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Methode/ Substanz

Curcumin, ein Inhaltsstoff von Curcuma longa. Curcumin wirkt antiinflammatorisch
durch  antioxidative Eigenschaften sowie eine Cyclooxygenase-2- und

Lipoxygenasehemmung.

Wirksamkeit in Bezug auf den Verlauf der Tumorerkrankung

Bei 36 Patienten mit MGUS und 17 mit SMM wurde eine randomisierte doppelblind
placebokontrollierte Crossover-Studie durchgefuhrt. Nach drei Monaten erfolgte ein
Crossover. Daran schloss sich eine open-label extension study an. Die Patienten
erhielten in dieser Phase 8g Curcumin. 25 Patienten beendeten die verblindete Studie
und 18 die Extension. Es kam zu einer Verminderung der freien Leichtketten, der
Differenz zwischen klonaler und nichtklonaler Leichtketten sowie der freien
Leichtketten. uDPYD als Marker der Knochenresorption nahm im Curcuminarm ab und

im Placeboarm zu (Golombick, 2012).

In einer verblindeten, randomisierten, kontrollierten Studie an 233 Patienten wurde die
Anwendung von Curcumin (3,6 g/Tag) im Vergleich zu Placebo zur Behandlung der
oralen Leukoplakie getestet. Nach 6 Monaten zeigte sich ein klinisch signifikant
besseres Ansprechen in der Curcuma-Gruppe (75% vs. 62%, p=0,03), wobei
histologisch kein Unterschied zwischen den Vergleichsgruppen bestand. Klinisches

Ansprechen wurde anhand der Grol3e der Leukoplakie beurteilt (Kuriakose, 2016).

Eine Phase-ll Studie an 30 Patienten mit fortgeschrittenem, kastrationsrefraktaren
Prostatakarzinom untersuchte die Kombination aus Docetaxel/Prednisolon mit oralem

Curcumin (6g/taglich an Tag -4 bis +2). Es zeigte sich ein Ansprechen mit einem



Ruckgang des PSA- Wertes bei 59% und ein partielles Ansprechen bei 40%. Curcumin
wird als gut vertraglich beschrieben, es sind keine Nebenwirkungen aufgetreten
(Mahammedi, 2016).

In einer randomisierten doppelblinden placebokontrollierten Studie erhielten 97
Patienten mit Prostatakarzinom unter intermittierender Androgendeprivation oral
Curcumin (1440 mg/d) uber 6 Monate in der Therapiepause. 82 Patienten konnten
ausgewertet werden. Die mittlere Zeit ohne Androgendeprivation lag bei 16,3 Monaten
(95% CI 12,3-20,3) bzw. 18,5 Monaten (95% CI 12,5-23,0) (p=0,4816). Der Anteil der
Patienten mit PSA-Progression in den sechs Monaten war signifikant geringer (10,3%
vs. 30,2%, p=0,0259). Bezuglich PSA, Testosteronspiegel und Lebensqualitat zeigte
sich in den sechs Monaten keine Unterschiede. Nebenwirkungen traten haufiger in der
Placebogruppe auf (16 von 46 vs. 7 von 45 Patienten, p=0,0349) (Choi, 2019).

In einer verblindeten, randomisierten, kontrollierten Studie an 40 Patienten wahrend
Radiotherapie bei Prostatakarzinom wurde die zusatzliche Gabe von Curcumin mit
Placebo verglichen. Nach 3 Monaten zeigten sich keine Unterschiede bezuglich des
Therapieerfolgs (Hejazi, 2016).

In einer einarmigen prospektiven Phase Il Studie erhielten 52 Patienten zusatzlich zu
Gemcitabin ein Curcumin. Auswertbar waren 44 Patienten (13 lokal fortgeschritten, 31
metastasiert). Endpunkte waren Ansprechrate, Vertraglichkeit, Lebensqualitat,
progressionsfreies und Gesamtuberleben.

Das mediane PFS lag bei 8,4 und das OS bei 10,2 Monaten. Grad 3/4 Toxizitaten
waren Neutropenie (38,6%) und Anamie, (6,8%). Es ergaben sich keine signifikanten

Veranderungen der Lebensqualitat (Pastorelli, 2018).

