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Polyphenole sind eine Stoffklasse, keine einzelne Verbindung, deshalb gibt
es keine gemeinsame Studienlage, sondern Befunde zu sehr verschiedenen
Materialien. Die Forschung ist Uberwiegend grundlagenorientiert;
kontrollierte Studien konzentrieren sich auf Stoffwechsel, Sicherheit und
antioxidative Marker. Der meistzitierte kontrollierte Versuch prft einen
polyphenolreichen Komplex auf Kognition und neuroprotektive Biomarker.
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Polyphenole auf einen Blick

HERKUNFT:
Polyphenole sind eine Stoffklasse sekundarer Pflanzenstoffe mit mehreren phenolischen Hydroxylgruppen; zu ihnen zéhlen unter anderem die Flavonoide.
Pflanzen bilden sie als Abwehrstoffe gegen UV-Strahlung, FraBfeinde und Mikroorganismen, sie farben Bliiten und Friichte und pragen Geschmack und
Bitterkeit. Der Begriff meint keine einzelne Verbindung — jede Aussage muss Material und Zubereitung nennen.

STUDIENLAGE:

959 ausgewertete Arbeiten - 64 kontrollierte Studien am Menschen - 69 Beobachtungsstudien - 246 Ubersichtsarbeiten - 75 Tierversuche - 116
Zellkulturarbeiten

STARKSTE BELEGE:
« Belegt: Ubersichtsarbeiten mit Metaanalyse zu COPD und nicht-alkoholischer Fettleber biindeln mehrere kontrollierte Studien; sie erlauben Aussagen iber
die Stoffgruppe, nicht Uber einen Einzelstoff (Entziindung, Leber).

« Systematische Ubersicht zu 13 Untersuchungen an 640 Patienten mit Hyperlipidamie: Fiir 9 Lebensmittel zeigten sich signifikante Verbesserungen der
Blutfette, acht priiften zuséatzlich den oxidativen Status (Stoffwechsel).

« Belegt: Metaanalyse zu polyphenolreichen Samenlebensmitteln (Paranuss, Mandel, Leinsamen) bei koronarer Herzkrankheit: sieben Arbeiten mit 324
Patienten, signifikante Senkung der Triglyceride (MD = -20,03) (Herz und Kreislauf).

« Eine 28-tagige randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Phase mit 98 Teilnehmern zeigte unter zusammengesetzten Polyphenolen niedrigere IL-
1B-, IL-6- und IL-8-Werte (Entziindung).

= Eine vierwdchige, doppelblinde Studie an 50 HIV-Patienten mit erhéhten Triglyceriden zeigte unter Tamarindenfruchtsaft mit 30 % Fruchtmark eine
Triglycerid-Senkung um -39,8 mg/dL (95 %-KI -67,7 bis -11,9) (Stoffwechsel).

GRENZEN:
« Ein erheblicher Teil der kontrollierten Arbeiten berichtet Marker statt klinischer Endpunkte, die Nachbeobachtungszeiten sind meist kurz, und
Beobachtungsstudien zeigen Zusammenhange, keine Ursachen.

« Lebensmittel, Tees, Extrakte und Supplemente unterscheiden sich in Zusammensetzung und Zufuhrform; aus Mischungsstudien lasst sich keine Wirkung
eines einzelnen Polyphenols ableiten.

« Kleine Gruppen und kurze Zeitrdume begrenzen einzelne Arbeiten, etwa 24 trainierte Teilnehmer Uber sieben Tage; solche Befunde sind Hinweise, keine
Beweise.

EINORDNUNG:

Polyphenole sind eine Stoffklasse, keine Einzelverbindung — belastbare Aussagen gelten deshalb nur fiir das jeweils gepriifte Material und seine
Zubereitung.

1. Was Polyphenole sind

Polyphenole sind sekundare Pflanzenstoffe mit mehreren phenolischen Hydroxylgruppen. Zu ihnen zéhlen unter anderem die Flavonoide sowie weitere
Untergruppen, die sich in Aufbau, GréBe und Loslichkeit deutlich unterscheiden. Entscheidend fiir die Forschung ist, dass der Begriff eine ganze Stoffklasse
bezeichnet und keine einzelne Verbindung. Wer von Polyphenolen liest, findet je nach Arbeit Flavonoide, die Gesamtheit der phenolischen Verbindungen
einer Pflanze oder die Zusammensetzung eines Extraktes. Untersucht werden einzelne Lebensmittel, Tees und Safte, Extrakte und daraus hergestellte
Praparate. Jede belastbare Aussage muss daher nennen, welches Material gepriift wurde und in welcher Zubereitung.

Fir die Bewertung aller Studien ist ein Punkt entscheidend: Polyphenole werden kaum unverandert aufgenommen. Ein groBer Teil wird im Dickdarm durch
die Darmflora umgebaut und danach in der Leber weiter verandert; im Blut liegen liberwiegend Abbauprodukte vor, nicht die Ausgangsverbindung. Eine der
meistzitierten Arbeiten des Feldes beschaftigt sich genau damit, wie die Darmflora die Aufnahme und die beobachteten Effekte mitbestimmt. Plausibel:
Daraus folgt flir die Lektire jeder Arbeit, dass selten der zugefiihrte Stoff gemessen wird und dass die aufgenommene Menge von Stoff, Lebensmittelmatrix
und individueller Darmflora abhangt. Hinzu kommt die Messebene. Viele kontrollierte Arbeiten erfassen Lipidwerte, oxidative Stressparameter oder
Fragebogenwerte, andere priifen kognitive Leistungen. Marker und Krankheitsverlauf sind nicht dasselbe. Wer Ergebnisse vergleicht, muss Stoff, Material,
Zubereitung und MessgréBe nebeneinanderlegen.

