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Einleitung

Pflanzliche Préparate zur Behandlung von
rheumatischen  Krankheitsbildern und
muskuloskeletalen Symptomen finden
unter Patienten und Arzten groBe Beach-
tung. Auch in Zeiten spezifisch wirkender
und gut vertraglicher Basistherapien ist
das wissenschaftliche Interesse an Phyto-
therapeutika und pflanzlichen Préparaten
ungebrochen. Dies illustriert das Ergeb-
nis einer Literaturrecherche in PubMed
zu den Stichworten ,herbal medicine”
und ,arthritis”. Von den 4331 identifizier-
ten Literaturstellen wurden Uber 1600 in
den letzten 5 Jahren veréffentlicht (Stand
03.11.2024). Traditionell haben pflanzliche
Praparate unter Betroffenen einen guten
Leumund, und in der Taxonomie weisen
viele deutsche und lateinische Pflanzen-
namen auf ihren Gebrauch als Heilpflanze
hin: Neben dem Bergwohlverleih (Arnica
montana) sei exemplarisch der Beinwell
genannt (Symphytum officinale), der
fir Wundbehandlung eingesetzt wurde
(altdeutsch ,well”: das ,Wohl", griechisch
,Symphytein”: ,zusammenwachsen”) oder

die Osterluzei (Aristolochia), die in der
Geburtshilfe Anwendung fand (griechisch
Jaristolocheia’, sinngema fiir ,bestes Ge-
baren”). Die Verwendung von pflanzlichen
Heilmitteln beruht haufig auf empirischen
Erfahrungen und Beobachtungen, in Tei-
len aber auch auf der friihchristlichen
Signaturenlehre. Letztere postuliert, dass
in Form und Farbe von Heilpflanzen gott-
liche Zeichen verborgen sind, die darauf
hinweisen, fiir welche Krankheit sie the-
rapeutisch genutzt werden koénnen (z.B.
Walniisse fiir Erkrankungen des Gehirns).
Ein malgeblicher Verfechter dieser Leh-
re war Paracelsus [1]. Allerdings ist die
therapeutische Potenz einer rein pflanz-
lichen Medizin begrenzt, und der Satz,
dass gegen bestimmte Leiden ,kein Kraut
gewachsen” ist, illustriert die Grenzen der
Phytotherapie.

Fiir gesundheitliche Zwecke werden in
Europa Phytopharmaka (Synonym: Phyto-
therapeutika), pflanzliche Praparate sowie
Nahrungserganzungsmittel (NEM) ange-
wendet. Phytopharmaka haben eine re-
guldre Arzneimittelzulassung durchlaufen,
wenn Daten, z.B. aus klinischen Studien,
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Zusammenfassung

ihre Wirksamkeit belegen (sog. rationa-
le Phytopharmaka). Beruht ihre Anwen-
dung lediglich auf Anwendungserfahrun-
gen, spricht man von traditionellen Phyto-
pharmaka, die in Deutschland in einem als
,Registrierung” bezeichneten, vereinfach-
ten Verfahren eine Vermarktungserlaubnis
erlangen konnen [2]. Davon zu unterschei-
den sind pflanzliche Praparate und NEM,
die nicht dem Arzneimittelgesetz unter-
liegen.

In Deutschland ist der Vertrieb von
pflanzlichen Praparaten ein attraktives Ge-
schéftsfeld. Das Land ist in Europa einer
der groBten Markte fiir diese Praparate,
mit einen Umsatz von 1,4Mrd.€ im Jahr
2020, von denen 92 % fiir die Selbstmedi-
kation ausgegeben wurden [3] Allerdings
ist die Zahl der verkehrsfahigen und zu-
gelassenen Phytopharmaka in den letzten
5 Jahren um uber 20% zuriickgegangen.
Im Jahr 2021 waren jedoch noch iber 1300
phytotherapeutische Praparate im Handel
[3]. Zunehmende gesetzliche Auflagen auf
Bundes- und EU-Ebene fiihren dazu, dass
sich Hersteller dafiir entscheiden, pflanzli-
che Prdparate nicht als Phytotherapeutika,
sondern als NEM anzubieten [3].

Die Deutsche Gesellschaft fiir Rheuma-
tologie und Klinische Immunologie (DGRh)
hatim Jahr 2021 eine Kommission fiir Kom-
plementdre Heilverfahren und Erndhrung
(KHE) ins Leben gerufen, welche Emp-
fehlungen zur Anwendung komplemen-
térer Heilverfahren bei Erkrankungen des
rheumatischen Formenkreises erarbeitet.
Nach Empfehlungen und Stellungnahmen
zu ayurvedischer Medizin, Homdopathie
und Erndhrung [4] hat es sich die Kommis-
sion nun zur Aufgabe gemacht, die wissen-
schaftliche Evidenz zu Phytotherapeutika
und pflanzlichen Préparaten fiir die Rheu-
matologie zu sichten und Empfehlungen
fiir ihre Verwendung zu formulieren.

Methodik

Mitglieder der oben genannten Kommis-
sion haben die wissenschaftliche Literatur
zu ausgewahlten frei verkduflichen pflanz-
lichen Prdparaten und Phytotherapeutika
anhand von PubMed-Recherchen gesich-
tetund Moglichkeiten fiirihre Anwendung
in der Rheumatologie gepriift. Dazu wurde
in einer Online-Sitzung am 08.02.2023 ei-
ne Liste von Substanzen erstellt, die in der

Hintergrund: Pflanzliche Préparate und Phytotherapeutika werden fiir Symptome
und Erkrankungen des rheumatischen Formenkreises angeboten und oft intensiv in
der Laienpresse beworben. Die DGRh-Kommission fiir Komplementére Heilverfahren
und Erndhrung hat die wissenschaftliche Literatur zu ausgewahlten frei verkduflichen
Praparaten und von verschreibungsfahigen Phytotherapeutika gesichtet und
Méglichkeiten fiir ihre Anwendung in der Rheumatologie gepriift.

Methoden: In einer Online-Sitzung der Kommission am 08.02.2023 wurde eine Liste
von pflanzlichen Praparaten erstellt, die in der Rheumatologie haufig Anwendung
finden (meist als Selbstmedikation). Jedes Mitglied der Kommission fiihrte
daraufhin eine Literaturrecherche zu einer oder 2 Substanzen durch und fasste die
Ergebnisse nach einer definierten Matrix zusammen. Dabei wurde zu Borretschdl,
Brennnesselpraparaten, Cannabispraparaten sowie Zubereitungen von Rosa canina,
Rosmarin, Safran und Weidenrinde recherchiert. AuBerdem wurde die Datenlage
zum Mischpraparat Phytodolor® (Bayer Vital GmbH, Deutschland) untersucht. Die
Ergebnisse wurden im Umlaufverfahren tiberpriift und in 2 weiteren Online-Sitzungen
der Kommission KHE konsentiert. Nach Priifung durch den Vorstand der DGRh wurden
die Empfehlungen auf die Website der Fachorganisation tibernommen.

Ergebnisse: Auch wenn fiir alle untersuchten Pflanzenstoffe Berichte liber
entziindungshemmende oder immunologische Effekte in vitro und/oder im
Tiermodell vorliegen, ist die Evidenz fiir einen klinisch relevanten Nutzen in der
Rheumatologie spérlich. Keines der untersuchten Praparate hat eine wissenschaftlich
belegte therapeutische Wirksamkeit, die eine Anwendung bei entziindlichen
Gelenkerkrankungen rechtfertigt. Praparate auf der Basis von Safran und Rosmarin
werden generell nicht empfohlen. Borretschol aus Samen kann bei standardisierter
Herstellung im Rahmen einer gesundheitsbewussten Erndhrung eingenommen
werden, eine nennenswerte entziindungshemmende Wirkung ist nicht zu erwarten.
Von Phytodolor® sowie Praparaten auf Basis von Brennnessel, Weidenrinde oder
Rosa canina, die bei degenerativen Gelenkerkrankungen auf Patienteninitiative
eingenommen werden, miissen Rheumatologen nicht abraten, wenn ansonsten ein
sinnvolles Therapiekonzept eingehalten wird. Fiir medizinischen Cannabis existiert
keine ausreichende Evidenz fiir eine Verordnung bei entziindlich rheumatischen
Erkrankungen zur Krankheitsmodifikation oder zur symptomatischen Therapie.

