommt, dass die
Zahl an Neuerkrankungen weltweit kontinuierlich steigt, insbesondere in Schwellenldndern, die sich
zunehmend dem westlichen Lebensstil anpassen. Dadurch hat sich die Erkrankung in den letzten
Jahren zu einer globalen Herausforderung fiir die Gesundheitssysteme entwickelt (Ng et al., 2017).
Trotz medizinischen Fortschritts und moderner Therapien fiir CED erreichen im klinischen Alltag
nicht alle Patient*innen unter medikamentdser Behandlung eine dauerhafte Remission (Hoffmann et
al., 2020). Zusidtzlich konnen durch die Medikamente nicht vollstindig vermeidbare
Nebenwirkungen auftreten (Hay et al., 2019). Zur Beurteilung, ob eine betroffene Person an einer
aktiven Erkrankung leidet oder sich in Remission befindet, werden haufig fiir CED spezifische
Aktivitétsindizes und -Scores sowie unspezifische Entziindungsparameter herangezogen. Diese sind
insbesondere fiir klinischen Studien von Bedeutung, um ein eindeutiges Therapieansprechen durch

die Intervention zu bestimmen (Hoffmann et al., 2020).

In Anbetracht dessen riickt die Suche nach alternativen oder ergéinzenden Behandlungsansétzen,
welche eine schnellere und ldnger anhaltende Remission ermdglichen, zunehmend in den Fokus. Ein
besonderes Interesse gilt dabei dem Wirkstoff Curcumin, einem natiirlichen Bestandteil der
Kurkumawurzel (Curcuma longa), welcher in der traditionellen chinesischen und indischen Medizin
seit Jahrhunderten als Naturheilmittel eingesetzt wird (Amalraj et al., 2017; Hay et al., 2019).
Curcumin werden verschiedene pharmakologische Wirkungen zugeschrieben, darunter

antioxidative, entziindungshemmende, antimutagene, antimikrobielle und antikanzerogene



Eigenschaften (Hewlings & Kalman, 2017). Fiir die Behandlung der CED mit Curcumin spielen

insbesondere die antioxidativen und entziindungshemmenden Eigenschaften eine grof3e Rolle.

Im Zentrum dieser Arbeit steht die Untersuchung der Auswirkungen von Curcumin auf
Entziindungsparameter, Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitét bei Patient*innen
mit einer CED hat. Dabei soll herausgefunden werden, ob Curcumin bei Patient*innen mit einer CED
eingesetzt werden kann, um die genannten Entziindungskennzahlen zu senken und/oder niedrig zu
halten. Im Umkehrschluss kénnten somit Phasen der Remission eingeleitet und/oder nachhaltig

verldngert werden.

Im ersten Teil der vorliegenden Arbeit wird der theoretische Hintergrund von CED und Curcumin
einzeln beleuchtet. Unter das Themengebiet CED fillt auch die Beschreibung und Definition der
Entziindungsparameter, Scores und Indizes zur Beurteilung der Krankheitsaktivitit. Auf dieser
Grundlage wird im weiterfilhrenden Methodenteil die Vorgehensweise der systematischen
Literaturrecherche beschrieben und durch das PRISMA Flow-Chart visualisiert. Anschliefend
werden die identifizierten Studien wéhrend der Recherche genau beschrieben und mit einer Tabelle
nach dem PICOR Schema zusammengefasst (Tabelle 8). AbschlieBend werden die Ergebnisse sowie
die Methode diskutiert, wodurch in der Schlussfolgerung die Beantwortung der Forschungsfrage

resultiert.

2. Chronisch entziindliche Darmerkrankungen

2.1. Geschichte, Krankheitsbild und Epidemiologie

Chronisch entziindliche Darmerkrankungen sind gekennzeichnet durch wiederkehrende, schubartige
Entziindungsperioden und Phasen der Remission (Hoffmann et al., 2020). Eine Remission wird nach
der Leitlinie fiir Morbus Crohn der Deutschen Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselerkrankungen (DGVS) ,,durch das Fehlen klinischer Zeichen oder Symptome einer
aktiven Erkrankung® definiert (Sturm et al., 2024). Zu den beiden Hauptformen der CED werden
aktuell Colitis ulcerosa und Morbus Crohn gezéhlt. Beide Krankheitsbilder konnten lange Zeit weder
voneinander noch von nicht infektiosen Darmerkrankungen unterschieden werden, wodurch sie nicht
als eigenstindige Erkrankung gelistet wurden. Eine Differenzialdiagnostik zwischen den beiden ist
erst seit etwa Mitte des 20 Jahrhunderts moglich. Die Therapiemdglichkeiten beider Krankheitsbilder
hingegen befinden sich bereits seit den 1950er-Jahren durch Verbesserungen in einem stetigen
Wandel. Wihrend 1940 die Pflege noch aus ,,allgemeinen Maflnahmen* wie beispielsweise Bettruhe
und eiweilhaltiger Erndhrung bestand, ist sie heutzutage durch medikamentdse und chirurgische
Behandlungsmafinahmen erweitert worden und wird idealerweise durch ein ausgebildetes

Arzte*innenteam begleitet (Hoffmann et al., 2020).
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Zur Klassifizierung von Morbus Crohn und Colitis ulcerosa bei Erwachsenen wird i. d. R. die
Montreal Klassifikation verwendet. Durch sie konnen klinische Phinotypen unterschieden werden,
um so auf die unterschiedlichen Ausprigungen spezialisierte Therapien zu entwickeln und
Patient*innen mit einem hohen Operationsrisiko frithzeitig gezielt zu behandeln (Hoffmann et al.,
2020; Kucharzik et al., 2024). Eine Ubersicht der Montreal-Klassifikation von Morbus Crohn und
Colitis ulcerosa ist im Anhang zu finden (Tabelle 3 und Tabelle 4).

Morbus Crohn kann den ganzen Gastrointestinaltrakt (GIT) betreffen und verursacht eine
transmurale Entziindung. Am hiufigsten sind das terminale Ileum und das Colon betroffen. Die
Entziindung breitet sich diskontinuierlich aus und &ufert sich meist in Form von Diarrhoen mit teils
wissrigen Schleimbeimengungen, Bauchschmerzen, Fieber und Gewichtsverlust (Hoffmann et al.,
2020; Obermeier & Klebl, 2016). Dariiber hinaus klagen Patient*innen mit Befall des terminalen
Ileums oft iiber Schmerzen im rechten Unterbrauch, was durch die Dehnung des entziindeten
Darmabschnitts sowie durch Stenosen und Abszesse zu erklédren ist. Das Ausmal dieser typischen
Symptomatik wird hauptsdchlich durch die Schwere der Darmentziindung, das Befallmuster sowie
intestinale Komplikationen beeinflusst und kann bei einzelnen Patienten*innen auch andere

Beschwerden hervorrufen (Hoffmann et al., 2020).

Charakteristisch fiir das Krankheitsbild der Colitis ulcerosa ist eine kontinuierlich vom Rektum
ausgehende, proximal in das Kolon fortschreitende Entziindung. Anders als bei Morbus Crohn ist die
Entziindung beschrankt auf die Tunica mucusa bis maximal submucosa (Obermeier & Klebl, 2016).
Als Leitsymptom der Colitis ulcerosa wird das Auftreten von blutigen Diarrhoen mit
Schleimbeimengungen gesehen. Dariiber hinaus treten hdufig auch Tenesmen, Obstipation und eine
generell erhohte Stuhlfrequenz auf. Abdominelle Schmerzen, welche sich meist als nicht
lokalisierbares Druckgefiihl &uBern und systematische Beschwerden sind seltener, aber konnen

ebenfalls auftreten (Hoffmann et al., 2020).

In den letzten Jahren ist weltweit ein deutlicher Anstieg der Inzidenz von CED zu beobachten,
wodurch sich die Erkrankung zu einer zunehmenden Herausforderung fiir das Gesundheitssystem
entwickelt hat. Urspriinglich insbesondere in industrialisierten und westlich gepragten Regionen wie
Nordamerika, Europa und Ozeanien, zeigen neuere Daten und Trends, dass auch in Schwellenldndern
mit zunehmender Industrialisierung die Inzidenzwerte steigen (Ng et al., 2017). Trotz diesen globalen
Entwicklungen sind die Prévalenzraten aktuell nach wie vor in westlichen Landern am hochsten. Die
hochsten Werte wurden in Europa (Cu: 505 pro 100.000 Einwohner*innen in Norwegen; MC: 322
pro 100.000 Einwohner*innen in Deutschland) und Nordamerika (Cu: 286 pro 100.000
Einwohner*innen in den USA; MC: 319 pro 100.000 Einwohner*innen in Kanada) verzeichnet (Ng
et al., 2017). Die Inzidenzanstiege, insbesondere in neu industrialisierten Gesellschaften werfen die

Frage auf, ob und welche westlichen Lebensstilfaktoren als Risikofaktor fiir die Entstehung einer



CED zugrunde liegen. Als Beispiel fiir einen westlichen Lebensstilfaktor wird hdufig die Erndhrung
herangezogen. So wurde nach der aktuellen S3-Leitlinie fiir die Klinische Erndhrung bei CED der
Deutschen Gesellschaft fiir Erndhrungsmedizin (DGEM) in Zusammenarbeit mit weiteren wichtigen
Fachgesellschaften ein zu geringer Verzehr von Gemiise und ein zu hoher Verzehr von
Ultrahochverarbeiteten Lebensmitteln als Risikofaktor fiir die Entstehung einer CED identifiziert.
Zudem sollte die Erndhrung zur Pravention von CED reich an Omega-3 Fettsduren und arm an
Omega-6 Fettsduren sein (Bischoff et al., 2024). Die eben genannten Risikofaktoren sind
Kennzeichen einer westlichen Ernédhrung (Malesza et al., 2021). Hierbei ist wichtig anzumerken,
dass die genauen Ursachen fiir den Anstieg der Inzidenz nicht eindeutig geklart sind. So konnte auch
die Verbesserung der Gesundheitsversorgung in Schwellenldndern eine Rolle spielen. Durch den
Ausbau moderner Diagnostik und der Verfiigbarkeit gut ausgebildeter medizinischer Fachkrafte
werden Erkrankungen haufiger erkannt, dokumentiert und diagnostiziert, was den beobachteten

Anstieg mit erkldren konnte.

2.2 Atiologie und Pathogenese

Weder die Atiologie noch die Pathogenese der CED sind vollstindig geklirt. In den vergangenen
zwei Jahrhunderten wurde jedoch intensive Forschung betrieben, die zu wichtigen neuen
Erkenntnissen gefiihrt haben (Hoffmann et al., 2020). Einige dieser werden im folgenden Abschnitt

genauer erldutert.

Im Allgemeinen werden CED als multifaktorielle Erkrankungen bezeichnet. So wird angenommen,
dass CED durch das Zusammenspiel aus bestimmten genetischen Veranlagungen, umweltbedingten
Risikofaktoren und individuellem Lebensstil entstehen. Die Hinweise auf genetische Komponenten
ergaben sich aus Familien- und Zwillingsstudien, die eine verstiarktes Vorkommen von CED-Féllen
innerhalb von Familien zeigten (Aden, 2023). Auf Grundlage dieser Beobachtungen konnte durch
den Fortschritt der Genomsequenzierung bei genetischen Tests etwa 260 Risikoloci beschrieben
werden, die mit CED in Verbindung stehen (Hoffmann et al., 2020). Risikoloci sind bestimmte
genetische Regionen mit minimalen Varianzen, welche nur Patient*innen mit einer CED aufweisen
(Aden, 2023). Neben den oben genannten Faktoren scheinen auch eine gestorte Barrierefunktion der
Darmschleimhaut, Verdnderungen der Darmflora sowie individuelle Immunantwort bei der
Entstehung einer CED eine Rolle zu spielen. So ist durch die Schidigung der Darmschleimhaut die
Abwehr gegen Fremdstoffe und Bakterien eingeschriankt, sodass diese leichter mit dem
darunterliegenden Immunsystem in Kontakt treten. Dieses reagiert tiberméfig stark und setzt
dauerhaft Botenstoffe frei, was die Entziindung aufrechterhélt. Zusétzlich weist das Darmmikrobiom

von CED-Patient*innen eine geringere Vielfalt an Bakterienarten auf (Aden, 2023).



Dariiber hinaus werden nach Karthikeyan et al. (2021) folgende sechs Faktoren mit der Pathogenese

entziindlicher Darmerkrankungen in Zusammenhang gebracht: die iibermifBige Freisetzung von
Interleukin-6 (IL-6), Interleukin-12 (IL-12), Interleukin-23 (IL-23) und dem Tumornekrosefaktor-a
(TNF-a); die Hochregulierung von T-Helferzellen 1 (Thl), T-Helferzellen 2 (Th2) und T-Helferzellen
17 (Th17); die Beeintriachtigung Pathogenerkennung und Epithelintegritit, defekte Makrophagen,
iiberaktive dendritische Zellen und das Fehlen von Treg-Zellen (Karthikeyan et al., 2021).

2.3 Parameter zur Bewertung der Krankheitsaktivitét

Fiir die Bewertung der Krankheitsaktivitdt konnen verschiedene Entziindungsparameter aber auch
Indizes und Scores herangezogen werden. Diese konnen bei der Unterscheidung zwischen aktiver
Phase und Remission helfen. Zudem eignen sich einige zur Beurteilung der endoskopischen
Remission und andere wiederum zur klinischen Remission. Die Indizes zur Bewertung der
Krankheitsaktivitit stellen in der Praxis eine weniger grofle Bedeutung dar, finden ihre Verwendung
allerdings in klinischen Studien (Kucharzik et al., 2024; Sturm et al., 2024). Dahingegen werden
Entziindungsparameter wie beispielsweise das fikale Calprotectin sehr wohl auch im klinischen
Alltag bestimmt, wobei es fiir CED keine spezifischen gibt (Hoffmann et al., 2020). Sie werden in
der Diagnostik und Therapie unterstiitzend verwendet, da sie nichtinvasiv sind, aber dennoch
objektive Hinweise auf Entziindungen liefern und so mitentscheidend fiir die fortlaufende
Behandlung sind (Walsh et al., 2016). Im Folgenden sollen ausschlieBlich die Entziindungsparameter,
Indizes und Scores zur Beurteilung der Krankheitsaktivitat aufgezeigt werden, welche in den Studien
des Ergebnisteils verwendet wurden. Eine tabellarische Ubersicht, inklusive Zusammenfassung der

Starken und Schwichen, findet sich im Anhang (Tabelle 5, Tabelle 6 und Tabelle 7).

2.3.1 Entziindungsparameter

Fikales Calprotectin (FC)

Calprotectin ist ein Protein der Neutrophilen, das die Migration deren durch die entziindete
Darmwand zur Schleimhaut widerspiegelt (Mao et al., 2012). Bei einer intestinalen Entziindung wird
es im Stuhl ausgeschieden und kann deshalb zur nichtinvasiven Bewertung der klinischen und
endoskopischen Entziindungsaktivitit von CED herangezogen werden. Bei Morbus Crohn korreliert
die endoskopische Aktivitdt mit dem fakalen Calprotectin, allerdings nur dann, wenn nicht nur ein
reiner Kolonbefall vorherrscht (Sturm et al., 2024). Fiir Colitis ulcerosa hingegen zeigt der fakale
Calprotectinwert eine deutliche Korrelation mit dem Entziindungsgrad, weshalb ihm eine besonders
hohe Sensitivitét flir intestinale Entziindungen zugeschrieben wird (Kucharzik et al., 2024). Das

Calprotectin  sollte daher als wunspezifischer Entziindungsmarker zur Diagnose und
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Verlaufsbeurteilung bei CED herangezogen werden (Blumenstein et al., 2025; Sturm et al., 2024).
Sowohl fiir Colitis ulcerosa als auch fiir Morbus Crohn kann der Wert zwischen 0 und 1000 p/g
liegen, wobei eine Remission zwischen <50 bis < 250 p/g erreicht wird (Walsh et al., 2016). Fékales
Calprotectin kann zudem als Differenzierungsmarker fiir das Reizdarmsyndrom und andere nicht-
entziindliche Ursachen intestinaler Beschwerden dienen, nicht aber zwischen den verschiedenen
Ursachen der intestinalen Entziindung unterscheiden. Daher ist es notwendig bei der Diagnose einer

CED auch andere Parameter wie das C-reaktive Protein heranzuziehen (Kucharzik et al., 2024).

C-reaktives Protein (CPR)

Das C-reaktive Protein (CRP) ist ein bedeutendes Akut-Phase-Protein des angeborenen
Immunsystems. Es bindet als Opsonin sowohl an bakterielle Strukturen als auch an Zellbestandteile,
die wahrend des kontrollierten Zelltods (Apoptose) auf der Zelloberfliche exponiert werden.
Dadurch koénnen diese von Immunzellen leichter erkannt und entfernt werden. Wéhrend einer
Entziindungsreaktion wird es in der Leber durch proinflammatorische Zytokine wie das IL-6
hochreguliert, was zu einem deutlichen Anstieg der messbaren Serumkonzentration fiihrt (Vermeire
et al., 2004). So kann es als unspezifischer Entziindungsmarker sowohl in der Diagnostik als auch in
der Verlaufsbeurteilung einer CED herangezogen werden, da es wihrend eines Schubes messbar
ansteigt. Bei Morbus Crohn fillt dieser Anstieg i. d. R. stirker aus als bei Colitis ulcerosa, dennoch
dient es fiir beide Erkrankungen als Marker fiir eine endoskopische Aktivitit. Zudem korreliert der
Wert mit der Ausdehnung der Erkrankung sowie, wenn auch schwécher, mit der klinischen Aktivitit.
Allerdings ist das CRP nicht hilfreich, um CED von infektidsen Ursachen zu unterscheiden
(Kucharzik et al., 2024). Zudem schlieB3t ein negatives CRP keinesfalls eine aktive CED aus (Sturm
et al., 2024). Das CRP kann Werte von 0 bis >200 mg/l erreichen, wobei die Remissionsschwelle bei
einem Wert von < 5 mg/l liegt (Walsh et al., 2016). Neben dem CRP gibt es das hochsensitive CRP
(hs-CRP). Dieses ist im Grunde derselbe Entziindungsmarker, wird allerdings mit sensitiveren Tests

bestimmt wird, welche niedrigere CRP-Konzentrationen messen konnen (Moutachakkir et al., 2017).

Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG)

Die Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG) wird héufig als unspezifischer Suchtest bei Verdacht auf
eine entziindliche Erkrankung eingesetzt. Sie wird durch die Sedimentation einer Blutprobe nach
einer, zwei oder auch 24 Stunden bestimmt. Die BSG wird vielen Faktoren beeinflusst. So steigt der
Wert beispielsweise bei erhohter Freisetzung von Akut-Phase-Proteinen wie das CRP. Somit weist

eine deutliche Erh6hung auf mégliche Entziindungsprozesse hin. Allerdings schlieft ein BSG im
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Normalbereich keinesfalls eine Entziindung aus. Die Referenzbereiche, die i. d. R. nach einer Stunde

vorliegen, sind der Tabelle 5 zu finden (Pfeil, 2025).

2.3.2 Aktivitatsindizes und -Scores fiir Morbus Crohn

Crohn’s Disease Activity Index (CDAI)

Der Crohn’s Disease Activity Index (CDAI) wurde urspriinglich fiir die ,,National Cooperative
Crohn’s Disease Study* entwickelt und evaluiert. Er ist der am meisten verbreitete Index zur
Beurteilung der klinischen Krankheitsaktivitit bei Morbus Crohn. Er versucht den Schweregrad des
Morbus Crohn mithilfe einer Punkteskala darzustellen. Fiir diese werden subjektives Befinden der
Patient*innen, demnach Schwere der Bauchschmerzen und Allgemeinbefinden sowie objektive
klinische oder laborchemische Befunde wie Stuhlfrequenz, Kdrpergewicht, abdominelle Resistenz
und Hamatokrit benétigt. Die eben genannten subjektiven Parameter werden in einer Art Tagebuch
iiber sieben Tage von der behandelten Person festgehalten. Die insgesamt acht Elemente werden
anschlieBend verrechnet und in einer Multiregressionsanalyse ermittelt (Hoffmann et al., 2020). Bei
600 erreichbaren Punkten stehen 150-219 fiir eine leichte bis aktive Erkrankung und Werte von 220-
450 fiir eine miBig aktive Erkrankung (Sostegni et al., 2003).

Simple Endoscopic Score for Crohn’s Disease (SES-CD)

Der Simple Endoscopic Score for Crohn’s Disease (SES-CS) ist ein validierter Index fiir Morbus
Crohn, welcher eine vereinfachte Version des komplexen Crohn’s Disease Activity Index (CDEIS)
darstellt und damit gut mit diesem korreliert. Er erfordert allerdings immer noch die Bewertung von
20 Einzelparametern, weshalb er sich fiir die klinische Routine als unpraktikabel erweist.
Endoskopische Merkmale wie die Ulkusgrofle, das Ausmal} der ulzerierten Oberfldche sowie das
Ausmall von Oberflichen mit anderen Lasionen und Stenosen werden je nach Schweregrad an
folgenden fiinf Lokalisationen mit einer Punktzahl von 0-3 bewertet. Diese sind Rektum, Sigmoid,
Colon descendes, Colon transversum, Colon ascendes und Ileum. Es konnen Punkte von 0-56
erreicht werden, wobei ein Wert von O fiir das Fehlen einer Ulzera steht (Hoffmann et al., 2020;

Walsh et al., 2016).
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2.3.3 Aktivitatsindizes und -Scores fiir Colitis ulcerosa

Simple Clinical Colitis Activity Index (SCCAI)

Der Simple Clinical Colitis Activity Indes (SCCAI) ist ein klinischer Index zur Messung der
klinischen Krankheitsaktivitdt bei Colitis ulcerosa, insbesondere bei leichten bis mittelschweren
Verlaufsformen. Er kann von den Patient*innen selbst ausgefiillt werden, erfordert aber dennoch eine
endoskopische Beurteilung durch die behandelnde 4rztliche Person (Hoffmann et al., 2020). Dariiber
hinaus beinhaltet er wichtige Kriterien wie unter anderem die Zahl der (ndchtlichen) Stuhlgédnge, die
Dringlichkeit, das selbstberichtete Wohlbefinden und die Beurteilung der Menge an sichtbaren Bluts
im Stuhl anhand einer Skala (Masoodi et al., 2018). Diese Kriterien sind von entscheidender
Bedeutung fiir die Patient*innen, da sie ihre Lebensqualitit beeinflussen, aber dennoch in anderen
Indizes hédufig vernachldssigt werden. Es konnen Punktewerte von 0-19 erreicht werden, wobei ein

Wert von < 2 fiir eine vollstdndige Remission erzielt werden sollte (Walsh et al., 2016).