2. Was die Studien im Einzelnen zeigen

Die tragenden Arbeiten am Menschen und die wichtigsten Ubersichten — nach Anwendungsgebiet, mit Population, Dauer, Zubereitung, MessgréBe und
Ergebnis, so wie die Originalarbeiten es berichten. Zahlen stehen nur dort, wo die Arbeit sie nennt.

Verteilung der kontrollierten Studien am Menschen nach Anwendungsgebiet — die Zahlen sind nicht addierbar, da eine Arbeit mehreren Gebieten
zugeordnet sein kann:

ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN
Stoffwechsel 38
Sicherheit und Vertraglichkeit 27
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ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN
Oxidativer Stress 26
Entzlindungsgeschehen 25
Herz und Kreislauf 18
Erschépfung und Stress 17
Darm und Mikrobiom 14
Kognition und Psyche 14

Oxidativer Stress

An 92 Teilnehmern priifte eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Crossover-Studie ein gekapseltes Konzentrat aus Frucht-, Gemiise- und
Beerensaftpulvern (Juice Plus+ Premium®) {iber zwei Perioden von je 16 Wochen, getrennt durch eine vierwdchige Auswaschphase 2. Gemessen wurden
Stroop-Test, Trail Making Test und Reynolds Intellectual Screening Test sowie CREB und BDNF im Plasma mittels ELISA. Unter dem polyphenolreichen
Préparat waren die Stroop- und RIST-Werte héher als unter Placebo, und CREB und BDNF im Plasma deutlich erh&ht 2. Die Arbeit deutet den Befund als
Modulation neurobiologischer Mechanismen; Effektstarken nennt der Abstract nicht.

24 trainierte Teilnehmer erhielten sieben Tage lang 250 mL Jaboticaba-Beersaft mit rund 1300 mg Gesamtpolyphenolen oder ein fruchtaromatisiertes
Placebo “°. Am vierten Tag folgten 6 x 10 maximale isokinetische exzentrische Kontraktionen der Ellbogenbeuger. Das Protokoll erhdhte Myoglobin (p <
0,001) und Muskelkater (p < 0,001) und senkte reduziertes Glutathion (p < 0,001), die maximale isokinetische willkiirliche Kontraktion (p < 0,001), die
funktionelle (p < 0,001) und die morphologische Muskelqualitat (p = 0,028). Der Saft erhéhte GSH (p = 0,001), senkte den Muskelkater (p < 0,041) und
beschleunigte die Erholung der Muskelkraft (p = 0,004) “°. Die kleine Gruppe und der kurze Zeitraum begrenzen die Aussage.

30 Teilnehmer mit Grenzdiabetes tranken in einer randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Crossover-Vergleichsstudie einen Tee aus
Maulbeerblattern und Wasserkastanienschale 2. Die Testmahlzeit von 3 g enthielt 10,2 * 0,8 mg 1-Desoxynojirimycin und 61,3 * 1,4 mg Gesamtpolyphenole
und zeigte héhere Antioxidanzaktivitat als das Placebo. Der Blutzucker lag 30 und 60 Minuten nach dem Reisessen signifikant niedriger, Insulin zu allen
Zeitpunkten (30, 60, 90 und 120 Minuten) %, Eine systematische Ubersicht wertete 13 Untersuchungen mit 640 Patienten mit Hyperlipidamie aus; erfasst
waren 12 hiufig verzehrte Lebensmittelgruppen sowie Arznei- und Lebensmittelpflanzen °. Alle 13 Studien berichteten iber Blutfette, fir 9 Lebensmittel
zeigten sich signifikante Verbesserungen, und acht Studien untersuchten zusétzlich den oxidativen Status .

251 Teilnehmer mit erhéhtem Taillenumfang wurden in einer Zusatzauswertung der Habitual Diet and Avocado Trial randomisiert einer téaglichen Avocado
oder dem Verzicht darauf liber sechs Monate zugeteilt, ohne zusétzliche Erndhrungsberatung '°. Erfasst wurden Gedéchtnis, Verarbeitungsgeschwindigkeit,
exekutive Funktion, einfache Reaktionszeit und Arbeitsgedadchtnis-Reaktionszeit zu Beginn und am Ende der Intervention; Ergebnisse nennt der Abstract
nicht '°. Die Ubersichtsarbeit zu polyphenolischen Verbindungen sichtete rund 141 Arbeiten von 1979 bis 2025 zu Quellen, Extraktion, Reinigung und
antioxidativen Mechanismen von der Radikalfangerschaft bis zur Modulation von Signalwegen und benennt offene Fragen bei klinischer Validierung und
Formulierung “°. Eine zweite Ubersicht beschreibt Catechole, die antioxidativ wirken und zugleich kontrolliert reaktive Sauerstoffspezies erzeugen, und ihre
Anwendung in Materialien, antimikrobiellen Strategien, Krebstherapie und Geweberegeneration; Pharmakokinetik, Biosicherheit, Regulierung und
Fertigungskonstanz stehen der klinischen Ubertragung entgegen “®. Was fehlt, sind humane Studien, die Aufnahme, Verstoffwechselung und oxidativen
Status Uber langere Zeitrdume gemeinsam messen.