In einer randomisierten Studie mit oralen potenziell malignen Erkrankungen (OPMD)
mit 60 Probanden wurde die Wirkung von Gruntee-Extrakt und Curcumin auf das
histologische Ansprechen und potenzielle Biomarker untersucht. Die Patienten
erhielten entweder Gruntee-Extrakt [topisch + systemisch (800 mg/Tag)] oder
Curcumin [topisch + systemisch (950 mg/Tag)] oder eine Kombinationstherapie fur 3
Monate. Die bei OPMDs beobachtete klinische Ansprechrate war in der
Kombinationsgruppe (n=13; 65%) hoher als bei Curcumin (n=11; 55%) und der

Gruntee-Extrakt-Gruppe (n=7; 35%) und war statistisch hochsignifikant. Es zeigte sich
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ein histologisches Ansprechen, wenn auch nicht statistisch signifikant. Alle 3
Therapien wurden gut vertragen und zeigten keine erhohten Nebenwirkungen
(Neetha, 2020).

Wirksamkeit als supportive Therapie
Radiodermatitis

In einer randomisierten, placebokontrollierten, verblindeten Studie mit 191
Brustkrebspatientinnen wurde die prophylaktische Wirksamkeit von drei topischen
Wirkstoffen (Curcumin, HPR Plus TM und Placebo) zur Verringerung der
Strahlendermatitis vergleichen. Die Patienten trugen das topische Mittel dreimal
taglich auf ihre Haut im Bestrahlungsbereich auf, beginnend am ersten Tag der
Strahlentherapie (RT) bis 1 Woche nach Abschluss der RT. Es zeigten sich keine
Unterschiede bezogen auf den mittleren Schweregrad der Strahlendermatitis
(Curcumin=2,68 [2,49; 2,86]; HPR Plus TM=2,64 [2,45; 2,82]; Placebo=2,63 [2,44;
2,83]; p=0,929). Eine explorative Subgruppenanalyse der Studie zeigt, dass eine
prophylaktische Behandlung mit topischem Curcumin maoglichweise bei Patientinnen
mit erhohtem Risiko fur Hautreaktionen und Schmerzen (Patientinnen mit hohem
Brustabstand (>=25 cm) wirksam sein kann, um diese zu minimieren (Ryan Wolf,
2020).

An einer randomisierten, doppelblind placebokontrollierten Studie nahmen 60
Patienten mit Mundhdhlenkrebs teil, die nach Operation eine Radiochemotherapie
bekamen. Die Patienten erhielten wahrenddessen 6 Wochen lang taglich Kapseln mit
Kurkuma- 1 g/Tag oder 1,5 g/Tag) oder Placebo wahrend der Radiochemotherapie.
10% bzw. 5% der Patienten mit Curcuma 1 g/Tag (p = 0,114) bzw. 1,5 g/Tag (p =
0,037) entwickelten eine Dermatitis des Grades 3 im Vergleich zu 30% der Patienten
in der Placebo-Gruppe. 25 bzw. 20% der Patienten mit 1 g/Tag (p = 0,011) bzw.
1,5 g/Tag (p = 0,004) entwickelten eine orale Mukositis des Grades 3 im Vergleich zu
65% der Patienten in der Placebogruppe. 35 bzw. 30% der Patienten entwickelten
orale Schmerzen des Grades 3 im Vergleich zu 70% und 25 bzw. 20% der Patienten
entwickelten eine Dysphagie des Grades 3 im Vergleich zu 60% der Patienten in der
Placebogruppe. Die Patienten in der Interventionsgruppe hatten auch weniger
Gewichtsverlust. (Soni, 2022)



Da Curcumin ein starkes Antioxidans ist, wéren Langzeitfollow-up Daten zum
Uberleben notwendig, um die Sicherheit der Therapie bzw. eine mégliche

Therapieabschwéchung zu beurteilen.

In einem Systematischen Review mit Metaanalyse wurden 17 RCTs zu verschiedenen
Nahrungserganzungsmitteln in Bezug auf die Wirkung gegen Strahlendermatitis
untersucht. Die Ergebnisse zeigen keinen signifikanten Nutzen fur orale Curcuminoide
(RR 0,59; 95% CI 0,27-1,29; p=0,19; 1°=88%) (E Vasconcelos, 2023).

In einem weiteren Systematischen Review wurden 45 Studien analysiert. 19 Studien
mit 2 288 Patientinnen mit Brustkrebs wurden fur den Endpunkt Strahlendermatitis
Grad 3 oder hoher in eine Metaanalyse aufgenommen. Keine der darin
vorgenommenen Interventionen, einschliellich der Verwendung von Curcumin

(Curcumin: p=0,33) war effektiver als die Standardbehandlung (Kao, 2023).