Ulcerative Colitis Endoscopic Index of Severity (UCEIS)

Der Ulcerative Colitis Endoscopic Index of Severity (UCEIS) ist nach der derzeit giiltigen Leitlinie
fiir Colitis ulcerosa der einzige valide Aktivitatsindex zur Bestimmung der gesamten Bandbreite des
endoskopischen Schweregrads der Colitis ulcerosa (Kucharzik et al., 2024). Zudem ist er aufgrund
seiner Einfachheit einer der am héufigsten verwendete Index in der klinischen Praxis (Hoffmann et
al., 2020). Der Schweregrad wird durch eine visuelle Analogskala prognostiziert. Er wird durch die
Bewertung folgender drei Merkmale entwickelt: GefdBmuster, Blutungen und Erosionen oder
Ulzerationen. Zusitzlich werden die drei Merkmale in drei bzw. vier Stufen mit prézisen Definitionen
abgestuft (Travis et al., 2012). Aus der Bewertung der Merkmale ergibt sich nach Addition eine
Gesamtpunktzahl zwischen 0-8. Bei einem UCEIS von < 1 spricht man von einer Remission

(Hoffmann et al., 2020).

Rachmilewitz Index in Kombination mit dem Clinical Activity Index (CAI)

Der Rachmilewitz Index wurde 1989 erstmals von Rachmilewitz entwickelt und enthélt als zweiten
unabhéngigen Baustein den Clinical Activity Index (CAI). Er ist ein indirekter Index zur Beurteilung
der Darmentziindung. Der CAI enthilt folgende sieben Variablen: Stuhlfrequenz, Menge des Blutes
im Stuhl, Gesamtbeurteilung der Schwere der Erkrankung durch den*die Untersucher*in, Schwere
der abdominellen Schmerzen, Fieber, extraintestinale Manifestationen und Laborwerte. Die
Variablen haben jeweils drei Antwortmdglichkeiten. Diesen werden Zahlen zugeordnet, welche am

Ende zu einem Gesamtwert addiert werden. Die Punktescala geht von 0-29, wobei gilt: Je hoher der
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erreichte Wert des*der Patienten*in ist, desto schwerer ist die Colitis. Ein CAI > 4 wird als Remission

definiert (Hoffmann et al., 2020; Rachmilewitz, 1989).

Ulcerative Colitis Disease Activity Index (UCDAI)

Der Ulcerative Colitis Disease Activity Index (UCDALI) ist ein nicht validierter Index zur Beurteilung
der Krankheitsaktivitit einer Colitis ulcerosa. Er wurde 1987 wéhrend einer Studie zur Bewertung
der Wirksamkeit von 5-Aminosalicylsédure-Einldufen bei distaler Colitis ulcerosa von Sutherland et
al. (1987) eingefiihrt. Seitdem wird er in vielen klinischen Studien eingesetzt. Die Bewertung erfolgt
anhand von vier Kriterien, welche jeweils mit einer Punktezahl von 0-3 bewertet werden konnen.
Die vier Kriterien sind die Stuhlfrequenz, die rektalen Blutungen, das Erscheinungsbild der
Schleimhaut bei der Sigmoidoskopie und die Einschitzung der Arztin bzw. des Arztes zum
Schweregrad der Erkrankung. Die Punkte der Antworten ergeben eine Gesamtscore zwischen 0 und

12, wobei eine niedrige Punktzahl fiir eine leichte Erkrankung steht (Jitsumura et al., 2017).

Endoscopic Index (EI)

Der Endoscopic Index (EI) ist ein Index zur Beurteilung des AusmaBles der Entziindung des Darms.
Er wird ebenso wie der CAI durch Kriterien mit Antwortmoglichkeiten und zugehdrigen Punkten
ermittelt bzw. bewertet. Unter den Kriterien sind die Bewertung von Verdnderungen der
Darmschleimhautoberfliche anhand Granulationsstreuungen des reflektierenden Lichts, das
GefaBmusters und die Schleimhautschdden. Je hoher der durch Addition ermittelte Wert ist, desto
wahrscheinlicher ist eine Entziindung im Magen-Darm-Trakt. Allgemein kann ein Wert zwischen 0
und 12 erreicht werden, wobei ein Wert von > 4 fiir eine aktive Erkrankung steht (Rachmilewitz,

1989).

Mayo Endoscopic Score (MES)

Der Mayo Endoscopic Score (MES) ist ein validierter Bestandteil des Mayo Clinical Index
(Subscore) und gilt als Standardmethode zur Beurteilung der endoskopischen Krankheitsaktivitat in
klinischen Studien bei Erwachsenen mit Colitis ulcerosa (Blumenstein et al., 2025). Dariiber hinaus
kennzeichnet er sich durch seine Einfachheit, weswegen er sich gut im klinischen Alltag nutzen 14sst.
Der MES fiigt sich aus vier Komponenten zusammen, welche jeweils mit einem Maximum von drei
Punkten bewertet werden konnen (Hoffmann et al.,, 2020; Walsh et al., 2016). Diese sind

Gefdmuster, Rotungen der Schleimhaut, Blutungsneigung der Schleimhaut, Erosionen und
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Ulzerationen sowie sichtbare Blutungen (Dave & Loftus, 2012). Das Ziel ist das Erreichen eines

MES von < 1, da man in diesem Bereich von einer Remission ausgeht (Blumenstein et al., 2025).

Der partielle Mayo Clinical Index

Der partielle Mayo Clinic Index ist bis heute ein nicht validierter Test zur Beurteilung des Verlaufs
bei Colitis ulcerosa. Trotz der einzigen Beschreibung zweier Symptome, rektale Blutungen und
Stuhlfrequenz, ist dieser insbesondere bei der Beurteilung der klinischen Krankheitsaktivitit einer
leichten bis moderaten Colitis ulcerosa von grofer Bedeutung. Gemeinsam mit dem zuvor
beschriebenen MES bilden sie den Mayo Clinical Index, welcher sich in Studiendesigns mit
gewiinschter endoskopischer Beurteilung zum Standard entwickelt hat. Insgesamt kann ein Score

von 0 bis 9 erreicht werden, wobei ein Score von < 1 erzielt werden sollte (Walsh et al., 2016).

Truelove-Witts Index (TWC)

Der Truelove Witts Index (TWC) ist ein wichtiger Index zur Abgrenzung einer schweren akuten
Colitis. Er beriicksichtigt sowohl klinische Befunde wie Stuhlfrequenz, Blut im Stuhl,
Korpertemperatur als auch Laborparameter, darunter das BSG und der Hamoglobin-Wert. Auf
Grundlage dieser Parameter kann eingeschitzt werden, ob eine leichte und schwere Erkrankung
vorliegt. Anders als die Indizes und Scores davor ist weder eine Punktzahl noch eine direkte

Remissionsschwelle vorhanden (Hoffmann et al., 2020).

2.4 Diagnostik

Eine korrekt verlaufende (Erst-) Diagnostik ist bei CED von grofler Bedeutung und bildet die
Grundlage aller folgender TherapiemaBnahmen. Dennoch gibt es bei CED einige Aspekte, die eine
besondere Beachtung bendtigen. Darunter fallen beispielsweise die Schwierigkeit der
Unterscheidung zwischen Morbus Crohn und Colitis ulcerosa, da beide Erkrankungen &hnliche
Erscheinungsbilder und Symptomatiken aufweisen (Sturm et al., 2024). Bei etwa 7% der
Patient*innen ist eine eindeutige Differenzierung nicht moglich, sodass eine nicht klassifizierbare
Colitis (Colitis indeterminata) diagnostiziert wird, die allerdings aufgrund der Seltenheit in dieser
Arbeit nicht weiter behandelt wird (Kucharzik et al., 2024). Sowohl Morbus Crohn als auch Colitis
ulcerosa werden anhand einer Zusammenschau aus klinischer Symptomatik, korperlicher
Untersuchungen, Blutwerte, Stuhluntersuchungen, Endoskopie mit Gewebeproben sowie
bildgebende Verfahren mit Adomen-Sonografie und MRT diagnostiziert (Kucharzik et al., 2024;
Sturm et al., 2024). Nach der Diagnose stehen klinische Bilder, das Befallmuster und die
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Therapieentscheidung im Vordergrund (Obermeier & Klebl, 2016). Bei besonderen
Patient*innengruppen wie Schwangere, Stillende, Kleinkinder und Senior*innen aber auch Personen
mit Komplikationen und ausgeprégten extraintestinalen Beschwerden kdnnen zusétzliche spezielle
Befunde relevant sein, deren detaillierte Betrachtung im Rahmen dieser Arbeit aufgrund der
Komplexitét nicht erfolgt. Gleiches gilt fiir die Therapie (Kapitel 2.5), die fiir diese Gruppe i. d. R.

individuell angepasst werden muss.

Die folgende Darstellung der Erst und- Verlaufsdiagnostik spezifisch fiir Morbus Crohn und Colitis
ulcerosa basiert auf den aktuellen S3-Leitlinien der DGVS (Kucharzik et al., 2024; Sturm et al.,
2024). Fiir Colitis ulcerosa liegt eine im Juli 2025 aktualisierte Konsultationsfassung vor. Trotz dem
Fakt, dass diese zum Zeitpunkt der vorliegenden Arbeit noch nicht in Kraft ist, sollen Neuheiten

beziiglich der Diagnostik an entsprechender Stelle aufgegriffen werden (Blumenstein et al., 2025).

2.4.1 Diagnose des Morbus Crohn

Die Diagnosestellung des Morbus Crohn soll ausschlieflich auf Basis des klinischen
Erscheinungsbildes, des Verlaufes sowie einer Kombination aus endoskopischen, histologischen,
bildgebenden und laborchemischen Methoden gestellt werden. AuBBerdem soll bei der Erstdiagnose
eine ausfiihrliche Anamnese mit detaillierter Erfragung iiber beispielsweise Art und Beginn der
Symptome und Familienanamnese erfolgen. Ebenso gehort eine vollstindige korperliche
Untersuchung inklusive oraler und perianaler Inspektion sowie die Beachtung extraintestinaler
Manifestationen dazu. Besteht der klinische Verdacht auf Morbus Crohn, sollte eine Ileokoloskopie
mit Stufenbiopsien durchgefiihrt werden. Da Morbus Crohn den ganzen GIT betreffen kann ist
zusitzlich eine Diinndarmdiagnostik zur Bestimmung der Lokalisation und Ausdehnung
erforderlich. Erginzend zur klinischen Diagnostik werde auch Laborparameter herangezogen.
Hierfiir sollte ein grofes Blutbild veranlasst werden, welches mindestens drei der folgenden
Parameter beriicksichtigt: Entziindungsstatus, Eisenhaushalt, Nierenfunktion, Transaminasen und
Cholestaseparameter. Konkrete Beispiele fiir die eben genannten Parameter sind das CRP, die BSG
aber auch das fikales Calprotectin. Um eine zuverldssige Diagnose eines Morbus Crohn zu stellen,
sollen mindestens zwei Biopsien aus dem Ileum und fiinf Segmente des Kolons entnommen werden.
Zusitzlich konnen Biopsien aus dem oberen GIT zur Diagnosesicherung beitragen (Sturm et al.,

2024).
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2.4.2 Diagnose der Colitis ulcerosa

Die Diagnose ,,Colitis ulcerosa® sollte durch eine Kombination aus Anamnese, klinische
Untersuchung und typischen laborchemischen, sonographischen, endoskopischen und histologischen
Befunden gestellt werden. Bei Zweifeln beziiglich der Diagnose sollte die Endoskopie mit
Gewebeentnahmen zur histologischen Untersuchung nach drei bis sechs Monaten wiederholt
werden. Bei der Erstdiagnose und dem Auftreten spezifischer Symptome sollte i. d. R. zunédchst
identisch zum Morbus Crohn eine komplette korperliche Untersuchung inklusiver oraler und
perianaler Untersuchung auch mit Begutachtung extraintestinalen Manifestationen erfolgen. Bei der
rektalen Untersuchung wird eine Ileokoloskopie mit Biopsien aus dem terminalen Ileum und allen
Kolonsegmenten durchgefiihrt. Diese Untersuchung hilft nicht nur bei der Diagnosestellung, sondern
dient ebenfalls zur Feststellung der Klassifikation beziiglich der Ausdehnung der Erkrankung
(Tabelle 4) und um eine endoskopische Einteilung durchzufiihren. Dariiber hinaus sollte neben der
intestinalen Labordiagnostik auch bei Colitis ulcerosa ein groBes Blutbild und mindestens der
Entziindungsstatus, der Eisenhaushalt, die Nierenfunktion, die Transaminasen und
Cholestaseparameter zur Diagnosestellung herangezogen werden (Kucharzik et al., 2024). Zur
Beurteilung des Verlaufes der Erkrankung und des Ansprechens auf die Therapie sollte nach der
Konsultationsfassung eine quantitative Bestimmung fakaler Neutrophilenmarker wie beispielsweise
das Calprotectin und je nach Fall auch das CRP herangezogen werden (Blumenstein et al., 2025). Im
Unterschied dazu ist dieser Sachverhalt in der aktuell giiltigen Leitlinie (Kucharzik et al., 2024)
lediglich als Kann-Empfehlung formuliert. Ein besonders hoher Stellenwert sowohl in der Erst- als
auch in der Verlaufsdiagnostik hat der Ultraschall. Durch diesen kdnnen mit einer Sensitivitdt von
bis zu 90% Entziindungen im Bereich des Dickdarms, die Aktivitdt der Erkrankung und die

Krankheitsausdehnung zuverldssig erfasst werden (Kucharzik et al., 2024).

2.5 Medikamentose und alternative Therapieansdtze

Obwohl man die Krankheitsmechanismen der CED immer besser versteht, gibt es bislang keine
kurative Therapie. Deshalb wird im Sinne des traditionellen Behandlungsziels daran gearbeitet eine
Verbesserung der Therapiestrategien anzustreben, wodurch vor allem eine schnellere und
langanhaltende klinische Remission erreicht werden soll. Vor Beginn der Therapie sollte evaluiert
werden, ob sich der*die Patient*in in einer Remissions- oder einer akuten Phase befindet. Demnach
wird eine remissionsinduzierende oder remissionserhaltende Behandlung durchgefiihrt (Kucharzik
et al., 2024; Sturm et al., 2024). Trotz der Ahnlichkeit von Colitis ulcerosa und Morbus Crohn gibt
es auch bei den Behandlungsansitzen Unterschiede. Im folgenden Kapitel sollen neben der
medikamentdsen Therapie auch alternative Behandlungsansétze sowie die Erndhrungstherapie

besprochen werden. Diese basieren wie im vorherigen Kapitel zur Diagnostik einer CED ebenso auf
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den aktuell giiltigen Leitlinien der DGVS fiir Morbus Crohn und Colitis ulcerosa (Kucharzik et al.,
2024; Sturm et al., 2024). Auch die zuletzt im Juli aktualisierte Konsultationsfassung der Leitlinie

der Colitis ulcerosa soll bei relevanten Verdnderungen erwéhnt werden (Blumenstein et al., 2025).

2.5.1 Therapie des Morbus Crohn

Zur Einleitung einer Therapie sollte zunéchst eine Objektivierung der entziindlichen Aktivitdt durch
eine Kombination aus dem klinischen Erscheinungsbild, laborchemischen und ggf. (gegebenenfalls)
bildgebenden Verfahren stattfinden. Das iibergeordnete Langzeittherapieziel bei der Behandlung
eines Morbus Crohn ist nicht nur die klinische Remission, sondern eine steroidfreie Remission, eine
Normalisierung der Lebensqualitidt und eine Reduktion von Komplikationen. Nach Beginn oder
Wechsel wird zum Therapieansprechen innerhalb der ersten drei Monate das Ansprechen durch
klinische Parameter, Biomarker und eine Darmsonografie tiberpriift. Bei ausbleibender Verbesserung
durch die bisherige Therapie erfolgt eine Optimierung oder bei vollstindigem Versagen eine
Reevaluierung der Therapie. Fiir eine genauere Betrachtung der Therapiemoglichkeiten bei einem
akuten Schub, wird Morbus Crohn in eine leichte und hohe Krankheitsaktivitit, einen Verlauf mit
distalem Befall, einem Befall des oberen GIT und in den steroidrefraktiren Verlauf eingeteilt. Je nach
Befall und Krankheitsaktivitit kommen verschiedene Medikamente in Frage. Akute milde Verldufe
werden meist, trotz heterogener Studienergebnisse und geringer klinischer Wirksamkeit, mit
Mesalazin behandelt. Bei akuten Schiiben mit hoher Krankheitsaktivitit, ditsalem Befall, Befall des
oberen GIT und bei steriodrefraktiren Verldufen wird hdufig aber auch unter anderen mit Steroiden,
Budesonid, TNF-a-Antikorpern gearbeitet. Fiir eine genauere Betrachtung der Behandlung anderer
Krankheitsmuster- und Verldufe, sowie der Differenzierung zwischen akut Phasen und Remission

wird auf die aktuelle Leitlinie verwiesen (Sturm et al., 2024).

Nachdem durch die aktive Therapie eine Remission erreicht wurde, sollte eine remissionserhaltende
Therapie mit Azathioprin/6-Mercaptopurin, MTX, Risankizumab, TNF-a-Antikorpern,
Upadacitinib, Ustekinumab oder Vedolizumab durchgefiihrt werden. Die Entscheidung, welches
dieser Medikamente verwendet wird, soll je nach Krankheitsgeschichte und dem zuvor zur
Remissionsinduktion eingesetzte Medikament erfolgen. Neben der medikamentésen Therapie gibt
es auch die Moglichkeit einer ernidhrungs- und komplementdrmedizinischen Therapie. Eine
exklusive enterale Erndhrung im akuten Schub kann bei erwachsenen Patient*innen, welche die
leitliniengerechte medikamentdse Therapie ablehnen, durchgefiihrt werden. Da viele Patient*innen
insbesondere mit steigender Krankheitsaktivitét eine eingeschrankte Nahrungsaufnahme aufweisen,
haben sie ein erhdhtes Risiko an Mangelernéhrung zu leiden. Dieser Zustand sollte friithzeitig durch
Screenings wie beispielsweise die Bestimmung des Body-Mass-Index erkannt und therapiert werden.

Zudem leiden iiber 30% der Patient*innen trotz geringer entziindlicher Aktivitit an gastrointestinalen
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Symptomen und Nahrungsmittelunvertraglichkeiten. Daher sollte bei Bedarf eine individualisierte
Erndhrungsberatung und -therapie stattfinden. Komplementidrmedizinische Therapieverfahren, die
nach Kriterien der evidenzbasierten Medizin beurteilt werden, sollten ausschlieBlich als Erganzung
und nicht als Ersatz der Standardtherapie erwogen werden. Zu den Therapien mit unzureichender
Datenlage gehoren nach aktuellem Stand der Einsatz von Arthenisia absintum (Wermut), Boswellia

serrata (Weihrauch) und Omega-3 Fettsduren (Sturm et al., 2024).

2.5.2 Therapie der Colitis ulcerosa

Die Therapieentscheidung bei einer Colitis ulcerosa ist von vielen individuellen Faktoren wie
beispielsweise der Intensitit der Symptome und der Krankheitsdauer abhingig und sollte in jedem
Fall patientenorientiert erfolgen. Allgemein ist das Therapieziel das schnelle Erreichen einer
Remission und eine langfristige Bewahrung dieses Zustandes (Kucharzik et al., 2024). Zum Begriff
Remission zdhlt auch die Schleimhautheilung, die sogenannte endoskopische Remission. Diese wird
idealerweise durch den MES (i. d. R. < 1) ermittelt. Zur Beurteilung des Therapieansprechens sollte
sie nach sechs bis zwolf Monaten kontrolliert werden. Zudem ist nach der Konsultationsfassung auch
eine histologische Heilung als langfristiges Therapieziel anzustreben, da es mit einem verminderten
Auftreten von Rezidiven, assoziiert wird. Eine neue Empfehlung der Konsultationsfassung ist auch,
dass die anhaltende Remission durch fiakale Entziindungsmarker evaluiert werden und bei einer
Erhohung ein Rezidiv durch entsprechende Mafinahmen ausgeschlossen werden sollte (Blumenstein
et al., 2025). Die Wahl und Dauer der Therapie héngen von Faktoren wie Schweregrad,
Krankheitsausdehnung sowie Ansprechen und Nebenwirkungen auf vorgegangene Therapien ab.
Beispielsweise wird die leichte bis maBig aktive unkomplizierte Proktitis mit > 1.000 mg/d oralem
Mesalazin, alternativ auch Mesalazin Schaum oder Klysmen, behandelt. Die remissionserhaltende
Therapie einer primdr unkomplizierten Colitis ulcerosa besteht grofitenteils aus der Behandlung mit
5-Aminosalizylaten, deren Applikationsform sich nach dem individuellen Befallmuster richtet. Bei
unzureichendem Ansprechen auf 5-Aminosalicylate sollte eine Dosiseskalation mit einer
oralen/rektalen Kombinationstherapie durch Aminosalicylate erfolgen. Kommt es unter dieser
remissionserhaltenden MafBlnahme zum erneuten Schub, koénnen JAK-Inhibitoren, Mirikizumab,
Ozanimod, Thiopurinen, TNF-Antikorpern, Ustekinumab oder Vedolizumab eingesetzt werden
(Kucharzik et al., 2024). Die Konsultationsfassung beinhaltet neben den eben genannten
Medikamenten auch die Therapie mit IL-23-Antikdrpern und S1PR-Modulatoren (Blumenstein et
al., 2025). Da eine vollstdndige Erlduterung der Behandlung anderen Verlaufsformen verschiedener
Krankheitsausdehnungen sowie moglicher Komplikationen und der Unterscheidung zwischen in
remissioninduzierender und -erhaltender Therapie den Rahmen dieser Arbeit {iberschreiten wiirde,
wird fiir weiterfilhrende Informationen auf die aktuell giiltige Leitlinie verwiesen (Kucharzik et al.,

2024).
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Ebenso wie bei Morbus Crohn gibt es bei Colitis ulcerosa die Moglichkeit mit Erndhrung und
komplementéren Verfahren zu therapieren. Eine spezielle Didt oder Erndhrungstherapie fiir die
Remissionsinduktion und -erhaltung gibt es jedoch nicht, ebenso wenig wie eine ausschlieBlich
parenterale Erndhrung, wie sie bei Morbus Crohn eingesetzt werden kann. Da Patient*innen ein
erhohtes Risiko fiir Mangelerndhrung haben, sollten sie bei Erstdiagnose und im Verlauf darauf
untersucht werden. Die Behandlung mit komplementéren und naturheilkundlichen Verfahren sollte
nach Kriterien einer evidenzbasierten Medizin erfolgen. Arzt*innen sollen Patient*innen aufkliren
und informieren sowie die Griinde fiir die Anwendung komplementirer-medizinischer Verfahren
besprechen. Evidenz besteht fiir Einnahme folgender pflanzlicher Heilverfahren, die in Kombination
mit Medikamenten zur Remissionserhaltung eingesetzt werden konnen: Plantago Ovata (Flohsamen)
und Curcumin sowie eine Mischung aus Myrrhe, Kamillenbliitenextrakt und Kaffeekohle (Kucharzik
et al., 2024). Die Konsultationsfassung behandelt zudem die Einnahme von medizinischem
Cannabis, das zwar nach aktuellem Stand nicht zur Therapie einer aktiven Entziindung empfohlen
wird, jedoch bei abdominelle Schmerzen erwogen werden kann, wenn Standardmedikamente nicht

ausreichend wirksam sind (Blumenstein et al., 2025).