Entziindungsgeschehen

Eine systematische Ubersicht mit Metaanalyse zu diétetischen Polyphenolpréparaten bei COPD durchsuchte PubMed, Cochrane, Medline, CNKI und weitere
Datenbanken bis zum 26. Dezember 2024 nach chinesischen und englischen Arbeiten '. Im Zusammenhang mit den beriicksichtigten Untersuchungen wird
ein dreifach verblindetes, placebokontrolliertes Design bei Patienten der GOLD-Stadien II-lIl mit 8-Isoprostan und Verlaufsparametern der Lungenfunktion
beschrieben; als Wirkwege genannt werden eine Erhohung des GSH/GSSG-Verhaltnisses und eine Abschwachung NF-kB-vermittelter
Entziindungskaskaden, als Lungenfunktionsparameter eine FEV1-Verbesserung um mindestens 12 % gegeniiber dem Ausgangswert '. Der Abstract endet
vor den gepoolten Ergebnissen; die Heterogenitédt zwischen den eingeschlossenen randomisierten Studien bleibt dort der offene Punkt.

Bewertet wurden BMI, ALT, AST, Triglyceride, Gesamtcholesterin, HDL-C, LDL-C und TNF-a. Naringenin senkte Gesamtcholesterin (SUCRA 94,59 %) und
Triglyceride (99,00 %); Catechin senkte BMI (77,74 %), ALT (94,21 %), AST (93,56 %) und Gesamtcholesterin (92,26 %) und erhéhte HDL-C (93,72 %) 2. Die
Rangfolge beruht auf indirekten Vergleichen; der Abstract endet vor den Angaben zu Dihydromyricetin.

Eine systematische Ubersicht zu polyphenolreichen Samenlebensmitteln bei koronarer Herzkrankheit umfasste sieben Arbeiten mit 324 Patienten und drei
Samen: Paranuss, Mandel und Leinsamen "'. Die Metaanalyse ergab eine signifikante Senkung der Triglyceride (MD = -20,03) "; das Konfidenzintervall ist
im Abstract abgeschnitten. 50 Patienten mit Hyperlipidamie erhielten in einer einfach verblindeten, randomisierten klinischen Studie vier Wochen lang
entweder ein héher dosiertes, polyphenoldrmeres natives Olivendl (414 mg/kg Phenole, 20 g/Tag) oder ein niedriger dosiertes, polyphenolreicheres (1021
mg/kg Phenole, 8 g/Tag), sodass die tagliche Polyphenolaufnahme in beiden Gruppen bei etwa 8,3 mg lag 4. Zusitzlich erhielten 20 gesunde Personen in
zwei Gruppen dieselben Ole {iber denselben Zeitraum. Primare Endpunkte waren Gesamtcholesterin, LDL, HDL, Triglyceride, Lipoprotein-a sowie
Apolipoprotein A1 und B, gemessen zu Beginn und am Ende **; Ergebnisse nennt der Abstract nicht.

In einem zweiphasigen Populationstrial wurden zunachst 151 Personen untersucht; die mediane Mikroplastikkonzentration im Stuhl lag bei 158,28 pg/g
Trockengewicht und korrelierte mit sieben Entziindungsindizes, vier Zytokinen und zwei Lipidmarkern 2°. In der anschlieBenden 28-tagigen randomisierten,
doppelblinden, placebokontrollierten Phase mit 98 Teilnehmern senkten zusammengesetzte Polyphenole IL-13 (P = 0,045, Effektstarke -0,463), IL-6 (P =
0,023, -0,576) und IL-8 (P = 0,022, -0,529) 2°. Zwischen hoher und niedriger Exposition fanden sich 507 unterschiedlich exprimierte Mikrobiota und 144
unterschiedliche Metaboliten, nach der Intervention 108 beziehungsweise 85 2°. 100 gesunde Frauen im Alter von 25 bis 64 Jahren in landlichen Gemeinden
von Puno, Peru, wurden iiber zwélf Monate begleitet; die Auswertung nutzte Daten der Cardiopulmonary Outcomes and Household Air Pollution-Studie “2.
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Das mittlere Alter lag bei 49 + 10 Jahren, die mittlere Gesamtpolyphenolaufnahme bei 335 + 193 mg/Tag, erhoben Uber 24-Stunden-Erinnerungen und die
Phenol-Explorer-Datenbank. Gemessen wurden IL-10, IL-6, IL-18, C-reaktives Protein, TNF-a sowie VCAM-1und ICAM-1 aus Trockenblutproben #?; der
Abstract endet vor den Regressionsergebnissen. Was fehlt, sind Studien, die Aufnahme und Entziindungsmarker bei ausreichender Teilnehmerzahl mit vorab
festgelegten Endpunkten verbinden.

Stoffwechsel

In einer vierwdchigen, parallelen, doppelblinden explorativen Studie erhielten 50 Patienten mit HIV und erhdhten Triglyceriden je zur Halfte zwei Dosen
Tamarindenfruchtsaft *°. Teilnehmen konnten Personen im Alter von 30 bis 60 Jahren mit Triglyceriden ab 150 mg/dL. Téglich wurden 600 mL Saft
getrunken, mit 10 % oder 30 % Fruchtmark, entsprechend 1556 mg beziehungsweise 1631 mg analysierter Polyphenole. Primarer Endpunkt waren die

Triglyceride; zusétzlich wurden Blutdruck und GefaBfunktion gemessen, und die Teilnehmer sollten ihre gewohnte Ernahrung und Lebensweise beibehalten
39

Der Saft mit 30 % Fruchtmark senkte die Triglyceride um -39,8 mg/dL (95 %-KI: -67,7 bis -11,9) *°. Die Auswertung erfolgte nach Intention-to-treat; die
Studie ist unter NCT06058845 registriert. Erfasst wurden auBerdem die Nahrungsaufnahme, die Hintergrundaufnahme an Polyphenolen und die kdrperliche
Aktivitat 3°. Was fehlt, ist eine Wiederholung mit gréBerer Teilnehmerzahl und langerer Dauer, die die GefaBfunktion als vorab festgelegten Endpunkt priift.

