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Riickblick

Die aus Siidafrika stammende Teufelskral-
lenwurzel wurde in der ersten Halfte des
letzten Jahrhunderts von Soldaten nach
Europa gebracht. Professor Zorn von der
Universitdt Jena veroffentlichte 1958 die
Ergebnisse seiner Tierversuche mit fol-
gender Schlussfolgerung: »Aus unseren
Beobachtungen ergibt sich mit hinreichen-
der Deutlichkeit, dass die Wurzeln des Har-
pagophytum procumbens einen iiberaus
wirksamen antiphlogistischen und antiar-
thritischen Stoff enthalten, welcher beim
Kochen in den Teeaufguss {ibergeht. Die
Teeabkochungen bewirken sowohl bei
peroraler als auch parenteraler Zufuhr eine
intensive Abschwellung der mit Formalde-
hyd erzeugten Gelenkentziindung bei der
Ratte mit Wiederherstellung der vollen
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Gelenkfunktion. Bemerkenswerterweise
kommt es nach dem Absetzen der Behand-
lung weder zu einem Stillstand des Hei-
lungsvorgangs noch zu einem Riickfall der
Entziindung, sondern die einmal in Gang
gesetzte Heilung schreitet kontinuierlich
fort« (57).

Arzneimittel aus der Teufelskralle

Ausgangsmaterial zur Herstellung von Arz-
neimitteln sind die sekunddren Speicher-
wurzeln von Harpagophytum procumbens
(39), nach Ph. Eur. auch von H. zeyheri. Als
Tagesdosis werden Zubereitungen aus
4,5-9 g Wurzel empfohlen. Bei einem Har-
pagosid-Mindestgehalt von 1,2% (39) ent-
hédlt die 9-Gramm-Tagesdosis mindestens
100 mg Harpagosid. Da der Harpagosidge-

Zubereitungen aus der Teufelskrallenwurzel besitzen ein den synthetischen Entziin-
dungshemmern vergleichbares Wirkungsspektrum. Der Wirkstoffgehalt in den Arz-
neimitteln variiert betrdchtlich. Die empfohlene Tagesdosis enthélt bis zu 100 mg
der wirksamkeitsmitbestimmenden Leitsubstanz Harpagosid. Das mit Wasser extra-
hierte Doloteffin® und das Wurzelpulver Harpadol® enthalten in der Tagesdosis
doppelt so viel Harpagosid wie Praparate, die mit 60%igem Ethanol extrahiert wur-
den. Nur Teufelskrallenwurzel-Praparate, deren Wirksamkeit bei Riicken- und/oder
Arthroseschmerzen nachgewiesen wurde, sind eine attraktive Alternative zu NSAR
bei chronischen Schmerzen. Die Evidenzlage favorisiert Extrakte mit mindestens

50 mg Harpagosid in der Tagesdosis zur Behandlung rheumatischer Beschwerden.
Je hoher die Harpagosid-Dosis, umso wirksamer ist der Extrakt. Die Behandlung mit
Teufelskrallenwurzel-Extrakt besitzt nach heutigem Kenntnisstand ein geringeres
Nebenwirkungsrisiko als NSAR und kann bei Patienten mit Riicken- oder Gelenk-
beschwerden zur Schmerzlinderung optional eingesetzt werden.
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Teufelskralle, Harpagophytum, Riickenschmerzen, Arthroseschmerzen,

Schmerzlinderung, Studienqualitdt

halt in der Wurzel bis zu 4% betragen kann
(8), ist beim Trinken von Tee in der Tages-
dosis u.U. auch mehr Harpagosid enthalten.
Da Tee (wdssriger Extrakt) aus der Teufels-
kralle unangenehm bitter schmeckt, bevor-
zugen die Patienten Trockenextrakte oder
gefriergetrocknetes Pulver in Kapsel- oder
Tablettenform.