2.6 Curcumin

Die phenolische Verbindung Curcumin ist neben Demethoxycurcumin und Bisdemethoxycurcumin
eines der im Gewiirz Kurkuma enthaltenen Curcuminoiden. Es wird aus der rhizombildenden,
krautartigen Pflanze Kurkuma gewonnen, welche aus Familie der Ingwergewichse (Zingiberaceae)
stammt (Hay et al., 2019). Kurkuma wird durch seine Vielfalt auf der ganzen Welt verwendet. So
wird es in Indien, aufgrund seiner leuchtend gelben Farbe, welche es durch den sekundiren
Pflanzenstoff Curcumin erhilt, und seines Geschmacks in Currys aber auch in Senf eingesetzt. In
Japan wird es als Gewlirz in den Tee eingeriihrt (Hay et al., 2019). Zudem ist es als
Lebensmittelzusatzstoff mit der E-Nummer 100 zum Firben von Lebensmitteln zugelassen
(Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir Arzneimittel
und Medizinprodukte, 2020). Neben den Eigenschaften als Farb- und Geschmacksstoff wird
Kurkuma bereits seit Jahrhunderten in China und Indien aufgrund seiner pharmakologischen
Wirkungen als traditionelles medizinisches Naturheilprodukt eingesetzt (Amalraj et al., 2017).
Verantwortlich fiir die pharmakologischen Wirkungen sind die Curcuminoide, deren Anteil am
Gesamtgehalt der Pflanze, gemeinsam mit anderen Spurenelementen und abhingig von Herkunft und
Kultursorte der Stammpflanze, nur etwa 3-5% betrégt. Je nach Quelle macht Curcumin innerhalb der
Curcuminoide mit 75% - 94% den grofiten Anteil aus (Kotha & Luthria, 2019). Im Folgenden wird
auf die chemische Struktur, die Bioverfiigbarkeit und Sicherheit sowie die Wirkmechanismen und

das Therapeutische Potential von Curcumin bei CED eingegangen.
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2.6.1 Chemische Struktur von Curcumin

Chemisch wird die Reinsubstanz Curcumin als (E,E)- 1,7-Bis (4-hydroxy-3-methoxyphenyl) -1,6-
heptadien-3,5-dion bezeichnet (Abbildung 1). Curcumin ist bei Raumtemperatur fliissig und bei
neutralem und saurem pH-Wert unléslich. Es besitzt eine Keto-Enol-Tautomerie und ist in sauren
sowie neutralen Losungen in der Keto-Form und in alkalischen Losungen als Enol-Form
vorzufinden. Curcumin besteht chemisch aus zwei aromatischen Ringen (Benzolringe), die jeweils
eine Hydroxyl- und eine Methoxygruppe tragen. Zwischen den zwei Benzolringen liegt eine Kette
mit zwei ungesittigten Carbonylgruppen. Durch die aromatischen Ringe und die wenigen polaren
Gruppen ergibt sich eine lipophile Struktur. Die zentrale Hydroxylgruppe zwischen den beiden
Carbonylgruppen in der Mitte des Molekiils konnen die Struktur durch die Bildung interner
Wasserstoffbriickenbindungen stabilisieren (Mazieiro et al., 2018). Die strukturellen Eigenschaften

sind in der Abbildung 1 dargestellt.

Abbildung 1: Chemische Struktur von Curcumin. In dieser Abbildung ist die chemische Struktur
von Curcumin, (E,E)- 1,7-Bis (4-hydroxy-3-methoxyphenyl) -1,6-heptadien-3,5-dion, in der Keto-
Form dargestellt. Die Abbildung wurde mit der App KingDraw Version 3.5.8 erstellt.
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2.6.2 Bioverfiigbarkeit und Sicherheitsbewertung

Neben den in Kapitel 2.6 dargestellten Verwendungen wird Kurkuma, insbesondere in Form von mit
Curcumin angereicherten Produkten, als Nahrungsergdnzungsmittel eingenommen. Problematisch
hierbei ist jedoch die &uBerst geringe Absorption im Magen-Darm-Trakt. Daneben wird das
therapeutische Potential auch durch die rasche Metabolisierung im Darm und der Leber sowie die
geringe Stabilitdt unter physiologischen Normbedingungen bei 37 °C und neutralem pH-Wert
begrenzt (Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir
Arzneimittel und Medizinprodukte, 2020; Kotha & Luthria, 2019). Die Bioverfligbarkeit von
Curcumin kann durch einige technologische Verfahren verbessert werden. Die Strategien zur
Verbesserung zielen zum einen auf die Verminderung der Metabolisierungsraten und zum anderen
auf eine Steigerung der Resorption im Magen-Darm-Trakt ab (Bundesamt fiir Verbraucherschutz und
Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte, 2020). Im

Folgenden werden sie nédher erldutert.

Zur Erhdhung des resorptionsfihigen Anteils kann die Loslichkeit von Curcumin durch die
Formulierung mit oberflichenaktiven Substanzen (Tensiden wie Natriumdodecylsulfat) gesteigert
werden, wodurch stabile Mikroemulsionen und nanoskalige Mizellen entstehen. Dariiber hinaus
werden hiufig auch Emulgatoren oder y-Cyclodextrin als Trigerstoff eingesetzt (Bundesamt fiir
Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir Arzneimittel und
Medizinprodukte, 2020). Des Weiteren kann die nicht-kovalente Bindung von Curcumin an
Phosphatidylcholin binden. Dieser Curcumin-Phytosom-Komplex soll unter anderem durch die
einfache Durchdringung lipophiler Zellmembranen hochgradig bioverfiigbar sein. Auch liposomale
Formulierungen mit beispielsweise Docosahexaensdure sollen die Bioverfiigbarkeit von Curcumin
steigern. Ein weiteres Verfahren ist die Verkleinerung der Partikelgréfen, auch Mikronisierung
genannt. Zudem werden auch Priparate aus Curcuma-Pulver mit Curcuma-Olen verwendet, welche
die Aufnahme von Curcumin durch eine verzogerte Freisetzung und Stabilisierung im Darm steigern
(Jamwal, 2018). Die Erhdhung der metabolischen Aktivitdt wird meist durch zugesetztes Piperin
(Schwarzer Pfeffer) bewirkt, welches einen langsameren Ab- und Umbau von Curcumin durch
Leber- und Darmenzyme zur Folge hat und gleichzeitig die Resorptionsrate durch kompetitive
Hemmung steigert (Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut
flir Arzneimittel und Medizinprodukte, 2020). Zuletzt kann die Bioverfligbarkeit durch die
Herstellung mit nanopartikuldrem Curcumin oder mit nanopartikuldren Triger- und Hilfsstoffen

erhoht werden (Sasaki et al., 2011; Shome et al., 2016; Tsai et al., 2011).
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All diese Verfahren liefern potenzielle vielversprechende Ergebnisse, welche nach derzeitigem
Kenntnisstand die Bioverfiigbarkeit des Curcumins tatsdchlich erhdhen koénnen (Bundesamt fiir
Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir Arzneimittel und

Medizinprodukte, 2020).

Reines Curcumin ist allgemein recht gut vertriglich. Bei einer langfristigen hohen Exposition konnen
allerdings leichte gesundheitliche Folgen wie gastrointestinale Beschwerden auftreten. Die
Europdische Behorde fiir Lebensmittelsicherheit (EFSA) hat fiir Curcumin als
Lebensmittelzusatzstoff eine akzeptable tédgliche Aufnahmemenge (ADI) ohne erkennbares
Gesundheitsrisiko von 3 mg/kg Korpergewicht abgeleitet. Bei den oben beschriebenen Produkten
mit verbesserter Bioverfiigbarkeit muss zuséitzlich gepriift werden, ob der ADI durch die deutliche
Erhohung nach unten angepasst werden sollte. Zudem bedarf es hinsichtlich der Toxizitit,
insbesondere der mdglichen Schidigung der Leberzellen durch curcuminhaltige Préparate mit

verbesserter Bioverfligbarkeit, weiterer Forschung (Bundesinstitut fiir Risikobewertung, 2021).

2.6.3 Wirkmechanismen und Therapiepotential bei CED

Zu Curcumin und dessen Extrakten wird bereits seit einigen Jahren intensive Forschung betrieben.
Hierunter sind insbesondere Studien, welche die molekularen Zielstrukturen und potenziell
bedeutsamen Wirkungen der Substanz beschreiben. Es zeigen sich unter anderem folgende relevante
Strukturen, die durch Curcumin beeinflusst werden: die Transkriptionsfaktoren NF-kB, PPARy, AP-
1, STAT, p53 sowie die Zellzyklusregulatoren RAS, -Catenin, CDK2 und PI3K. Diese spielen eine
zentrale Rolle bei Entziindungsprozessen, der Karzinogenese, der Angiogenese, der
Tumorzellproliferation und der Regulation von Apoptose (Bundesamt fiir Verbraucherschutz und
Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte, 2020). Demnach
ergeben sich durch Curcuma vielfdltige potenzielle pharmakologische Wirkungen. Die

Wirkmechanismen von Curcumin sollen im Folgenden dargestellt werden.

Curcumin wirkt aufgrund seiner chemischen Struktur, insbesondere der enthaltenen phenolischen
Gruppen (Abbildung 1), als Antioxidans. Einerseits kann es freie Radikale, die Gewebeschéden
verursachen, direkt neutralisieren. Andererseits hemmt Curcumin die Entstehung neuer freier
Radikale, indem es die dafiir verantwortlichen Enzyme inhibitiert. Durch diese beiden Mechanismen

schiitzt Curcumin vor DNA-Schiden (Srinivasan, 2014).

Curcuminoide konnen in vitro die Synthese von Entziindungsmediatoren und proinflammatorischen
Zytokinen wie Interferone, Tumornekrosefaktoren und Interleukin (IL) vermindern (Bundesamt fiir
Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit & Bundesinstitut fiir Arzneimittel und

Medizinprodukte, 2020). So wird beispielsweise der proinflammatorische Transkriptionsfaktor
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NF-kB, welcher viele entziindungsférdernde Gene aktiviert und bei CED oft {iberaktiv ist, gechemmt
(Karthikeyan et al., 2021). Ebenso wird die Expression von TNF-a gesenkt, wodurch oxidativer
Stress reduziert wird. Dariiber hinaus wird die Sekretion weiterer inflammatorischer Zytokine wie
IL-1, IL-6 du IL-12 und IL-23, welche bei CED iiberproduziert werden herunterreguliert (Dulbecco
& Savarino, 2013). Auch die Barrierefunktion der Darmschleimhaut, welche bei CED geschadigt
sein kann, wird verbessert. Verantwortlich dafiir ist eine verringerte Ausschiittung von Neutrophilen.
Diese priméren entziindungsfordernden Effektorzellen binden an Lymphozyten. Dadurch tragen sie

zur Schiadigung und Storungen der Darmschleimhaut bei (Karthikeyan et al., 2021).

Auf Grundlage der beschriebenen Wirkmechanismen werden den Curcuminoiden bestimmte
Eigenschaften zugesprochen. Diese sind antioxidative, entziindungshemmende, antimutagene,
antimikrobielle und krebshemmende Eigenschaften (Hewlings & Kalman, 2017). Fiir die
Behandlung der CED mit Curcumin stehen die antioxidativen und entziindungshemmenden

Eigenschaften im Vordergrund.

2.7 Ableitung der Forschungsfrage

CED stellt eine immer héufiger auftretende Erkrankung da. Viele Patient*innen sprechen nicht
ausreichend auf die verfiigbaren medikamentdsen Therapien an und sind dadurch im Alltag weiterhin
stark durch die Symptome der Erkrankung eingeschriankt. Hinzu kommt, dass Therapien zum Teil
mit schweren Nebenwirkungen verbunden sind (Hay et al., 2019; Hoffmann et al., 2020). Angesichts
dieser Tatsachen ergibt sich die Notwendigkeit, alternative und ergénzende Therapieansdtze in
Betracht zu ziehen. Curcumin kann bereits nachweislich bei einigen Erkrankungen durch sein breites
pharmakologisches Potential als wirksame Ergénzung zur konventionellen Therapie angesehen

werden (Hay et al., 2019). Dieses Potential wird seit einiger Zeit auch fiir bei CED diskutiert.

Bereits im Jahr 2012 fiihrten Garg et al. (2012) ein systematisches Review und Metaanalyse zum
Thema Curcumin und Colitis ulcerosa durch. Im Jahr 2018 folgte ein weiteres von Igbal et al. (2018)
ebenso mit der ausschlieBlichen Betrachtung von Colitis ulcerosa. Garg et al. (2012) hatten das Ziel,
die Wirksamkeit und Sicherheit von Curcumin zur Aufrechterhaltung der Remission bei Colitis
ulcerosa zu tiberpriifen. Das systematische Review und Metaanalyse schloss allerdings nur eine
Studie (Hanai et al., 2006) ein, wodurch die Aussagekraft dieser beschriankt ist. Im Gegensatz dazu
bewerteten Igbal et al. (2018) die Rolle von Curcumins hinsichtlich des klinischen und
endoskopischen Ansprechens bei Colitis ulcerosa. In ihrer Arbeit wurden drei passende Studien
beriicksichtigt. Coelho et al. (2020) untersuchten im Rahmen eines systematischen Reviews RCT’s
zum Thema Curcumin und dessen Nutzen als komplementire Therapie bei Colitis ulcerosa. Es
konnten elf Studien eingeschlossen werden, wobei die jiingste aus dem Jahr 2003 war. Im selben Jahr

fiihrten Goulart et al. (2020) ein systematisches Review und Metaanalyse durch, welche sich mit der
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Frage beschiftigte, ob Curcumin bei Colitis ulcerosa eine klinische Remission einleiten und/oder
verlingern kann. Zudem wurde das allgemeine klinische Ansprechen und die Sicherheit von
Curcumin untersucht. Yin et al. (2022) fiihrten im Jahr 2022 eine weiteres systematisches Review
und Metanalyse zum Thema Colitis ulcerosa und Curcumin durch. Das Ziel ihrer Untersuchung war
es herauszufinden, ob die Behandlung adjuvanten Curcumin bei Colitis ulcerosa wirksam und sicher
ist. Solch eine Themenfrage mit dem FEinsatz von adjuvanten Curcumin wurde bereits 2017 von
Simadibrata et al. (2017) aufgegriffen. Auch Grammatikopoulou et al. (2018) beschiftigten sich mit
der Frage, ob Curcumin als adjuvante Therapie eine Remission bei Colitis ulcerosa einleiten kann.
Marton et al. (2022) erweiterten die Forschungsfrage, indem sie die Effekte von Curcumin bei
mehreren Autoimmunerkrankungen, darunter auch CED untersuchten. Im Review wurden allerdings
nur Studien eingeschlossen, welche sich mit Colitis ulcerosa Patient*innen befassen. Die eben
vorgestellten Studien zum Thema Colitis ulcerosa und der Einnahme von Curcumin kamen
zusammenfassend zum Schluss, dass Curcumin insbesondere fiir die Remissionsinduktion einem
Placebo iiberlegen ist. Beziiglich einer endoskopischen Remission, klinischen und endoskopischen

Verbesserung sind die Ergebnisse widerspriichlich.

Nach den Untersuchungen zur Colitis ulcerosa riickte die Frage in den Vordergrund, ob auch
Patient*innen mit Morbus Crohn durch die Einnahme von Curcumin profitieren. Mit Blick auf dieses
Ziel wurde im Jahr 2021 ein systematisches Review von Goulart et al. (2021) durchgefiihrt, welches
sich durch die Beriicksichtigung von Patient*innen mit Morbus Crohn und Colitis ulcerosa
einzigartig macht. Die Autor*innen hatten das Ziel zu untersuchen, ob Curucma longa die klinische
und endoskopische Remission bei Patient*innen in einer aktiven Krankheitsphase induzieren kann.
Eine weitere Metanalyse von Zeng et al. (2022) untersuchte dhnlich wie Goulart et al. (2021) die
Auswirkungen von Curcuma longa bei zehn Autoimmunerkrankungen, worunter auch Colitis
ulcerosa und Morbus Crohn waren. Auch Atefi et al. (2021) fiihrten ein systematisches Review zu
einem breiten gefassten Thema durch. Sie untersuchten unter anderem den klinischen Nutzen von
Curcumin bei Erkrankungen des Magen-Darm-Traktes und schlossen im Rahmen dieser Recherche
auch Studien zu Morbus Crohn und Colitis ulcerosa ein. Auch die Ergebnisse der eben vorgestellten
Ubersichtsarbeiten deuten darauf hin, dass die Supplementation von Curcumin bei Colitis ulcerosa
vielversprechende Ergebnisse liefert. So konnte beispielsweise der klinische Aktivititsindex, die
klinische und endoskopische Reaktion verbessert werden (Zeng et al., 2022). Fiir Morbus Crohn ist
die Forschungslage gering. Zudem zeigen die Ergebnisse in den wenigen Studien kein einheitliches
Bild. Beispielsweise berichtet Atefi et al. (2021) iiber eine Studie, welche durch Curcumin das CRP
und den CDALI senken sowie die klinischen Symptome verbessern konnte. Allerdings wurden in der
Studie nur fiinf Proband*innen untersucht. In Zeng et al. (2022) und Atefi et al. (2021) wurde {liber

dieselbe Studie berichtet, welche mdgliche Vorteile hinsichtlich der klinischen und endoskopischen
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Remission durch Curcumin beobachtete. So ldsst sich beziiglich der Einnahme von Curcumin und

mogliche positive Effekten bei Morbus Crohn kein ein abschlieBendes Fazit ziehen.

Beziiglich der spezifischen Frage nach den Auswirkungen von Curcumin auf Entziindungsparameter
wurde ausschlieBlich ein systematisches Review und Metaanalyse gefunden (Ebrahimzadeh et al.,
2021). Die Autor*innen hatten das Ziel, die Auswirkungen von Curcumin auf das CRP und die BSG
bei Patient*innen mit einer Colitis ulcerosa und rheumatische Arthritis zu untersuchen. Sie kamen
anhand der Studien zum Entschluss, dass eine Einnahme von 250-1500 mg/Tag Curcumin bei
erwachsenen Patient*innen mit Colitis ulcerosa sowohl das CRP als auch das BSG verringert. Eine
Ubersichtsarbeit mit direkter Fragestellung zum Einfluss auf Indizes und Scores bei CED konnte

nicht gefunden werden.

Die vorliegende Bachelorarbeit soll im Folgenden mithilfe von wissenschaftlichen Studien einen
Einblick geben, wie die aktuelle Forschungslage zum Thema Curcumin und CED ist. Bisher gibt es
nach intensiver Recherche wenig Literaturreviews, welche die direkten Auswirkungen von Curcumin
auf Entziindungsparameter, Scores und Indizes untersuchen und gleichzeitig sowohl Patient*innen
mit Morbus Crohn als auch Colitis ulcerosa beriicksichtigen. Dariiber hinaus ldsst sich anhand der
Beurteilung der eben genannten Parameter ableiten, ob Curcumin geeignet sein konnte,
Remissionsphasen bei CED einzuleiten und/oder deren Dauer zu verldngern. Vor diesem Hintergrund
und der im vorherigen Kapitel beschriebenen Wirkmechanismen der phenolischen Verbindung
Curcumin leitet sich die Forschungsfrage: ,,Welche Auswirkungen hat Curcumin auf
Entziindungsparameter, Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitét bei Patient*innen

mit einer chronisch entziindlichen Darmerkrankung?* ab.

3. Methodik

3.1 Vorgehensweise

In der vorliegenden Arbeit wurde fiir die Beantwortung der Frage welche Auswirkungen Curcumin
auf Entziindungsparameter, Scores und Indizes zur Bestimmung der Krankheitsaktivitit bei CED
eine systematische Literaturrecherche durchgefiihrt. Diese bietet neben einer strukturierten
Recherche und dem umfassenden Uberblick iiber die aktuelle Forschungssituation auch ein fiir jeden
nachvollziehbares und reproduzierbares Ergebnis. Zudem werden relevante Forschungsergebnisse
der durch die Recherche ermittelten Studien erldutert und kritisch bewertet. Zur Ermittlung dieser
wurde in der vorliegenden Arbeit ausschlieBlich die Fachdatenbank PubMed verwendet. Fiir die
Recherche wurden demnach spezifische Schlagworter in PubMed eingegeben, die in Kapitel 3.3

aufgefithrt werden. Zusédtzlich wurden Techniken wie etwa das Einbeziehen des Bool’schen
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Operators ,,AND*“ verwendet, um ein mdoglichst umfangreiches Suchergebnis zu erlangen. Eine
iibersichtliche Darstellung der Suchergebnisse und die verwendeten Kombinationen findet sich in
der Tabelle 2. Dariiber hinaus wurde fiir die Recherche der Filter fiir randomisierte kontrollierte
Studien ,,RCT* verwendet. Im folgenden Kapitel soll genauer auf die Ein- und Ausschlusskriterien

fiir die ausgewihlten Studien im Ergebnissteil eingegangen werden.

3.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Um die Studienanzahl einzugrenzen und ausschlieBlich relevante Studien zu identifizieren, wurden
objektiv angemessene Ein- und Ausschlusskriterien formuliert. Eine Ubersicht dieser ist in Tabelle 1
dargestellt. Zuniachst wurde der bei PubMed vorhandene Filter ,,RCT* verwendet. Dieser wurde
gewihlt, da RCT’s den hochsten Evidenzgrad aufweisen und somit bei einer Problemstellung ein
eindeutiges Ergebnis sowie klare Kausalitdt aufweist. Ausgeschlossen werden demnach Artikel mit

anderen Studiendesigns.