Weitere Untersuchungen

Eine systematische Ubersicht untersuchte den Zusammenhang zwischen Phytochemikalien — Polyphenolen, Carotinoiden und Phytodstrogenen — und
Ergebnissen assistierter Reproduktionstechniken 12, Durchsucht wurden PubMed, Scopus, Web of Science und Clinical Trials von Januar 1978 bis Marz
2023. Eingeschlossen waren Beobachtungs-, randomisierte kontrollierte und Kohortenstudien; 13 Arbeiten wurden aufgenommen, darunter fiinf
randomisierte kontrollierte Studien, eine nicht randomisierte kontrollierte Studie und sechs prospektive Kohortenstudien '2.

Erfasst wurden die Lebendgeburtenrate, die klinische Schwangerschaft und die fortlaufende Schwangerschaft. Die Qualitat der eingeschlossenen Arbeiten
wurde von zwei Untersuchern unabhéngig mit der Quality Criteria Checklist for Primary Research bewertet 2. Der Abstract endet vor den
zusammengefassten Ergebnissen. Was fehlt, ist eine Auswertung, die die drei Endpunkte getrennt und mit Angabe der Teilnehmerzahlen berichtet.

Darm und Mikrobiom

Eine Ubersicht beschreibt, dass die Bioaktivitit von Polyphenolen stark von der Aufnahmemenge und von der Wechselwirkung mit dem Magen-Darm-Trakt
und der Darmmikrobiota abhéngt *3. Nur ein Teil wird im Diinndarm aufgenommen, wo enzymatische Hydrolyse Aglykone freisetzt; ein erheblicher Anteil
erreicht den Dickdarm, wo Mikroben sie in einfachere phenolische Metaboliten umwandeln, die oft besser verfligbar sind und in die systemische Zirkulation
gelangen “3. Auch geringe Aufnahme oder schlechte Resorption kann wirken, weil Polyphenole im Dickdarm die Zusammensetzung und Funktion der
Mikrobiota veréndern; die Ubersicht ordnet diese Wechselwirkungen iiber die Darm-Leber-Hirn-Achse ein.

Eine Ubersicht wertete Studien zur Frage aus, ob Verkapselung die Bioverfiigbarkeit von Polyphenolen verbessert %3, Die klinische Evidenz konzentriert sich
auf Polyphenole aus Traubentrester, Kakao und Heidelbeeren sowie auf einzelne Verbindungen wie Fisetin, Hesperidin und Curcumin; die Verkapselung
erwies sich als wirksam 3. Der GroBteil der Belege zur Bioverfiigbarkeit nach der Verdauung stammt aus In-vitro-Arbeiten, die physiologische Bedingungen
und das mikrobielle Okosystem nicht abbilden kénnen 33,

Eine Ubersicht zu Niissen beschreibt deren Gehalt an ungeséttigten Fettsauren, Ballaststoffen, Mineralstoffen, Vitaminen sowie Polyphenolen und
Phytosterolen und ordnet die Biozuganglichkeit der Nusspolyphenole und ihre Wechselwirkung mit der Darmmikrobiota ein #'. Beobachtungskohorten und
randomisierte klinische Studien berichten lbereinstimmend Uber glinstige Zusammenh&nge mit geringerem Risiko flr Adipositas, Hypertonie, erhdhtes LDL-
Cholesterin, Herz-Kreislauf-Erkrankungen, besonders koronare Herzkrankheit, und Krebs “'. Was fehlt, sind Interventionsstudien, die die Aufnahme der
Polyphenole messen und nicht nur die Nussaufnahme insgesamt.

Kognition und Psyche

Eine systematische Metaanalyse randomisierter kontrollierter Studien priifte kognitive und weitere Endpunkte bei neurodegenerativen Erkrankungen unter
Polyphenolgabe *. Ausgewertet wurden verschiedene Polyphenoltypen iiber sieben neurodegenerative Erkrankungen hinweg; 13 Studien mit 849
Teilnehmern gingen ein. Vorab festgelegte Endpunkte waren die globale Kognition (MMSE), bereichsspezifische Kognition (ADCS-Cog), Aktivitaten des
téglichen Lebens (ADCS-ADL), neuropsychiatrische Symptome (NPI) sowie Plasma-Amyloid-B40 und BDNF “. Berichtet wurde nach PRISMA 2020, die
Methoden folgten dem Cochrane Handbook, die Evidenzsicherheit wurde mit GRADE bewertet.

Die Polyphenolgabe war mit einer verbesserten globalen Kognition verbunden (gepoolte MD im MMSE = 2,06; 95 %-KI 0,62-3,49) “. In Untergruppen
zeigten Flavonoide eine bescheidene, aber signifikante Verbesserung der MMSE-Werte, wahrend Stilbene deutlich verbesserte ADCS-ADL-Werte zeigten,
ohne klare Gewinne bei MMSE oder ADCS-Cog und ohne einheitliche Wirkung auf den NPI. Anthocyanidine, Phenolsduren und Lignane beeinflussten die
kognitiven Endpunkte nicht signifikant #. Was fehlt, sind Studien, die die einzelnen Polyphenolklassen direkt gegeneinander und gegen Placebo priifen.