Eine Analyse der 1996 in Deutschland er-
héltlichen Teufelskrallenwurzel-Prdparate
ergab, dass mit der Tagesdosis 0,2-50 mg
Harpagosid zugefiihrt werden (7). Mit Tee
aus 4,5 g geschnittener oder pulverisierter
Wurzel wurden im Mittel 90 mg Harpago-
sid (Minimum 50, Maximum 163 mg) zu-
gefiihrt (8). Ein Pulver aus gefriergetrock-
neter Wurzel enthielt 60 mg Harpagosid in
der Tagesdosis (5). In Prdparaten, die mit
60%igem Ethanol hergestellt wurden, fand
sich in der Tagesdosis - trotz des in Anzei-
gen ausgelobten hohen Wirkstoffgehalts -
maximal halb so viel Harpagosid wie im
wadssrigen Extrakt Doloteffin® (51). Ist auf
dem Beipackzettel nicht die »native« Ex-
traktmenge deklariert, enthdlt die ange-
gebene Extraktmenge zudem noch eine
unbekannte Menge an Hilfsstoffen. Es
empfiehlt sich daher, nur Prdparate einzu-
nehmen, die in klinischen Studien Wirk-
samkeit gezeigt haben. Hierbei ist zu be-
achten, dass eine mangelhafte Studienqua-
litdt ein positives Ergebnis vortduschen
kann.
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Tab. 1: Wirkungsmechanismen der Teufelskrallen-
wurzel.

Effekt Literatur

Hemmung

- COX-1 keine Wirkung! (21, 56)
- COX-2 1,13,21,29,32,40

- LOX 25,37

- Zytokine 13, 21

- Elastase 4

antioxidativer

Effekt 29,30

antikonvulsive

Wirkung 38

Antientziindlicher
Wirkungsmechanismus

Die analgetische und antientziindliche Wir-
kung von Harpagophytum-Extrakten wur-
de in verschiedenen Tiermodellen unter-
sucht. Die Ergebnisse sind nicht einheitlich,
doch ist eine vergleichende Wertung der
Ergebnisse aufgrund unzureichender Cha-
rakterisierung des verwendeten Pflanzen-
materials bzw. daraus hergestellter Zube-
reitungen meist nicht méglich (6). Die an-
tiphlogistische Wirkung des Extrakts ist
dosisabhdngig und stdrker als die der iso-
lierten Leitsubstanz Harpagosid in dquiva-
lenter Dosierung (33). Das antientziindli-
che Wirkspektrum ist vergleichbar dem der
synthetischen Schmerzmittel (Tab. 1) (20).

Dariiber hinaus gibt es Hinweise, dass die
Teufelskrallenwurzel auch knorpelprotek-

tiv wirkt. Kaninchen, bei denen das Kreuz-
band durchtrennt und der mediale Menis-
kus entfernt wurde, schieden nach 6-mo-
natiger Behandlung mit dem Extrakt
FB9195 signifikant weniger Kollagen-
Cross-Links (Marker des Knochen- und
Knorpel-Turnovers) aus als die Kontrolltie-
re (27). Die Gen-Expression des Inhibitors
der Metalloproteinase-2 (TIMP-2) war im
Knorpel der Harpagophytum-behandelten
Tiere zudem signifikant erhéht (18).

Zur Evidenz der Wirksamkeit

Zur Wirksamkeitsbeurteilung von Prapara-
ten aus der Teufelskralle liegen derzeit 28
Studien vor: 16 Anwendungsbeobachtun-
gen (2,14,17,19, 24,31, 34, 43-46, 48, 50,
52, 54, 55), 2 offene kontrollierte Studien
(11, 36) und 10 randomisierte Doppel-
blindstudien (3, 5, 9, 12, 15, 22, 23, 26, 35,
47).

