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Knoblauch - Artischocke — Kurkuma
und Lipidstotfwechsel

Volker Schulz

Einleitung

Zubereitungen aus Knoblauchzwie-
bel (Allii sativi bulbus), Artischocken-
blittern (Cynarae folium) und Gelbwur-
zel (Curcumae longae rhizoma) stehen als
pflanzliche Arzneimittel im Ruf, zur
Senkung erhohter Blutfette beizu-
tragen. Die zugehdrigen Monografien
der Kommission E erkennen entspre-
chende Anwendungsgebiete aber nur
fur Knoblauchprdparate an, und zwar
mit der Formulierung: zur Unterstiit-
zung didtetischer Massnahmen bei Frhoh-
ung der Blutfettwerte. Eine weitere und
aus heutiger Sicht wohl wichtigere Indi-
kation fir Knoblauch lautet: zur Vorbeu-
gung altersbedingter Gefdssverinderungen.
Artischockenblatter und Gelbwurzel
haben gemaiss den Monografien der
Kommission E nur ein einziges Anwen-
dungsgebiet, das beiden gemeinsam ist,
namlich dyspeptische Beschwerden. Die
lipidsenkende Wirkung wird in den
Monografien der Kommission E bei der
Artischocke nur unter den pharmako-
logischen Wirkungen, bei Kurkuma
noch gar nicht erwahnt.

Knoblauchzwiebel
(Allii sativi bulbus)

Vorbeugende und therapeutische
Wirkungen von Knoblauchzubereitun-
gen, darunter insbesondere
Trockenpulver mit einen Gehalt von
etwa 1 Prozent Alliin, wurden in mehr
als 40 kontrollierten klinischen Studien
am Menschen gepriift. Die Senkung er-
hohter Blutlipide war aber allenfalls in

von

etwa der Halfte dieser Studien der
primdre Zielparameter. Sowohl auf der
Basis der Humanstudien als auch auf-
grund von Ergebnissen vorklinischer
Modelluntersuchungen werden dem
Knoblauch neben eher strittigen Akut-
wirkungen vor allem mittel- und lin-
gerfristige Effekte zugeordnet. Diese
werden im Sinne der Verbesserung der
Mikrozirkulation und der Progressions-
verzogerung der Arteriosklerose ver-
standen (Tabelle I).

Zur experimentellen Pharmakologie
der Knoblauchdroge und daraus her-
gestellter Zubereitungen liegen mehr
als 100 Originalarbeiten vor (22). Die
pharmakologischen Studien der letz-
ten 20 Jahre befassten sich neben lipid-
und blutdrucksenkenden Effekten vor
allem mit den antiatherogenen Wir-
kungen am Tiermodell. In der alteren
Literatur lag dartiiber hinaus der
Schwerpunkt ganz bei der Untersu-
chung der antiinfektiosen Wirkungen
des Knoblauchs. Die Untersuchungen
zur Pharmakodynamik, die mit einem
standardisierten Knoblauchpulver (ca.
1% Alliin) im Zeitraum von 1988 bis
2003 publiziert wurden, sind in der 7a-
belle 2 zusammengestellt. Die Ergeb-
nisse dieser Arbeiten sind mehrheitlich
geeignet, eine Abschwachung der Pro-
gredienz der Arteriosklerose durch
Knoblauch zu erkliren. Dabei handelt
es sich insbesondere um Untersuchun-
gen an Tiermodellen (Kaninchen und
Ratten) unter langfristiger Fiitterung
mit atherogener Kost. Weitere Surro-
gate flr antiarteriosklerotische Effekte
konnten daneben sein: Hemmungen
der Cholesterinsynthese in Leberzellen
oder Zellfraktionen, Aktivierungen der
NO-Synthethase in vitro sowie in oder

Wirkung sofort

Tabelle 1:

Medizinische Wirkungen von Knoblauch (Allium sativum)

Tonisierung, Fibrinolyse T Blutdruck |

InfekiresistenzT Blutviskositdt | Blutlipide |
Mikrozirkulation T Plattchenaggregation |

Wobhlbefinden Physische und geistige Risiko der Arteriosklerose |

verbessert Leistung verbessert

Wirksam nach Wochen

Wirksam in Jahren

ex vivo nachgewiesene lipidsenkende,
vasodilatorische, die Thrombozytenag-
gregation hemmende, antidiabetische
und antioxidative Wirkungen.

