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Kurkuma und Curcumin:
Wir schlieBen eine
wissenschaftliche Liicke

Kurkuma und Curcumin bergen anerkanntermafBen ein hohes gesund-
heitliches Potenzial. Die Curcuma longa hat eine charakteristische gold-
gelbe Farbe, die von den in ihr enthaltenen Pflanzenfarbstoffen herrthrt
— den sogenannten Curcuminoiden. |hr quantitativer Hauptvertreter
ist das sogenannte Curcumin, weswegen dieser Begriff haufig als
Synonym fUr die Familie der Curcuminoide, sowie Kurkuma-Extrakte
verwendet wird."

In den vergangenen 20 Jahren wurden tausende vorklinische Pu-
blikationen zu potenziellen, therapeutischen Anwendungsgebieten
von Curcumin verdffentlicht. Diese Ergebnisse konnten mittlerwei-
le in zahlreichen klinischen Studien reproduziert werden. Zu den
postulierten Wirkungsweisen zahlen dabei eine antiinflammato-
rische?, antioxidative®, hypoglykdmische®, hypolipidédmische?®,
antiatherogene® und neuroprotektive Wirkung’.

Darliber hinaus wurde Curcumin als sicher in der Einnahme be-
schrieben mit Einzeldosen von bis zu 12 g und einer Einnahme von
bis zu 6 g/d Uber vier bis sieben Wochen?.

Bioverfiigbarkeit:
Darum ist sie nicht mehr
das MaB aller Dinge

Curcumin gilt als sehr schlecht bioverfligbar, zum einen aufgrund
seines lipophilen Charakters und zum anderen aufgrund eines aus-
gepragten First-Pass-Effektes®. Die besten Ergebnisse zur Steigerung
der Bioverfligbarkeit konnten dabei mit Hilfe einer mizellaren For-
mulierung erzielt werden, indem die Area under curve (AUC) bei
gesunden Probanden um den Faktor 185 gesteigert werden konn-
te'®. Darliber hinaus konnte gezeigt werden, dass eine regelmaBige
Einnahme von mizellarem Curcumin Uber mehrere Wochen zu einer
Akkumulation der Curcuminoide im Blut fUhrt, sodass erstmals poten-
ziell therapeutisch wirksame Niichternspiegel gemessen werden
konnten'". Ein Direktvergleich des mizellaren Curcumins mit anderen
marktrelevanten Curcumin-Formulierungen konnte dann abschlie-
Bend die deutlich Uberlegene Bioverfligbarkeit bestatigen'?.

Mittlerweile wird die zentrale Bedeutung der Bioverfligbarkeit von
Curcumin fur die therapeutische Anwendung jedoch kritisch hinterfragt,
da klinische Studien trotz theoretisch schlechter Pharmakokinetik
zu positiven Ergebnissen kommen' 4, Mégliche Erklarungsansatze
liegen in der gastrointestinalen Wirkung der Curcuminoide mit Einfluss
auf die Gallensekretion'®, das gastrointestinale Mikrobiom und die
Permeabilitét des Enterozyten-Verbandes'® 4, sowie in der Vernach-
lassigung anderer, pharmakologisch relevanter Bestandteile der
Kurkuma-Wurzel'® mit teils synergistischem Charakter'”.

Diese vielschichtige Betrachtungsweise revidiert zwar nicht die
bisherigen pharmakokinetischen Ergebnisse, erdffnet jedoch die
Mdglichkeit, die praventive und therapeutische Anwendung von
Kurkuma differenzierter und Indikations-abhangiger zu betrachten.

Die zielgerichtete Anwendung ist der Schlussel

Die Cellavent Healthcare GmbH hat es sich zum Ziel gesetzt, mit Hilfe unterschiedlicher Kurkuma-Praparate die therapeutische
Anwendung von Curcumin Indikations-spezifisch zu optimieren und unter der Dachmarke Acurmin® zu vereinen. Die Applikation
von Curcumin bringt verschiedene Einschrénkungen mit sich, die es bei der Konzeptionierung von Kurkuma-Préparaten zu bertick-
sichtigen gilt. So stellt sich unter anderem die Frage, ob eine therapeutische Anwendung bei bereits bestehender Erkrankung unter
denselben Bedingungen stattfinden sollte, wie ein rein priméar-praventiver Einsatz. Auch Manipulationen der Pharmakokinetik gilt es
zu berucksichtigen, wie das Beispiel der weit verbreiteten Kombination von Curcumin mit dem Alkaloid Piperin zeigt: So wird das
Ziel einer hdheren Wirkstoffkonzentration im Blut zwar erreicht, der zu Grunde liegende Mechanismus besteht jedoch in einer Hem-
mung verschiedener Enzyme des Fremdstoffmetabolismus. Die daraus resultierende, potentielle Beeinflussung der Verstoffwechse-
lung verschiedenster Medikamente disqualifiziert diese Art der Darreichung von vorneherein flr die meisten therapeutischen Anwen-
dungsgebiete.*