In Einzelfdllen kann jedoch die Anwendung zur Reduktion von chronischen,
insbesondere neuropathischen Schmerzen sowie Schlafstérungen und zur Reduktion
des Opiatverbrauchs gerechtfertigt sein.

Schlussfolgerung: Auch wenn die hier vorgestellten pflanzlichen Préaparate fiir die
rheumatologische Praxis differenziert betrachtet werden miissen, ist der Stellenwert
der Phytotherapie fiir das Fachgebiet gering.

Schliisselworter
Phytotherapie - Heilpflanzen - Rheumatische Erkrankungen - Degenerative Gelenkerkrankungen -
Nahrungsergénzungsmittel

Rheumatologie hdufig Anwendung finden 3. mdogliche Anwendungen in der Rheu-
(meist als Selbstmedikation). Jedes Mit- matologie inklusive zu erwartender
glied der Kommission fiihrte daraufhin ei- positiver Effekte,

ne Literaturrecherche zu einem oder 2 Pra- 4. mogliche Nebenwirkungen und Limi-
paraten durch und fasste die Ergebnisse tationen,

in einer vorgegebenen Matrix zusammen. 5. abschlieBende Empfehlung der Kom-
Diese bearbeitete zu jedem Prédparat die mission,

folgenden Punkte: 6. Literaturverzeichnis.

1. moglicher Wirkmechanismus, wirksa-

me Substanzen, vorhandene Praparate,

2. Uberblick iiber die wissenschaftliche
Evidenz zur klinischen Wirksamkeit in
der Literatur,

Recherchiert wurde sowohl zu pflanzli-
chen Praparaten und NEM (Borretschol,
Rosa canina, Rosmarin und Safran), tra-
ditionellen Phytopharmaka (Brennnessel-
praparate, Zubereitungen von Weidenrin-
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Tab.1 Empfehlungen der KHE zur Phytotherapie
Praparat Vermutete Wirksubstanzen | Anwendung bei Sicherheitsaspekte Anmerkungen
Entziindlichen Ge- Arthrosen
lenkerkrankungen
Borretschol Gamma-Linolenséure Keine Empfehlung Keine Empfeh- | Pflanze enthltKarzino- | Ol anwendbar zur gesund-
lung gene heitsbewussten Ernahrung
Brennnessel Flavonoide, Karotinoide, Keine Empfehlung Keine aktive Interaktionen mit VKA, | -
Phytosterole Empfehlung Antidiabetika
Cannabis Tetrahydrocannabinol (THC), | Keine Empfehlung Keine Empfeh- | Abhéngigkeit, Koordi- Evtl. bei neuropathischen
Cannabidiol (CBD) lung nationsstérungen Schmerzen und Schlafsto-
rungen
Phytodolor® Flavonoide, Salicin, Phenyl- Keine Empfehlung Keine aktive Cave: Allergie, Schwan- | Hoher Alkoholgehalt des
glykoside Empfehlung gerschaft Praparats
Rosa canina Polyphenole, Flavonoide, Keine Empfehlung Keine aktive Gel. Allergie, Toxizitat -
Antioxidanzien Empfehlung gering
Rosmarin Ather. Ole, Gerbstoffe, Flavo- | Keine Empfehlung Keine Empfeh- | Hohe Dosen leber-, -
noide lung neurotoxisch
Safran Karotinoide, Bitterstoffe Keine Empfehlung Keine Empfeh- | Toxizitdt gering -
lung
Weidenrinde Salicin, Gerbstoffe, Flavonoi- | Keine Empfehlung Keine aktive Toxizitat gering Cave: Aspirin-Allergie
de Empfehlung

Keine aktive Empfehlung: Bei Wunsch der Patienten nach Selbstmedikation muss nicht abgeraten werden

de und das Mischpriparat Phytodolor®)
sowie zu Cannabisprédparaten, von denen
sowohl rationale als auch traditionelle Phy-
topharmaka sowie frei verkdufliche Zube-
reitungen existieren. Die Ergebnisse wur-
den im Umlaufverfahren tberpriift und in
2 weiteren Online-Sitzungen der Kommis-
sion KHE konsentiert. AnschlieBend wur-
den die Ausarbeitungen dem Vorstand der
Deutschen Gesellschaft fiir Rheumatologie
(DGRh) iibermittelt und von diesem kri-
tisch gewiirdigt. Nach letztmaliger Uber-
arbeitung wurden die Empfehlungen am
01.10.2024 online zugdnglich gemacht.

Ergebnisse

Die ausfiihrlichen Versionen der Literatur-
recherchen sowie der daraus abgeleiteten
Empfehlungen sind auf der Homepage
der DGRh abrufbar: https://www.dgrh.
de/Start/Publikationen/Empfehlungen/
Komplement%C3%A4re-Methoden.html.
Aus Griinden der Ubersichtlichkeit sind
die Ausarbeitungen zu den Punkten 1 bis 4
hier nur in verkiirzter Form dargestellt. Die
abschlieBenden Empfehlungen der Kom-
mission (Punkt 5) werden in voller Lange
wiedergegeben. Eine Ubersicht iiber die
Empfehlungen in Kurzform liefert @ Tab. 1.
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Behandlung rheumatischer
Erkrankungen mit Borretsch sowie
mit NEM oder Arzneimitteln auf der
Basis von Borretschbestandteilen

Bor(r)etsch (Borago officinalis, auch Gur-
kenkraut, engl. ,borage”) gehort zur Fami-
lie der Raublattgewdchse (Boraginaceae).
Als Heilpflanzen wurden v. a. Bliiten in ver-
schiedenen Indikationen verwendet (Bo-
raginis flos, Flores boraginis), auch ,Ent-
ziindungen’, ,Rheumatismus” und ,Blut-
reinigung” werden historisch benannt.

Aktuelle Studien zur Nutzung der ge-
samten Pflanze, Blatter oder Bliiten wur-
den nicht gefunden. Die Pflanze enthalt
Pyrrolizidinalkaloide, die als gentoxisch,
karzinogen und lebertoxisch eingestuft
sind. lhr Konsum sowie ihre pharma-
zeutische Anwendung sollten vermieden
werden.

Borretschsamen bestehen zu einem
Drittel aus Ol (Boraginis officinalis oleum
raffinatum, Boraginis oleum, DAC). Dieses
hat einen relevanten Anteil an Gamma-
Linolensaure (GLA) sowie einer Reihe an-
derer Fettsduren [5]. GLA ist eine Omega-
6-Fettsdure, der antiinflammatorische Ei-
genschaften zugeschrieben werden [6].
Borretschsamendl wird als NEM rezept-
frei iber Apotheken vertrieben. Einige
Préparate enthalten weitere Fettsauren

bzw. Vitamin E. Die Indikation lautet ,zur
Substitution ungesattigter Fettsduren”.