Anwendungsbeobachtungen erlauben auf-
grund des hohen Plazeboeffekts ohne Ad-
justierung von Storgroflen keine Aussage
zur Wirksamkeit (28). Bei 5 der Beobach-
tungsstudien wurden alle Teilnehmer in
die Auswertung einbezogen (Intention-to-
treat-Analyse; 14, 17, 19, 34, 54). Potenz-
tielle StorgrofRen mit entsprechender Adju-
stierung wurden aber nur in 3 dieser Studi-
en beriicksichtigt (14, 17, 19), bei denen
auflerdem Sensitivitdtsanalysen zur Prii-
fung der Robustheit der Ergebnisse durch-
gefiihrt wurden. Das Ergebnis aus diesen
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3 Beobachtungsstudien legt nahe, dass bis
zu 75% der Patienten mit Riickenschmer-
zen oder schmerzhafter Arthrose im Ver-
lauf einer einjdhrigen Behandlung mit dem
wadssrigen Teufelskrallenwurzelextrakt Do-
loteffin® das Konsenskriterium der grofSen
orthopddischen Gesellschaften OMERACT
und OARSI (Abb.1) (41, 42) erfiillen
(Abb. 2) und dass verschiedene Schmerz-
syndrome (akute Exazerbationen chroni-
scher Riicken-, Hiiftarthrose- bzw. Kniear-
throseschmerzen) gleichermafen auf Do-
loteffin® ansprechen (Abb. 3).

Fiinf Studien hatten ein konfirmatives Stu-
diendesign (3, 5,9, 12, 22): Eine Studie mit
dem Extrakt WS 1531 (Auszugsmittel Was-
ser) zeigte eine dosisabhdngige Uberlegen-
heit des Extrakts gegeniiber einer Plazebo-
behandlung (12). Trotz guter Studienquali-
tdt war die Studie mit dem wadssrigen Ex-
trakt Doloteffin® (9) nur explorativ (nicht
beweisend), da das vorgegebene Hauptziel-
kriterium nicht gut gewdhlt war: Die chro-
nisch Schmerzkranken nahmen im Gegen-
satz zu Patienten mit Akutschmerzen die
Rescue-Medikation nicht in Abhdngigkeit
vom SchmerzausmaR ein.

Von den 2 randomisierten Doppelblindstu-
dien, die gegen ein synthetisches Schmerz-
mittel testeten, belegte die konfirmative
Studie die Nichtunterlegenheit des Pulvers
Harpadol® gegeniiber dem nichtsteroida-
len Antirheumatikum Diacerhein (3). Die-
ses Ergebnis wurde von einer Pilotstudie,
bei der die Wirksamkeit von Doloteffin®
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Ausgangswert plus mindestens 20%ige Besserung beim Absolutwert
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Abb. 1a: Responder-Definition entsprechend der OMERACT-OARSI-Kriterien

(PGA = globale Einschétzung der Wirkung durch den Patienten).
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Abb. 1b: Die verwendete modifizierte Responder-Definition.
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Abb. 2a: Individuelle prozentuale Abnahme der Schmerzen (Mediane) im Ver-
lauf eines Jahres unter der Behandlung mit Doloteffin® (Per Protokoll- und Inten-

tion-to-treat-Auswertung) [modifiziert nach (17)].

mit Rofecoxib verglichen wurde, unter-
stiitzt (14). Auch eine Sensitivitdtsanalyse
im 6-wochigen Follow-up bestdtigte: We-
der die Schmerzen noch der Schmerzmit-
telkonsum unterschieden sich zwischen
den Patienten, die in der Pilotstudie Rofe-
coxib bzw. Doloteffin® erhalten hatten, un-
ter der anschlieBenden Behandlung mit
Doloteffin® (wdre Rofecoxib stdrker anal-
getisch wirksam als Doloteffin®, hdtten die
Patienten unter der anschlieBenden Dolo-
teffin®-Behandlung vermutlich einen gro-
RBeren Bedarf an Rescue-Medikation oder
mehr Schmerzen gehabt) (14).

Die 2 konfirmativ angelegten Doppelblind-
studien zum Ethanolextrakt zeigten nur an
einem artifiziellen Messinstrument Wirk-
samkeit (3, 22). Bei diesem Messinstru-
ment durfte der Schmerz im Beobach-
tungszeitraum um bis zu 20% zunehmen
und in einer der Studien war die Einnahme
von 4 g Ibuprofen in den letzten 4 Wochen
der Behandlung erlaubt (22). In beiden Stu-
dien zeigte sich am validierten Messinstru-
ment WOMAC keine Wirksamkeit.