Mit den Produkten der Marke Acurmin® wird die Cellavent Healthcare zum weltweit ersten Unternehmen, welches verschiedene
Kurkuma-Praparate fiir unterschiedliche Anwendungsgebiete unter einer Dachmarke anbietet. Auf diesem Weg wird es mdéglich,
den therapeutischen Nutzen von Kurkuma Indikations-abhangig auszuschdpfen.




Maximale Bioverfiigbarkeit fliir die therapeutische
Anwendung im ganzen Korper

Acurmin® PLUS

Mizellen bezeichnen eine 20 bis 100nm groBe Anordnung amphi-
philer Partikel mit einem lipophilen Kern in wassriger Umgebung, die
fettldsliche Substanzen in ihrem Inneren einschlieBen kénnen'®. Im
Hinblick auf die Serum-Konzentration von Curcuminoiden als Maf3 fir
eine optimale Pharmakokinetik konnen Mizellen nach aktuellem Stand
als effektivste Methode zur Steigerung der Bioverfligbarkeit von
Curcumin betrachtet werden, was sich auch in einer Akkumulation
Uber die Zeit und dem Erreichen von Niichtern-Curcumin-Spiegeln
zeigt'®'?, Selbst eine verbesserte ZNS-Gangigkeit und effizienteres
Targeting von Tumorzellen wurden beschrieben'®,

Leichte Einnahme
durch kleine Kapsel mit
Mizell-Formulierung

— @

Maximale Aufnahme

der Curcuminoide
....... bei héchster
Bekémmlichkeit

Dennoch gibt es Faktoren, die zumindest die tagliche Einnahme von
mizellarem Curcumin limitieren kénnen. So wurden allergische Reakti-
onen und ein negativer Einfluss auf den Gastrointestinaltrakt und das
gastrointestinale Mikrobiom durch die verwendeten Emulgatoren be-
schrieben' 2, Gerade im Hinblick auf eine mdgliche Anwendung bei
gastrointestinalen Erkrankungen, wird die Einnahme dadurch erschwert.

Nichtsdestotrotz kann man mit hoher Sicherheit sagen, dass eine
gezielte Therapie bereits manifestierter Erkrankungen, in
anatomisch schwer zuganglichen Organen bis dato durch mizellares
Curcumin am besten realisiert werden kann.

Madgliche therapeutische Anwendungsgebiete:
Arthrose?', neuropsychiatrische Erkrankungen,?2
maligne Erkrankungen?, rheumatoide/autoimmune
Erkrankungen?® 44,

v Entwickelt mit einer Ausgriindung aus dem Fraunhofer-
Institut

v Max. Bioverfligbarkeit (>184-fach)

v Akkumulation der Curcuminoide im Blut mit therapeu-
tischen Nuchternspiegeln

v Hohe Compliance durch kleine Softgelkapsel (15mm)

v Weltweit erstes C-14-gepriiftes Mizell®-Kurkuma aus
pharmazeutischer Herstellung

Der 2-Stufen-Depot-Effekt
fiir eine gezielte Freisetzung
im Darm

Acurmin® Depot

Zu den Krankheitsbildern, die moglicherweise nicht optimal durch
eine mizellare Formulierung angegangen werden kénnen, zahlen un-
ter anderem die chronisch entzlindlichen Darmerkrankungen, auch
bekannt als Colitis ulcerosa und Morbus Crohn. Aufgrund seiner
antiinflammatorischen Wirkung konnte Curcumin bei beiden Erkran-
kungen bereits erfolgreich in der Therapie angewendet werden®: 26,
In der aktualisierten S3-Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fir
Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten
(DGVS) findet Curcumin bereits positive Erwahnung?’.

Auch wenn es aktuell keine konkreten Studien zu negativen Aus-
wirkungen von mizellarem Curcumin bei chronisch-entzindlichen
Darmerkrankungen gibt, besteht doch zumindest die theoreti-
sche Mdglichkeit einer negativen Beeinflussung durch enthaltene
Emulgatoren?®.



Hinzu kommt, dass eine deutlich gesteigerte Absorption im Dinn-
darm zu geringeren Curcumin-Konzentrationen im unteren Gast-
rointestinaltrakt und dadurch theoretisch zu einer verminderten
Wirkung auf inflammatorische Prozesse im Colon flhren kénnte.