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Die wissenschaftliche Evidenz reicht aus,
um vor der regelmaBigen Anwendung von
Borretschblattern und Bliiten zu warnen.
DieinBorretsch enthaltenen Pyrrolizidinal-
kaloide sind potenziell teratogen, kanzero-
gen und lebertoxisch. Die GLA als Bestand-
teil des Borretschsamendls hat im Tierex-
periment der kristallinduzierten Arthritis
und der durch Freund-Adjuvans induzier-
ten Arthritis bei Ratten und kleineren kon-
trollierten Studien bei Patienten mit rheu-
matoider Arthritis (RA) einen begrenzten
antiphlogistischen Effekt und eine leich-
te Verbesserung des Lipidprofils gezeigt.
Der Effekt setzt eine Tagesdosis von min-
destens 1500 mg GLA voraus und ist ver-
gleichbar dem Effektvon Fischdl. Eine Kom-
bination der pflanzlichen und tierischen
ungesattigten Fettsduren ist nicht wirksa-
mer als die Einzelsubstanz. Die Studien
sind zwar teils systematisch, kontrolliert
und mit validierten Outcomeparametern
durchgefiihrt, aber nur mit sehr kleinen Pa-
tientenkollektiven, hohen Abbrecherraten
und ohne Selektionsstrategie bei Abbre-
chern berechnet, eine Studie hat keinen
Placeboarm. Aufgrund dieser mangelhaf-
ten Datenlage wird eine Anwendung in
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therapeutischer Intention nicht empfoh-
len.

Borretschsamendl von zertifizierten
Herstellern oder von anderen pflanzlichen
Quellen gewonnene GLA kann als Alter-
native flir andere Omega-3-Fettsduren
enthaltende Ole, Gemiise, Niisse, Algen
oder Fisch im Rahmen einer gesundheits-
orientierten Erndhrung entsprechend der
Empfehlung der Kommission [4] einge-
setzt werden, wenn Letztere z. B. bei
Allergien nicht genutzt werden kdnnen.

Die publizierten Daten und der Zu-
lassungsstatus rechtfertigen aus rheuma-
tologischer Sicht keine additive Behand-
lung rheumatischer Erkrankungen mit Bor-
retschsamendlpraparaten.

Behandlung rheumatischer
Erkrankungen mit Brennnessel-
pflanzen sowie mit NEM oder
Arzneimitteln auf der Basis von
Brennnesselbestandteilen

Brennnesseln (Urtica) bilden eine Pflan-
zengattung mit 30 bis 70 Unterarten. In
Deutschland am meisten verbreitet sind
die GroBe (Urtica dioica) und die Kleine
Brennnessel (Urtica urens) sowie die Roh-
richt-Brennnessel (Urtica kioviensis).

Blatter, Stdngel und Wurzeln wer-
den in der Volksmedizin zur Wundbe-
handlung, als Diuretika, zur Behandlung
von Gelenkschmerzen, als Anthelmin-
tika und bei Atemwegserkrankungen
benutzt (Ubersicht in [7]). Mit der Indi-
kation ,Zur unterstiitzenden Behandlung
rheumatischer Beschwerden” werden in
Deutschland mehrere Phytopharmaka mit
Brennnesselblatter-Trockenextrakt sowie
ein fliissiges Praparat als rezeptfreie, apo-
thekenpflichtige Arzneimittel angeboten.
Zusatzlich werden Brennnesselpraparate
mit der Bezeichnung ,Lebensmittel” oder
NEM" vertrieben.

Brennnesselblatter und -wurzeln ent-
halten in variablen Anteilen Flavonoide,
Phenolsduren, Carotinoide, organische
Sauren und Phytosterole [7-9]. In-vitro-Ex-
perimente an verschiedenen Zellkulturen
zeigten die Hemmung des proinflamma-
torischen Transkriptionsfaktors NF-kappaB
(NF-kB) und weiterer Zytokine durch den
Brennnesselblatter-Trockenextrakt 1DS23
[10, 11].

Klinische Studien an Patienten mit
Gelenkerkrankungen wurden sowohl mit
frischen Brennnesselblattern als auch
mit dem oben genannten Trockenextrakt
durchgefiihrt. Zu Letzterem existieren
lediglich ~ Anwendungsbeobachtungen,
die nicht in einem wissenschaftlichen
Fachjournal publiziert worden sind.

Die Gefahr von Nebenwirkungen durch
orale Brennnesselprdparate wird als nicht
relevant eingeschatzt. Das allergene Po-
tenzial von Brennnesselpollen ist sehr ge-
ring [12]. In den Fachinformationen wird
die Anwendung in Schwangerschaft und
Stillzeit sowie bei Kindern unter 12 Jah-
ren nicht empfohlen, Brennnesselpresssaft
nicht fiir Personen unter 18 Jahre. Die Fach-
informationen zu Phytopharmaka auf der
Basis von Brennnesseltrockenextrakt ent-
halten Warnhinweise zu Wechselwirkun-
gen mit Antidiabetika und Vitamin-K-An-
tagonisten.

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Die wissenschaftliche Evidenz reicht nicht
aus, um die Verschreibung und Anwen-
dung von Brennnesselpraparaten fiir Pati-
enten mitSymptomen aufgrund eines defi-
nierten entziindlich rheumatischen Krank-
heitsbildes zu empfehlen.

Die Effekte von Bestandteilen aus
Brennnesselextrakten auf Entziindungs-
mediatoren in vitro erlauben keine Riick-
schliisse darauf, dass entziindungshem-
mende Bestandteile der Pflanze in vivo
wirksam werden. Systematische kontrol-
lierte klinische Studien an Fallkollektiven
mit klar umrissenen rheumatologischen
Krankheitsbildern sind nicht vorhanden.

Besteht aus rheumatologischer Sicht
keine Indikation fiir eine neue oder inten-
sivierte antirheumatische Therapie, aber
ein dringender Behandlungswunsch auf-
seiten des Patienten, muss von einer vom
Patienten initiierten Behandlung mit den
im Handel befindlichen Brennnesselpra-
paraten nicht abgeraten werden.

Cannabis sativa und ihr Einsatz
bei entzlindlich rheumatischen
Erkrankungen

Es gibt 3 Unterarten von Cannabis (Hanf):
Cannabis sativa, Cannabis indica und
Cannabis ruderalis. Cannabis sativa ist

die am weitesten verbreitete Pflanze, die
fir kommerzielle und pharmazeutische
Zwecke angebaut wird [13].

Identifiziert sind Gber 104 Phytocanna-
binoide als aktive Substanzen der Pflan-
ze. Von pharmakologischem Interesse und
gut untersucht sind die beiden Hauptin-
haltsstoffe, das Delta9-Tetrahydrocannabi-
nol (THC) und das Cannabidiol (CBD).

THC ist fiir die psychoaktiven Effekte
von Cannabis verantwortlich, da es als
partieller Agonist fiir Cannabinoidrezep-
toren vom Typ 1 (CB1) wirkt [14]. CB1-
Rezeptoren stellen die gro3te Gruppe von
Bindungsstellen fiir Liganden im Zentral-
nervensystem dar, finden sich aber auch
im Magen-Darm-Trakt, auf Makrophagen,
Mastzellen und Keratinozyten [15, 16].

CBD weist eine sehr geringe Affinitat
fiir CB1- und CB2-Cannabinoidrezeptoren
(CBR1 und CBR2) auf [17] und vermag
CBR1 sowohl zu aktivieren als auch zu
hemmen [18, 19]. CBD ist in der Lage,
die Signalwirkung von Adenosinrezepto-
ren zu verstdrken, was auf eine mogliche
Rolle bei Schmerzen und Entziindungen
schlieBen lasst [20]. Hanfsamendl bietet
sich zusétzlich aufgrund seines hohen An-
teils an mehrfach ungesattigten Fettsdu-
ren (PUFAs) und Vitamin E als Hautschutz
an [21].