Hand-FuBB-Syndrom

In einer einarmigen Studie wurde bei 40 Patienten mit Capecitabine-haltiger
Chemotherapie die Hauttoxizitat mittels EORTC-QLQC30 und DLQI sowie
inflammatorische Biomarker (IL-6, TNF-a, CRP, Albumin) gemessen. Curcumin wurde
mit 4 g/d fur 6 Wochen gegeben. Nach dem ersten Zyklus hatten 11 der 40 Patienten
ein Hand-FuR-Syndrom (27,5%; 95% CI 15-42). Die Autoren schlussfolgern, dass dies

weniger sei, als zu erwarten gewesen sei (Scontre, 2018).

Gewichtsverlust

Aus einer Studie zur Vertraglichkeit von 8 g Curcumin taglich bei Patienten mit
fortgeschrittenem Pankreaskarzinom (Dhillon, 2008) erfolgte retrospektiv der
Vergleich mit einer gematchten Kontroligruppe ohne Curcumin-Einnahme.
Voraussetzung war das Vorliegen von mehreren CT-Aufnahmen anhand derer die
Korpermassenzusammensetzung verglichen wurde. In der Interventionsgruppe zeigte
sich eine starkere Abnahme der Muskelmasse und des Korperfettanteils (Parsons,
2016).



An einer randomisierten, doppelblind placebokontrollierten Studie nahmen 60
Patienten mit Mundhdhlenkrebs teil, die nach Operation eine Radiochemotherapie
bekamen. Die Patienten erhielten wahrenddessen 6 Wochen lang taglich Kapseln mit
Kurkuma- 1 g/Tag oder 1,5 g/Tag) oder Placebo wahrend der Radiochemotherapie.
10% bzw. 5% der Patienten mit Curcuma 1 g/Tag (p = 0,114) bzw. 1,5 g/Tag (p =
0,037) entwickelten eine Dermatitis des Grades 3 im Vergleich zu 30% der Patienten
in der Placebo-Gruppe. 25 bzw. 20% der Patienten mit 1 g/Tag (p = 0,011) bzw.
1,5 g/Tag (p = 0,004) entwickelten eine orale Mukositis des Grades 3 im Vergleich zu
65% der Patienten in der Placebogruppe. 35 bzw. 30% der Patienten entwickelten
orale Schmerzen des Grades 3 im Vergleich zu 70% und 25 bzw. 20% der Patienten
entwickelten eine Dysphagie des Grades 3 im Vergleich zu 60% der Patienten in der
Placebogruppe. Die Patienten in der Interventionsgruppe hatten auch weniger
Gewichtsverlust. (Soni, 2022)

Da Curcumin ein starkes Antioxidans ist, wéren Langzeitfollow-up Daten zum
Uberleben notwendig, um die Sicherheit der Therapie bzw. eine mégliche

Therapieabschwéchung zu beurteilen.

Mukositis

In einem systematischen Review mit Metaanalyse zur Wirksamkeit von Curcumin zur
Vorbeugung und Linderung der Entwicklung und der Schwere von RT/RCT-induzierter
oralen Mukositis wurden neun Studien mit insgesamt 582 Patienten eingeschlossen.
Oral wurden 1.500-2.000 mg/Tag oder Nanocurcumin (80 mg/Tag/0,1%
Mundspulung) vor und wahrend des gesamten Verlaufs der Radio(chemo)therapie
verwendet. Es traten keine schwerwiegenden Nebenwirkungen auf. Die Metaanalyse
von 5 Studien zur Prophylaxe zeigt eine Reduzierung des Schweregrades der oralen
Mukositis (RR 0,48 bei 95% KI= 0,23, 0,99, p = 0,05), verhinderte nicht die
Gesamtinzidenz (RR 0,99 bei 95% Kl = 0,95, 1,03, p = 0,67), verzdgerte jedoch den
Beginn der Mukositis (RR 0,38 bei 95% Kl = 0,18, 0,80, p = 0,01). Der mittlere Grad
der Mukositis (Grad 3) war bei Curcumin mit einem mittleren Unterschied von (-0,85
bei 95% KI = -1,02; 0,67, p < 0,00001) gegenuber der Kontrolle reduziert. Die
Zusammenfassung von 2 therapeutischen Studien begunstigte Curcumin mit einer
signifikanten Verringerung des Schmerzwertes bei einer mittleren Differenz von -2,17
bei 95% Kl = -2,77, -1,58, p < 0,00001 gegenuber Chlorhexidin (Dharman, 2021).



Anmerkung: Einschrankend in der Bewertung sind die methodische Qualitat aller
eingeschlossener Studien und die kleinen Patientenkollektive.