Acurmin® DEPOT basiert auf einem 2-Stufen-Prozess, der eine
verbesserte Verfligbarkeit von Curcuminoiden im gesamten Darm
ermoglicht. In der ersten Stufe sorgt ein magensaftresistenter
Uberzug der Tablette dafiir, dass die Curcuminoide die Magen-
passage unbeschadet Uberstehen und in voller Konzentration
in den Ddnndarm gelangen. In der zweiten Stufe resultiert die
Time-Delayed-Release-Formulierung in einer kontinuierlichen
Freisetzung geringer Mengen von Curcuminoiden aus der De-
pot-Matrix. Das Ergebnis ist eine gleichmaBige Abgabe von Cur-
cuminoiden innerhalb von 24h in einem simulierten, intestinalen
Medium, was einer Abgabe bis ins Colon hinein entspricht.

Mégliche therapeutische Anwendungsgebiete:
Colitis ulcerosa?s, Morbus Crohn?.

v Magensaftresistenter Uberzug: fiir die gezielte
Anwendung

v Lokale und zeitverzégerte Freisetzung: im gesamten Darm

v Depot-Formulierung: mit kontinuierlicher Langzeitwirkung

v Curcuminoide sind auf 97% standardisiert (ACMIN97®)
und weisen hohen Demethoxycurcumin-Anteil auf

v C-14-geprufter Rohstoff: laborgeprift und 100% natirlich

Der naturliche Vollspektrum-Extrakt

Acurmin® Phytholistic

Die pleiotrope Natur von Curcumin mit Beeinflussung zahlreicher, soge-
nannter “non-communicable diseases” macht es auch abseits der ku-
rativen Einnahme zu einem attraktiven Kandidaten fUr den praventiven
Einsatz?’. Sowohl Acurmin® PLUS, als auch Acurmin® DEPOT gehen
in dieser Hinsicht jedoch mit gewissen Limitationen einher, das eine auf-
grund der enthaltenen Emulgatoren, das andere aufgrund seiner gezielt
auf den Darm reduzierten Freisetzung. Der Verzehr gréBerer Mengen Kur-
kuma mit dem Essen wird wiederum durch die Uberschaubare Konzen-
tration von Curcuminoiden und den bitter-erdigen Geschmack limitiert.

Acurmin PHYTHOLISTIC® wurde mit dem Anspruch entwickelt, den
gesundheitlichen Nutzen der Kurkuma in moglichst naturnaher
Form, mit verbesserter Pharmakokinetik und unter Vermeidung
maoglicher Nachteile durch die Formulierung, zuganglich zu machen.

BO

nach
£G-Oko-Verordnung

Im Gegensatz zu anderen Praparaten besteht der enthaltene Extrakt
“nur” zu 50% aus Curcuminoiden, enthalt daflr aber noch weitere,
unter anderem hydrophile Bestandteile der Kurkuma. In einem pa-
tentierten Verfahren werden die lipophilen und hydrophilen Frakti-
onen der Kurkuma dabei so angeordnet, dass die Wasserldslichkeit
und damit die Bioverfligbarkeit verbessert, wenn auch nicht maximiert
werden®3'. In Bio-Qualitdt, ohne jegliche Hilfsstoffe und lediglich
in Cellulose verkapselt, bietet Acurmin PHYTHOLISTIC® damit die
Moglichkeit, mit einer Dosis von 2 Kapseln langfristig und taglich das
Aquivalent von 23g frischer Kurkuma zuzufiihren.

Mdgliche Anwendungsgebiete: Primér-praventive
Einnahme, therapeutischer Einsatz bei Unvertrag-
lichkeit von Emulgatoren.

v Natirlicher Bio-Vollspektrum-Extrakt: Mit > 200 bioaktiven Substanzen
v Maximale Vertraglichkeit: Ohne Emulgatoren, oder Hilfsstoffe

v Hohe Bioverfligbarkeit: 40-fach gesteigert

v Langjahrige Entwicklung: Mit unserem Partner der Oncotrition, einer

s Ausgrindung aus dem Fraunhofer Institut
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v C-14-geprufter Rohstoff: laborgeprift und 100% natirlich




Fermentiertes Kurkuma-Pulver

Acurmin® ferment

Fermentation beschreibt die Verdnderung eines Lebensmittels in
Form einer kontrollierten Verstoffwechselung durch Mikroorganis-
men. Dabei kommt es zu einer Vermehrung der Mikroorganismen,
einem Abbau einzelner Nahrungsbestandteile und einer Anreiche-
rung des Lebensmittels mit entsprechenden Metaboliten dieser
Stoffwechselvorgange. Das bekannteste Beispiel fur diesen Prozess
ist die milchsaure Vergarung mit verschiedenen Laktobazillen.®?