Gesamtbild

Uber die Gebiete hinweg tragen zwei Arten von Arbeiten: randomisierte kontrollierte Studien mit konkreten Endpunkten und Ubersichten, die viele
Einzelstudien biindeln. Einzelstudien zeigen Ergebnisse fiir polyphenolreiche Praparate und ganze Friichte: hdhere Stroop- und RIST-Werte mit erhohtem
CREB und BDNF bei 92 Teilnehmern nach Einnahme polyphenolreicher Préparate 22, um -39,8 mg/dL niedrigere Triglyceride bei 50 Patienten mit HIV nach
Einnahme von Tamarinde *°, erhéhtes GSH und schnellere Krafterholung bei 24 Trainierten nach dem Verzehr von Jaboticaba-Beeren #°.

Wo die Belege offen sind, liegt es meist an der Zahl der Teilnehmer, an der Dauer oder daran, dass Abstracts vor den Ergebnissen enden — so bei der
Avocado-Studie mit 251 Teilnehmern ', der Olivendl-Studie mit 50 Patienten ** und der COPD-Ubersicht . Die Bioverfiigbarkeit bleibt der durchgehende
Engpass: Ubersichten zu Verkapselung 33, zu Mikrobiota-vermittelter Umwandlung “* und zu liposomalen Systemen “* benennen sie als zentrale Hiirde. Was
fehlt, sind lange, unabhéngig finanzierte Studien, die Aufnahme, Metaboliten und klinische Endpunkte gemeinsam messen.
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sind.

zu grob.

PLAUSIBEL:

Methodik der Studienlage

Die kontrollierten Studien am Menschen sind liberwiegend randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte Studien, teils im Crossover-Design, mit
Laufzeiten von vier Wochen bis sechs Monaten und Teilnehmerzahlen zwischen 24 und 2514 34 '° 29, Endpunkte reichen von kognitiven Tests iiber
Plasmaparameter wie CREB, BDNF, Glutathion und Zytokine bis zu Blutfetten und Niichternglucose 22 2° 3. Daneben stehen Metaanalysen mit 13 bis 54
eingeschlossenen Studien 4 2 und narrative Ubersichten #° 45, Systematisch fehlen Langzeitstudien, Messungen der Aufnahme und der Metaboliten im
Plasma sowie unabh&ngige Wiederholungen; viele Abstracts enden vor den Ergebnissen, sodass EffektgroBen und Konfidenzintervalle dort nicht prifbar

Ein Sammelbegriff trigt keine gemeinsame Wirkaussage

Polyphenole sind eine Stoffklasse, keine Substanz. Ein gepooltes MaB liber polyphenolreiche Supplemente beschreibt deshalb das Gemisch, das geprift
wurde, und nicht ein Wirkprinzip, das allen Polyphenolen gemeinsam wére. Wer zwei Arbeiten vergleicht, vergleicht in der Regel unterschiedliches Material:
ein Olivendl mit hohem Phenolgehalt, einen Maulbeerblattertee, einen Beeren-Extrakt. Selbst wenn beide denselben Marker verandern, sagt das nichts
dariiber, ob derselbe Weg daran beteiligt war. Die Ubersichtsarbeiten des Feldes arbeiten entsprechend mit Gruppen von Lebensmitteln oder Supplementen
und formulieren ihre Aussagen fiir die Gruppe. Der Sammelbegriff ist fiir die Literaturiibersicht praktisch, fiir die Ubertragung auf einen einzelnen Stoff aber

Die zweite Einschrankung betrifft die Messebene. Kontrollierte Studien zu Polyphenolen erfassen haufig antioxidative Parameter, Lipidprofile,
Entziindungswerte oder Fragebogenergebnisse. Solche GréBen sind Marker; sie zeigen, dass sich ein Laborwert unter der Zufuhr veréndert hat, nicht dass
sich ein Krankheitsverlauf andert. Kognitive Endpunkte und neuroprotektive Biomarker werden bislang in einzelnen kontrollierten Studien gepriift,
onkologische Endpunkte {iberwiegend in Ubersichtsarbeiten und préklinischen Modellen.

Die Zuschreibung ist der haufigste Fehler beim Lesen dieser Literatur, weil viele Arbeiten Zubereitungen mit mehreren Pflanzenstoffen untersuchen. Die
offene Frage lautet daher nicht, ob Polyphenole wirken, sondern welcher Stoff in welcher Zubereitung welchen Endpunkt veréndert.

3. Wie belastbar die Forschung ist

Die Forschung ist deutlich grundlagenorientiert. Den gréBten Block bilden mechanistische und grundlegende Arbeiten, danach folgen Ubersichtsarbeiten zur
Wirkweise; zusammen Ubertreffen sie die Arbeiten am Menschen um ein Vielfaches. Zellkultur- und Tierstudien sind ebenfalls zahlreich, ebenso umwelt-
und agrarwissenschaftliche Arbeiten zur Gewinnung und Charakterisierung. Am Menschen stehen Beobachtungsstudien und kontrollierte Studien
nebeneinander. Innerhalb der kontrollierten Studien liegt der Schwerpunkt auf Stoffwechsel und Sicherheit, gefolgt von antioxidativen Markern und
Entziindung. Herz-Kreislauf, Erschépfung, Darm und Kognition folgen mit Abstand, am seltensten sind Arbeiten zur Bioverfligbarkeit und zur Onkologie. Die
Grundlagenarbeiten liefern die Wirklogik, die klinischen Arbeiten priifen einzelne Ausschnitte davon.