Zudem wurde klargestellt, dass die Proband*innen mit einer gesicherten Diagnose an Morbus Crohn
oder Colitis ulcerosa erkrankt sein mussten. Studien, in welchen die Patient*innen an einer besonders
schweren Verlaufsform mit Komplikationen leiden wurden ausgeschlossen, da sie besondere
MaBnahmen benétigen und nicht mit leichten bzw. mittelschweren Verlaufsformen vergleichbar sind.
Gleiches gilt fiir Studien, die ausschlieBlich besondere Personengruppen wie etwa Kleinkinder oder
Schwangere einschlossen. Die Patient*innen konnten sich zum Studienbeginn in einer akuten Phase
oder eine Remissionsphase befinden. Randomisierte kontrollierte Studien an Tieren, an
Patient*innen mit anderen Erkrankungen sowie Studien mit CED assoziierten Zellkulturen wurden
ausgeschlossen. Als Intervention wurde die Verabreichung von Curcumin als Einschlusskriterium
festgelegt. Allerdings wurden auch RCT’s eingeschlossen, welche Curcumin/ Curcuma longa/
Kurkuma und andere zur Verbesserung der Bioverfiigbarkeit verdanderten curcuminhaltigen Praparate
in Kombination mit Standardmedikamenten der CED wie mesalazinhaltige Praparate, Sulfasalazin
oder andere 5-ASA-Préparate als Intervention einsetzten. Zusétzlich wurden nachtriglich Studien
miteingeschlossen, welche eine Einnahme von
Immunmodulatoren/Kortikosteroide/Azathioprin/andere Salicylate/Biologika und eine Anderung
der Erndhrungsweise, inklusive enteraler Erndhrung, zulieBen. Der Grund hierfiir wird im Kapitel
5.2 aufgefiihrt. Um die Forschungsfrage zu beantworten, wurden ausschlieBlich Studien einbezogen,
die als Outcome entweder Entziindungsparameter wie fékales Calprotectin oder das CRP

untersuchten und/oder Indizes sowie Scores zur Beurteilung der Krankheitsaktivitét iiberpriiften.
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Tabelle 1: Ein- und Ausschlusskriterien bei der systematischen Literaturrecherche

Kriterium Einschlusskriterien Ausschlusskriterien
Studiendesign e Randomisierte kontrollierte Studien e Andere
(RCT) Studiendesigns
Sprache Deutsch e Sprachen aufer
Englisch Deutsch und
Englisch
Population e Patient*innen mit einer Tiermodelle
diagnostizierten CED (Morbus Crohn Studien mit
oder Colitis ulcerosa) Zellkulturen, welche
e Erkrankung zu Studienbeginn aktiv mit CED assoziiert
oder in Remission sind
e Patient*innen mit
anderen
Erkrankungen oder
besonders schweren
Verlaufsformen
e Studien, die
ausschlieBlich
besondere
Personengruppen
einschlieBen (Kinder,
Schwangere,
Stillende)
Intervention e Verabreichung von e Andere curcumin-
Curcumin/Curcuma longa/Kurkuma/ freie Interventionen
andere zur Verbesserung der e Studien ohne
Bioverfiigbarkeit verdnderten Kontrollgruppe
curcuminhaltigen Praparate
e Einnahme zusétzlicher
Basismedikamente wie
mesalazinhaltige Praparate,
Sulfasalazin und 5-ASA-Préparate
oder auch andere Medikamente mit
stabiler Dosis: Immunmodulatoren,
Kortikosteroide, Azathioprin, andere
Salicylate, Biologika
e Studien mit einer zusétzlichen
Anpassung der Erndhrungsweise,
inklusive kiinstlicher Erndhrung,
eingeschlossen
e Vorhandensein einer Kontrollgruppe.
welche mit einem Placebo oder einer
anderen Curcumin-freien Therapie
behandelt wurden
Outcome Entziindungsparameter e AusschlieBliche
Indizes oder Scores zur Beurteilung Messung anderer
der Krankheitsaktivitit bei CED Parameter
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3.3 Literaturrecherche

Wie in Kapitel 3.1 bereits erwahnt, wurde zur Ermittlung wissenschaftlicher Studien eine
systematische Literaturrecherche durchgefiihrt. Zu Beginn der Recherche wurde festgelegt, dass
hierfiir ausschlieBlich die englische, wissenschaftliche Datenbank PubMed genutzt werden soll.
Zudem wurden wichtige Schliisselbegriffe fiir die Forschungsfrage wie ,,inflammatory bowel
disease™, ,,Crohn’s disease®, ,,Ulcerative Colitis* und ,,turmeric*, ,.,curcuma longa™, ,curcumin‘
ermittelt. In Tabelle 2 sind die verwendeten Schlagworter und Filter mit jeweiliger Trefferanzahl
dargestellt. Zunichst wurde das Schlagwort ,,inflammatory bowel disease™ mit dem Bool schen
Operator ,,AND* und den Suchbegriffen ,, Turmeric*, ,,Curcuma longa* und ,,Curcumin® in Pubmed
kombiniert eingegeben. Zusitzlich wurde der Filter ,RCT* verwendet, welcher Teil der gesamten
Recherche war. Darauffolgend wurden die beiden Schliisselbegriffe ,,.Crohn’s disease” und
»Ulcerative Colitis“ ebenfalls mit Curcumin und den genannten Synonymen fiir Kurkuma
eingegeben. Schlussendlich wurden nach der Literaturrecherche neun Quellen fiir die Beantwortung
der Themenfrage identifiziert und dementsprechend fiir den Ergebnis- und Diskussionsteil
verwendet. Das der Tabelle 2 nachfolgende PRISMA Flow-Chart (Abbildung 2) veranschaulicht den

gesamten Suchprozess.

Tabelle 2: Vorgehensweise bei der systematischen Literaturrecherche in PubMed

Suchanfragen Schlagworter und verwendete | Trefferanzahl
Filter
1 (Inflammatory bowel disease) | 4
AND (Turmeric)
Filter: RCT

2 (inflammatory bowel disease) | 1
AND (Curcuma longa)
Filter: RCT

3 (Inflammatory bowel diseae) 14
AND (Curcumin)
4 (Crohn’s Disease) AND 1
(Turmeric)
Filter: RCT)
5 (Crohn's Disease) AND 1
(Curcuma longa)
Filter: RCT

6 (Crohn’s Disease) AND 4
(Curcumin)
Filter: RCT
7 (Ulcerative Colitis) AND 4
(Turmeric)
Filter: RCT
8 (Ulcerative Colitis) AND 0
(Curcuma longa)
Filter: RCT

9 (Ulcerative Colitis) AND 12
(Curcumin)
Filter: RCT
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Abbildung 2: PRISMA Flow-Chart zur Vorgehensweise bei der systematischen
Literaturrecherche. Diese Abbildung liest sich von oben nach unten. Die jeweiligen Schritte bei
der systematischen Literaturrecherche sind auf der linken Seite aufgelistet. Auf der rechten Seite
werden die jeweiligen Ausschlusskriterien zum gegebenen Zeitpunkt erldutert. Der mittlere Teil der
Abbildung beschreibt die Anzahl der Studien bei den jeweiligen Schritten der Literaturrecherche.
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4. Ergebnisse

Ziel dieser Arbeit ist es zu ermitteln, welche Auswirkungen Curcumin auf Entziindungsparameter,
Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitdt bei Patient*innen mit einer CED hat.
Mithilfe der Recherche nach dem Schema eines systematischen Literaturreviews wurden
evidenzbasierte Quellen aus der wissenschaftlichen Datenbank PubMed analysiert und im PRISMA
Flow-Chart transparent dokumentiert (Abbildung 2). Die daraus gewonnenen neun Studien sollen
nun einzeln ausfiihrlich beschrieben werden. Zudem ist im Anhang eine iibersichtliche und
platzsparende Zusammenfassung nach dem PICOR-Schema zu finden, indem die Population (P), die
Intervention (I), die Kontrollgruppe (C), das Outcome (O) und die Ergebnisse (R) dargestellt werden
(Tabelle 8).

Curcumin Maintenance Therapy for Ulcerative Colitis: Randomized, Multicenter, Double-

Blind, Placebo-Controlled Trial (Hanai et al., 2006)

Die randomisierte, doppelblinde, multizentrische, placebokontrollierte klinische Studie untersuchte
die Wirksamkeit von Curcumin als Erhaltungstherapie bei Patient*innen in Remission (CAI <4) mit

Colitis ulcerosa.

An der Studie nahmen insgesamt 89 Patient*innen (w=40/m=49) im Alter zwischen 18 und 75 Jahren
teil, die alle durch eine gesicherte Diagnose bestétigt an Colitis ulcerosa litten. Die Patient*innen
wurden aus acht Krankenhduern in Japan rekrutiert. Es gab folgende Ausschlusskriterien zur
Teilnahme an der Studie: eine Therapie mit Immunmodulatoren wie Azathioprin; schwere Herz-
Kreislauf-Erkrankungen; Patient*innen mit Blutwerten die auf eine Animie, Leukopenie,
Thrombozytopenie oder Gerinnungsstérung hindeuten; Nieren- oder Lebererkrankungen; chronische
Pankreatitis; Diabetes Mellitus; Gallensteine; Infektionen, Sepsis oder Lungenentziindung;
schwangere und stillende Frauen. Die Zuweisung zur Interventions- oder Placebogruppe erfolgte
durch ein computergeneriertes Randomisierungsschema, sodass die Curcumin-Gruppe anfangs aus
45 Patient*innen und die Placebogruppe aus 44 Patient*innen bestand. Abgeschlossen wurde die
Studie von 43 der Interventionsgruppe und 39 der Kontrollgruppe. Die Studie erstreckte sich tiber

sechs Monate mit einer nachfolgenden Beobachtung nach sechs Wochen.

Die Interventionsgruppe erhielt tiglich 1g Curcumin nach dem Friihstiick und Abendessen, demnach
insgesamt 2g Curcumin/Tag. Zusétzlich wurden sie mit Sulfasalazin (1,0-3,0 g/Tag) oder Mesalazin
(1,0-3,0g/Tag) behandelt. Die Kontrollgruppe erhielte dieselbe Menge an Sulfasalazin oder
Mesalazin und ein identisch aussehendes Placebo. Fiir die Beurteilung der Wirksamkeit von
Curcumin wurde zu Studienbeginn, alle zwei Monate und zum Abschluss der Studie der CAI

gemessen. Eine klinische Remission wurde anhand eines CAI <4 und ein Krankheitsriickfall anhand
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eines CAI > 5 definiert. Zusétzlich wurde auch der EI bestimmt, welcher allerdings nur zu Beginn

und Ende erfasst wurde.

Die Ergebnisse zeigen, dass am Ende der sechsmonatigen Studie 2/34 Patient*innen der
Interventionsgruppe und 8/38 Patient*innen der Placebogruppe einen Riickfall erlitten hatten. Der
CAI in der Gruppe, welche Curcumin einnahmen verbesserte sich von anfangs 1,3 + 1,1 auf 1,0 +
2,0 (p = 0,038). Der CAI der Placebogruppe hingegen, verschlechterte sich signifikant im Vergleich
zum Beginn der Studie (p=0,0003). Zudem konnte der EI der Curcumin Gruppe von anfangs
1,3 £ 0,8 auf 0,0 = 0,6 (p=0,0001) signifikant verbessert werden.

Vereinzelt wurden in der Curcumin Gruppe iiber leichte Nebenwirkungen wie Blihungen, Ubelkeit,
voriibergehende Hypertonie und eine erhohte Stuhlfrequenz geklagt, welche allerdings nicht sicher
auf Curcumin zuriickzufiihren sind, da die Gruppen ebenfalls Sulfasalazin und Mesalazin
eingenommen hatte. Zudem konnten bei einem Patienten erhohte y-Guanosintriphosphatwerte
festgestellt werden, welcher regelmafig Alkohol konsumierte. Die Nachuntersuchung nach sechs
Wochen zeigte keine weiteren signifikanten Unterschiede und Nebenwirkungen zwischen den beiden

Gruppen.

Die Autor*innen schlussfolgern, dass Curcumin ein vielversprechendes Supplement zur
Verringerung des CAI und des EI und damit zur Aufrechterhaltung der Remission bei Colitis ulcerosa
ist. Zudem ist die Supplementation von Curcumin bei Patient*innen mit Colitis ulcerosa in

Remission als sicher einzustufen, da nur iiber leichte Nebenwirkungen berichtet wurden.

Curcumin in Combination With Mesalamine Induces Remission in Patients With Mild-to-
Moderate Ulcerative Colitis in a Randomized Controlled Trial (Lang et al., 2015)

Die multizentrische, randomisierte, placebokontrollierte Doppelblindstudie untersuchte die
Wirksamkeit von Curcumin als Zusatztherapie einer Basisbehandlung mit Mesalazin zur Einleitung
einer Remission bei Patient*innen mit einer aktiven leicht bis mittelschweren Colitis ulcerosa
(SCCAI > 5 und < 12). Das verabreichte Curcumin ist von der Marke Cur-Cure und besteht zu 95%

aus reinem Curcumin.

Fiir diese Studie wurden aus drei Zentren in Israel, Honkong und Zypern 97 Patient*innen
(w=17/m=33) im Alter von 18-70 Jahren mit einer gesicherten endoskopischen und histologischen
Colitis ulcerosa Diagnose rekrutiert. Von den 97 Patient*innen erfiillten 50 die Einschlusskriterien.
Die Zuweisung fiir eine Behandlung mit Curcumin oder Placebo erfolgte randomisiert und teilte 26
Patient*innen in die Interventionsgruppe und 24 Patient*innen in die Kontrollgruppe.
Ausschlusskriterien waren die kiirzliche oder aktuelle Einnahme von Kortikosteroiden; eine aktuelle

Behandlung mit Anti-Tumornekrosefaktor-Medikamenten oder Ciclosporin; Hémoglobinwerte
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< 10 mg/dl oder andere Laborwertanomalien; Thrombozytopenie; auffillige Gerinnungstests sowie
Komorbidititen; Patient*innen mit Darmpathogenen oder Clorstridium difficile; eine Infektion;

schwangere und stillende Frauen. Die Intervention sollte einen Monat lang durchgefiihrt werden.

Sowohl einige Patient*innen der Interventionsgruppe als auch der Kontrollgruppe erhielten zum
Studienbeginn eine optimierte Therapie mit Mesalazin. Eine suboptimale Mesalazintherapie wurde
durch eine zweiwdchige Einlaufphase verbessert. Alle Patient*innen, welche zuvor Mesalazin
eingenommen hatten wurde gebeten, die optimierte Medikation mit Mesalazin unverdndert weiterhin
einzunechmen, auch wenn sie dadurch keine Remission erreichten. Zusitzlich erhielt die
Interventionsgruppe 3g Curcumin von der Marke Cur-Cure. Das Priparat sollte aufgeteilt in drei
Kapseln zwei Mal pro Tag jeweils vor den Mahlzeiten eingenommen werden. Die Kontrollgruppe

erhielt ein identisches aussehendes Placebo.

Die primidren Endpunkte waren die Anzahl an Patient*innen, welche nach der einmonatigen
Intervention eine klinische Remission (SCCAI < 2) erreichten. Es wurde ebenso der Prozentsatz an
Patient*innen mit klinischer Verbesserung (Verringerung des SCCAI um < 3), mit endoskopischer
Remission (Verringerung des MES um > 1 auf 0 oder 1) sowie endoskopischer Verbesserung
(Verringerung des MES um mind. 1 Punkt) erhoben. Zusétzlich wurden zu Studienbeginn- und Ende

ein grofes Blutbild, ein Leberfunktionstest und die Bestimmung des CRP durchgefiihrt.

Die Hauptergebnisse dieser Studie waren, dass 14/26 der Interventionsgruppe und 0/24 der
Kontrollgruppe eine klinische Remission nach der einmonatigen Intervention erreichten. Eine
klinische Verbesserung war bei 17/26 der Curcumin-Gruppe und 3/24 der Kontrollgruppe zu
verzeichnen. Auch die endoskopische Remission bzw. Verbesserung erreichten mehr in der
Curcumin- Gruppe (8/22 bzw. 10/22) als in der Placebogruppe (0/16). Der CRP-Wert der Curcumin-
Gruppe verringerte sich im Vergleich zum Ausgangswert um 4 %. Fiir die Sicherheitsbewertung von
Curcumin wurde das Auftreten von Nebenwirkungen herangezogen. Bei drei Patient*innen traten
schwere Symptome wie Bauchschmerzen aufgrund eines Magengeschwiirs und eine allgemeine
Verschlechterung der Symptomatik auf. Dariiber hinaus wurde iiber leichte Nebenwirkungen wie

Ubelkeit, erhdhte Stuhlfrequenz und Blihungen berichtet.

Die Studienergebnisse geben Anlass zur Vermutung, dass Curcumin als Zusatztherapie zu einer
optimierten Behandlung mit 5-ASA bei Patient*innen mit einer milden bis moderaten Colitis
ulcerosa eine klinische Remission herbeifiihren kann, da mehr Patient*innen der Interventionsgruppe
eine SCCAI < 2 erreichten. Zudem konnte bei mehr Patient*innen der Interventionsgruppe eine

Verringerung des MES auf 0 oder 1 und damit eine endoskopische Remission beobachtet werden.
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Highly Bioavailable Curcumin Derivative Ameliorates Crohn's Disease Symptoms: A
Randomized, Double-Blind, Multicenter Study (Sugimeoto et al., 2020)

Das Ziel dieser randomisierten, doppelblinden, multizentrischen, placebokontrollierten Studie war
es, die Effektivitat und Sicherheit von Theracurmin® bei Patient*innen mit einem aktiven, leichten
bis moderaten Morbus Crohn (CDAI von > 180 aber < 450; und 5) zu untersuchen. Theracurmin®
ist ein Curcumin-Derivat und hat durch eine verkleinerte Partikelgrofe eine wesentlich hohere

Absorptionsrate als herkdmmliches Curcumin.

Die Proband*innen (w=9/m=21) fiir diese Studie wurden aus fiinf medizinischen Zentren in Japan
rekrutiert und waren im Alter von 20-60 Jahren. 30 Patient*innen erfiillten die Einschlusskriterien.
Die Ausschlusskriterien waren: eine tigliche Einnahme von iiber 3g Mesalazin (Préparat, Zapfchen
oder Einlauf) innerhalb der letzten 42 Wochen; die Einnahme von mehr als 10 mg/Tag Prednisolon
oder ein topisches Steroidpréparat innerhalb der letzten 4 Wochen; die Einnahme von Medikamenten,
die von der japanischen Krankenversicherung nicht iibernommen werden; Schwangere oder stillende
Frauen; Patient*innen mit einer schweren Nieren- oder Lebererkrankung; eine liber 50%ige Stenose
der normalen Lumens; maligne Erkrankungen; und Patient*innen mit einem Kurzdarmsyndrom
durch eine Enterektomie. Patient*innen, welche eine wihrend des gesamten Studienverlaufes stabile
Dosierung von unter 3g Mesalazin, Immunmodulatoren, Biologika oder eine enterale Ernidhrung
erhielten wurden in die Studie eingeschlossen. Nach einer zufdlligen Einteilung enthielt die
Interventionsgruppe zu Beginn 20 Patient*innen und die Kontrollgruppe 10. Abgeschlossen wurde
die Studie von 17 Patient*innen der Interventionsgruppe und 9 in der Placebogruppe. Die

Intervention wurde zwolf Monate durchgefiihrt.

Die Interventionsgruppe erhielt 360 mg Theracurmin® pro Tag, aufgeteilt in zwei Kapseln mit
jeweils 180 mg morgens und abends. Die Kontrollgruppe erhielt ein optisch identisches Placebo. Die
priméren Studienergebnisse waren eine Verbesserung des CDAI-Wertes und der Vergleich zwischen
Interventions- und Placebogruppe. Sekundére Studienergebnisse waren die Prozentzahl an
Proband*innen, welche eine klinische Remission (CDAI < 150) in Woche vier, acht und zwolf
erreichten. Dariiber hinaus wurden folgende weitere sekundire Ergebnisse beobachtet: Reduktion
des CDAI um > 70 Punkten (CR-70); Unterschied des SES-CD zwischen der Interventions- und
Kontrollgruppe zum Studienende; die Endoskopische Remission (SES-CD < 4) zum Studienende;
die Prozentzahl an Patient*innen die eine Verbesserung analer Lasionen mit Curcumin (Woche vier,
acht und Studienende); laborchemischen Verbesserungen in Woche zwdlf in der Interventions- und
Placebogruppe sowie die Verdanderungen der Laborwerte (CRP, Himoglobin und Albumin) zwischen

Studienbeginn und -ende der Interventionsgruppe.

Der CDALI der Interventionsgruppe war zum Studienende signifikant niedriger als zu Studienbeginn
(p = 0,005). Beim Vergleich zwischen Interventions- und Placebogruppe war hinsichtlich der CDAI

in Woche vier und acht zwar kein signifikanter Unterschied zu verzeichnen, dafiir lag aber in Woche
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zwOlf in der Interventionsgruppe ein signifikant niedrigerer Wert vor (p = 0,035). Betrachtet wurde
ebenso die klinische Remissionsrate, welche in der Theracurmin®-Gruppe 35% in Woche vier und
40% in Woche acht bzw. zwolf und in der Placebogruppe 0% betrug. Eine Reduktion des CDAI um
70 Punkten oder mehr erreichten 10% der Placebogruppe und 40% der Theracurmin®-Gruppe. Die
endoskopische Remission war bei der Interventionsgruppe in Woche zwolf zwar tendenziell
niedriger als in der Placebogruppe, allerdings konnte kein signifikanter Unterschied gemessen
werden. Auch beziiglich der Heilung der analen Lé&sionen konnte festgestellt werden, dass die
Theracurmin®-Gruppe bessere Ergebnisse erzielte, der Unterschied der beiden Gruppen jedoch nicht
statistisch signifikant war. Bei den Entziindungs- und Blutparametern wie beispielsweise dem C-
reaktiven Protein oder dem Hamoglobinspiegel wurden zwischen den beiden Gruppen kein
signifikanter Unterschied und auch allgemein keine Verbesserungen innerhalb der Gruppen
festgestellt. Dariliber hinaus konnten bis auf einem Patienten mit voriibergehendem Appetitverlust

keine Nebenwirkungen beobachtet werden.

Theracurmin® weist ein giinstiges Sicherheitsprofil auf, da nur iiber eine leichte Nebenwirkung
berichtet wurde. Zudem hat es das Potential bei Patient*innen mit leichter bis mittelschwerer Morbus
Crohn den CDAI zu senken und eine klinische Remission einzuleiten. Dariiber hinaus konnte eine
heilungsfordernde Wirkung bei Geschwiiren beobachtet werden. Die Einnahme fiihrte allerdings zu

keiner Verbesserung der genannten klinischen Laborwerte.