Als medizinisches Cannabis werden Zu-
bereitungen aus den Inhaltsstoffen der
Cannabispflanzen bezeichnet, welche me-
dizinischen Anwendungen dienen. Canna-
binoide sind eine heterogene Gruppe von
Stoffen, die auf die Cannabinoidrezepto-
ren wirken. Dazu zahlen auch synthetische
Cannabinoide und Endocannabinoide. Bis-
lang erfolgte die Anwendung von Canna-
binoiden durch das ,Gesetz zur Anderung
betdubungsmittelrechtlicher und anderer
Vorschriften”. Es umfasst die Verordnung
von Cannabis in Form von getrockneten
Bliiten oder Extrakten in standardisierter
Qualitdtund Arzneimittel mitden Wirkstof-
fen Dronabinol oder Nabilon (§ 31 Abs. 6
Satz 1 SGB V). Seit dem 01.04.2024 ist
durch den Wegfall der Einordnung als Be-
tdubungsmittel (BTM) eine neue Gesetzes-
lage entstanden. Lediglich Nabilon (reines
synthetisches THC) ist nach wie vor BTM-
pflichtig. An den Regeln zur Erstattungsfa-
higkeit von Cannabinoiden hat sich nichts
gedndert. Fir die medizinische Anwen-
dung sind zugelassen:
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a. Nabiximols (Sativex®, Allmiral Hermal
GmbH, Deutschland): CBD 2,5mg+
THC 2,7 mg pro SpriihstoB, fiir die
Therapie der mittelschweren bis
schweren Spastik bei Erwachsenen mit
multipler Sklerose,

b. Cannabidiol (Epidyolex®, GW Phar-
ma, Niederlande): 1 ml der Losung=
100 mg Cannabidiol, fiir die adjuvante
Behandlung von Krampfanféllen, im
Zusammenhang mit dem Lennox-Ga-
staut-Syndrom (LGS) oder dem Dravet-
Syndrom mit Clobazam bei Patienten
ab 2 Jahren,

¢. Nabilon (Canemes®, AOP Orphan
Pharmaceuticals, Deutschland): syn-
thetisches THC, fiir die Behandlung
von chemotherapiebedingter Emesis
und Nausea bei Krebspatienten, die auf
andere antiemetische Behandlungen
nicht adaquat ansprechen,

d. Dronabinol (Marinol®, Solvay Pha-
ramceuticals, Deutschland, Syndros®,
Benuvia Operations, Texas, U.S.A.):
synthetisches THC, wird angewendet
bei Kachexie/Anorexie und Appetit-
losigkeit bei einer Krebserkrankung
oder Aids (Zulassung in den USA und
Kanada).

Frei verkauflich sind Cannabiszubereitun-
gen, z.B. CBD-0I, in verschiedenen Kon-
zentrationen (1-40%) sowie Salben oder
Gels fiir die topische Anwendung, die mit
CBD angereichert sind.

Experimentelle Studien haben gezeigt,
dass Cannabinoide analgetische und ent-
ziindungshemmende Wirkungen haben.
Eine CBD-induzierte Unterdriickung der
Zytokinproduktion wurde in In-vitro-Stu-
dien und Tiermodellen nachgewiesen
[22-25]. Tierexperimentelle Studien mit
kollageninduzierter Arthritis sprachen fiir
eine immunsuppressive und antiarthriti-
sche Wirkung von CBD [26, 27].

Eine klinische Studie mit 58 RA-Patien-
ten zeigte eine signifikante Verbesserung
der Bewegungs- und Ruheschmerzen so-
wie des globalen Aktivitdtsscores (DAS28)
unter einer standardisierten Losung von
CBD/THC, wobei die Hauptwirkungen
wahrscheinlich durch die THC-Kompo-
nente vermittelt wurden [28]. Eine 2021
publizierte Metaanalyse wertete 15 Be-
obachtungsstudien zu unterschiedlichen
rheumatischen Erkrankungen aus [29].
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Jeder sechste Patient hatte bereits Can-
nabis konsumiert. Cannabiskonsum war
mit einer signifikanten Abnahme der VAS
fur Schmerz verbunden, bei Patienten mit
Fibromyalgie (FMS) fanden sich Anzeichen
fiir eine Verbesserung von Lebensqualitat
und depressionsbedingten Symptomen
sowie der Schlafqualitdt. Eine Metaana-
lyse von Studien zur Anwendung von
Cannabinoiden bei FMS stufte 5 Arbeiten
(Beobachtungsstudien und Kohortenana-
lysen) als relevant ein, konstatierte jedoch
trotz positiver Effekte schwerwiegende
methodische Einschrankungen, sodass
keine endgiiltige Empfehlung fiir diese
Indikation ausgesprochen wurde [30]. Ein
aktueller Review bestdtigt diese skepti-
sche Beurteilung [31]. Auch inhaliertes
medizinisches Cannabis zeigte bei FMS
nur eine geringe analgetische Potenz [32].

Die deutsche Cannabis-Begleiterhe-
bung (04/2017-03/2022) wertete mehr
als 10.000 Anwendungen aus [33]. Neben-
wirkungen wie Mudigkeit und Schwindel
waren hdufig, aber in der Regel milde.
Bei einem Drittel der Patienten wurde die
Therapie vor Ablauf eines Jahres abgebro-
chen, hauptsachlich aufgrund fehlenden
Effektes, bei 26% der Fille waren Ne-
benwirkungen der Abbruchgrund. Mit
Cannabisbliiten behandelte Patienten ga-
ben seltener Nebenwirkungen an unter
konventionellen Cannabis-Arzneimitteln
und berichteten eine ,euphorisierende
Wirkung” 3-mal hdufiger. Der Anteil an
Diagnosen mit entziindlich rheumatischen
Erkrankungen war mit 2,6% klein (FMS
n=307, Spondylitis ankylosans n=153, RA
n=82), sodass die Ergebnisse nicht fiir die
Rheumatologie verallgemeinert werden
konnen.

Klinische Studien mit hoch dosier-
tem CBD zur Behandlung von Epilep-
sie und psychiatrischen Erkrankungen
berichten tber CBD-induzierte Leberan-
omalien, Durchfall, Midigkeit, Erbrechen
und Schlafrigkeit [34]. Rifampicin, Car-
bamazepin oder Johanniskraut kdnnen
die Plasmaspiegel von CBD senken. In
der Fachinformation wird auf relevan-
te Wechselwirkungen u.a. mit Warfarin,
Omeprazol, Propofol und Lorazepam hin-
gewiesen. Auch in der Fachinformation
von Nabiximols wird auf Interaktionen
z.B. mit Azolderivaten, Ritonavir, Clari-
thromycin hingewiesen. Dariiber hinaus

wurde eine langere Einnahme von Can-
nabinoiden mit der Entwicklung einer
Abhangigkeit in Verbindung gebracht
[35]. Bei prddisponierten Personen wur-
de ein erhdhtes Risiko fiir psychotische
Stérungen festgestellt [36].

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Fir medizinischen Cannabis liegt keine
ausreichende wissenschaftliche Evidenz
aus klinischen Studien vor, die eine ex-
plizite Verordnung bei einer definierten
entziindlich rheumatischen Erkrankung
zur Krankheitsmodifikation oder zur symp-
tomatischen Therapie begriindet. Fiir den
Einsatz bei (v. a. neuropathischen) Schmer-
zen, Schlafstorungen und zur Verbesse-
rung der Lebensqualitdt liegen positive
Daten aus der Behandlung chronischer
Schmerzpatienten und neurologischer
Erkrankungen vor. Diese kdnnen in Einzel-
fallen die Anwendung bei ausgewahlten
Patienten mit rheumatischen Erkrankun-
gen im Rahmen eines therapeutischen
Gesamtkonzepts rechtfertigen. Eine Ver-
ordnung kann dann im Rahmen der
gesetzlichen Rahmenbedingungen der
Verordnungsfahigkeit (§ 31 Abs. (6) Fiinf-
tes Buch Sozialgesetzbuch V) in Betracht
gezogen werden.