Zu chronisch obstruktiver Lungenerkrankung und zur nicht-alkoholischen Fettleber liegen Ubersichtsarbeiten mit Metaanalyse vor, die mehrere
kontrollierte Studien biindeln; sie erlauben Aussagen liber die Gruppe der Polyphenole, nicht liber einen Einzelstoff. Viele Einzelstudien sind randomisiert,
doppelblind und placebokontrolliert, teils im crossover-Design, was die Vergleichbarkeit erhoht. Die Schwache liegt in der Streuung des Materials:
Lebensmittel, Tees, Extrakte und Supplemente unterscheiden sich in Zusammensetzung und Zufuhrform, die Nachbeobachtungszeiten sind meist kurz,
und ein erheblicher Teil der Arbeiten berichtet Marker statt klinischer Endpunkte. Beobachtende Arbeiten zeigen Zusammenhange, keine Ursachen. Aus

Mischungsstudien lasst sich keine Wirkung eines einzelnen Polyphenols ableiten.

4. Was hiufig behauptet wird — und was die Daten hergeben

AUSSAGE

Polyphenole wirken
antioxidativ im
Korper

Polyphenolreiche
Kost schiitzt das
Herz

Nahrungserganzung
ersetzt Obst und
Gemiise

Gleicher Stoff,
gleiche Wirkung

STUDIENLAGE

Kontrollierte Studien erfassen antioxidative Parameter wie Glutathion oder oxidative Stressmarker; gemessen wird also ein Laborwert, nicht ein Krankhe

Zu Lipiden und inflammatorischen Markern bei koronarer Herzkrankheit und Hyperlipidamie liegen kontrollierte Studien und systematische Ubersichtsar

Geprift werden polyphenolreiche Lebensmittel, Tees, Extrakte und Supplemente mit unterschiedlicher Zusammensetzung. Ergebnisse aus Gemischen I:

Ein Stoff, eine Zufuhrform, eine Wirkung gibt es hier nicht. Aufnahme und gemessene Effekte hangen von Stoff, Lebensmittelmatrix und Darmflora ab; d
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5. Steckbrief: Molekiil und Ladung

Polyphenole sind kein Einzelmolekdil, sondern ein Gemisch — es gibt keine Summenformel und keine feste Molekiilmasse. Was sich beschreiben lasst, sind
funktionelle Gruppen, Ladungsverhalten und Redox-Eigenschaften; genau darum geht es im nachsten Abschnitt.

6. Ladung, Elektronen, Radikale

Im Zentrum steht der Catechol/o-Chinon-Hydrochinon/p-Chinon-Zyklus mit NQO1 und Keap1/NRF2-Schwellen 3. Polyphenole werden dabei als
Modulatoren der Redox-Signalisierung gefasst, nicht als bloBe Radikalfdnger 2%, Die Chinon-Spezies bestimmt die Sicherheit: reaktive Chinon-
Zwischenprodukte binden Proteinthiole, entleeren Glutathion und erhéhen reaktive Sauerstoffspezies 2°; daneben stehen Metallionen-Chelatbildung und
Eingriffe in Cytochrom P450 2°, Lebensmittelverarbeitung wie die PPO-bedingte Braunung verschiebt die Chinon-Pools 2%, Im ABTS-Test erreichten
Hydrogele eine Radikalfangrate von 96,51 % %7

Am Menschen erhoben sind Signalwege und Sicherheitsfragen. Humanbefunde werden als Redox-Signalisierung eingeordnet 2%; unter zytotoxischer
Chemotherapie korrelierte die gleichzeitige Antioxidantien-Gabe mit vermehrter Krankheitsriickkehr und Sterblichkeit '°. Signifikante Riickgdnge
extrazellulidrer DNA, reaktiver Sauerstoffspezies oder MPO-Signale sind kein Nachweis klinischer Wirksamkeit am Menschen 2. In menschlichem Gewebe
erreichte APEXx in vitro 977,08 = 15,73 mmol Trolox/100 g und senkte reaktive Sauerstoffspezies und inflammatorische Zytokine 2°. Zu priifen wére, ob
metabotypgerechte Strategien und die Steuerung der Chinon-Spezies am Menschen tragen 2.

7. Wechselwirkungen mit anderen Stoffen

Mit welchen anderen Stoffen der Plattform dieser Stoff in Studien am Menschen und Ubersichtsarbeiten gemeinsam untersucht oder besprochen wird —
Kombination, Vergleich oder gemeinsamer Wirkweg. Die Zahl nennt Arbeiten, in denen beide vorkommen.

STOFF GEMEINSAME ARBEITEN DAVON KONTROLLIERT AM MENSCHEN
Chronische Entziindung 256 33
Criiner Tee und EGCG 230 22
Akzeptanz- und Commitment-Therapie (ACT) 206 22
Darmmikrobiom 184 20
Anthocyane (Beeren) 182 40
Stress, Cortisol und Entziindung 131 15
Kurkuma und Curcumin 106 16
Kakaoflavanole 103 27
Olivenpolyphenole (Hydroxytyrosol) 91 21
Resveratrol 61 8

Verkapselung wird als Strategie gepriift, Stabilitdt und Bioverfiigbarkeit von Polyphenolen zu verbessern *3; fiir einzelne Polyphenole wie Hesperidin, Fisetin
und Curcumin gilt sie als wirksame Technik 3. Ob sie die Bioverfiigbarkeit beim Menschen erhéht, bleibt als Frage formuliert *3. Kombinationen mit Training
bei ibergewichtigen Erwachsenen mit Pradiabetes untersucht eine kontrollierte Studie 2%, synergistische Effekte mit Standard-Lipidsenkern sollen in groBen,
langfristigen randomisierten Studien gepriift werden °. Synergien mit Strahlen- und Chemotherapie werden ebenfalls diskutiert 2°.