Effects of Mediterranean Diet, Curcumin, and Receratrol on Mild-to-Moderate Active
Ulcerative Colitis: A Multicenter Randomizes Clinical Trial (Erol Dogan et al., 2024)

Das Ziel dieser prospektiven, multizentrischen dreiarmigen, randomisierten, kontrollierten Studie
war es, die Auswirkungen einer mediterranen Diét in Kombination mit Curcumin- und Resveratrol
Supplemente auf die Krankheitsaktivitdt, Entziindungsparameter und Lebensqualitit bei
Patient*innen mit einer aktiven leichten bis mittelschweren Colitis ulcerosa (keine genauere
Definition vorhanden) zu untersuchen. Resveratrol ist ein biologisch aktives natiirliches Polyphenol.
Da es mit der Vorbeugung mitochondrialen Funktionsstdrungen, der Modulation von Entziindungen
und der Hemmung der Produktion des nukledren Faktors NF-kB in Verbindung gebracht wird, wird

sein Einsatz als ergéinzende Therapie bei Colitis ulcerosa diskutiert.

Fiir die Studie wurden 48 geeignete Proband*innen (w=23/m=25), welche {liber 18 Jahre sein mussten
und an einer Colitis ulcerosa litten, rekrutiert. Die Proband*innen befanden sich in der Klinik fiir
Gastroenterologie der Tiirkiye Health Sciences University oder der Klinik fiir CED des Turget Ozal
Medical Center der Inonii Universitit. Ausgeschlossen wurden Schwangere und Stillende
Patient*innen; Patient*innen mit anderen chronischen Erkrankungen wie beispiclsweise Diabetes

oder Erkrankungen der Leber, Niere sowie des Herz-Kreislauf-Systems; Patient*innen, welche mit
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der Ausnahme von Mesalazin und/oder Azathioprin entziindungshemmende und antibiotische

Medikamente einnahmen.

Zur Ermittlung der GruppengrofSen wurde eine Blockrandomisierung auf Grundlage des TWC
verwendet, welche je 16 Personen pro Gruppe einteilte. Alle Proband*innen erhielten einen Vortrag
iiber eine korrekt auszufiihrende mediterrane Erndhrung geméB der Leitlinie der European Society
for Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN) durch einen*eine Erndhrungsberater*in. Zusétzlich
fanden wihrend des Studienverlaufs alle zwei Wochen gemeinsame Treffen statt. Allgemein sollten
gemal der mediterranen Erndhrung drei Hauptmahlzeiten und zwei bis drei Snacks pro Tag verzehrt
werden. Die zweite Gruppe erhielt neben der Erméhrungsintervention téglich 1600 mg Curcumin,
welches aufgeteilt in zwei Kapseln morgens und abends verzehrt werden sollte. Die dritte Gruppe
erhielt zusitzlich téglich 500 mg Resveratrol, welches nach gleichem Muster wie Curcumin
eingenommen werden sollte. Die Intervention wurde acht Wochen durchgefiihrt. Fiir die
Beantwortung der Forschungsfrage wurden verschiedene Messungen durchgefiihrt. Zunichst
wurden einige soziodemografische Faktoren wie beispielsweise Geschlecht, Rauchgewohnheit und
auch allgemeine Informationen {iber die Proband*innen erfasst. Es wurden ebenso
anthropometrische Messungen und die Erfassung der korperlichen Aktivitit mittels eines 24-Stunden
Aktivtétstagebuch durchgefiihrt. Die Krankheitsaktivitdt wurde durch den TWC ermittelt. Dariiber
hinaus wurden ein komplettes Blutbild, das CRP und die BSG jeweils zu Studienbeginn und -ende
bestimmt. Zur Erfassung der gesundheitsbezogenen und krankheitsbedingten Lebensqualitdt der

Teilnehmer*innen wurden spezifische Fragebogen verwendet.

Nach der Intervention wurden innerhalb der Gruppen keine Nebenwirkungen berichtet. Dafiir konnte
eine statistisch signifikante Verringerung des Taillenumfangs, des Hiiftumfangs und der Anzahl der
Stiihle pro Tag (p < 0,05) erreicht werden. Die Betrachtung der der Himogramme und
Entziindungsbiomarker zwischen den Gruppen ergab keine signifikanten Unterschiede (p > 0,05).
Allerdings konnte festgestellt werden, dass alle Gruppen einen signifikanten Riickgang der CRP und
der BSG aufzeigten (p < 0,05). Auch alle Parameter der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit der
Teilnehmenden verbesserte sich in den drei Gruppen signifikant (p < 0,05).

Aufgrund der Ergebnisse schlussfolgern die Autor*innen, dass eine mediterrane Erndhrung als
einfache, sichere und wirksame Intervention eine Remission, die Verringerung von
Entziindungsparametern und eine Verbesserung der Lebensqualitidt bewirkt. Eine mediterrane
Erndhrung in Kombination mit Curcumin erzeugte bei den Patient*innen mit einer leichten bis
mittelschweren Colitis ulcerosa allerdings keine kombinierten positiven Effekte, da in allen Gruppen

Entziindungsparameter und die Krankheitsaktivitit reduziert werden konnte.
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The effect of curcumin supplementation on clinical outcomes and inflammatory markers in
patients with ulcerative colitis (Sadeghi et al., 2020)

Das Ziel dieser doppelblinden, randomisierten, kontrollierten Parallelgruppenstudie war es die
Effekte von Curcumin auf Scores und Entziindungsparameter bei Patient*innen mit einer aktiven

leichten bis mittelschweren Colitis ulcerosa (SCCAI- Score 5-12) zu bestimmten.

Die 70 Proband*innen (w=49/m=21) besuchten die Klinik fiir entziindliche Darmerkrankungen des
Imam-Khomeini-Krankenhaus im Iran und waren zu Studienbeginn im Alter von 18 bis 70 Jahren.
Einige Patient*innen wurden aufgrund von folgenden Ausschlusskriterien nicht in die Studie
aufgenommen: eine unzureichende Einhaltung der Einnahme des Préparates; Beginn bestimmter
Medikamente wie TNF-a-Blockern oder Antikoagulanzien oder nichtsteroidalen Antirheumatika
wihrend der Studie; die Verdnderung der Dosierung von Basismedikamenten und eine fehlende
Motivation zur Studienteilnahme bis zum Ende. Die Einnahme von Basismedikamenten wie
Salicylate, Immunmodulatoren und Kortikosteroide wurde genehmigt. Die Einteilung in die Gruppen
verlief nach dem Zufallsprinzip, sodass die Interventions- und Kontrollgruppe je 35 Proband*innen
enthielt. In der Interventionsgruppe schlossen 32 Proband*innen die Studie ab und in der

Kontrollgruppe 31. Die Intervention wurde acht Monate lang durchgefiihrt.

Die Interventionsgruppe erhielt 1500 mg Curcumin pro Tag, welche in drei Kapseln mit je 500 mg
aufgeteilt und zu den Hauptmahlzeiten eingenommen werden sollten. Die Kontrollgruppe erhielt ein
identisches Placebo und dieselben Anweisung zur Einnahme. Zusitzlich wurden die Proband*innen
gebeten wihrend der Studie ihre Erndhrungsgewohnheiten, korperliche Aktivitdten und die
Einnahme bisheriger Medikamente nicht zu verdandern. Fiir die priméren Studienergebnisse wurde
die Verbesserung der Krankheitsaktivitdt (Verringerung des SCCAI Scores um > 3 Punkte), der
Anstieg der klinischen Remissionsrate (SCCAI < 2), die BSG, der hs-CRP-Spiegel und der IBDQ-
9-Score festgelegt. Die zugehdrigen Daten wurden zu Studienbeginn- und ende betrachtet. Dariiber
hinaus wurden ebenfalls Verdnderungen der Blutzellen, des Gewichts und des Body-Mass-Index

erfasst.

Am Ende der Intervention erreichten 83,9% der Curcumin-Gruppe und nur 43,8% der Placebogruppe
eine Remission. Dariiber hinaus erreichten 93,6% und 59,4% der Interventions- und Kontrollgruppe
eine Verbesserung der Krankheitsaktivitit. Auch die BSG (p = 0,01), der hs-CRP-Wert (p = 0,002)
und der IBDQ-9 Score (p = 0,001) reduzierte sich in der Interventionsgruppe am Ende der achten
Woche im Vergleich zum Studienbeginn und der Placebogruppe signifikant. Es wurde tiber keine
schweren Nebenwirkungen berichtet. Lediglich ein Patient klagte iiber Hautallergiesymptome,

Dyspepsie und Sodbrennen.
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Hinsichtlich der Ergebnisse zeigte die Studie, dass durch eine Supplementation von Curcumin
zusammen mit Standardmedikamenten der Colitis ulcerosa bei mehr Patient*innen der
Interventionsgruppe eine Verringerung des SCCAI um < 3 sowie ein SCCAI < 2 und damit eine
Verbesserung der Krankheitsaktivitdt sowie eine klinische Remission erreicht werden kann. Zudem
konnte Curcumin das hs-CRP und die BSG verringern sowie die Lebensqualitit verbessern. Somit
kann Curcumin als Kombination mit Standardmedikamenten wie Mesalazin bei der Therapie einer

Colitis ulcerosa wirksam sein.

Curcumin-QingDai Combination for Patients with actice ulcerative colitis: A randomized,
double-blindes, placebo-controlled Trial (Ben-Horin et al., 2024)

Die placebokontrollierte und multizentrische Studie untersuchte die Wirksamkeit und Sicherheit
eines Kombipriparates aus Curcumin und QingDai (CurQD) bei Patient*innen mit aktiver Colitis
ulcerosa (SCCAI > 5 und MES > 2). QingDai ist ein pflanzlicher Wirkstoff (Krauterextrakt-
Trockenpulver), welcher vor allem zur Behandlung von Psoriasis und hématologischen
Erkrankungen angewendet wird. Das Préparat CurQD ist magensaftresistent, sodass es erst im Darm

freigesetzt wird.

Die Proband*innen wurden aus zwei medizinischen Zentren in Griechenland und Israel rekrutiert.
Ausschlusskriterien waren eine Schwangerschaft; eine Allergie gegen Curcumin oder QingDai; eine
aktive (Darm-) Infektion; Erkrankungen der Nieren, Leber, Lungen oder des Herz-Kreis-
Laufsystems; unkontrollierter Bluthochdruck; Diabetes Mellitus; Migréne; neurologische
Erkrankungen; chronische Pankreatitis oder Gallensteinleiden; die Einnahme von Tofacitinib;
Patient*innen, die nie wegen Colitis ulcerosa behandelt wurden und solche mit signifikanten
Laborabweichungen. Alle Proband*innen waren zum Studienbeginn é&lter als 18 Jahre und
diagnostiziert mit einer aktiven Colitis ulcerosa. Die Studie wurde in zwei Abschnitte aufgeteilt. Der
erste Abschnitt bestand aus einer vierwochigen Einnahme von CurQD ohne Kontrollgruppe und
diente nur zu dessen Sicherheitsbewertung anhand der aufgetretenen Nebenwirkungen. Fiir die
vorliegende Arbeit soll demnach nur der zweite Abschnitt genauer betrachtet werden, wobei die
Nebenwirkungen beider Abschnitte aufgefiihrt werden sollen. Fiir den zweiten Abschnitt wurden 95
Proband*innen (w=22/m=73) rekrutiert welche trotz der Einnahme von Begleitmedikamenten mit
stabiler Dosis in die Studie miteingeschlossen wurden. Unter diesen waren orales Mesalazin (stabile
Dosis flir mind. vier Wochen vor Studienbeginn), topisches Mesalazin (stabile Dosis fiir mind. zwei
Wochen vor Studienbeginn), Immunmodulatoren wie Azathioprin (stabile Dosis fiir mind. 12
Wochen vor Studienbeginn), Kortikosteroide (maximal 20mg Prednison/d) und Biologika (stabile
Dosis fiir mind. zwei Monate vor Studienbeginn von Infliximab, Vedolizumab und Golimumab). Die
Patient*innen erhielten iiber acht Wochen CurQD oder Placebo. Bei Therapieansprechen wurde die

Behandlung, unabhéngig ob CurQD oder Placebo verabreicht wurde, um weitere acht Wochen
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Erhaltungstherapie verldngert. In diesem Abschnitt wurden zwei priméare Ergebnisse gemessen: das
klinische Ansprechen (Reduktion des SCCAI um 3 Punkte) und eine verringerte
Entziindungsaktivitit (Verbesserung des MES um 1 oder eine 50%ige Verringerung des Calprotectin-
Wertes im Vergleich zum Studienbeginn). Zudem wurden folgende sekunddre Ergebnisse erhoben:
der Prozentsatz an Patient*innen in klinischer Remission (SCCAI = 2), der Prozentsatz mit
klinischem Ansprechen auf die Behandlung, Patient*innen mit einer 50%igen Reduzierung des
Calprotectin-Wertes, eine endoskopische Verbesserung (Verringerung des MES um 1), eine
Schleimhautheilung (Mayo-Score = 1) und die Zeit bis zum Ansprechen auf die Behandlung (Anzahl
an Tagen um einen SCCAI-Score um > 3 zu erreichen). Das CurQD wurde durch drei Kapseln mit
je 500 mg Krauterextrakt-Trockenpulver (1,5g) und drei Kapseln mit je 500 mg Curcumin-
Trockenpulver (1,5g) verabreicht. Das Placebo wurden mit einer identischen, lichtundurchlissigen
Beschichtung versehen, um die visuelle Verblindung zu gewahrleisten. Die Randomisierung erfolgte
im Verhaltnis 2:1 in 6er-Blocken durch die computergenerierte Sheba Clinical Trials Unit. Die Studie
in Abschnitt 2 wurde von 28 Proband*innen in der CurQD-Gruppe und 13 Proband*innen der

Placebogruppe abgeschlossen.

Im zweiten Abschnitt erreichten 12/28 Patient*innen der CurQD-Gruppe eines der drei oben
beschriebenen priméren Ergebnisse nach acht Wochen. In der Placebogruppe hingegen nur einer von
13 Patienten. Zudem erreichten 14/28 Patient*innen eine klinische Remission, wihrend es in der
Placebogruppe 1/13 waren. Diese Unterschiede zeigten sich bereits an Tag 16 bzw. zwolf der
Intervention. Eine allgemeine klinische Reaktion wurde bei 24/28 und 4/13 in der CurQD- und
Placebogruppe erreicht. Am Ende der achten Wochen reduzierte sich der MES um 1 Punkt oder mehr
bei 75% der CurQD-Gruppe und bei 20% der Placebogruppe. Zudem erreichten 13/28 und 2/13
Patient*innen eine Reduktion des Calprotectin Wertes um mehr als 50%. Generell konnte eine
signifikante Reduzierung des mittleren Calprotectin-Wertes nach acht Wochen gegeniiber dem

Ausgangswert in der CurQD-Gruppe aufgezeigt werden (p < 0,001).

Fiir die 8-wdchige Nachuntersuchung wurden 15 Patient*innen der CurQD Gruppe ausgewihlt, da
sie auf die Behandlung ansprachen. Sie wurden auf eine alleinige Finnahme von Curcumin
umgestellt. Nach 16 Wochen befanden sich 11 Patient*innen in einer klinischen Remission und bei
14 Patient*innen blieb das klinische Ansprechen erhalten. In der Placebogruppe konnten nur zwei
Patienten die Erhaltungstherapie fortsetzten, wodurch die Aussagekraft der Analyse verhindert

wurde. Einige Teilnehmenden berichteten iiber leichte Kopfschmerzen wihrend der Intervention.

Fiir die Sicherheitsbewertung wurden in beiden Abschnitten die aufgetretenen Nebenwirkungen
herangezogen. Allgemein berichteten mehr Patient*innen in der CurQD Gruppe als in der
Placebogruppe (45 im Vergleich zu 13) iiber folgende Nebenwirkungen: Infektion, Midigkeit,
Kopfschmerzen, Fieber, Ubelkeit, Myalgie, Erhohung eines Leberenzyms und die Verschlechterung
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der Colitis. Zudem wurden einige Nebenwirkungen beobachtet, die ein Studienabbruch zur Folge

hatten.

Anhand der Ergebnisse schlussfolgern die Autor*innen, dass die Kombination von CurQD einem
Placebo hinsichtlich einer Remissionsinduktion und -erhalt bei einer aktiven Colitis ulcerosa
iiberlegen ist. Durch die Nachuntersuchung konnte diese Wirksamkeit bestitigt werden. Zudem
konnte die Sicherheit des Priaparates durch das gewihlte Studiendesign, insbesondere durch die
Durchfiihrung des ersten Abschnitts mit der vierwdchigen Einnahme von CurQD ohne

Kontrollgruppe, evaluiert werden.

The efficay of curcuminoids in improvement of ulcerative colitis symptoms and patient’s self-
reportet well-being: A randomized double-blind controlled trial (Masoodi et al., 2018)

Die randomisierte, doppelblinde placebokontrollierten Studie untersuchte die Effektivitit von
Nanomizellen auf Basis von Curcuminoiden bei einer milden bis moderaten Colitis ulcerosa in
Remission (SCCAI-Score 5-12). Dies sind Nanocarrier, welche Curcumin in Mizellen einschliefen.
Demzufolge verbessert sich die Loslichkeit und Stabilitdt des Curcumins, wodurch sowohl die

Bioverfiigbarkeit als auch die therapeutische Wirksamkeit erhoht wird.

Die Proband*innen (w=37/m=28), welche mindestens 18 Jahre alt sein mussten und an einer milden
bis moderaten Colitis ulcerosa leiden, wurden aus der Gastroenterologischen Klinik im Rasoul-e-
Akram Krankenhaus im Iran rekrutiert. Die Ausschlusskriterien waren: Notwendigkeit eines
Krankenhausaufenthalts; Vorliegen weiterer Erkrankungen wie Leber- oder Nierenerkrankungen;
schwangere oder stillende Frauen. Demnach wurden 65 Patient*innen mit milder bis moderater
Colitis ulcerosa in die Studie miteingeschlossen und zufillig in zwei Gruppen mit jeweils 28
Teilnehmenden aufgeteilt. Beide Gruppen erhielten zusétzlich eine Basisbehandlung mit 3g oralem

Mesalazin. Die Intervention wurde vier Wochen durchgefiihrt.

Die Interventionsgruppe erhielt 80 mg drei Mal téglich Nanomizellen auf Basis von Curcuminoiden
sowie 3g orales Mesalazin. Die Kontrollgruppe erhielt ein identisches Placebo und dieselbe Menge
Mesalazin. Zur Beantwortung der Forschungsfrage wurde der Schweregrad der Erkrankung zu
Beginn der Studie, aber auch am Ende der zweiten und vierten Behandlungswoche geméafl des SCCAI
beurteilt. Dariiber hinaus wurden die Proband*innen gebeten, in denselben Abstdnden die Anzahl an
taglichen Stuhlgéngen, Stuhlgewohnheiten, Stuhldrangrate und Vorkommen von Blut im Stuhl zu
protokolliert.
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Beziiglich der Stuhlgewohnheiten und der Stuhldrangrate zeigte sich kein signifikanter Unterschied
zwischen der Interventions- und Kontrollgruppe. Zudem zeigte sich kein Unterschied beim
Vorkommen von Blut im Stuhl sowie der Haufigkeit anderer klinischer Manifestationen. Der SCCAI-
Wert der Interventionsgruppe war nach der vierten Woche signifikant niedriger im Vergleich zur
Kontrollgruppe (1.71 + 1.84 im Vergleich zu 2.68 £+ 2.09, p = 0,050). Zudem wurden {iiber einige
Nebenwirkungen berichtet, welche in der Curcumin Gruppe 17,9% und in der Placebogruppe 10,7%
der Teilnehmenden betrafen (p = 0,530). Diese waren Bldhungen, Dyspepsie, Kopfschmerzen,
gesteigerter Appetit, Ubelkeit und gelber Stuhl.

Aufgrund der Studienergebnisse ldsst sich feststellen, dass eine Therapieergénzung durch
Nanomizellen auf Basis von Curcuminoiden in Kombination mit oralem Mesalazin bei Patient*innen
mit milder bis moderater Colitis ulcerosa mit einer Verringerung des SCCAI, eine Verbesserung des
Wohlbefindens und einer Verringerung der klinischen Aktivitit einhergehen kann und daher als

potenziell wirksame Behandlungsmethode angesehen wird.

Induction with NCB-02 (curcumin) enema for mild-to-moderate distal ulcerative colitis- A
randomized, placebo-controlled, pilot study (Singla et al., 2014)

Das Ziel dieser monozentrischen, doppelblinden, randomisierten, placebokontrollierten Pilotstudie
war es, die Wirksamkeit und Sicherheit eines Curcuminpréparats als remissionsinduzierendes Mittel
bei Patient*innen mit aktiver distaler Colitis ulcerosa (UCDALI von 3-9) zu untersuchen. Rekrutiert
wurde dabei insbesondere Patient*innen mit distaler Colitis ulcerosa in Form von einer Proktitis und
Proktosigmoiditis. Bei dem verwendeten Curcuminpriparat handelte es sich um einen NCB-02-

Einlauf, bestehend aus einem Extrakt von Curcuma longa mit iiberwiegendem Anteil an Curcumin.

Die Studie am All India Institut of Medical Sciences in Neu-Delhi durchgefiihrt. Dort wurden
Patient*innen (w=25/m=23) im Alter von mindestens 18 Jahren mit einer milden bis moderaten
aktiven ulcerativen Proktitis und Proktosigmoiditis rekrutiert. Eine aktive Erkrankung wurde in
dieser Studie definiert durch einen UCDAI Score zwischen 3-9 und einer endoskopischen
Krankheitsausdehnung bis zu 25 cm vom Analrand. Patient*innen wurden von der Studie
ausgeschlossen, wenn sie in den letzten Wochen rektales Mesalazin oder Steroide erhalten hatten;
eine Erkrankung mit einer Ausdehnung von bis zu 25 cm proximal aufwiesen; eine schweren
Krankheitsverlauf (UCDAI-Score > 10) hatten; innerhalb der letzten zwei Wochen vor
Studienbeginn eine Steroidbehandlung erhalten hatten oder die Dosis erhoht worden war; in den
letzten sechs Monaten Azathioprin eingenommen oder die Dosis innerhalb der letzten drei Wochen
gedndert hatten; in den letzten acht Wochen mit einer oralen 5-ASA-Therapie begonnen hatten.

Dariiber hinaus wurden ebenso Schwangere und Stillende, Patient*innen welche eine Operation oder

einen dringenden Krankenhausaufenthalt bedurften und Patient*innen mit Leber-, Nieren-,
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endokrinen, respiratorischen, neurologischen oder kardiovaskuldren Erkrankungen ausgeschlossen.

Die Intervention wurde acht Wochen durchgefiihrt.