Die Senkung erhohter Blutfette
durch Knoblauch war wiederholt Ge-
genstand gezielter pharmakologischer
Experimente. Eine Hemmung der
Cholesterin-Biosynthese wurden erst-
mals von (21) an Hepatozyten von
Huhnern und an Affenlebern nachge-
wiesen. Diese Arbeitsgruppe fiihrte
auch vergleichende Untersuchungen
mit drei Extraktfraktionen durch. Bei
aquivalenter Dosierung fithrten sowohl
die Gesamtdroge als auch lipophile
und hydrophile Fraktionen zu einer
Hemmung von zwei Schliisselenzymen
der Cholesterin-Biosynthese um 50 bis
75 Prozent (7, 10, 11-13) klarten in Un-
tersuchungen mit Ratten-Hepatozyten
auf, welche Schritte der Cholesterin-
Biosynthese durch Knoblauch und des-
sen schwefelhaltige Inhaltsstoffe im
Einzelnen beeinflusst werden. Der mo-
lekulare Wirkmechanismus wird im
Sinne einer Interaktion mit der Phos-
phorylierungskaskade der Hydroxyme-
thylglutaryl-CoA-Reduktase verstanden
(7). Allicin hemmte die Inkorporation
von 14C-Azetat in Neutralfetten bereits
in Konzentrationen von 10 pM, sodass
Allicin unter den schwefelhaltigen Fol-
geprodukten von Alliin als die aktivste
Verbindung anzusehen ist (10). Diese
Ergebnisse wurden von (19) bestatigt.

Die Therapieerfolge im Rahmen von
Studien bei Patienten mit Hyperlipid-
amie weisen allerdings im Verlauf der
letzten zwei Jahrzehnte einen negati-
ven Trend auf. Im Zeitraum von 1986
bis 1999 sind 34 kontrollierte klinische
Studien mit Knoblauch-Fertigprapara-
ten publiziert worden. Die Studien wur-
den in mehreren Ubersichten und Me-
taanalysen zusammenfassend bewertet.
Zwei Metaanalysen aus den Jahren 2000
(24) und 2002 (1) zu den klinischen
Studien zur Lipid- und Blutdruck-
senkung bestatigten zwar insgesamt
noch die statistische Uberlegenheit der
Knoblauchpulver-Zubereitungen im Ver-
gleich mit Plazebo, sie wiesen zugleich
aber darauf hin, dass bei Studien neue-
ren Datums die Wirksamkeitsbelege be-
zuglich der Lipidsenkung fehlten. Eine
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Tabelle 2:
Originalarbeiten aus der experimentellen Pharmakologie
zur Hemmung der Atherogese durch Knoblauch (nach: 22).
Erstautor, Jahr Objekt Wirkungen Relevanz zur
Arteriosklerose
Betz, 1989 Kaninchen antiatherogen ++
Heinle, 1994 Ratten antiatherogen ++
Orekhov, 1995 Intima-Zellkultur antiarteriosklerotisch ~ ++
Orekhov, 1997 Intima-Zellkultur antiatherogen ++
Abramovitz, 1999  Mduse antiatherogen ++
Patumraj, 2000 Diabetische Ratten antiarteriosklerotisch  ++
Siegel, 2004 Nanoplaque-Modell antiarteriosklerotisch ~ ++
Rassoul, 2006 Intima-Zellkultur antiarteriosklerotisch ~ +
Brosche, 1991 Ratten Hemmung der +
Cholesterinsynthese
Gebhardt, 1993 Leberzellkultur Hemmung der +
Cholesterinsynthese
Gebhardt, 1994 Leberzellkultur Hemmung der +
Cholesterinsynthese
Gebhardt, 1995  Leberzellkultur Hemmung der +
Cholesterinsynthese
Gebhardt, 1996 Leberzellkultur Hemmung der +
Cholesterinsynthese
Liu, 2000 Isolierte Hemmung der +
Rattenleberzellen Cholesterinsynthese
Siegel, 1991 Human-Koronararterien  vasodilatorisch +
Jacob, 1991 Hypertensive Ratten blutdrucksenkend +
Brandle, 1997 Hyperfensive Ratten lebenszeitverlangernd +
Ciplea, 1988 Ratten kardioprotektiv (+)
Isensee, 1993 LangendorffHerz kardioprotektiv (+)
(Ratte)
Pedraza, 1998 Ratten NO-Synthese- +
aktivierend
Kourounakis, 1991  Lebermikrosomen antioxidativ (+)
Popov, 1994 fotochemische antioxidativ (+)
Radikale
Torok, 1994 fotochemische antioxidativ (+)
Radikale
Lewin, 1994 LDL-Partikel antioxidativ (+)
Siegers, 1999 Granulozyten antioxidativ (+)
Mathew, 1973 Diabetesratten insulinstimulierend  (+)
Jain, 1975 Diabeteskaninchen blutzuckersenkend ~ (+)
Zacharias, 1980  Kaninchen blutzuckersenkend ~ (+)
Chang, 1980 Ratten insulinstimulierend  (+)
Eidi, 2006 Diabetesratten insulinstimulierend ~ (+)