In einer randomisierten, placebokontrollierten Studie erhielten 37 Patienten mit Kopf-
Halstumoren mit strahlenbedingtre oraler Mukositis Grad 1 bis 3 Curcumin-
Mundwasser (0,1 % wl/v); Curcumin-Weichgel, das 40 mg Curcuminoide als
Nanomicellen enthalt, oder Placebo-Mundwasser fur 1 Minute dreimal taglich wahrend
der Bestrahlung. Patienten, die entweder mit oralem oder topischem Curcumin
behandelt wurden, zeigten in den ersten drei Wochen nach der Verabreichung eine
signifikante Verringerung des Schweregrads und des Brennens im Zusammenhang
mit OM (p < 0,001) im Vergleich zu Placebo. Am Ende der Studie waren mehr als 33
% der Probanden, die Curcumin-Mundwasser verwendeten, und 15 % der Patienten,
die Curcumin-Nanokapseln verwendeten, frei von Ulcera, wahrend alle Probanden, die
Placebo erhielten, eine orale Mucositishatten. Die Reduktion der numerischen
Bewertungsskala und der WHO-Skala zwischen den Curcumin-Gruppen war
vergleichbar, ohne signifikante Unterschiede (Ramezani, 2023)

Da Curcumin ein starkes Antioxidans ist, wéren Langzeitfollow-up Daten zum
Uberleben notwendig, um die Sicherheit der Therapie bzw. eine mégliche

Therapieabschwéchung zu beurteilen.

In einer kontrollierten Studie erhielten Patienten wahrend einer Hochdosisthreapie mit
Melphalan bei autologer hamatopoetischer Stammzelltransplantation (HSCT) wegen
Multiplem Myelom eine Standardbehandlung (die ersten 10 eingeschlossenen
Patienten) oder, Curcumin-Lutschtabletten, 4 g zweimal taglich von 2 Tagen vor
Melphalan bis zum Tag +28 nach Melphalan (die nachsten 30 Patienten). . In der
Curcumin-Gruppe kam es zu einem signifikanten Riuckgang des Erbrechens von Grad
3/4 (3 % gegenuber 40 %, p = 0,01) und des Bedarfs an parenteraler Ernahrung (47
% gegenuber 90 %, p = 0,026). Grad 3/4 Mukositis (43 % gegenuber 60 %) und
Durchfall (33 % gegenuber 70 %) waren ebenfalls geringer, jedoch statistisch nicht
signifikant. (Punatar, 2022).

Da Curcumin ein starkes Antioxidans ist, wéren Langzeitfollow-up Daten zum
Uberleben notwendig, um die Sicherheit der Therapie bzw. eine mégliche
Therapieabschwéchung zu beurteilen.



In einer randomisierten doppelblinden Studie wurden 71 Patienten, die an einer
chemotherapiebedingten oralen Mukositis litten, nach dem Zufallsprinzip in
Curcumin-, Mucosamin- und Chlorhexidin-Gruppen eingeteilt. Nach WHO-, OMAS-
(Erythem) und NRS-Kriterien wurde in der Curcumin-Gruppe ab dem dritten Tag und
damit wesentlich fruher als in den beiden anderen Gruppen eine vollstandige
Abheilung erreicht, (p < 0,05). Der OMAS-Score fur Ulzerationen zeigte in der
Curcumin-Gruppe eine Verbesserung ab dem 5. Tag, was im Vergleich zu den
anderen beiden Gruppen signifikant schneller war (p = 0,04) (Fardad, 2023).

An einer randomisierten, doppelblind placebokontrollierten Studie nahmen 60
Patienten mit Mundhdhlenkrebs teil, die nach Operation eine Radiochemotherapie
bekamen. Die Patienten erhielten wahrenddessen 6 Wochen lang taglich Kapseln mit
Kurkuma- 1 g/Tag oder 1,5 g/Tag) oder Placebo wahrend der Radiochemotherapie.
10% bzw. 5% der Patienten mit Curcuma 1 g/Tag (p = 0,114) bzw. 1,5 g/Tag (p =
0,037) entwickelten eine Dermatitis des Grades 3 im Vergleich zu 30% der Patienten
in der Placebo-Gruppe. 25 bzw. 20% der Patienten mit 1 g/Tag (p = 0,011) bzw.
1,5 g/Tag (p = 0,004) entwickelten eine orale Mukositis des Grades 3 im Vergleich zu
65% der Patienten in der Placebogruppe. 35 bzw. 30% der Patienten entwickelten
orale Schmerzen des Grades 3 im Vergleich zu 70% und 25 bzw. 20% der Patienten
entwickelten eine Dysphagie des Grades 3 im Vergleich zu 60% der Patienten in der
Placebogruppe. Die Patienten in der Interventionsgruppe hatten auch weniger
Gewichtsverlust. (Soni, 2022)

Da Curcumin ein starkes Antioxidans ist, wéren Langzeitfollow-up Daten zum
Uberleben notwendig, um die Sicherheit der Therapie bzw. eine mégliche
Therapieabschwéchung zu beurteilen.