Mindestens 50 mg Harpagosid

Ein systematisches Review (16) kam daher
zu dem Schluss, dass die Evidenzlage fiir
Prdparate, die mindestens 50 mg Harpago-
sid in der Tagesdosis enthielten (z.B. Dolo-
teffin®, Harpadol®), besser ist, als fiir Pra-
parate mit geringerer Harpagosidzufuhr
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nach (17) und (19)].

(z.B. Ethanolextrakt-Prdparate). Prdparate,
die mindestens 50 mg Harpagosid enthal-
ten, sind deshalb von beachtlichem Nutzen
bei Gelenk- und Riickenschmerzen, da
etwa 40% der Bevolkerung in Deutschland
unter chronischen Schmerzen im Bewe-
gungsapparat leiden (11) und 60-70% der
Behandelten von der Behandlung profitie-
ren kénnen.

Allgemeine Hinweise
zur Teufelskralle

Die Monografie der European Scientific Co-
operative on Phytotherapy (ESCOP) emp-
fiehlt auf empirischer Basis, eine Behand-
lung mit Harpagophytum-Extrakt iiber
mindestens 3 Monate durchzufiihren (39).
Die Dauer der Behandlung ist nicht limi-
tiert. Eine Dosis-Findungsstudie zur Opti-
mierung der Therapie ist daher dringend
indiziert. Da schwerwiegende Nebenwir-
kungen bislang unter einer Behandlung
mit Teufelskrallenwurzel-Extrakt nicht
aufgetreten sind (53), ist das Nutzen-Risi-

Abb. 2b: Prozent der OMERACT-OARSI-Responder im Verlauf eines Jahres unter
der Behandlung mit Doloteffin® (Intention-to-Treat-Auswertung) [modifiziert

ko-Verhdltnis giinstiger als bei den {ibli-
cherweise verordneten nichtsteroidalen
Antirheumatika (NSAR).

Bei Patienten mit ulzerdsen Magen-Darm-
Krankheiten ist die Extrakteinnahme aller-
dings wie bei den NSAR kontraindiziert, da
Teufelskrallenwurzel als Bitterstoffdroge
die Sduresekretion im Magen stimuliert.
Aufgrund ungeniigender Datenlage sollte
der Extrakt nicht wahrend der Schwanger-
schaft und Stillperiode eingenommen wer-
den. Gastrointestinale Nebenwirkungen
kénnen bei empfindlichen Patienten auf-
grund des Bitterstoffgehalts vor allem bei
Einnahme hoherer Dosen auftreten. Prakli-
nische Sicherheitsdaten zeigen eine sehr
geringe akute und chronische Toxizitdt
(39).
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The anti-inflammatory efficacy of devil’s claw - a review

Preparations from devil’s claw act similar to synthetic anti-inflammatory drugs. The
content of co-active ingredients varies considerably in products from devil’s claw.
The recommended daily dosage contains up to 100 mg of the co-active and leading
substance harpagoside. The aqueous extract Doloteffin® and the powder Harpadol®
prepared from freeze-dried root contain double the amount of harpagoside in the
daily dosage than preparations extracted with 60% ethanol. Only devil’s claw prepa-
rations with proven effectiveness against low back and/or osteoarthritic pain are an
attractive alternative option to synthetic non-steroidal anti-inflammatory drugs and
can be of benefit in the treatment of chronic pain. From evidence-based view, ex-
tracts with at least 50 mg harpagoside in the daily dosage should be recommended
for the treatment of pain. The higher the extract dose the more pronounced is the
resulting effectiveness. Treatment with devil’s claw extract is associated with a lower
risk of adverse events than treatment with traditional NSAIDs and is, therefore, a
pain relief option for patients with complaints in the lower back and/or joints.

Key words

Devil’s claw, Harpagophytum, low back pain, osteoarthritic pain, pain relief,

study quality
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