Einschrankend ist zu erwahnen, dass
Daten zu Dosis, Langzeiteffekten und Ne-
benwirkungennichtinausreichendem Ma-
Be vorliegen. Ein Abhangigkeitspotenzi-
al sollte beriicksichtigt werden. Bei chro-
nischen Schmerzerkrankungen kann eine
Opioidreduktion mit medizinischem Can-
nabis erzielt werden. Uber das Nebenwir-
kungsprofil und Medikamenteninteraktio-
nen sollen die verordnenden Arzte und
Patienten informiert sein.

Einsatz von Phytodolor® bei
rheumatischen Erkrankungen

Phytodolor® (Bayer Vital GmbH, Deutsch-
land), (interne Abkiirzung der Hersteller-
firma: STW1) ist eine Tinktur aus Eschen-
rinde (Fraxinus excelsior), Zitterpappelrin-
de und -blattern (Populus tremula) und
echtem Goldrutenkraut (Solidago virgau-
rea) in einem Mischungsverhdltnis von
1:3:1. Als Hauptbestandteile der Eschen-
rinde sind Cumarin und Iridoid-Bitterstof-
fe angegeben, fiir die Zitterpappel Salicin/



Salicortin und fur die Goldrute Flavonoide,
Triterpensaponine und Phenolglykoside.

Das Phytotherapeutikum ist laut Pro-
duktinformation als orale Anwendung bei
Erwachsenen vorgesehenfiir,,schmerzhaf-
te Beschwerden bei degenerativen und
entziindlichen rheumatischen Erkrankun-
gen”, Die Dosierung wird mit 3-mal 30
bis 40 Tropfen angegeben. Der Einsatz fiir
mehr als 4 Wochen wird nicht empfoh-
len. Das Praparat wird rezeptfrei tber die
Apotheke vertrieben.

Fiir STW1 konnten in humanen Zell-
kulturen eine reduzierte TNF-alpha-Gen-
expression und Inhibierung der Synthese
von COX-2 sowie Veranderungen des Zy-
tokinprofils nachgewiesen werden [37]. In
tierexperimentellen Modellen wurden an-
tiphlogistische, analgetische, antiexsuda-
tive und antiproliferative Effekte beschrie-
ben [37-39].

Fiir die RA liegen lediglich Cochrane-
Analysen der beiden vom Hersteller zur
Verfiigung gestellten unpublizierten Un-
tersuchungen vor [40, 41]. Es handelt sich
um 2 randomisierte Studien von 1987 (iber
2 Wochen und 1988 {iber 12 Monate. Hier
zeigte sich zunéchst ein hoherer Diclofe-
nac-Gebrauch unter Verum als unter Pla-
cebo. Inden Monaten 2 bis 11 sank der Ge-
brauch von nichtsteroidalen Antirheumati-
ka (NSAR) unter Therapie mit Phytodolor®
unter den des Placeboarmes.

In einer weiteren Cochrane-Analyse zur
Arthrose wurden 3 vom Hersteller durch-
gefiihrte Studien mit insgesamt 176 Pro-
banden ausgewertet. Hier wurde das Pra-
parat gegen Placebo oder Piroxicam ge-
testet. Die Studien zeigten einen Riick-
gang des NSAR-Verbrauchs und als ein-
zigen Outcomeparameter eine Besserung
des Finger-Boden-Abstandes. Die Studien
wurden wegen methodischer Schwachen
alsbegrenztaussagefahig (,of limited use”)
bezeichnet [42].

Eine Metaanalyse von 11 randomisier-
ten, groBtenteils unpublizierten Studien
bei unterschiedlichen muskuloskeleta-
len Symptomen und Krankheitsbildern
(Riickenschmerzen,  Epikondylitis, RA,
Spondylitis und Gonarthrose) zeigte keine
signifikanten Effekte des Préparates. Uber
leichte unerwiinschte Ereignisse wurde
berichtet (8,1% in der Placebogruppe,
14,2% unter STW1 und 18,9% bei NSAR-
Einnahme) [43].

Der Beipackzettel des Praparates (lber
https://phytodolor.de) enthdlt Warn-
hinweise beziiglich der Anwendung in
Schwangerschaft und Stillzeit, bei Magen-
und Darmgeschwiiren, Leber- und Nie-
renfunktionseinschrankungen. Der hohe
Alkoholgehalt von 46,5 % wird dort eben-
falls angesprochen: ,Ein gesundheitliches
Risiko besteht u.a. bei Leberkranken, Al-
koholkranken, Epileptikern, Patienten mit
organischen Erkrankungen des Gehirns,
Schwangeren, Stillenden und Kindern. Die
Wirkung anderer Arzneimittel kann beein-
trachtigt oder verstarkt werden.” ,Haufige
Nebenwirkungen von Phytodolor® sind
Magen-Darm-Beschwerden wie Magen-
schmerzen, Ubelkeit und Erbrechen. Ge-
legentlich treten Kopfschmerzen auf. Es
kann zu einem Anstieg des Blutzuckers, zu
Uberempfindlichkeitsreaktionen (Hautre-
aktionen), zu Wassereinlagerung (Odem)
und haufigem Wasserlassen kommen.”
(https://www.phytodolor.de/pflichttext)

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Es besteht keine ausreichende klinisch wis-
senschaftliche Evidenz zur Verordnung der
Phytodolor®-Tinktur im Rahmen definier-
ter entziindlich rheumatischer Erkrankun-
gen. Die Studiendaten stammen aus den
80er- und 90er-Jahren mit variablen Stu-
diendesigns und sind liberwiegend nicht
bzw. nur in Zusammenfassungen publi-
ziert. Des Weiteren liegen keine Daten zur
langerfristigen Einnahme und zum Einfluss
auf den Langzeitverlauf rheumatischer Er-
krankungen vor. Limitierend ist auch der
nur {ber maximal 4 Wochen empfohlene
Einsatz im Kontext chronischer Erkrankun-
gen.

Bei Vorliegen leichter bis moderater
Schmerzen bei degenerativen Gelenk-
und Wirbelsdulenerkrankungen muss ein
kurzfristiger Einsatz nicht zwingend aus-
geschlossen werden, insbesondere dann,
wenn NSAR oder andere pharmakologi-
sche Interventionen kontraindiziert oder
aus anderen Griinden nicht angezeigt sind
und wenn vonseiten der Patienten der
Wunsch nach einer phytotherapeutischen
Behandlung geduBert wird.

Behandlung rheumatischer
Erkrankungen mit Rosa canina
(Hagebutte)

Rosa canina, auch als Hundsrose oder
Wildrose bezeichnet, stammt aus der Fa-
milie der Rosengewdchse (Rosaceae). Sie
ist in verschiedenen Regionen Europas,
Asiens und Nordafrikas beheimatet und
wird in der traditionellen chinesischen
Medizin verwendet. Einer Vielzahl von
bioaktiven Verbindungen (Flavonoide,
Polyphenole, Vitamin C, Carotinoide und
atherische Ole) [44-46] wurden die in
vitro beobachteten antioxidativen, ent-
ziindungshemmenden und immunmodu-
latorischen Eigenschaften zugeschrieben
[47]. Zu Letzteren gehdren die Hemmung
von COX-1 und -2 [48] und die Inhibition
von Interleukin-1a, Interleukin-1f und
Tumornekrosefaktor [49].

Eine klinische Studie zur RA umfass-
te 20 RA-Patientinnen und 10 gesunde
Probanden, die liber 28 Tage 10,59 Rosa
canina 1-mal taglich als Pulver erhielten.
Die Studie zeigte weder eine signifikante
Anderung des C-reaktiven Proteins (CRP)
noch Veranderungen in den erfassten an-
tioxidativen Enzymen [50]. Klinische Para-
meter wurden nicht bestimmt.