gross angelegte Studie in den USA aus
jungster Zeit ist deshalb auch der Frage
nachgegangen, ob die Therapieerfolge
von der Art der pharmazeutischen Zu-
bereitungen abhdngen konnten. Der
statistische Vergleich ergab aber weder
im zeitlichen Verlauf noch im Grup-
penvergleich von vier Behandlungsar-
men signifikante Unterschiede der ge-
messenen Blutlipide.

Formal schien an dieser US-Studie al-
les perfekt zu sein, und die Publikation
erfolgte in einer auffillig hochrangi-
gen Fachzeitschrift. Dem erfahrenen

Priifer oder Anwender von Knoblauch-
pulver-Dragees fallen allerdings Details
ins Auge, die diese aufwindige Studie
in ein fragwirdiges Licht stellen. Die
Autoren berichteten namlich, dass bei
keinem einzigen von 47 Probanden, die
iiber sechs Monate hinweg 1400 mg/Tag
eines hochwertigen Knoblauch-Trocken-
pulvers (ca. 1% Alliin, analytisch nachge-
wiesen) eingenommen haben sollen,
jemals Knoblauchgeruch  bemerkt
wurde. Zum Vergleich: Der frihere
Kwai®-Hersteller Lichtwer Pharma hat
1992 in einer vertraulichen Studie die

Dosisabhidngigkeit der Geruchsbildung
unter der Einnahme typischer Knob-
lauchpulver-Dragees priifen lassen. Un-
ter 14-tagiger Einnahme von damals
nur 1200 mg/Tag klagten 51 Prozent
der 111 Anwender uber Geruch; etwa
die Halfte davon gaben mittlere bis
schwere Belastigungen ihrer Umge-
bung an. Die angeblich ganzlich feh-
lende Geruchsbildung unter der halb-
jahrigen Einnahme von 1400 mg
Knoblauchpulver pro Tag ist mit den
Realitaten, wie sie bei anderen Studien
dieser Art beobachtet wurden, nicht zu
vereinbaren und stellt die Patienten-
compliance in dieser Studie komplett
infrage (23).