Die Interventionsgruppe, die von 14 Teilnehmenden abgeschlossen wurde, erhielt einen Einlauf mit
je 140 mg NCB-02 geldst in 20ml Wasser. Dieser sollte vor dem Schlafengehen appliziert werden.
Die Kontrollgruppe, bestehend aus 16 Teilnehmenden, erhielt einen identisch aussehenden Placebo-
Einlauf. Zusédtzlich erhielten alle Teilnehmenden zweimal tdglich 800mg oral einzunehmendes
Mesalazin (5-ASA). Das primire Studienergebnis war eine verminderte Krankheitsaktivitét, welche
innerhalb der acht Wochen durch den Riickgang des UCDAI um mindestens 3 Punkte im Vergleich
zum Ausgangswert definiert wurde. Zusitzlich wurde der Anteil an Patient*innen erfasst, welche
eine Remission (Verringerung des UCDALI auf < 3 Punkte) oder die Verbesserung der endoskopischen

Krankheitsaktivitit (Verbesserung des mucosal appearance score um mind. 1 Punkt) erreichten.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen einen hoheren, aber nicht signifikanten Anstieg der Ansprache
auf die Behandlung mit NCB-02 in der Interventionsgruppe. Ebenso erreichten mehr Proband*innen
der Interventionsgruppe nach den acht Wochen eine Remission. Auch die endoskopische
Krankheitsaktivitdt wurde bei mehr Patient*innen der NCB-02-Gruppe verbessert, war im Vergleich
der Kontrollgruppe jedoch nicht statistisch signifikant. Alle Patient*innen welche die 8-wochige
Intervention komplett abschlossen, wurden einer Proktokollanalyse unterzogen. Hier sprachen 13/14
Patient*innen der NCB-02-Gruppe und 8/16 der Patient*innen auf die Behandlung an. Zudem
befanden sich 10/14 Patient*innen der NCB-02-Gruppe und 6/16 der Placebogruppe nach 8-
wochiger Behandlung in Remission. Auch die Verbesserung der endoskopischen Krankheitsaktivitat
war in der Interventionsgruppe signifikant hoher: 12/14 Patient*innen der NCB-02-Gruppe und 8/16
Placebogruppe (p = 0,04). Fiinf Proband*innen der Curcumin- und vier Proband*innen der
Placebogruppe berichteten zudem, dass sich die Symptome der Erkrankung verschlimmerten.

Dariiber hinaus wurde iiber keine weiteren Nebenwirkungen berichtet.

Zusammenfassend ldsst sich feststellen, dass die Behandlung mit Curcumin bei Patient*innen mit
distaler Colitis ulcerosa und leichter bis mittelschwerer Krankheitsaktivitit mogliche positive Effekte
insbesondere in Kombination mit einer Standardtherapie ohne schwerwiegende Nebenwirkungen
aufzeigte. Mehr Patient*innen der Curcumin Gruppe erreichten eine Reduktion des UCDAI um < 3
und damit eine klinische Remission. Dariiber hinaus konnte eine Verringerung des mucosal

appearance score um mind. 1 bei mehr Patient*innen der Interventionsgruppe beobachtet werden.
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Novel Bioenhanced Curcumin with Mesalamine for Induction of Clinical and Endoscopc
Remission in Mild-to-Moderate Ulcerative Colitis: A Randomized Double-Blind Placebo-
controlled Pilot Study (Banerjee et al., 2021)

Die randomisierte, monozentrische, doppelblinde und placebokontrollierte Pilotstudie hatte das Ziel,
die Wirksamkeit einer neuartigen Formulierung (BEC) von Curcumin bei Patient*innen mit einer
milden bis moderaten Colitis ulcerosa (partieller Mayo Score 2-6) zu priifen. Bei BEC handelt es
sich um eine Curcuminmischung, bei der dem Curcuminmolekiil eine Kombination aus Tensiden,
Cotensid, Ol und Losungsmittlern zugesetzt werden. Ergiéinzt wird dies durch einen Wasserextrakt in
einem Verhéltnis von 70:30. Diese Formulierung zeichnet sich durch eine erhohte Bioverfiigbarkeit

und Absorptionsrate aus.

69 Proband*innen (w=26/m=43), welche die Einschlusskriterien erfiillten, wurden aus dem Zentrum
des Asian Institute of Gastroenterologie fiir CED in Indien rekrutiert. Die Patient*innen litten an
einer leichten bis mittelschweren Colitis ulcerosa. Ausgeschlossen wurden Patient*innen mit
folgenden Merkmalen: schwere Colitis ulcerosa, in klinischer und oder endoskopischer Remission;
Aktuelle oder kiirzliche Anwendung von Azathioprin oder Methotrexat; aktuelle Einnahme von
Steroiden oder Biologika; bestehende Infektionen oder Sepsis, Erkrankungen (Diabetes mellitus,
Herzinsuffizienz im Stadium 3 und 4, schwere Leber- oder Nierenerkrankungen, chronische
Pankreatitis, Andmie und Gerinnungsstorungen); Gallensteine oder Gallenstau; Schwangere oder

stillende Frauen; Fieber in den letzten zwei Wochen und Krebserkrankungen.

Zu Beginn der Studie wurden die Proband*innen zufdllig in zwei Gruppen aufgeteilt. 34
Proband*innen erhielten BEC und 35 Proband*innen ein identisch aussehendes Placebo fiir drei
Monate. Die Untersuchungen fanden nach sechs Wochen und nach drei Monaten statt. Die
Interventionsgruppe erhielt 50 mg orales BEC zwei Mal téglich, wihrend die Kontrollgruppe ein
identisches Placebo einnehmen sollte. Zudem erhielten beide Gruppen eine maximale Dosis von
4,8 g/d oralem und 1 g/d rektalem Mesalazin, welche bereits mind. 4 Wochen vor Studienbeginn und
unverdndert werden des Studienverlaufs eingenommen werden sollten. Proband*innen welche am
Ende der Studie eine klinische Remission erreichten, wurden fiir ein weiteres Jahr mit
Nachuntersuchungen nach sechs und zwolf Monaten begleitet. In den Untersuchungen wurde
vorrangig die klinische Remission (partieller Mayo-Score von 0-1) bewertet. Zudem wurde aber auch
das klinische Anspreche (Verringerung des partiellen Mayo-Scores um mind. 2 Punkte), die
endoskopische Remission (MES < 1) und die Sicherheit von BEC (Auftreten von Nebenwirkungen)
protokolliert.

In der ersten Untersuchung nach sechs Wochen erreichten 15/34 Patient*innen der
Interventionsgruppe und keine der Kontrollgruppe eine klinische Remission (p < 0,01). Auch
hinsichtlich der endoskopischen Remission war BEC dem Placebo iiberlegen (35,3% gegen 0%;
p < 0,001). Ahnliche Tendenzen konnten nach drei Monaten beobachtet werden: 55,9% der BEC-
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Gruppe und 5,7% der Placebogruppe erreichten eine klinische Remission (p < 0,01); 44% der BEC-
Gruppe und 5,71% der Kontrollgruppe erreichten eine endoskopische Remission (p < 0,001). Auch
die klinische Ansprechrate konnte nach drei Monaten mehr Proband*innen der Interventionsgruppe
(85,8%) als in der Kontrollgruppe (28,6%) gemessen werden (p = 0,013). Fiir die Nachuntersuchung
nach sechs und zwdlf Monaten konnten 19 Patient*innen der BEC-Gruppe und zwei Patient*innen
der Placebogruppe identifiziert werden, da diese nach der Intervention eine klinische Remission
erreichten. Nach sechs Monaten konnten 18/19 Patient*innen der BEC-Gruppe sowohl die klinische
als auch endoskopische Remission aufrechterhalten, wihrend keiner der Placebogruppe dies schaftte.
Nach einem Jahr schafften es 16 Proband*innen diesen Status aufrecht zu erhalten. Es wurden leichte
Nebenwirkungen wie eine Verschlechterung der Colitis (Studienabbruch), leichte Bauchschmerzen

sowie Blahungen beobachtet.

Auf Grundlage der Ergebnisse schlussfolgerten die Autor*innen, dass unter BEC ein groBBerer Anteil
der Patient*innen entweder einen partiellen Mayo-Score von 0—1 erreichte oder den Score gegeniiber
dem Ausgangswert um mindestens zwei Punkte senken konnte. Damit erwies sich BEC im Vergleich
zu Placebo sowohl in Bezug auf die allgemeine Ansprechrate als auch auf die Induktion einer
klinischen Remission bei Colitis ulcerosa als iiberlegen. Zudem erreichten mehr Patient*innen einen
MES < 1, welcher der Definition einer endoskopischen Remission entsprach. Auch die
Aufrechterhaltung der Remission gelang in der BEC-Gruppe héufiger, sodass BEC dem Placebo
ebenfalls hinsichtlich der Remissionserhaltung tiberlegen war. Schwerwiegende Nebenwirkungen

traten nicht auf, sodass die Sicherheit von BEC bestétigt werden konnte.
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5. Diskussion

Im Anschluss an die im vorherigen Kapitel ausfiihrlich dargestellten Ergebnisse der neun Studien
soll nun das methodische Vorgehen der vorliegenden Bachelorarbeit, die systematische
Literaturrecherche, diskutiert werden. AnschlieBend werden die Ergebnisse der Studien interpretiert
und die zentralen Schlussfolgerungen herausgearbeitet, um die Forschungsfrage zu beantworten. Der
letzte Abschnitt beinhaltet die Limitationen der Studien, die bei der Interpretation der Ergebnisse zu

beriicksichtigen sind.

5.1 Methodendiskussion

Fiir das methodische Vorgehen dieser Bachelorarbeit wurde eine systematische Literaturrecherche
durchgefiihrt. Diese bietet ein systematisches Vorgehen bei der Recherche unter anderem durch die
Anwendung objektiver Ein- und Ausschlusskriterien (Tabelle 1) sowie die transparente Darstellung
des gesamten Suchprozesses durch das PRISMA Flow-Chart (Abbildung 2). Zudem erméglichte sie
einen umfangreichen Uberblick iiber die aktuelle Forschungslage zum Thema: Auswirkungen von
Curcumin auf Entziindungsparameter, Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitit bei
Patient*innen mit einer CED. Das methodische Vorgehen der vorliegenden Arbeit wies allerdings

auch einige Einschriankungen auf, welche im Folgenden diskutiert werden sollen.

Die systematische Literaturrecherche wurde ausschlieBlich in der wissenschaftlichen Fachdatenbank
PubMed durchgefiihrt, wodurch trotz sorgfiltig ausgewidhlter Schlagworter und Suchstrategien
relevante Studien zum Themengebiet, welche in anderen Datenbanken zu finden sind, iibersehen
werden konnten. Zudem erfolgte die Recherche auf Englisch, da die Mehrheit der Literaturquellen
in dieser Sprache verfiigbar ist. Zusétzlich wurden deutschsprachige Studien miteinbezogen.
Anderweitige Sprachen konnten nicht ausgewertet werden und wurden demnach ausgeschlossen.
Dadurch konnten relevante Forschungsergebnisse, welche in anderen Sprachen verdffentlicht

wurden, unbeachtet geblieben sein.

Zudem wurden ausschlieBflich Studien miteinbezogen, welche ein randomisiertes kontrolliertes
Studiendesign (RCT) wahlten. Demnach wurde bei der Recherche der Filter ,,RCT* verwendet. RCT
gelten als Goldstandard in der klinischen Forschung, da sie sich durch ein eindeutiges Ergebnis und
klare Kausalitdt zwischen Ergebnis und Intervention kennzeichnen. Dariiber hinaus weisen sie den
hoéchsten Evidenzgrad im Vergleich zu anderen Studiendesigns auf. Allerdings kann auch die
Nutzung dieses Filters zu einer Verzerrung der Resultate fithren, da wichtige Ergebnisse von Studien

mit anderweitigen Studiendesigns auflen vorgelassen wurden.
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Die Tabelle 1 umfasst die Ein- und Ausschlusskriterien, die dem Ergebnisteil der vorliegenden Arbeit
zugrunde liegen. Im Rahmen dieser Kriterien wurde die Intervention als Supplementation von
Curcumin bei Patient*innen mit einer diagnostizierten aktiven oder sich in Remission befindenden
CED definiert. Im Verlauf der systematischen Literaturrecherche konnte jedoch festgestellt werden,
dass der GroBteil der Studien die Supplementierung von Curcumin nicht isoliert, sondern in
Kombination mit weiteren MaBBnahmen untersuchten. Hierunter fallen eine gleichzeitige Gabe von
Standardmedikamenten wie mesalazinhaltige Priparate, Sulfasalazin und 5-ASA-Priparate sowie
eine Anderung der Ernihrungsgewohnheiten. Zudem wurden in einigen Studien auch die Einnahme
von Immunmodulatoren, Kortikosteroiden, Azathioprin, anderen Salicylaten und Biologika
zugelassen. Wichtig hierbei zu erwéhnen ist, dass in allen Studien darauf geachtet wurde das die
Dosis der Medikamente vor Studienbeginn und wéhrend der Studie nicht gedndert wurden. Vor dem
Hintergrund dieser Studiensituation wurde entschieden auch solche Studien einzubeziehen, in denen
die Gabe von Curcumin nicht als einzige Intervention durchgefiihrt wurde. Diese Anpassung wurde

nachtriglich ebenso in der Tabelle 1 verschriftlicht.

Diese Entscheidung hatte zur Folge, dass die eindeutigen Auswirkungen von Curcumin auf
Entziindungsparameter, Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitéit beschrankt sind,

da sie nicht direkt auf Curcumin zuriickzufiihren sind.

Dariiber hinaus verwendeten einige der eingeschlossenen Studien nicht reines Curcumin, sondern
curcuminhaltige Prdparate mit einer verdnderten Zusammensetzung oder optimierter
Darreichungsform. Wie in Kapitel 2.6.2 beschrieben, ist die Bioverfiigbarkeit unter anderem durch
die erheblich eingeschrinkte Aufnahme von Curcumin im Magen-Darm-Trakt begrenzt. Daher
erscheint es sinnvoll, alternative Formulierungen mit Curcumin als Basis aber mit verbesserter
Bioverfiigbarkeit in klinischen Studien zu testen. Wichtig hierbei ist die Sicherheitsbewertung, die
in den Studien als Nebenwirkungen beschrieben wurden. Daher wurden auch Studien, die solche

optimierten Curcuminpréparate einsetzten, in die systematische Literaturrecherche einbezogen.

Durch die Beschrinkung auf Pubmed, das ausschlieBliche Einbeziehen von RCTs und die
Formulierung der Ein- und Ausschlusskriterien konnte angenommen werden, dass deswegen nur eine
Studie fiir Curcumin und dessen Auswirkungen auf Entziindungsparameter, Scores und Indizes bei
Morbus Crohn gefunden wurde. Tatsdchlich kamen, wie in Kapitel 2.7 beschrieben, auch andere
Ubersichtsarbeiten zum Schluss, dass die Forschungslage fiir Morbus Crohn gering ist. Wihrend der
Recherche wurden zwei Studien gefunden, die die Auswirkungen von Curcumin bei Morbus Crohn
anhand des fdkalen Calprotectin (Boube et al., 2020) oder endoskopischer und klinischer Indizes
(Bommelaer et al., 2020) beurteilten.
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In beiden Studien wurden die genannten Parameter nach einer operativen Entfernung eines Teils des
Darms vermessen. Dieser Eingriff weist auf eine besonders schwere Verlaufsform hin und ist eine

Ausnahmesituation, weshalb die beiden Studien nicht miteingeschlossen wurden (Abbildung 2).

5.2 Ergebnisdiskussion

Bereits wihrend der systematischen Recherche in PubMed ist festzustellen, dass die Zahl an Studien
welche die Auswirkungen von Curcumin auf Entziindungsparameter, Scores und Indizes bei
Patient*innen mit einer CED untersuchen, begrenzt ist. Schlussendlich konnten neun Studien
identifiziert werden. Die zentralen Ergebnisse dieser sollen im Folgenden dargestellt, diskutiert und

miteinander verglichen werden.

Wie bereits erwihnt, beschriankte sich die vorliegende Arbeit auf RCTs. Bei den im Rahmen der
systematischen Literaturrecherche identifizierten neun Studien handelt es sich um eine Mischung aus
flinf multizentrischen und vier monozentrischen Studiendesigns. Dabei wurden die Patient*innen aus
Krankenhdusern, Zentren und Instituten in unterschiedlichen Léndern darunter beispielsweise die
Tiirkei, Griechenland oder auch Indien rekrutiert. Genauere Angaben dazu findet sich in Kapitel 4.
Die beiden Aspekte fithren zu einer steigenden Variabilitit der Studienpopulation, was eine

Ubertragbarkeit auf die Allgemeinbevodlkerung begiinstigt.

Die Proband*innen der Studien, die an Colitis ulcerosa litten, befanden sich liberwiegend in einer
aktiven Krankheitsphase, wodurch das Potential von Curcumin Entzlindungsparameter, Scores und
Indizes zu verringern evaluiert werden sollte. Fiir die Definition eines aktiven Krankheitsschubes
wurde am haufigsten der SCCAI verwendet. Dahingegen befanden sich die Patient*innen in den
Studien von Hanai et al. (2006), Masoodi et al. (2018) und Banjernee et al. (2021) bereits in einer
Remission, weshalb die Frage, ob Curcumin Entziindungsparameter, Scores und Indizes weiterhin
niedrig halten kann in den Vordergrund riickte (Tabelle 8). Fiir die Diagnose Morbus Crohn und die
Intervention mit Curcumin konnte wie oben beschrieben ausschlieBlich eine Studie (Sugimoto et al.,
2020) in die Literaturrecherche eingeschlossen werden. Die Studie befasste sich mit Patient*innen,

welche anhand des CDAI zum Studienbeginn an einem aktiven Morbus Crohn litten.

Beim Vergleich der Ergebnisse der neun Studien wird deutlich, das Curcumin das Potenzial hat
Entziindungsparameter, Scores und Indizes zur Beurteilung der Krankheitsaktivitit bei CED zu
verbessern. Eine Zusammenfassung der in den Studien verwendeten Outcome Parameter findet sich
in der PICOR-Tabelle (Tabelle 8). Wéhrend die Verringerung der Entziindungsparameter in den
Studien zur Bewertung eines allgemeinen Riickgangs der Krankheitsaktivitit gemessen wurde,
stehen Scores und Indizes fir spezifische Verdanderungen. So werden sie als Definition flir eine

klinische Remission, klinische Verbesserung, endoskopische Remission, endoskopische
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Verbesserung und allgemeine Krankheitsaktivitdt verwendet. Demnach zeigte die Studie von
Sugimoto et al. (2020), dass Curcumin bei einem aktiven Morbus Crohn eine Verringerung des CDAI
und des SES-CD bewirkt und damit eine klinische und endoskopische Remission einleiten kann.
Zudem wurden auch heilungsfordernde Eigenschaften bei Geschwiiren beobachtet. In den Studien
zur Colitis ulcerosa und Curcumin konnten folgende Auswirkungen auf Scores, Indizes und
Entziindungsparameter beobachtet werden: Verringerung des CRP, hs-CRP, Calprotectin und BSG;
Verringerung des SCCAI des MES, des CAI, des El, des mucosal appearance score, des partiellen
Mayo Scores und des UCDAL. Aus diesen ldsst sich eine klinische Remissionsinduktion und -erhalt,
eine endoskopische Remission, eine allgemein verringerte Aktivitit sowie eine hdhere Ansprechrate
schlieBen. Lediglich eine Studie zeigte beim Vergleich der Kontrollgruppe keine positiven Effekte
durch Curcumin (Erol Dogan et al., 2024). Sie unterschied sich jedoch im Aufbau von den anderen
Studien: Die Interventionsgruppe erhielt Curcumin und sollte zusitzlich die Empfehlungen einer
mediterranen Erndhrungsweise befolgen, wihrend beide Kontrollgruppen sich ebenfalls mediterran
erndhrten, wobei eine dieser zusitzlich Resveratrol erhielt. In allen drei Gruppen wurde eine
Verringerung des BSG, des CRP, des TWC sowie eine Verbesserung der Lebensqualitit beobachtet.
Entziindungsparameter wurden nicht in allen Studien vermessen. In Lang et al (2015), Sugimoto et
al. (2020), Erol Dogan et al. (2024), Sadeghi et al. (2019), Ben-Horin et al. (2024) wurde mindestens
einer der folgenden Parameter verwendet: CRP, hs-CRP, BSG, Calprotectin. Das CRP und hs-CRP
konnte in den Studien fiir Colitis ulcerosa verbessert werden, nicht aber in Sugimoto et al. (2020).
Die BSG hingegen verbesserte sich in den genannten Studien. In fast allen der Studien wurden
unterschiedliche Indizes und Scores verwendet. Am héufigsten, insbesondere fiir die Definition einer
klinischen Remission, wurde der SCCAI herangezogen (Ben-Horin et al., 2024; Lang et al., 2015;
Masoodi et al., 2018; Sadeghi et al., 2020). In den Studien, die diesen verwendeten, konnte er durch
die Intervention mit Curcumin verringert werden. Fiir die Definition einer endoskopischen
Remission verwendeten die meisten Studien (Banerjee et al., 2021; Ben-Horin et al., 2024; Lang et

al., 2015) den MES. Auch dieser konnte in allesamt der Studien verringert werden.

Neben den beobachteten positiven Auswirkungen konnten in acht der Studien auch leichte
Nebenwirkungen beobachtet werden. Die hdufigsten waren Blidhungen und eine allgemeine
Verschlechterung der Symptomatik und/oder Colitis. In einer Studie wurden keine Nebenwirkungen
beobachtet (Erol Dogan et al., 2024). Wie im vorherigen Kapitel bereits erwéhnt wurden in allen
neun Studien neben Curcumin auch Medikamente zur Behandlung verabreicht. Daher sind die
Nebenwirkungen nicht direkt auf Curcumin zuriickzufiihren. Dennoch kénnen durch den Vergleich
der Hiufigkeit zwischen Interventions- und Kontrollgruppe Riickschliisse auf einen moglichen
Zusammenhang gezogen werden. In zwei Studien wurde zwar {iber Nebenwirkungen berichtet, aber
nicht in welcher der beiden Gruppen (Hanai et al., 2006; Sugimoto et al., 2020). In den anderen

Studien waren die Héufigkeit der aufgetretenen Nebenwirkungen nahezu ausgeglichen, wobei sie

48



trotz dessen in allen Studien in der Interventionsgruppe hédufiger auftraten. Ein deutlicher
Unterschied zwischen den Gruppen ist in der Studie von Ben-Horin et al. (2024) zu verzeichnen.
Hier klagten 45 Proband*innen der Interventionsgruppe und nur 13 Proband*innen der
Placebogruppe iiber Nebenwirkungen. In dieser Studie wurde ein besonderes Préparat, genannt
CurQD, verwendet (Ben-Horin et al., 2024). Bei der Recherche zu Studien, die ebenfalls CurQD
nutzen, konnte eine Studie an Kindern mit einer aktiven Colitis ulcerosa gefunden werden. Diese
berichtete zwar auch iiber leichte Nebenwirkungen durch das Préparat, aber bei einer viel geringeren

Anzahl an Patient*innen (Nachum et al., 2024).