In einer weiteren doppelblinden, place-
bokontrollierten Studie an 89 RA-Patien-
ten wurde mit 5 g Hagebuttenpulver {ber
6 Monate behandelt [51]. Verdnderungen
im DAS28 waren zwischen Placebo und
Verum nicht signifikant verschieden, eine
minimale Verbesserung des Gelenkfunkti-
onsindex HAQ um 3-4% erscheint nicht
relevant.

Zur Behandlung von Arthrosen mit Ro-
sa canina identifizierte eine PubMed-Re-
cherche 6 klinische Studien. In einer Stu-
die, an der Mitarbeiter der Herstellerfirma
maRgeblich beteiligt waren, wurden 92 Pa-
tienten mit einer Gonarthrose mit einem
Mischprédparataus Rosa canina, Brennnes-
sel und Teufelskralle oder mit Placebo be-
handelt [52]. Die Wirksamkeit wurde an-
hand des WOMAC-Schmerz-Scores (Wes-
tern Ontario and McMaster Universities
Arthritis Index) bewertet. In der Verum-
gruppe fiel die Reduktion des WOMAC-
Schmerz-Scores deutlich hoher aus als in
der Placebogruppe.

Die Wirkung von Rosa canina in Rein-
form auf Gon- und Koxarthrose wurde in ei-
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ner placebokontrollierten, doppelblinden
Crossover-Studie Uber 3 Monate unter-
sucht [53]. Die Verumgruppe zeigte nach
3 Wochen unter 1-mal tdglicher Gabe von
5 g Rosa canina eine signifikante Reduk-
tion des WOMAC-Schmerz-Scores im Ver-
gleich zur Placebogruppe. Nach 3 Monaten
war der Unterschied nicht mehr signifi-
kant. In der Verumgruppe reduzierte sich
die Einnahme von Paracetamol, nicht je-
doch von NSAR [53]. In einer Studie zur
radiologisch gesicherten Gon- oder Koxar-
throse zeigten sich eine Verbesserung der
Mobilitat des Hiiftgelenks und ein signi-
fikanter Riickgang der Schmerzen unter
2-mal 2,59 Rosa-canina-Pulver im Ver-
gleich zu Placebo sowie ein Riickgang der
NSAR-Einnahme [54]. Auch eine Studie an
112 Betroffenen mit unterschiedlichen Ar-
throsen oder degenerativen Veranderun-
gen der Halswirbelsdule demonstrierte ei-
ne Linderung des Arthroseschmerzes im
Vergleich zu Placebo [55]. An allen Ar-
throsestudien war die Herstellerfirma be-
teiligt. Eine Metaanalyse zur Wirksamkeit
von Rosa canina fir die Arthrose attes-
tierte den oben genannten Studien eine
gering bis maRig starke, kurzzeitige Reduk-
tion des Arthroseschmerzes, wobei darauf
hingewiesen wurde, dass Wirksamkeit und
Sicherheit an groBen Kohorten evaluiert
werden sollten [56]. Weder in der Leitli-
nie des American College of Rheumatolo-
gy zur Behandlung der Hand-, Hiift- und
Kniearthrose noch in den deutschen S2k-
Leitlinien zur Kox- und Gonarthrose wer-
den Empfehlungen zur Behandlung mit
Rosa canina ausgesprochen.

Studiendaten zu Vaskulitiden und Kol-
lagenosen liegen nicht vor.

Als mdogliche Nebenwirkungen ei-
ner Therapie mit Rosa canina werden
Kopfschmerzen, Magen-Darm-Stérungen,
Schluckbeschwerden, Erkaltungen, Harn-
wegsinfektionen, allergische Vaskulitis,
Hautausschlag bzw. Ekzem und Gewichts-
zunahme beschrieben.

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Rosa canina zeigt keinen signifikanten
Einfluss auf die Krankheitsaktivitat einer
rheumatoiden Arthritis und ist somit fir
die Behandlung dieser Erkrankung nicht
zu empfehlen.
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Bei Arthrosen kann durch den Einsatz
von Rosa canina eine gering bis maBig
starke, kurzzeitige Linderung des Schmer-
zes erzielt werden. Der Mangel an herstel-
lerunabhdngigen Studien und die geringe
Stichprobenzahl sowie die fehlende Abbil-
dunginLeitlinienstehen einerEmpfehlung
der Kommission zum jetzigen Zeitpunktim
Wege. Bei einem Wunsch nach Selbstme-
dikation muss von einer Anwendung bei
degenerativen Gelenkerkrankungen nicht
abgeraten werden.

Behandlung rheumatischer
Erkrankungen mit Rosmarin sowie
mit NEM oder Arzneimitteln auf der
Basis von Rosmarinbestandteilen

Der Rosmarin (Salvia rosmarinus; Syno-
nym Rosmarinus officinalis) ist eine Art
der Gattung Salvia und ein immergriiner
Halbstrauch aus der Familie der Lippen-
blutler (Lamiaceae).

In Deutschland sind etwa 300 Prapara-
te mit Rosmarin erhdltlich. Als pflanzliche
rezeptfreie, apothekenpflichtige Prépara-
te werden mehrere Rosmarinprodukte als
Salbe, Tropfen oder é&therisches Ol ohne
diagnosebezogene Indikationen angebo-
ten.

Rosmarin enthalt zwischen 1 und 2,5 %
itherische Ole zusammen mit verschie-
denen Terpenverbindungen (z.B. Carnosol
und Rosmanol), des Weiteren Gerbstoffe
(hauptsdchlich Rosmarinsaure), Flavonoi-
de, Glykolsdure, Kaffeesdure, Bitterstoffe
und Saponine.

Eine signifikante antiinflammatorische
Wirkung durch die Hemmung der Neu-
trophilenaktivitdt und die Modulation der
NF-kB-Aktivitdt wurde durch Carnosolsau-
re (CA) und Rosmarinsdure im Tiermodell
beschrieben [57]. CA, Carnosol und Rosma-
nol verhindern im Modell die Expression
von proinflammatorischen Zytokinen, Ad-
hasionsmolekiilen, Chemokinen und Pros-
taglandinen [58, 59]. CA hemmt die Os-
teoklastogenese und Knochenresorption
sowie die Aktivierung von Proteinkinasen
in vitro und im Tiermodell [60], Rosmanol
und Carnosol haben im Tiermodell antiar-
thritische Eigenschaften [61].

Zu rheumatologischen Erkrankungen
oder Gelenkschmerzen sind nur wenige
klinische Studien vorhanden. Die Mehrzahl
verwendet Rosmarin in Mischpraparaten

mit anderen Phytoprdparaten wie Salbei,
Melisse oder Rosa canina [62].

In einer 8-wochigen Anwendungsbe-
obachtung (AWB) wurde die Wirksamkeit
eines aus Hopfen, Rosmarinextrakt und
Oleanolsdure hergestellten Prdparats bei
Patienten mit Arthrose, RA und FMS un-
tersucht. Erfasst wurden Schmerzen mit-
hilfe einer visuellen Analogskala (VAS), ei-
ne verkiirzte Skala zur Messung der Ar-
thritis (AIMS2) und ein FMS-Fragebogen.
Bei Patienten mit Arthrose und RA wur-
de ein statistisch signifikanter Riickgang
der Schmerzen um 50% bzw. 40% ohne
schwerwiegende Nebenwirkungen beob-
achtet[63]. Dennoch sollten die Ergebnisse
kritisch gesehen werden (nicht kontrollier-
tes Studiendesign, durch den Hersteller des
Phytoprdparates gesponsert, keine weite-
ren Studien des Prdparates bei RA bzw.
Arthrose seit 2005).