Der medizinische Nutzen von Knob-
lauch sollte dennoch in Zukunft vor-
wiegend an primdren Surrogaten der
Arterioskleroseprophylaxe  bemessen
werden. Im Bereich der experimentel-
len Pharmakologie liegen dazu Ori-
ginalarbeiten in reichem Masse vor (7a-
belle 2) . Bedingt durch den technischen
Fortschritt mit nicht invasiven Metho-
den, sind dartiber hinaus heute auch
direkte Messungen zur Progredienz der
Arteriosklerose und deren therapeuti-
scher Beeinflussung am Menschen
moglich. Der zeitliche und finanzielle
Aufwand ist dabei allerdings hoch. Bis-
her wurden zwei solcher Studien abge-
schlossen. Beide sind geeignet, die
Wirksamkeit von Knoblauch zur Vor-
beugung der altersbedingten Gefiss-
verhdrtung zu untermauern.

Im Zeitraum von 1992 bis 1998 wurde
eine prospektive plazebokontrollierte
Doppelblindstudie mit insgesamt 280
Patienten durchgefiihrt. Konfirmatori-
sche Zielgrosse war in dieser Studie die
Verinderung der Volumina arterio-
sklerotischer Plaques im Bereich der
Arteria carotis communis, die mittels
B-Scan-Ultraschall-Technik  gemessen
wurden. Von den urspriinglich einge-
schlossenen Patienten beendeten 152
die 48-monatige Behandlungsperiode.
Im Vergleich zur Plazebogruppe wurde
unter dem Verum der Zuwachs der ar-
teriosklerotischen Plaquevolumina sig-
nifikant um 5 bis 18 Prozent reduziert.
Das alterkorrelierte Plaquewachstum
zwischen 50 und 80 Jahren reduzierte
sich unter Knoblauch signifikant um
6 bis 13 Prozent, bezogen auf die vier-
jahrige Behandlungsperiode. Die Ergeb-
nisse deuten darauf hin, dass mit Knob-
lauch nicht nur ein prophylaktischer,
sondern bei einem Teil der Patienten
auch ein therapeutischer Effekt im
Sinne der Regression der arterioskleroti-
schen Plaques erzielt werden kann (17).
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< Earlic (n= 101}
== Comirols (a = 101}

Epidemiologische Studie zur Vorbeugung der Arferiosklerose durch Knoblauch (nach: 3)

Tabelle 3:

Artischocke: Klinische Studien zur Cholesterinsenkung mit Arti-

schockenblatterextrakt (CH = Gesamtcholesterin im Plasma)

Erstautor, Jahr Design Zahl (n)  Zeit (Wo)  Dosis (g/Tag) CH (%)

Dorn, 1994 AWB 84 6-12 30 Presssaft 7,5

Fintelmann, 1996  AWB 553 6 6,8 Drogen- -11,5
dquivalent

Petrowicz, 1997 P-K 44 12 8,6 Drogen- -2
aquivalent V-P sig.

Fintelmann, 1998 AWB 170 24 7,2 Drogen- -11,2
dquivalent

Wegener, 1999 AWB 201 6 3,3 Drogen- 11,2
dquivalent

Abels, 2000 AWB 231 12 5,5 Drogen- 13,3
dquivalent

English, 2000 P-K 143 6 1,8 Frisch- V-18,5
extrakt P-8,6

Breithaupt-Grogler et al. (3) unter-
suchten altere Menschen (n = 101; Al-
ter 50-80 Jahre), die mehr als 300 mg
Knoblauchpulver (Kwai®) pro Tag iiber
Zeitraume von mehr als zwei Jahren
einnahmen, im Vergleich mit 101 nach
Alter und Geschlecht zugeordneten
Kontrollpersonen (matched pairs). Die
Pulswellengeschwindigkeit und der
druckstandardisierte elastische Geféss-
widerstand wurden als Messparameter
der elastischen Eigenschaften der
Aorta verwendet. Blutdruck und Plas-
malipide unterschieden sich in beiden
Kollektiven nicht. Mit der Zunahme
des Alters nahm die Pulswellenge-
schwindigkeit signifikant weniger in
der Knoblauchgruppe als in der Kon-
trollgruppe zu (p < 0,001). Die statisti-
sche Analyse zeigte, dass der Effekt der
Knoblauchpulver-Dragees auf die Puls-

wellengeschwindigkeit unabhéngig von
den Kofaktoren Alter und Blutdruck
war. Die Autoren schlossen aus den Er-
gebnissen, dass die mehrjihrige Ein-
nahme von Knoblauch die altersbe-
dingte Zunahme der Steifigkeit der
Aorta verzogert.