Eine Arbeit verglich Polyphenol-Mikrobiota-Wechselwirkungen an Stuhlproben gesunder Personen (n = 3), von Patientinnen und Patienten mit Colitis
ulcerosa (n = 3) und mit Morbus Crohn (n = 3) in einem In-vitro-Fermentationsmodell mit 16S-rRNA-Sequenzierung 2. Synergistische Effekte mit nicht-
polyphenolischen Verbindungen werden fiir Entziindungsenzyme, pro-inflammatorische Zytokine und Estrogenrezeptoren sowie Signalwege wie NF-kB und
PI3K/AKT beschrieben, laut praklinischen und klinischen Studien *°. Antibiotika-Adjuvanz und Nanotransport gelten als kiinftige Forschung *'. Offen bleibt,
ob Polyphenole CYP-Enzyme oder die Plasmaproteinbindung verandern.

8. Uberdosierung, Vertriglichkeit, Grenzen

In einer kontrollierten Studie am Menschen wurden 8-20 g EVOO pro Tag als gut vertraglich beschrieben 4. Ein polyphenolreicher Extrakt aus S.
ramosissima zeigte bei Patienten mit lakundrem Infarkt Uber die Langzeitanwendung ein akzeptables Sicherheitsprofil; die Autoren ordnen die Befunde als
hypothesengenerierend ein, nicht als Wirksamkeitsbeleg 3°. Ein VF-Extrakt wurde gut vertragen, ohne unerwiinschte klinische Ereignisse oder biochemische
Veranderungen der Leber- und Nierenfunktion; gepriift wurden klinische Symptome, Leber- und Nierenwerte sowie KIM-1im Urin 6,
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Bei Colitis ulcerosa fand eine Metaanalyse randomisierter kontrollierter Studien keine signifikanten Unterschiede bei Nebenwirkungen (ITT: OR 0.99; 95 % Cl
0.56-1.76; P = .973; PP: OR 0.99; 95 % CI 0.54-1.80; P = .971) °. Ein randomisierter, doppelblinder, placebokontrollierter Crossover-Versuch mit 31
Teilnehmern Uber zwei Wochen priifte die Sicherheit (iber Hypoglykdmie-Parameter der Glukosemessung und Blutwerte; die Anwendung von MW-Tee galt
als ohne Sicherheitsbedenken 73737, Angaben zu Obergrenzen, Toxizitdtsschwellen und Gegenanzeigen stehen in den ausgewerteten Belegen noch aus. Zu
prifen ware, welche Dosis polyphenolhaltiger Zubereitungen als Obergrenze zu gelten hatte und wie sich die Sicherheit bei langerer Gabe darstellt.

9. Die belastbarsten Arbeiten

Geordnet nach Aussagekraft, nicht nach Bekanntheit: Ubersichtsarbeiten und Studien mit vielen Teilnehmern zuerst. Die vollstindige Auswertung umfasst
deutlich mehr Arbeiten; hier stehen die tragfahigsten.

Kontrollierte Studien am Menschen

- " Efficacy and safety of dietary polyphenol supplements for COPD: a systematic review and meta-analysis (2025) — Ubersichtsarbeit, 894 Teilnehmer

- 2 Efficacy of dietary polyphenol supplement in patients with non-alcoholic fatty liver disease: a network meta-analysis (2025) — Ubersichtsarbeit, 3132
Teilnehmer

- 3 Effects of Polyphenol-Rich Foods on Lipids and Oxidative Stress Status in Patients with Hyperlipidemia: A Systematic Review of Randomized Controlled
... (2024) — Ubersichtsarbeit, 640 Teilnehmer

« “Polyphenol consumption and neurodegeneration risk: a systematic meta-analysis of randomized controlled trials bridging nutrition and cognitive health
(2026) — Ubersichtsarbeit, 849 Teilnehmer

« °An updated systematic review and meta-analysis of pomegranate consumption on lipid profile (2025) — Ubersichtsarbeit, 2.695 Teilnehmer

- 5 QOlive oil consumption and risk of breast cancer: Prospective results from the Moli-sani Study, and a systematic review of observational studies and ...
(2025) — Ubersichtsarbeit, 11.442 Teilnehmer

- 7 The effect of asparagus stem consumption on health outcomes in adults: a systematic review (2026) — Ubersichtsarbeit, 503 Teilnehmer
- & Pomegranate juice consumption and lipid profile: An updated systematic review and meta-analysis (2026) — Ubersichtsarbeit, 663 Teilnehmer

- 9 Efficacy of polyphenols in adjuvant treating ulcerative colitis: A meta-analysis of randomized controlled trials (2025) — Ubersichtsarbeit, 742
Teilnehmer

- "0 Efficacy of antioxidants as a therapy for Alzheimer's disease: a meta-analysis (2026) — Ubersichtsarbeit, 10.537 Teilnehmer

- " Effects of polyphenol-rich seed foods on lipid and inflammatory markers in patients with coronary heart disease: a systematic review (2024) —
Ubersichtsarbeit, 324 Teilnehmer

« "2 How phytochemicals influence reproductive outcomes in women receiving assisted reproductive techniques: a systematic review (2025) —
Ubersichtsarbeit