Wie in Kapitel 2.5 und eben erwéhnt verwendeten die Studien unterschiedliche curcuminhaltige
Préparate, insbesondere mit dem Ziel, die Bioverfiigbarkeit von Curcumin zu erhéhen. Dies ist
gemeinsam mit dem Fakt, dass sich die Dosierungen der Préparate unterscheiden, auch bei der
Interpretation der Ergebnisse wichtig zu erwéhnen. In Hanai et al. (2006), Erol Dogan et al. (2024),
Sadeghi et al. (2020) und Lang et al. (2015) wurde ein einfaches Curcumin Préparat verwendet. Die
verabreichte Dosis von Curcumin variierte hier zwischen 1,5 und 3g. Der Grund, warum die
eingesetzten Dosierungen in den Studien so unterschiedlich sind, ist unklar. Eine mogliche
Begriindung wire, dass bislang keine anerkannten Richtlinien existieren, welche Dosierung von
Curcumin fiir bestimmte Erkrankung oder Biomarker standardmifig eingesetzt werden sollten.
Sugimoto et al. (2020) verabreichten Theracurmin®. In Masoodi et al. (2018) wurden Nanomizellen
auf Basis von Curcuminoiden verabreicht. In einer der Studien (Singla et al. 2014) wurde ein NCB-
02-Einlauf verwendet, welcher aus einem Curcuma longa Extrakt mit hohem Gehalt an Curcumin
bestand. Ben-Horin et al. (2024) verwendete Curcumin in Kombination mit QingDai. In Banjernee
et al. (2021) wurde BEC verwendet. Detaillierte Informationen zu den Zusammensetzungen und
Wirkungen dieser besonderen Curcuminpréparate finden sich in Kapitel 4. In diesen fiinf Studien
variierten die Dosierungen zwischen 0,1g und 1,5g. Diese doch auffélligen Unterschiede kdnnen
damit erklart werden, dass die Studien zwar allesamt curcuminhaltige Préparate mit verbesserter
Bioverfiigbarkeit aber dennoch unterschiedliche Praparate verwendeten. Die allgemein niedrigere
Dosis bei Studien die curcuminhaltige Priaparate mit verbesserter Bioverfiigbarkeit im Vergleich zu
denen die reines Curcumin verabreichten ist damit zu erklédren, dass eine erhohte Bioverfligbarkeit

und Absorption sinnvollerweise mit einer niedrigeren bendtigten Dosis einhergeht.

Die Teilnehmeranzahl der Studien variierte zwischen 30 und 89 Proband*innen. Die kleinste
Stichprobe mit 30 Proband*innen wurde in Sugimoto et al. (2020) untersucht. Da es sich bei dieser
wie bereits um die einzige Studie handelt, die die Auswirkungen von Curcumin bei Morbus Crohn
untersuchte, ist ihre Reprasentativitdt zusitzlich eingeschrankt. Acht der neun Studien schlossen
ausschlieBlich erwachsene Patient*innen mit variierenden Altersstufen zwischen > 18 und 70 Jahren
ein. Die Studie von Ben-Horin et al, (2024), Masoodi et al. (2018) und Singla et al. (2014) machten

nach oben keine Grenzen beziiglich des Alters. AusschlieBlich eine Studie (Hanai et al., 2006) schloss
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auch jlingere Patient*innen im Alter von 13 Jahren ein. In Anbetracht dessen, dass diese die einzige
Studie mit Patient*innen < 18 Jahren war, konnen die Ergebnisse mit Sicherheit nur auf Erwachsene
iibertragen werden. Hinsichtlich der Geschlechterverteilung ist festzuhalten, dass in allen Studien
sowohl Minner als auch Frauen vertreten waren, wobei das Verhiltnis der abgeschlossenen
Studienteilnehmer*innen iiberwiegend ausgewogen war. Die Interventionsdauer der Studien (ohne
Einbezug der Nachuntersuchung) variierte etwa zwischen vier und zwolf Wochen. Diese kurze
Studiendauer bietet daher einen Riickschluss auf die unmittelbaren Effekte von Curcumin beziiglich
der Entziindungsparameter, Scores und Indizes bei CED nicht aber auf Langzeitwirkungen und
Spatfolgen. Um diese Langzeiteffekte zu evaluieren, fiihrten Hanai et al. (2006), Ben-Horin et al.
(2024) und Banerjee et al. (2021) Nachuntersuchungen durch. Somit betrug die langste Studie mit
Nachuntersuchung ein Jahr (Banerjee et al., 2021).

Die Ergebnisse der Studien stiitzen das seit langerer Zeit vormutete Potential von Curcumin, den
Krankheitsverlauf von Patient*innen mit CED positiv zu beeinflussen. Durch die spezifische
Betrachtung der Entziindungsparameter, Scores und Indizes und die Betrachtung von Studien welche
sich sowohl mit Patient*innen in einer aktiven Krankheitsphase als auch in Phase der Remission
beschéftigten, konnten sowohl die Auswirkungen messbar und anschaulich dargestellt werden als
auch das Potential von Curcumin die eben genannten Parameter zur Bewertung des
Krankheitsaktivitit zu verringern und gering zu halten. Zusitzlich konnten die Studienergebnisse
zweier RCTs (Ben-Horin et al., 2024; Erol Dogan et al., 2024) beriicksichtigt werden, welche 2024
verdffentlicht wurden und so die aktuelle Forschungslage erginzen. Die Ergebnisse der neun Studien
deuten darauf hin, dass Curcumin einige Entziindungsparameter, Scores und Indizes verringern und
niedrig halten kann. Daraus ldsst sich ebenso schlieen, das Curcumin eine klinische/endoskopische
Remission induzieren und nachhaltig verlingern kann. Wie in Kapitel 2.7 bereits erwihnt, kommt
auch die aktuell giltige Leitlinie der DGVS fiir Colitis ulcerosa von 2024 zu diesem Ergebnis. Im
Juli 2025 wurde diese Leitlinie durch eine Konsultationsfassung aktualisiert. So wurde die
urspriingliche Behauptung, dass zur ,,Therapie mit Curcumin komplementdr zu einem
Aminosalicylat positive Ergebnisse in der Remissionsinduktion sowie in der Remissionserhaltung
vorliegen* (Kucharzik et al., 2024) umformuliert in ,,Curcumin kann komplementér zu Mesalazin in
der Remissionsinduktion sowie Remissionserhaltung eingesetzt werden (Blumenstein et al., 2025).
Die These stiitzt sich unter anderen auf die beschriebenen Metaanalysen, klinischen und
systematischen Reviews (Blumenstein et al., 2025). Auch bei Patient*innen mit Morbus Crohn
konnten diesbeziiglich positive Effekte beobachten werden. Da fiir Morbus Crohn allerdings im
Rahmen der systematischen Literaturrecherche nur ein hochwertiges RCT gefunden wurde, ist die
Forschungslage fiir eine Empfehlung zur Einnahme von Curcumin begrenzt. So kann erklart werden,
warum in der aktuell giiltigen Leitlinie der DGVS fiir Morbus Crohn beziiglich Curcumin keine

Stellungnahme zu finden ist. In Anbetracht dessen kann die Gabe von Curcumin zumindest bei
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Colitis ulcerosa sowohl als remissionserhaltende als auch als remissionsinduzierende Mafinahme in

Betracht gezogen werden.

5.3 Limitationen der Studien

Bei der Interpretation der Ergebnisse der neun Studien muss auf einige Limitationen hingewiesen
werden. Als wichtigste ist zu erwédhnen, dass keine Studie gefunden werden konnte, welche eine
ausschlieBliche Verabreichung von Curcumin als Intervention durchfiihrte. Stattdessen erhielten die
Patient*innen in den neun eingeschlossenen Studien gleichzeitig Medikamente zur Behandlung einer
CED wie in Kapitel 5.1 beschrieben. Dariiber hinaus wurde in der Studie von Erol Dogan et al. (2024)
neben der Hauptintervention einer Verabreichung von Curcumin sowohl in der Interventions- als
auch in den Kontrollgruppen eine mediterrane Erndhrungsweise umgesetzt. Deshalb konnen die in
den Studien aufgefiihrten positiven Auswirkungen auf Entziindungsparameter, Scores und Indizes
nicht allein auf Curcumin zuriickgefiihrt werden, sondern sind als komplementére Ergdnzung einer
individuell angepassten medikamentdsen Behandlung zu sehen. So konnen auch die aufgetretenen,
wenn auch nur leichten Nebenwirkungen, nicht direkt mit Curcumin in Verbindung gebracht werden.
Zukiinftige Studien sollten sich auf eine ausschlieBliche Behandlung mit Curcumin bei Patient*innen
mit CED beschrianken, um das therapeutische Potential zu bestitigen. Zudem sollten insbesondere

Studien mit Patient*innen, welche an einem Morbus Crohn leiden, durchgefiihrt werden.

Auch die Bewertung einer mediterranen Erndhrungsweise, wie sie in ausschlieBlich einer
eingeschlossenen Studie (Erol Dogan et al., 2024) durchgefiihrt wurde, ist beschrénkt. Es konnten
hier zwar keine additiven positiven Effekte durch die Intervention einer Supplementation von
Curcumin in Kombination mit einer mediterranen Erndhrung aufgezeigt werden, allerdings sehr wohl
allgemeine positive Effekte durch die mediterrane Ernédhrung. Daher liefert diese Studie Hinweise
darauf, dass die Supplementation mit Curcumin in diesem Kontext moglicherweise keinen
zusétzlichen Nutzen im Vergleich zu einer einfachen mediterranen Erndhrungsweise bietet. Fiir die
zukiinftige Forschung erscheint es daher sinnvoll, weitere Studien zu konzipieren, die den Einfluss
einer mediterranen Erndhrung auf Patient*innen mit einer CED systematisch priifen. Dabei wére
insbesondere von Interesse, ob eine mediterrane Erndhrung ohne zusétzliche Basismedikation, eine
Reduktion der Entziindungsparameter, Scores und Indizes zur Beurteilung der Krankheitsaktivitét

bewirken kann.

Durch die unterschiedlichen Dosierungen und den Einbezug von Studien, welche nicht einfaches
Curcumin verabreichten, sondern modifizierte oder kombinierte Formen ist die Vergleichbarkeit der
Studienergebnisse sowohl in Bezug auf die positiven Auswirkungen als auch auf die

Nebenwirkungen erschwert. Daher sollten zukiinftige Studien diesbeziiglich darauf achten, dass eine
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standardisierte Dosis und Form von Curcumin verwendet wird, um die Dosis-Wirkungs-Beziehung

deutlicher aufzuzeigen.

Durch die iiberwiegend kurzen Behandlungszeitrdume der neun Studien lieBen sich nur die
kurzfristigen Auswirkungen von Curcumin auf Entzlindungsparameter, Scores und Indizes
beobachten, wihrend Aussagen zu Langzeiteffekten nicht mdglich waren. Zudem werden
Nebenwirkungen, die erst bei langerer Einnahme und dauerhafter Exposition auftreten, nicht erfasst.
Um mogliche Spatfolgen zu ermitteln, besteht daher die Notwendigkeit Studien mit verldngerter
Studiendauer durchzufiihren. Dazu kommt die Senkung der statistischen Aussagekraft und die
Reprisentativitit durch die kleine Anzahl der eingeschlossenen Probanden in den Studien. Um die
Gesamtheit der Allgemeinbevolkerung widerzuspiegeln, sollte daher in zukiinftigen Studien darauf

geachtet werden, dass die GruppengrofBen ausreichend sind.

Wie bereits im vorherigen Kapitel beschrieben, wihlten einige Studien einen multizentrischen
Ansatz. Multizentrische Studien werden an mindesten zwei Standorten durchgefiihrt und erhéhen
durch die grofere und heterogenere Patientenpopulation die Aussagekraft und Generalisierbarkeit
der Ergebnisse. Dieser Effekt verstirkt sich zusétzlich durch den Einbezug mehrerer solcher
multizentrischen Studien aus verschiedenen Landern. Allerdings muss darauf geachtet werden, dass
Protokolle standardisiert und regelmaBig kontrolliert werden, um die Ergebnisse durch Unterschiede

nicht zu verfilschen.

6. Fazit und Ausblick

Um die Auswirkungen von Curcumin auf Entziindungsparameter, Indizes und Scores zur Bewertung
der Krankheitsaktivitit bei Patient*innen mit einer CED zu beschreiben, wurde zunéchst einzeln auf
die Erkrankungen und Curcumin eingegangen. Darauthin wurden die Wirkmechanismen und das
pharmakologische Potential von Curcumin bei CED betrachtet, wodurch die Forschungsfrage
abgeleitet werden konnte. Diese wurde mithilfe einer systematischen Literaturrecherche versucht zu

beantworten.

Die Durchfiihrung einer systematische Literaturrecherche und die Analyse von randomisierten,
kontrollierten Studien in PubMed ergab neun geeignete Studien fiir den Ergebnisteil. Diese zeigten,
dass Curcumin in Kombination mit Basismedikamenten das Potential hat den CAI, den EI, den
SCCALI, das hs-CRP, das fiakale Calprotectin, den mucosal appearance score, den UCDALI, die BSG,
den MES und den partiellen Mayo Clinical Index bei Colitis ulcerosa zu verringern. Dieses Ergebnis
wird durch die Mischung von Studien, welche Patient*innen mit aktiver Erkrankung als auch
Patient*innen in einer Remission bestirkt. Fiir Morbus Crohn ist die bisherige Datenlage zu gering,

um ein abschlieBendes Fazit zur Wirksamkeit von Curcumin zu ziehen. Zwar zeigte die eine
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untersuchte Studie mit der Verabreichung von Theracurmin® im Vergleich zum Placebo eine
deutliche Verringerung des CDAI und des SES-CD, doch reicht eine einzelne Analyse nicht fiir eine
endgiiltige Bewertung aus. 1Auch die aktuelle Leitlinie der DGVS fiir Morbus Crohn besitzt derzeit
keine Stellungnahme beziiglich Curcumin. Zudem sollten die Auswirkungen einer mediterranen
Erndhrung in zukiinftigen Studien evaluiert werden. Keine der gefunden Studien verabreichte
ausschlieSlich Curcumin, sondern lief die Einnahme von Medikamenten zu, sodass die beobachtete
positive Auswirkung auf die eben genannten Entziindungsparameter, Indizes und Scores als
Kombinationstherapie betrachtet werden miissen. Zukiinftig sind Studien nétig, die als Intervention
ausschlieBlich die Verabreichung von Curcumin bei Patient*innen mit einer CED, insbesondere
Morbus Crohn, vorsehen, um einen direkten Zusammenhang herzustellen. Dariiber hinaus sollte auf
eine groBere Studienpopulation geachtet, die Dosierung des Curcumins und auch die Art des
Curcumins standardisiert festgelegt werden. Nur so kann eine direkte Vergleichbarkeit der Studien

gewihrleistet werden und konkrete Empfehlung abgeleitet werden.

AbschlieBend kann festgestellt werden, dass die Datenlage fiir Colitis ulcerosa und Curcumin
ausreichend ist, um Curcumin als Behandlung neben einer Standardtherapie anzubieten um Scores,
Indizes und Entziindungsparameter zu verringern. Fiir Morbus Crohn und Curcumin hingegen

werden weitere Studien diesbeziiglich benotigt.
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Anhang

Tabelle 3: Diese Tabelle zeigt die Klassifikation des Morbus Crohn nach Montreal (entnommen aus Hoffmann et al., 2020)

Klassifikation des Morbus Crohn nach Montreal

Kategorie A (Alter) Al < 16 Jahre
A2 17-40 Jahre
A2 >4(0 Jahre
Kategorie L (Lokalisation) L1 Terminales Ileum
L2 Kolon
L3 Ileum und Kolon
L3 Isolierter Befall am oberen GIT
Kategorie B (Behaviour) Bl Entziindlicher, nichtpenetrierender,
nichtstenosierender Phéinotyp
B2 Stenosierender Phanotyp
B3 Penetrierender/fistulierender Phanotyp
P Perianaler Befall (wird ggf. zu B1-B3

hinzugefiigt)

Tabelle 4: Diese Tabelle zeigt die Klassifikation der Colitis ulcerosa nach Montreal (entnommen aus Kucharzik et al., 2024)

Einteilung Ausdehnung Beschreibung

El Proktitis Limitiert auf das Rektum (distal des
rektosigmoidalen Ubergangs)

E2 Linksseitencolitis Befall bis zur linken Flexur

E3 Ausgedehnte Colitis Ausdehnung iiber die linke Flexur hinaus bis zur

Pancolitis
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Tabelle S: Die Tabelle zeigt die einige Entziindungsparameter fiir die Bewertung der Krankheitsaktivitit bei Colitis ulcerosa und Morbus Crohn
(modifiziert nach Walsh et al., 2016)

Die wichtigsten Entziindungs arameter fiir Colitis ulcerosa und Morbus Crohn

Lebensjahr nach 1h:
e Mainner: <15 mm
e Frauen: <20 mm

Menschen tiber 50.
Lebensjahr nach 1h:
e Minner: <20 mm
e Frauen: <30 mm

entziindliche Erkrankung
zusétzlich bestimmt werden

e Nicht invasiv

Name Abkiirzung | Referenzbereich Starken Schwéchen
(Remission)
Fikales Calprotectin FC 0 bis >1.000 p/g e Differenzierungsmarker fiir Nicht spezifisch fiir CED
(<50 bis <250 p/g) nicht entziindliche Ursachen Unterscheidung in aktive und
e Nicht invasiv inaktive Erkrankung mit grofer
Colitis ulcerosa: korreliert Bandbreite
deutlich mit dem Kann nicht allein fiir die
Entziindungsgrad Diagnose einer CED
herangezogen werden
Morbus Crohn: korreliert nicht
direkt mit dem
Entziindungsgrad
C-reaktives Protein CRP 0 bis 200 mg/1 fiir e  Wert korreliert mit der Kein Unterschied zwischen
(=5mg/) klinischen und endoskopischen infektidsen Ursachen méglich
Aktivitdt Schwierigkeit bei milden
e Nicht invasiv Verlaufen
Kann nicht allein fiir die
Diagnose einer CED
herangezogen werden
Blutsenkungsgeschwindigkeit | BSG Menschen unter 50. e Kann bei Verdacht auf eine Unspezifisch
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Tabelle 6: Die Tabelle zeigt einige Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitit bei Colitis ulcerosa (Darstellung entnommen aus

Hoffmann et al. 2020 und erginzt)

Die wichtigsten Indizes und Scores zur Beurteilung der Krankheitsaktivitiit bei Colitis ulcerosa

Name Abkiirzung Referenzbereich Stiarken Schwéchen
(Remission)
Klinische Indizes und Scores
Simple Clinical | SCCAI 0-19 e Zuverlissig, valide und gute Erfassung von e Nicht validiert
Colitis Activity (=2) Verinderungen der Krankheitsaktivitit
Index e Priizise bei leichter bis mittelschwerer
Colitis ulcerosa
e Kann selbststiandig ausgefiillt werden
Partieller Mayo | / 0-9 e Gute Beurteilung der klinischen Nicht validiert
Clinical Index (= 1) Krankheitsaktivitat bei leichter bis Beschreibt nur zwei Sy]nptonle
moderater Cu
Truelove- TWC / e Beurteilung einer akuten schweren Colitis Nicht validiert
Witts-Index und Prognoseabschétzung Therapieansprechen kann nicht
Gute Einschatzung der Erkrankungsschwere eindeutig eingeschatzt werden
Beriicksichtigt klinische Befunde und
Laborparameter
Ulcerative UCDAI 0-12 e  Weit verbreitet und insbesondere in Nicht validiert
Colitis Disease (niedrige Punktzahl) klinischen Studien etabliert Erfordert eine Beurteilung durch
Activity Index Einfache Anwendbarkeit Fachirtzte*innen
Empfohlener Index zur endoskopischen
Bewertung nach der Food an Drug
Administration (FDA)
Rechemilewitz | /und CAI 0-12 e Rachemilewitz Index: Gutes Abschitzen des e Rachemilewitz: Sehr komplex
Index _ (niedrige Punktzahl) Behandlungserfolges
gemeinsam mit e CALI: teil des Rachemilewitz Index
dem Clinical
Activity Index
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Endoskopische Indizes und Scores

Ulcerative UCEIS 0-8 e Validiert e Keine valide Definition fiir
Colitis =D e Einfache Anwendbarkeit ,»,Schleimhautheilung*
Endoscopic e Entziindungsausdehnung wird nicht
Index of beriicksichtigt
Severity e Keine Schwellenwerte fiir die Schwere
der Erkrankung
Endoscopic EI 0-12 / e Kann den Schweregrad der Erkrankung
Index =4 nicht im vollen Umfang widerspiegeln
Majo MES 0-3 je Kriterium e Einfach zu nutzen e Nicht validiert
Endoscopic =1 e Standard in klinischen Studien fiir e Ausdehnung der Erkrankung wird nicht
Score Erwachsene beriicksichtigt
e Keine Definition fiir
»Schleimhautheilung™
e Erfordert eine Beurteilung durch
Fachartzte*innen
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Tabelle 7: Die Tabelle zeigt einige Indizes und Scores zur Bewertung der Krankheitsaktivitit bei Morbus Crohn (Darstellung entnommen aus Hoffmann
et al. 2020 und erginzt)

Die wichtigsten Indizes und Scores zur Beurteilung der Krankheitsaktivitiit bei Morbus Crohn

Name Abkiirzung | Referenzbereich Starken Schwichen
(Remissionsschwelle)
Klinischer Index
Crohn’s CDAI 0-600 e Am meisten verbreitet und e Notwendige 7-tdgige Dokumentation
Disease (= 150) bekannt Subjektive Parameter verzerren das
Activity Index Ergebnis
Hohe Variabilitét

Komplexe Berechnung und daher
ungeeignet fiir den klinischen Alltag

e Hamatokrit kann auch durch andere
Faktoren beeinflusst werden

e Eignet sich nicht zur Beurteilung des
perianalen MC und das Vorhandensein

von Fisteln
Endoskopischer Score
Simple SES-CD 0-56 e Vereinfachte Version des CDEIS e komplex und daher in der klinischen
Endoscopic (niedrige Punktzahl) e Validiert Praxis nicht anwendbar
Score for e Keine Korrelation mit dem CDAI
Crohn’s
Disease
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Tabelle 8: In dieser Tabelle sind die neun Studien des Ergebnisteil nach dem PICOR-Schema (Population, Intervention, Control, Outcome, Result)
zusammengefasst.