Artischockenblitter

(Cynarae folium)

Die klassischen Anwendungsgebiete
fur Extrakte aus Artischockenblittern
(Cynarae  folium)
Storungen im Leber-Magen-Darm-Be-
reich im Sinne dyspeptischer Beschwerden.
Im Hinblick auf den pathophysiologi-
schen Mechanismus kénnte die chole-
retische Wirkung, die sowohl in Tier-
versuchen als
nachgewiesen wurde, eine Erklirung

sind funktionelle

auch am Menschen

sein. Alkoholische oder wassrige Ex-
trakte steigerten nach Sondenapplika-
tion die Galleproduktion bei Ratten um
20 bis 40 Prozent, bei Probanden sogar
um mehr als 100 Prozent. Die cholere-
tischen Wirkungen sind durch zwei
plazebokontrollierte Studien mit Pro-
banden (16, 18)) belegt. 30 bezie-
hungsweise 60 Minuten nach intraduo-
dinaler Applikation von 1,92 g eines
standardisierten Artischockenextraktes
wurden bei 20 Probanden Steigerun-
gen des Galleflusses um 127 bezie-
hungsweise 152 Prozent gemessen. Die
Autoren schlossen daraus, dass der Ar-
tischockenextrakt zur Behandlung dys-
peptischer Beschwerden, insbesondere
bei Verdacht auf Funktionsstorungen
der Gallesekretion, geeignet ist (16).

Verstarkter Gallefluss ist auch mit ei-
ner Mehrausscheidung von Choleste-
rin verbunden. Die Suche nach lipid-
senkenden Begleiteffekten lag deshalb
nahe. Bei hyperlipiddmischen Ratten
wurden tatsachlich nach mehrmaligen
intraperitonealen  Gaben  wassriger
oder alkoholischer Extrakte aus Ar-
tischockenblittern  Senkungen der
Triglyzerid- und der Cholesterinwerte
beobachtet. Bei Versuchen an Leber-
zellen in vitro wurde dartiber hinaus
festgestellt, dass nicht nur die Ausschei-
dung des Cholesterins verstarkt, son-
dern auch dessen Biosynthese ge-
hemmt wurde. Als Wirkprinzip des
Artischockenextraktes wurde dabei Lu-
teolin ermittelt, das unter Einfluss von
ss-Glykosidasen aus dem Inhaltstoff
Cynarosid freigesetzt wurde (9). Die
Hemmwirkung auf die Cholesterin-Bio-
synthese in vitro (8, 9) korrespondiert
mit Erfahrungsberichten, aus denen
hervorgeht, dass Artischockenzuberei-
tungen bei dauerhafter Anwendung
auch beim Menschen zur Senkung ins-
besondere des Cholesterin-Blutspiegels
beitragen konnen (5). Von Interesse
sind in diesem Zusammenhang auch
Untersuchungen, die darauf hinwei-
sen, dass auch die fur die Arterio-
skleroseentwicklung bedeutsame Oxi-
dation von humanem LDL durch
Artischockenblatterextrakt  gehemmt
werden kann (2).

Solche pharmakologischen Befunde
korrespondieren mit Ergebnissen von
funf Anwendungsbeobachtungen, bei
denen unter 6- bis 24-woéchiger Ein-
nahme von Artischockenextrakten bei
den Patienten Senkungen des Gesamt-
cholesterins im Plasma um 8 bis 13 Pro-
zent berichtet wurden.