Die Fermentation gerade pflanzlicher Lebensmittel geht dabei mit
einer Reihe gesundheitlicher Vorteile einher. Dazu z&hlen unter ande-
rem eine verbesserte Aufnahme von sekundaren Pflanzenstoffen
durch enzymatische Aufspaltung der Zellwadnde und Freisetzung
gebundener Moleklle, der Abbau von Absorptions-hemmenden
“Anti-Nahrstoffen”, sowie eine Steigerung der Bioaktivitat durch
Anreicherung gesundheitsforderlicher Metaboliten®3-%6,

DarUber hinaus sind fermentierte Lebensmittel vor allem aufgrund der
in ihnen enthaltenen, probiotischen Bakterien von Interesse, da
diese mit einem positiven Einfluss auf das menschliche Mikrobiom und
darUber auf zahlreiche Erkrankungen in Verbindung gebracht wer-
den®’. Gerade in Kombination mit dem prabiotischen Potenzial der
Kurkuma ergibt sich daraus eine synergistische Wirkung der ent-
haltenen Pflanzenstoffe, fermentativen Metaboliten und Bakterien'>4,

Fur Acurmin® ferment wird Bio-Kurkuma unter streng kontrollierten
Bedingungen mit den drei probiotischen Bakterien-Stammen Lacto-
bacillus plantarum, brevis und fermentum fermentiert. Im Gegen-
satz zu einer einfachen Kombination von Kurkuma mit probiotischen
Bakterien kommt es dabei zu einer Vermehrung der Bakterien-
zahl und einer Zunahme der Konzentration organischer Sauren,
sowie rechts- und linksdrehender Milchsaure als Ausdruck der
aktiven Verstoffwechselung von Nahrungsbestandteilen durch die
Mikroorganismen. AnschlieBend unterlauft Acurmin® ferment nach
der Fermentation eine thermische Behandlung, die zur Inaktivierung
der Bakterien fuhrt. Dieser auf den ersten Blick kontraintuitive Schritt
greift eine fundamentale Erkenntnis der Probiotika-Forschung auf:
Die Tatsache, dass inaktivierte und tote Bakterien eine vergleichbare
Wirkung haben kénnen wie lebende®.

Milchsaurebakterien (cfu/g)

2 Mrd.

1,5 Mrd

1 Mrd.

0’5 Mrd.

0 -

Nicht fermentier- Fermentierte
tes Kurkuma Kurkuma Paste

Fermentiertes
Kurkuma Puder

Vergleich von fermentiertem und unfermentiertem Kurkuma
in Bezug auf die Konzentration probiotischer Bakterien.

Organische Saure (g/kg)
40

30

20

) .
0
Nicht fermentiertes Fermentierte
Kurkuma Kurkuma Paste

Fermentiertes
Kurkuma Puder

Vergleich von fermentiertem und unfermentiertem Kurkuma in Bezug
auf den Gehalt an organischen S&uren.

Die Grunde fur diese Wirkung sind noch nicht abschlieBend geklart,
doch letztlich erdffnet diese Erkenntnis die Méglichkeit, die letzten
theoretischen Hurden der Probiotika-Therapie zu beseitigen: Die
Moglichkeit einer Translokation aktiver Bakterien ins Blut, insbeson-
dere bei immunsupprimierten Menschen. Diese unbedenklichere,
auch als postbiotisch bezeichnete Art der Wirkung darf zu Recht
als nachste Stufe der Probiotika-Entwicklung betrachtet wer-
den, da sie ein besseres Sicherheitsprofil mit erleichterten Bedin-
gungen flr Lagerung und Transport verbindet.®%4!

Dartber hinaus wird der fur Kurkuma charakteristische bitter-erdige
Geschmack durch die fermentative Ansduerung reduziert. Auf diese
Weise kann Acurmin® ferment einfacher in die tagliche Erndhrung in-
tegriert und dadurch auch auf regelméaBiger Basis verzehrt werden.

Mégliche Anwendungsgebiete: Priméar-praventive An-
wendung im Essen, gastrointestinale Dysbiose und Leaky
gut'®, therapeutischer Einsatz bei Hochrisiko-Patienten.

DE-OK0-006
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v Mit einem breiten Spektrum an gesundheitlich-
relevanten Curcuminoiden

v Enthélt rechts- und linksdrehende Milchséure

v Synergistische Effekte Kurkuma-eigener
Inhaltsstoffe mit Fermentationsprodukten

v Fermentiert mit 3 natiirlicherweise im Darm
vorkommenden, zertifizierten Lactobazillen

v Wichtige postbiotische Effekte der inaktivierten
Bakterienbestandteile
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