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Die Effekte von Bestandteilen aus Rosma-
rin auf Entziindungsmediatoren in vitro
und in vivo schlieBen ein mdgliches the-
rapeutisches Potenzial nicht aus. Systema-
tische kontrollierte klinische Studien von
Rosmarinpraparaten an Fallkollektiven mit
klar definierten rheumatologischen Krank-
heitsbildern sind jedoch nicht vorhanden.
Die wissenschaftliche Evidenz reicht da-
her nicht aus, um die Verschreibung und
Anwendung von Rosmarinpraparaten fiir
Patienten mit entziindlich rheumatischen
Krankheitsbildern zu empfehlen.

Behandlung rheumatischer
Erkrankungen mit Safran

Der Safran (von arabisch/persisch ,das Gel-
be” ,Safran”), Crocus sativus, ist eine Kro-
kusart, die v. a. als Gewiirzpflanze genutzt
wird. Aus den Narben ihrer Bliiten wird das
ebenfalls Safran genannte Gewlirz gewon-
nen. Angebaut wird Safran unter anderem
in Afghanistan, Iran, Marokko und der Tiir-
kei sowie in Osterreich.

In Deutschland sind 46 Praparate mit
Safran erhaltlich. Als pflanzliche rezept-
freie, apothekenpflichtige Praparate wer-
den sie z.B. in Kapselform ohne diagno-
sespezifische Indikation verkauft.

Safran enthdlt Karotinoide (Crocin, Cro-
cetin), sodass sich mit Safran gewiirzte



Gerichte intensiv goldgelb farben. Wei-
ter enthdlt er den Bitterstoff Safranbitter,
aus dem sich beim Trocknen das fiir das
Safranaroma verantwortliche Aldehyd Sa-
franal bildet. In einem Tiermodell der kol-
lageninduzierten Arthritis (CIA) fiihrte die
Behandlung mit Crocin zur Senkung der
Plasmaspiegel von TNF-q, IL-1B und IL-6
[64]. In einem weiteren Tiermodell verbes-
serte Crocin die Knorpelregeneration und
hemmte die Expression der Matrixmetal-
loproteinasen (MMP)-1-, -3- und -13-Gene
[65].

Eine Metaanalyse wertete alle kli-
nischen Studien zu Crocus sativus bei
rheumatischen Erkrankungen bis Oktober
2021 aus [66], darunter 2 Studien zur
RA [67, 68] und eine zum FMS [69]. Die
Autoren attestierten den meisten Studien
ein fehlerhaftes Design und konstatierten,
dass die Evidenz weder fiir den Nachweis
einer Wirksamkeit noch einer Unwirksam-
keit ausreicht. Die Gefahr von relevanten
Nebenwirkungen durch orale Safranpré-
parate wird als gering eingeschatzt.

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Die wissenschaftliche Evidenz reicht nicht
aus, um die Verschreibung und Anwen-
dung von Safranpréparaten fiir Patienten
mit entziindlich rheumatischen Erkran-
kungen zu empfehlen.

Behandlung rheumatischer Erkran-
kungen mit Weidenrinde sowie mit
NEM oder Arzneimitteln auf der Basis
von Weidenrindenbestandteilen

Weiden sind Baume und Straucher mit
meist langlichen bis lanzettartigen Blat-
tern, die zur Familie der Weidengewachse
mit ca. 500 Arten gehoren. Ihre wirksamen
Inhaltstoffe werden meist aus der Silber-
weide (Salix alba), der Purpurweide (Salix
purpurea) oder Reifweide (Salix daphnoi-
des) gewonnen. Die Weidenrinde enthalt
neben Salizylsdure Derivate des Salicins
(z.B. Salicortin und Tremulacin), Flavonoi-
de, Gerbstoffe sowie Kaffeesdurederivate.

In der traditionellen Heilkunde wer-
den Weidenrindenextrakte als Tee, Tink-
tur, Trockenextrakt oder Aufguss einge-
setzt, aber auch in Kapseln als NEM ver-
trieben. Auch Kombinationsprdparate mit
Teufelskralle und/oder Brennnessel sind

erhdltlich. In der Naturheilkunde werden
Weidenrindenextrakte heute meist fiir fol-
gende so bezeichnete Indikationen einge-
setzt: rheumatische Beschwerden, Gicht,
Riickenschmerzen, Kopfschmerzen, Mens-
truationsbeschwerden.

Sowohlinvitro als auch in Tiermodellen
hemmten Weidenrindenextrakte COX-1,
COX-2, LOX, Zytokine (Interleukin-1(3, TNF-
a), Elastase, Hyaluronidase und zeigten
eine antioxidative Wirkung. An diesen
Effekten scheinen neben Salicylaten auch
Polyphenole, Flavonoide und Gerbstoffe
beteiligt zu sein [70-73].

Bei RA-Patienten konnte eine kleine,
placebokontrollierte Studie zu 240mg
Weidenextrakt nach 6-wodchiger Therapie
keinen signifikanten Effekt nachweisen
[41]. Weitere Studien zur RA oder anderen
entziindlich rheumatischen Erkrankungen
liegen nicht vor.

Bei 78 Arthrosepatienten wurde der
schmerzlindernde Effekt von 240mg Sa-
licin/Tag Uber 2 Wochen im Vergleich zu
Placebo untersucht. Der primare Endpunkt
war die Schmerzstarke (WOMAC-Osteoar-
thritis-Index). In diesem Parameter sowie
in der Gesamtbewertung durch Arzt und
Patient zeigte sich gegeniiber dem Place-
bo eine mafig schmerzlindernde Wirkung
bei guter Vertraglichkeit [74]. In einer wei-
teren Studie iber 6 Wochen konnte von
dergleichen Arbeitsgruppe bei 127 Arthro-
sepatienten jedoch kein statistisch signifi-
kanter Unterschied im WOMAC-Schmerz-
Score zwischen Weidenrindenextrakt und
Placebo gefunden werden [75]. In einer
vom Hersteller geférderten AWB von 90 Pa-
tienten mit Gon- oder Koxarthrose, die ent-
weder ein standardisiertes Weidenrinden-
extraktpraparat oder eine konventionelle
analgetische Therapie erhielten, beurteil-
ten Arzte und Patienten die Wirksamkeit
in beiden Gruppen nach 6 Wochen als
vergleichbar, der Wirkungseintritt bei den
Weidenrindenextrakten war im Vergleich
zur Standardtherapie verzogert [76].

Bei chronischen Riickenschmerzen
schlussfolgert eine  Cochrane-Analyse,
dass tagliche Dosen von Salix alba stan-
dardisiert auf 120 mg oder 240 mg Salicin
wahrscheinlich besser als Placebo eine
kurzfristige Verbesserung der Schmer-
zen bewirken bzw. relativ gleichwertig
zu 12,5mg Rofecoxib sein kdnnten. Die

Evidenz wurde aber als sehr schwach
eingestuft [77].

In einer AWB zur Langzeitvertraglich-
keit von Weidenrindenextrakt an 436 Pati-
enten mit chronischen Riickenschmerzen
und Arthrose fand sich eine gute Vertrag-
lichkeit innerhalb von 34 Wochen. Rele-
vante Wechselwirkungen mit NSAR oder
Opioiden wurden nicht beobachtet [78].
EineRisikobewertungvon Silberweide (Sa-
lix alba) in Lebensmitteln des Deutschen
Bundesinstituts fiir Risikobewertung stellt
fest, dass nur sehr wenige Daten zur Toxi-
zitdt verfligbar sind. Anaphylaktische Re-
aktionen kdnnen bei einer Allergie gegen
Salicylate auftreten. Andere unerwiinsch-
te Wirkungen werden als wenig relevant
angesehen [79].

Im US-amerikanischen Pharmacopeia
Safety Review (USP) wird konstatiert: Nicht
fiir Kinder, schwangere oder stillende Frau-
en oder Personen mit bekannter Aspirin-
Uberempfindlichkeit geeignet [80].