Autor*innen und | Population Intervention Control Outcome Result
Erscheinungsjahr
Curcumin Maintenance Therapy for Ulcerative Colitis: Randomized, Multicenter, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial
Hanai et al., 2006 | Diagnose: Patient*innen erhielten | Die e Definition klinische 2/34 in der Curcumin
Colitis ulcerosa | die Anweisung 1g Kontrollgruppe Remission: CAI <4 Gruppe und 8/38 in der
in Remission Curcumin in erhielt dieselben e Definition eines Kontrollgruppe erlitten
(CAI<4inden | Kapselform jeweils nach | Anweisungen: Riickfalls: CAI= 5 einen Riickfall nach
vergangenen 4 | dem Friihstiick und Einnahme von e EI (nach Rachmilewitz) sechs Wochen
Wochen) Abendessen Placebo und Der mittlere CAI in der
Einzunehmen (2g Sulfasalzin oder gemessen zu Beginn und dann Curcumin-Gruppe
Alter: 13-65 taglich). Zusitzlich Mesalazin fiir alle zwei Monate. Nach sechs verbesserte sich von 1.3
Jahre sollten sie Sulfasalazin | sechs Monate. Monaten wurde eine +1.,1auf1,0£2.0
(1.0-3.0g/Tag) oder Das Placebo Nachuntersuchung gemacht. (p=10.038)
N (total)=89 Mesalazin (1.5-3.0 enthielt Der EI verbesserte sich
n (IG)=45 g/tag) einnehmen. groBenteils ebenso in der Curcumin
n (CG)=44 Die Intervention wurde | Stérke und -Gruppe signifikant von
sechs Monate lang Dextrin. anfangs 1.3 = 0.8 auf
2:40 durchgefiihrt. 0,8=+0.6 (p=0,0001)
d:49 Nachuntersuchung nach
n(CG 6 Wochen: keine
Basis- n (IG abgeschlossen) = | abgeschlossen) = weiteren signifikanten
behandlung: 43 39 Unterschiede zwischen
Sulfasalazin den zwei Gruppen
(1,0-3.0 g/d)_ Nebenwirkungen:
und Mesalazin Bldhungen, Ubelkeit,
(1.5-3.0 g/d) Hypertonie, erhohte
(keine Angaben Stuhlfrequenz und
ur Guanosin-
Applikation) triphosphatwerte
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Curcumin in Combination With Mesalamine Induces Remission in Patients With Mild-to-Moderate Ulcerative Colitis in a Randomized Controlled Trial

Lang et al., 2015

Diagnose:
aktive milde-
moderater
Colitis ulcerosa
(SCCAI=5
und < 12)

Alter: 18-70
Jahre

N (total)= 50
n (IG)=26
n(CG)=24

Q:17
d:33

Basis-
behandlung:
Mesalazin
(4g/Tag orales
5-ASA und
topischer
Einlauf/Zapfch
en)

Die Patient*innen
erhielten eine
zweiwochige
Einlaufphase, um sie auf
eine optimale 5-ASA-
Behandlung
einzustellen.

In der zweiten Phase
erhielten sie die
Anweisung téaglich drei
Kapseln vor den
Mahlzeiten
einzunehmen, welche
insgesamt 3g Curcumin
enthielt. Dartiber hinaus
sollten sie weiterhin
orales 5-ASA
einnehmen. Die
Intervention sollte drei
Wochen durchgefiihrt
werden (Inklusive
Einlaufphase vier
Wochen).

n (IG abgeschlossen) =
25

Die
Kontrollgruppe
erhielt dieselben
Anweisungen nur
mit einem
Placebo. Auch
die orale
Einnahme von 5-
ASA sollte
fortgesetzt
werden.

n (CG
abgeschlossen)
=22

Definition klinische
Remission: SCCAI <2
Definition klinischen
Verbesserung:
Verringerung der
SCCAIum =3
Definition
endoskopische
Remission:
Verringerung MES von
>1 auf 0 oder 1)
Definition der
endoskopischen
Verbesserung:
Verringerung des MES
um mindestens 1 Punkt
Grofies Blutbild mit
Héamoglobinwert,
Leberfunktion und CRP
am Studienanfang und -
ende

Klinische Remission:
14/26 der
Interventionsgruppe
0/24 der Placebogruppe
Klinische
Verbesserung:17/26 in
der Interventionsgruppe
und 3/24 der
Placebogruppe
Endoskopische
Remission: 8/22 in der
Interventionsgruppe und
0/16 der Kontrollgruppe
(eine Einwilligung fiir
die Beurteilung der
endoskopischen
Remission lag nur von
38 Patient*innen vor)
Endoskopische
Verbesserung: 10/22 der
Interventionsgruppe und
0/16 der Kontrollgruppe
(eine Einwilligung fiir
die Beurteilung der
endoskopischen
Remission lag nur von
38 Patient*innen vor)
Zum Studienbeginn
hatten 16% 12%,
Interventionsgruppe und
12% der Kontrollgruppe
einen erhohten CRP-
Wert; zum Studienende
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waren es in der
Interventionsgruppe nur
noch 12% wihrend sich
Wert in der
Kontrollgruppe nicht
veranderte
Nebenwirkungen:
Bauchschmerzen
aufgrund eines
Magengeschwiirs,
allgemeine
Verschlechterung der
Symptome. Ubelkeit,
erhohte Stuhlfrequenz

und Blihungen
Highly Bioavailable Curcumin Derivative Ameliorates Crohn's Disease Symptoms: A Randomized, Double-Blind, Multicenter Study
Sugimoto et al., Diagnose: Die Proband*innen Die e Unterschied der CDAI- e CDAI der
2020 aktiver, leichter | erhielten die Anweisung | Kontrollgruppe Verbesserung zwischen Interventionsgruppe
bis 360 mg /Tag erhielt ein den Gruppen beim sank im Vergleich zur
mittelschwerer | Theracurmin® identisches Vergleich von Woche Kontrollgruppe in
Morbus Chron | (180 mg morgens und Placebo mit zwolf und Woche zwolf signifikant
(CDAI von > abends) fiir zwolf denselben Studienbeginn (p=0.035)
180 aber < 450; | Wochen einzunehmen. Anweisungen e Prozentualer Anteil mit e Klinische
und 5) Einnahme. klinischer Remission Remissionsraten in der
definiert an einem Interventionsgruppe bei
Alter: 20-60 n (IG abgeschlossen) = | n (IG CDAI < 150 in Woche 35% in Woche vier,
17 abgeschlossen) = vier, acht und zwolf 40% in Woche acht und
9 e Anteil mit reduziertem Zwolf

N (total)=30 CDAI -Score um 70 e CR-70: 10%

n (IG)=20 (CR-70) Placebogruppe und 40%

n(CG)=10 e Unterschied des SES- Theracurmin®-Gruppe
CD zwischen den e SES-CD der

2:9 Gruppen in Woche Interventionsgruppe

d:21 zwolf signifikant niedriger
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Definition der

aber kein signifikanter

Basis- endoskopischen Unterschied zwischen
Behandlung: Remission: den Gruppen
5-ASA (oral), SES-CD <4 in Woche e In Woche acht:
enterale zwolf signifikante
Erndhrung, e Verbesserung der Unterschiede bei der
[mmun- Analldsionen in der Verbesserung der
modulatoren, Theracurmin® Gruppe Analldsionen zwischen
Kortiko- in den Wochen vier, den Gruppen
steroide und acht und zwolf e Keine signifikanten
Biologika e Klinische Laborwerte Unterschiede bei den
(keine Angabe und Verdnderungen im klinischen
der maximalen Verlauf Laborparametern
zulissigen (Harnstoffstickstoff- zwischen den Gruppen
Dosis) spiegel. e Nebenwirkungen:
Serumnatriumspiegel, Appetitverlust
C-reaktives Protein und
Hamoglobinspiegel)
Effects of Mediterranean Diet, Curcumin, and Receratrol on Mild-to-Moderate Active Ulcerative Colitis: A Multicenter Randomizes Clinical Trial
Erol Dogan et al., | Diagnose: Es wurden zwei Die e Anthropometrische e Signifikante
2024 aktive leichte- | unterschiedliche Teilnehmer*inne MafBe wie Korpergrofie Verringerung des
mittelschwere | Interventionen n erhielten eine und Hiiftumfang Taillenumfangs, des
Colitis ulcerosa | durchgefiihrt. Einfiihrung in die e Aktivititsniveau durch Hiiftumfangs und der
(keine genauere mediterrane Diét ein 24-Stunden Stuhlfrequenz
Definition) Die erste Gruppe nahm | und sollten sich Aktivititstagebuch (p<0,05)
neben einer wihrend der e Krankheitsaktivitit e Keine signifikanten
Alter: iber 18 | mediterranen Eméhrung | Studie an diese definiert durch den Unterschiede zwischen
Jahre taglich 1600 mg Erndhrungs- TWC den Gruppen im
Curcumin (zwei empfehlungen e Mediterranean Diet Hémogramm und den

N(total)=48
n (IG)=16

n (CGl) =16
n (CG2) =16

Kapseln taglich,
morgens und abends)
ein. Die Intervention
streckte sich iiber acht
Wochen.

halten. Es wurde
alle zwei Wochen
personlichen
Treffen mit
eineny/einer

Adherence Scale
(MEDAS)
Entziindungsbiomarker
wie CRP und

Entziindungsmarkern zu
Beginn und nach der
Intervention (p > 0,05)
Innerhalb der Gruppen
sank das CRP und die
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Basis-
behandlung:
Erndhrungs-
therapie,
Mesalazin
und/oder
Azathioprin
(keine Angabe
der maximalen
zulassigen
Dosis und
Applikation)

Die zweite Gruppe
nahm neben einer
mediterranen Erndhrung
500 mg Resveratrol
(aufgeteilt in zwei
Kapseln morgens und
abends) ein.

n (IG Curcumin
abgeschlossen) = 15

Erndhrungsberate
r*in veranstaltet.

n (CG1
abgeschlossen) =
16

Blutsenkungs-
geschwindigkeit
Héaufigkeit der
Nahrungsaufnahme und
Ernahrungsprotokolle
Krankheits- und
gesundheitsbezogene
Lebensqualitét

Blutsenkungs-
geschwindigkeit
signifikant (p < 0.05)
Nebenwirkungen:
keine

The effect of curcumin supplementation on clinical outcomes and

inflammatory markers in patients with ulcerative colitis

Sadeghi et al.,
2019

Diagnose:
aktive milde-
moderate
Colitis ulcerosa
(SCCAI von 5-
12)

Alter: 18-70
Jahre

N (total)= 70
n (IG)=35
n (CG)=35

Q:49
d:21

Die Proband*innen
erhielten die Anweisung
fiir acht Wochen 1500
mg pro Tag Curcumin
jeweils zu den drei
Hauptmahlzeiten
einzunehmen (pro
Mabhlzeit 500 mg).

n (IG abgeschlossen) =
31

Die
Placebogruppe
erhielt identische
Anweisung. Die
Placebo Tablette
enthielt
Maltodextrin.

n (CG
abgeschlossen) =
32

Definition der
Klinischen
Verbesserung:
Verringerung des
SCCAIum >3
Definition der Klinische
Remission: SCCAI <2,
Inflammatory bowl
Diesase Questionaire
(IBDQ-9)

hs-CRP

Blutsenkungs-
geschwindigkeit
anthropometrische
Indizes

Verbesserung der
Krankheitsaktivitét:
93.6% der Curcumin-
Gruppe und 59.4% der
Placebogruppe
Klinische Remission:
83.9% der Curcumin
Gruppe und 43.8% der
Placebogruppe
Signifikante
Verringerung der hs-
CRP Konzentration in
der Curcumin Gruppe
im Vergleich zur
Placebogruppe
(p=10.002)

71




Zu Beginn und nach acht e Signifikante
Wochen Verringerung der
Basis- Blutsenkungs-
behandlung: geschwindigkeit in der
Salicylate, Curcumin Gruppe im
Immunmodulat Vergleich zur
oren und Placebogruppe
Kortiko- (p=0.01)
steroide e Signifikante
(keine Angabe Verbesserung des
der maximalen IBDQ-9 Scores in der
zuldssigen Curcumin Gruppe im
Dosis und Vergleich zur
Applikation) Placebogruppe
(p=10.,001)
e Nebenwirkungen:
Hautallergiesymptome,
Dyspepsie und
Sodbrennen
Curcumin-QingDai Combination for Patients with actice ulcerative colitis: A randomized, double-blindes, placebo-controlled Trial
Ben-Horin et al., | Diagnose: Die Patient*innen Die e Definition klinische e Klinische Remission:
2024 Aktive Colitis | erhielten CurQD fiir Patient*innen Verbesserung: 14/28 in der Curcumin
ulcerosa acht Wochen. Dieses erhielten ein Verringerung des Gruppe und 1/13 in der
(SCCAI=5 bestand aus drei Kapseln | identisches SCCAIum >3 Placebogruppe
und MES>2 | je 500 mg Placebo. Bei e Definition Reduktion e Diese Unterschiede
Kréuterextrakt- Patient*innen die der Krankheitsaktivitt: beziiglich der klinischen
Alter: =18 Trockenpulver und drei | auf die Verringerung des MES Remission zeigten sich
Kapseln je 500 mg Behandlung um 1 oder Verringerung bereits nach 16 bzw.
Abschnitt 2: Curcumin- ansprachen des Calprotectin Wertes zwolf Tagen
N (total)= 95 Trockenpulver. erfolgte eine um 50% e Klinische Verbesserung:
n (IG)=28 Nach- e Definition klinische 24/28 der Curcumin
n(CG)=14 Bei Patient*innen die untersuchung Remission: SCCAI =2 Gruppe und 4/13 in der
auf die Behandlung Placebogruppe
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Q:22
3:73

Basis-
behandlung
(mogliche
Einnahme):
Orales und
topisches
Mesalalzin,
Immun-
modulatoren
wie
Azathioprin,

Kortikosteroide
und Biologika

(Infliximab,
Vedolizumab
und
Golimumab)

ansprachen erfolgte eine
8-wochige
Nachuntersuchung.

n (Abschnitt 2
abgeschlossen) = 28

nach acht
Wochen.

n (Abschnitt 2
abgeschlossen) =
13

Patient*innen mit einer
50%igen Reduzierung
des Calprotectin Wertes
Definition
endoskopische
Verbesserung:
Verringerung des MES
um eins

Definition
Schleimhautheilung:
Mayo Score von 1
Definition der Zeit bis
zum Ansprechen der
Behandlung: Anzahl der
Tage um einen SCCAI-
Score > 3 Punkten zu
erreichen

Reduzierung des MES
um 1 Punkt bei 75 %
der CurQD-Gruppe und
bei 20% der
Placebogruppe

50%ige Reduzierung
des Calprotectinwertes
gegeniiber dem
Ausgangswert bei 13/28
und 2/13 Patient*innen
Signifikante Senkung
des mittleren
Calprotectinwertes im
Vergleich zum
Ausgangswert
(p<0,001)

6- wochige Nachuntersuchung
mit alleiniger Einnahme von
Curcumin:

11/15 Patient*innen der
CurQD Gruppe
erreichten eine klinische
Remission und bei 14
blieb das klinische
Ansprechen erhalten
zwei der Placebogruppe
fiihrten die
Erhaltungstherapie
durch (keine
Aussagekraft)
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Nebenwirkungen
(Abschnitt 1 und 2):
Infektion. Ubelkeit,
Miidigkeit,
Kopfschmerzen, Fieber,
Myalgie, Erh6hung
eines Leberenzyms,
Verschlechterung der
Colitis

The efficay of curcuminoids in improvement of ulcerative colitis symptoms and patient’s self-reportet well-being: A randomized double-blind controlled

trial

Masoodi et al.,
2018

Diagnose:
milder-
moderater
Colitis ulcerosa
in Remission
(SCCAI von 5-
12)

Alter: mind. 18
Jahre

N (total)= 65
n (IG)=28
n (CG)=28

Q:37
d:28

Basis-
behandlung:

Die Proband*innen
erhielten 80mg/3-mal
taglich Nanomizellen
auf Basis von
Curcuminoiden und 3g
pro Tag orales
Mesalazin fiir vier
Wochen.

n (IG abgeschlossen)=
28

Die
Proband*innen
erhielten ein
identisches
Placebo und
ebenso 3g tiglich
Mesalazin zur
oralen Einnahme.

n (CG
abgeschlossen)=
28

SCCAI (zu
Studienbeginn, in
Woche zwei und in
Woche vier)
Verwendung eines
Scores fiir das
allgemeine
selbstberichtetes
Wohlbefinden
Engere Betrachtung
folgender im SCCAI
berichteter Zusténde:
Stuhlfrequenz
(insbesondere
nachtliche Stuhlrate),
Stuhldringlichkeit,
Héaufigkeit von Blut im
Stuhl

Vergleich von anderen
klinischen
Manifestationen vor
und nach der Studie

Der mittlere SCCAI-
Score war zu
Studienende in
Curcumin Gruppe
signifikant niedriger als
in der Placebogruppe
(171 + 1.84 im
Vergleich zu

2,68 = 2,09; p=0.050)
Patient*innen der
Interventionsgruppe
wiesen gemessen am
Score am Ende der
Studie einen besseren
Allgemeinzustand auf
Beziiglich
Stuhlfrequenz und
Stuhldrangrate kein
signifikanter
Unterschied zwischen
den beiden Gruppen
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3g orales
Mesalazin pro
Tag

(Arthritis, Erythema
nodosum, Pyoderma
gangraenosum und
Uveitis)

Kein Unterschied
beziiglich der
Haufigkeit von Blut im
Stuhl und anderer
klinischen
Manifestationen
Nebenwirkungen:
Blahungen, Dyspepsie,
Kopfschmerzen,
gesteigerter Appetit,
Ubelkeit und gelber
Stuhl

Induction with NCB-02 (curcumin) enema for mild-to-moderate distal ulcerative colitis- A randomized, placebo-controlled, pilot study

Singla et al., 2014

Diagnose:
distale und
milder-
moderater
aktiver Colitis
ulcerosa
(Proktitis und
Prokto-
sigmoiditis;
UCDAI 3-9)

Alter: > 18
Jahre

N (total)= 48
n (IG)=23
n(CG)=22

Q:25
d:23

Die Patient*innen
erhielten die Anweisung
eine Tablette mit 140 mg
NCB-02 (Curcumin) in
20 ml Wasser aufgelost
einem téglich tiber acht
Wochen vor dem
Schlafengehen
einzunehmen.
Zusitzlich erhielten sie
800 mg orales
Mesalazin, welches Sie
2-mal taglich nehmen
sollten.

n (IG abgeschlossen) =
14

Die Patient*innen
erhielten
dieselben
Anweisungen.
Statt Curcumin
erhielten sie ein
Placebo.

n (CC
abgeschlossen) =
16

Definition klinische
Remission: Reduktion
des UCDAI um < 3
Punkte

Definition der
klinischen Allgemeine
klinische Verbesserung:
Riickgang des UCDAI
auf >3

Keine Definition fiir die
Endoskopische
Verbesserung
angegeben

Definition fiir
Endoskopische
Aktivitit: gemessen am
Erscheinungsbild der
Schleimhaut
(Verringerung des
mucosal appearance
score um mind. 1)

13/23 der NCN-02-
Gruppe und 8/22
Proband*innen der
Kontrollgruppe
erreichten eine klinische
Remission

12/23 in der NCB-02
Gruppe und 8/22 der
Placebogruppe errichten
eine Verbesserung der
endoskopischen
Krankheitsaktivitét

Per-Protokoll-Analyse:

Klinische Remission:
Interventionsgruppe
10/14 und
Placebogruppe 5/16
Verbesserung der
Endoskopische
Krankheitsaktivitit:
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Basis-
behandlung:
800 mg zwei
Mal taglich
orales
Mesalazin (5-
ASA)

nach acht Wochen

12/14 in der
Interventionsgruppe und
8/16 in der
Placebogruppe
(p=0.04)
Nebenwirkungen:
Allgemeine
Verschlimmerung der
Symptome

Novel Bioenhanced

Randomized Double-Blind Placebo-co

Curcumin With Mesalamine for Induction of Clinical and Enodscopic Remission in Mild-to-Moderate Ulcerative Colitis: A

ntrolled Pilot Study

Banerjee et al.,
2021

Diagnose:
Milde bis
moderate aktive
Colitis ulcerosa
in Remission

(partial Mayo
Score 2-6 und
MES > 1)

Alter: 18-70
Jahre

N (total)= 69
n (IG)=34
n (CG)=35

Q:26
d:43

Die Proband*innen
erhielten die Anweisung
taglich zweimal 50 mg
einer neuartigen
bioverstarkten Form von
Curcumin (BEC)
einzunehmen. Die
Teilnehmer*innen
wurden nach sechs
Wochen und drei
Monaten untersucht.

Zudem wurde bei
Patient*innen welche
eine klinische
Remission erreichte eine
Nachuntersuchung nach
sechs Monaten und
einem Jahr
durchgefiihrt.

Die
Kontrollgruppe
erhielt dieselbe
Anweisung zur
Einnahme und
statt BEC ein
Placebo.

Definition klinische
Remission: partieller
Mayo Score von 0-1
und der Unterschied
zwischen den beiden
Gruppen

Definition klinische
Ansprechrate:
Verringerung des
partiellen Mayo Scores
um mindesten zwei
Punkte vom
Ausgangswert
Definition
endoskopische
Remission: MES < 1
Sicherheitsbewertung
des BEC anhand von
Nebenwirkungen
Aufrechterhaltung der
Remission durch eine
Nachuntersuchung nach

15/34 in der BEC-
Gruppe und 0/35 der
Kontrollgruppe
erreichten in Woche
sechs eine klinische
Remission; nach drei
Monaten erreichtem
55.9% der BEC-Gruppe
und 5.7% der
Kontrollgruppe eine
Remission (p < 0.,01)
Ein hoherer Anteil der
Patient*innen in der
BEC-Gruppe erreichten
nach sechs Wochen
(35.3%/0%., p < 0,001)
und drei Monaten
(44%/5.,71%, p < 0,001)
eine endoskopische
Remission

Mehr Patient*innen der
Interventionsgruppe
wiesen nach sechs

76




Basis-
behandlung:
maximal 4,8g/d
orales und 1g/d
rektales
Mesalazin seit
mindestens vier
Wochen

n (IG abgeschlossen)=
30

n (CG

abgeschlossen)=

32

6 Monaten und einem
Jahr

Wochen eine allgemein
hohere klinische
Ansprechrate auf
(52,94%/14,28%,

p =0,001) und nach
drei Monaten
(85,82%/28,6%,
p=20,013)

16/19 Patient*innen der
BEC-Gruppe und keiner
der Kontrollgruppe,
welche auf die Therapie
ansprachen konnten
nach einem Jahr eine
klinische und
endoskopische
Remission
aufrechterhalten
Nebenwirkungen:
Verschlimmerung der
Colitis,
Bauchschmerzen,
Blédhungen
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