In einer Doppelblindstudie wurde
die Wirksamkeit eines Artischocken-
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Tabelle 4:

noch infrage

Wirkstoffe Dosis/Tag
Artischockenextrakt 1-2g
Kurkumaextrakt 02-1g
Knoblauchpulver 0,5-2¢g
lonenaustauscher 5-30g
Fibrate 0,5-1g
Statine 1-80 mg

Lipidsenkende Stoffgruppen im Vergleich
Im Gegensatz zu den Synthetika steht die Wirksamkeit der Phytopharmaka generell

CH|% Risiken
8-18%22 keine
10-3822 keine
0-252 Geruch
10-30 Obstipation
10-20 Myositis
20-50 Myolyse

blatterextraktes bei Hyperlipidamie ge-
pruft. 143 Patienten mit Gesamtcholes-
terin im Serum von >7,3 mmol/l
(>280 mg/dl) erhielten fir die Dauer
von sechs Wochen 1800 mg/Tag Ar-
tischockenblatterextrakt oder Plazebo.
Das Gesamtcholesterin nahm in der
Verumgruppe im Mittel um 18,5 Pro-
zent und in der Plazebogruppe um 8,6
Prozent (Gruppendifferenz p < 0,0001)
ab. Arzneimittelbedingte unerwiinschte
Ereignisse wurden in dieser Studie nicht
beobachtet (4). Dieses Ergebnis be-
statigt frihere Beobachtungen und Fall-
berichte tber lipidsenkende Wirkungen
von Artischocken, die aber bisher nur in
wenigen Pilotstudien am Menschen
uberpruft wurden (20).

Gelbwurzel

(Curcumae longae rhizoma)

Ebenso wie fir Extrakte aus Ar-
tischockenblittern wurden seitens der
Kommission E auch fir Zubereitungen
aus Gelbwurzel (Curcumae longae rhi-
zoma) funktionelle Stérungen im Le-
ber-Magen-Darm-Bereich im Sinne dys-
peptischer Beschwerden als einzige
Indikation anerkannt. Mit Kurkuma-
wurzelextrakten wurden aber neben
ausgepragten choleretischen Effekten
ebenfalls lipidsenkende Wirkungen an
Tier und Mensch nachgewiesen. Ein
Gesamtextrakt wie auch der typische In-
haltstoff Curcumin senkten in Tierver-
suchen an hyperlipidamischen Ratten
das Cholesterin in Leber und Serum
teilweise um mehr als 50 Prozent (15).
Die klinischen Belege zur Lipidsenkung
beschranken sich bei Kurkuma derzeit
aber auf zwei offene Studien mit klei-
nen Fallzahlen sowie auf eine Anwen-
dungsbeobachtung mit 221 Patienten.
Bei Letzteren wurden uber einen The-
rapiezeitraum von 60 Tagen Abnahmen
des Gesamtcholesterins im Mittel um
12 Prozent, des LDIL-Cholesterins um

11 Prozent und der Triglyzeride um
6 Prozent berichtet (14).

Gemessen an der Wirkstirke der
heute verfiigbaren synthetischen Lipid-
senker wie auch in Bezug auf die dort
mehrheitlich durch grosse Studien ge-
sicherten Erfolge auch bei der Primér-
pravention von bekannten Spatkompli-
kationen der Arteriosklerose, sind die
Wirksamkeitsbelege in diesem Indika-
tionsbereich bei den pflanzlichen Arz-
neimitteln dennoch nur noch als be-
scheiden einzustufen. Die Anwendung
der pflanzlichen Mittel ist allerdings
kaum mit ernsthaften Risiken ver-
bunden (7Tabelle 4). Im Rahmen natur-
heilkundlicher Behandlungen kann
die Nutzung dieser moglichen Effekte
auf den Lipidstoffwechsel im Sinne er-
wiinschter Begleitwirkungen weiterhin
empfohlen werden. u
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