AbschlieBende Empfehlung der
Kommission

Die wissenschaftliche Evidenz reicht nicht
aus, um die Verschreibung und Anwen-
dung von Weidenrindenextrakten fiir Pati-
entenmit Symptomen aufgrund eines defi-
nierten entziindlich rheumatischen Krank-
heitsbildes zu empfehlen. Die Effekte von
Bestandteilen aus Weidenrindenextrakten
auf Entziindungsmediatoren in vitro er-
lauben keine Rickschliisse darauf, dass
entziindungshemmende Bestandteile der
Pflanze in vivo wirksam werden. GroBere
systematische kontrollierte klinische Stu-
dien an Fallkollektiven mit klar umrisse-
nen rheumatologischen Krankheitsbildern
sind nicht vorhanden.

Eine leichte kurzfristige analgetische
Wirkungwurde beiArthroseschmerzen be-
richtet. Besteht daher aus rheumatologi-
scher Sicht keine Indikation fiir eine neue
oder intensivierte antirheumatische oder
analgetische Therapie, aberein dringender
Behandlungswunsch aufseiten des Patien-
ten, muss von einer vom Patienten initi-
ierten Behandlung mit den im Handel be-
findlichen Weidenrindenpraparaten nicht
abgeraten werden.
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Diskussion

Die hier von der Kommission fiir Kom-
plementdre Heilverfahren und Erndhrung
erarbeiteten Empfehlungen stellen le-
diglich eine Momentaufnahme dar. Die
Kommission erhebt keinen Anspruch
darauf, samtliche in der Rheumatolo-
gie verwendeten Phytotherapeutika und
pflanzlichen Prédparate beriicksichtigt zu
haben. So fehlen Daten zur Teufelskralle
(Harpagophytum), zur Dreifligelfrucht
(Tripterygium wilfordii) und zum Berg-
wohlverleih (Arnica montana). Diese und
weitere Heilpflanzen werden Gegenstand
kiinftiger Recherchen der Kommission
sein. Anwendungen von Weihrauch (Bos-
wellia) und Gelbwurz (Curcuma) haben
in die hier vorgestellte Liste von pflanz-
lichen Prdaparaten und Phytotherapeutika
ebenfalls keinen Eingang gefunden. Beide
Naturstoffe wurden von der Kommission
bereits bei den Empfehlungen zur ayur-
vedischen Medizin ausfiihrlicher erwdhnt
[4]. Ebenso wenig beriicksichtigt wur-
den Heilpflanzen, die in anderen Landern
etabliert, aber in Deutschland nicht als
Phytopharmaka oder pflanzliche Prépara-
te verfiigbar sind. So werden nach einem
Bericht einer gemeinsamen Experten-
kommission des Bundesamts fiir Verbrau-
cherschutz und Lebensmittelsicherheit
und des BfArM vom Januar 2020 allein
in Indien ca. 7000 Pflanzen zur Therapie
verschiedenster Erkrankungen genutzt
und 700 in ayurvedischen Medizinsys-
temen gelistet (https://www.bfarm.de/
SharedDocs/Downloads/DE/Arzneimittel/
Zulassung/ZulRelThemen/abgrenzung/
Expertenkommission/stellungnahmen/
2020-01.pdf?__blob=publicationFile). Die
Mehrzahl davon ist in der westlichen
Kultur unbekannt oder wird sogar als
Giftpflanze eingestuft (z.B. die Brechnuss,
Strychnos nux vomica, oder Eisenhutge-
wachse, Aconitum spp.).

Auch bei den in Deutschland verfiigba-
ren Praparaten ist nicht jede Anwendung
als risikofrei anzusehen. Bei etablierten
Phytopharmaka gibt die Packungsbeilage
Auskunft iiber potenzielle Nebenwirkun-
gen und Interaktionen. Aber auch die Ein-
stufung eines pflanzlichen Praparates als
NEM bedeutet nicht in jedem Fall, dass
unerwiinschte Ereignisse bei den Konsu-
menten ausgeschlossen sind [81].
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Zusammenfassend kann konstatiert
werden, dass der Stellenwert der hier
vorgestellten pflanzlichen Prdparate fiir
die entziindlich rheumatischen und sys-
temisch autoimmunen Erkrankungen ver-
nachldssigbar ist. Im Hinblick auf degene-
rative Erkrankungen und auf die Therapie
rheumatischer Symptome miissen die hier
besprochenen Substanzen allerdings diffe-
renzierter betrachtet werden. Auch hier ist
die Studienlageinaller Regel schlecht, aber
es gilt das Prinzip: ,Absence of evidence is
not evidence of absence.” Die Kommission
hat bei den degenerativen Gelenkerkran-
kungen versucht, diesem Fakt bei einigen
Praparaten durch eine Abstufung der
Empfehlung Rechnung zu tragen. Es ist
vorstellbar, dass zukiinftige Studien zu-
verldssigere Aussagen zum Stellenwert
der pflanzenbasierten Medizin erlauben.
Dem steht jedoch der gewachsene biiro-
kratische, organisatorische und finanzielle
Aufwand bei der Planung und Durch-
fiihrung klinischer Studien entgegen, der
die Erfolgsaussichten nichtkommerzieller
Initiativen erschwert [82] und auch fiir die
meisten Hersteller pflanzlicher Praparate
und Phytopharmaka schwer zu bewaltigen
sein durfte. Daher wéren firmenunabhdn-
gige Studien als ,investigator initiated
trials” (IIT, Prufer-initiierte Studien) sehr
zu begriiBen, um die wissenschaftliche
Datenlage zu verbessern.
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Recommendations of the DGRh Committee on Complementary
Medicine and Nutrition on the application of selected phytotherapeutic
drugs and herbal medicines in rheumatology

Background: Herbal preparations and phytotherapeutic substances are offered for
symptoms and diseases of the rheumatic spectrum and are often intensively advertised
in the lay press. The German Society for Rheumatology and Clinical Immunology
(DGRh) Committee on Complementary Medicine and Nutrition reviewed the scientific
literature on selected over the counter preparations and prescription phytotherapeutic
substances and examined the possibilities for their use in rheumatology.

Methods: In an online meeting of the Committee on 8 February 2023 a list of herbal
preparations that are frequently used in rheumatology (mostly as self-medication) was
drawn up. Each member of the committee then carried out a literature search on one
or two substances and summarized the results according to a defined matrix. Research
was carried out on borage oil, stinging nettle preparations, cannabis preparations
and preparations of dog rose, rosemary, saffron and willow bark. The data on the
mixed preparation Phytodolor® (Bayer Vital GmbH, Germany) were also examined. The
results were reviewed by a circulation procedure and approved in two further online
meetings of the Committee. After review by the DGRh board, the recommendations
were transferred to the professional organization’s website.

Results: Even though there are reports of anti-inflammatory or immunological effects
in vitro and/or in animal models for all the plant substances examined, the evidence
for a clinically relevant benefit is sparse. None of the preparations investigated has

a therapeutic efficacy that justifies its use in inflammatory joint diseases. Herbal
preparations based on saffron and rosemary are generally not recommended. Borage
oil from seeds can be taken in standardized form as part of a health-conscious diet but
is not expected to have any significant anti-inflammatory effect. Rheumatologists need
not advise against Phytodolor® or preparations based on stinging nettle, willow bark
or dog rose, which are taken on the patient’s initiative for degenerative joint diseases,
if a sensible therapy concept is otherwise adhered to. There is insufficient evidence

to prescribe medicinal cannabis for inflammatory rheumatic diseases for disease
modification or symptomatic therapy. In individual cases, however, its use to reduce
chronic pain, particularly neuropathic pain and sleep disorders and to reduce opiate
consumption may be justified.

Conclusion: Even if the herbal preparations presented here must be considered in

a differentiated manner for rheumatology practice, the value of phytotherapy for the
discipline is low.

Keywords
Phytotherapy - Medical plants - Rheumatic diseases - Degenerative joint diseases - Nutritional
supplements
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