Interaktionen

In zahlreichen In-vitro- und In-vivo-Experimenten wurden durch Curcumin
Uuberwiegend synergistische Wirkungen mit Chemo- und Strahlentherapie bei
unterschiedlichen Arten von Tumorzellen beschrieben. Einige In-vitro-Studien
sprechen jedoch auch fur antagonistische Wirkungen.



Curcumin hat in vitro Ostrogenartige Wirkungen (Bachmeier, 2010). Ob dies bei
hoherer Dosierung eine Bedeutung fur Patientinnen mit Mammakarzinom oder

gynakologischen Tumoren hat, ist nicht bekannt.

In einer prospektiven Langsschnittstudie mit 60 Brustkrebspatientinnen, die mit
Paclitaxel als Einzelwirkstoff und 2 g/Tag Kurkuma behandelt wurden, zeigte sich eine
statistisch signifikante Verringerung der AUCinf und Cmax um 7,7% bzw. 12,1%
(Kalluru, 2022).

Unerwuinschte Wirkungen

Aus einem Tierversuch gibt es Hinweise auf eine karzinogene Wirkung (Dance-
Barnes, 2009).

In Phase 1-Studien wurde gezeigt, dass Curcurmin bis zu einer Dosis von 12g/Tag
sicher angewendet werden kann (Anand, 2007). Allerdings treten ab ca. 8g/d
abdominelles Véllegefiinhl, Ubelkeit und Diarrhé auf (Hsu, 2007; Sharma, 2011). Durch
eine Stimulation der Kontraktion der Gallenblase kann es zu Beschwerden bei
vorliegenden Gallensteinen kommen (Rasyid, 1999). Curcumin hat eine die
Thrombozytenfunktion hemmende Wirkung und kann die Blutungsneigung unter
Koagulantien verstarken (Shah, 1999). In der oben dargestellten Studie zum
Gewichtsverlust kam es sogar zu einer starkeren Abnahme der Muskelmasse
(Parsons, 2016).

Es werden sieben Falle von akuter nicht-infektioser cholestatischer Hepatitis unter
Curcuma berichtet. In allen Fallen wurde Hepatotoxizitat mit Curcuma longa-
Rezepturen mit hoher  Bioverfugbarkeit und hoher Dosierung von
Curcumin/Curcuminoiden in Verbindung gebracht. Der kausale Zusammenhang
wurde auch durch die in den meisten Fallen beobachtete positive erneute Exposition
gestutzt. (Lombardi, 2021).

Kontraindikationen

Nicht bekannt.



Fazit

Wenngleich Uberwiegend positive Hinweise aus Laborexperimenten vorliegen, konnte
fur Curcumin in der klinischen Anwendung bisher keine uberzeugende oder
reproduzierbare Wirksamkeit in Bezug auf den Verlauf einer Krebserkrankung bei
verschiedenen Krebsentitaten nachgewiesen werden.

Curcumin ist ein starkes Antioxidans, sodass die Ergebnisse aus ersten kleinen
Studien in Bezug auf eine gunstige Beeinflussung einer radio- und/oder
chemotherapieinduzierten oralen Mukositis pathophysiologisch erklart werden
konnen.

Problematisch ist bei oraler Einnahme bzw. lokaler Applikation im Tumorgebiet bei
Mundhohlenkarzinomen die Mdoglichkeit einer Wirkungsabschwachung der
Tumortherapie, die nur Uber ein Langzeit-Follow-up zu Uberprufen ist.

Aus diesem Grund ist die orale Einnahme als kritisch zu betrachten.
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wurde auf eine abgestufte Evidenz zurtckgegriffen. Im Falle, dass systematische
Reviews vorliegen, sind deren Ergebnisse dargestellt, ggf. erganzt um Ergebnisse
aktueller klinischer Studien. Bei den klinischen Studien wurden bis auf wenige
Ausnahmen nur Kkontrollierte Studien bertcksichtigt. Die Recherche erfolgte
systematisch in Medline ohne Begrenzung des Publikationsjahres mit einer
Einschrankung auf Publikationen in Deutsch und Englisch.
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