- '3 Association between polyphenols and inhalation-induced oxidative stress in chronic lung diseases: A systematic review (2026) — Ubersichtsarbeit
= 1% The Effect of Polyphenol Supplementation in People with Multiple Sclerosis: A Systematic Review of Clinical Trials (2026) — Ubersichtsarbeit

- ™5 Dietary polyphenol intake in the prevention and management of diabetes mellitus: a systematic review of observational studies (2026) —
Ubersichtsarbeit

« "% Impact of Nutritional Supplements and Antioxidants in the Treatment of Breast Cancer: A Systematic Review (2026) — Ubersichtsarbeit

« 17 Effects of carob (Ceratonia siliqua) and carob-derived products on glycaemic control and insulin resistance: A systematic review of clinical trials (2026)
— Ubersichtsarbeit

- '8 Exploring the effect of avocado on lipid profile modulation: a systematic review and dose-response and meta-analysis of clinical trials (2026) —
Ubersichtsarbeit

- 9 Effects of one avocado a day for six months on cognitive performance in overweight adults: A randomized controlled trial (2026) — 251 Teilnehmer
« 29 Composite polyphenols mitigate microplastic exposure-related immune disturbances: a two-phase population trial (2026) — 151 Teilnehmer

- 21 Efficacy of Hibiscus sabdariffa L. extract on metabolic parameters in participants with abdominal obesity and mild metabolic syndrome in Bangkok ...
(2025) — 108 Teilnehmer
« Impact of the gut microbiome on health impacts of Haskap berries: study protocol for a randomized control trial (2026) — 120 Teilnehmer

+ 22 Impact of Polyphenol-Rich Nutraceuticals on Cognitive Function and Neuroprotective Biomarkers: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled ...
(2025) — 92 Teilnehmer

« From laboratory to clinic: opportunities and challenges of functional food active ingredients in cancer therapy (2025)

10. Resiimee

Die Forschung ist deutlich grundlagenorientiert: mechanistische Arbeiten und Ubersichten zur Wirkweise {ibertreffen die Arbeiten am Menschen um ein
Vielfaches. Innerhalb der kontrollierten Studien am Menschen liegt der Schwerpunkt auf Stoffwechsel (38), Sicherheit und Vertraglichkeit (27), oxidativem
Stress (26) und Entziindungsgeschehen (25); Herz und Kreislauf (18), Erschépfung und Stress (17), Darm und Mikrobiom (14) sowie Kognition und Psyche
(14) folgen mit Abstand, wobei die Zahlen nicht addierbar sind. Als tragfahig gelten die Ubersichtsarbeiten mit Metaanalyse zu COPD und zur nicht-
alkoholischen Fettleber sowie die Metaanalyse zu polyphenolreichen Samenlebensmitteln bei koronarer Herzkrankheit, die die Triglyceride signifikant
senkte.
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Polyphenole werden kaum unveréndert aufgenommen. Selten wird der zugefiihrte Stoff selbst gemessen; die aufgenommene Menge hangt
von Stoff, Lebensmittelmatrix und individueller Darmflora ab. Vermutung: Weil mikrobielle Metaboliten oft besser verfiigbar sind und die Ubersicht diese
Wechselwirkungen tiber die Darm-Leber-Hirn-Achse einordnet, kdnnte ein Teil der beobachteten Wirkungen auf Abbauprodukte zuriickgehen und nicht
auf die Ausgangsverbindung. In humanen In-vivo-Studien erwies sich die Verkapselung als wirksam fiir die Bioverfiigbarkeit von Polyphenolen aus
Traubentrester, Kakao und Heidelbeeren sowie von Fisetin, Hesperidin und Curcumin.

Was eine Studie kldren misste, ist die gemeinsame Messung von Aufnahme, Verstoffwechselung und oxidativem Status Uber langere Zeitrdume am
Menschen. Fir die assistierte Reproduktion steht eine Auswertung aus, die Lebendgeburtenrate, klinische und fortlaufende Schwangerschaft getrennt und
mit Angabe der Teilnehmerzahlen berichtet. Bei den Nissen sind Interventionsstudien offen, die die Aufnahme der Polyphenole messen und nicht nur die
Nussaufnahme insgesamt. Fiir Tamarindensaft steht eine Wiederholung mit groBerer Teilnehmerzahl und I&ngerer Dauer aus, die die GefaBfunktion als vorab
festgelegten Endpunkt priift. Bei COPD bleibt die Heterogenitdt zwischen den eingeschlossenen randomisierten Studien der offene Punkt, den die gepoolten
Ergebnisse kldaren missten.

11. Was offen ist

« Einzelstoffe: Welche randomisierte Studie priift einen einzelnen Polyphenol-Vertreter gegen Placebo, statt eines Gemisches oder eines ganzen
Lebensmittels?

« Klinische Endpunkte: Welche kontrollierte Arbeit untersucht nicht Marker, sondern Krankheitsverlauf und Ereignisse Uber eine ldngere
Nachbeobachtung?

« Aufnahme: Wie lassen sich Darmflora, Aufnahme und gemessener Effekt in einer Studie gemeinsam erfassen, sodass die Kette nachvollziehbar wird?

12. Abzweige
Themen, Wirkwege und Ketten, in denen dieser Stoff vorkommt — fir alle, die tiber den Stoff hinausschauen wollen.

* Wechselwirkungsnetz

Hiufige Fragen

Wie ist die Studienlage zu Polyphenolen insgesamt einzuschéitzen?

Es liegen sehr viele Arbeiten vor, aber sie handeln von unterschiedlichen Stoffen. Zu Grundlagen und Wirkmechanismen besteht ein breites
Fundament; am Menschen liberwiegen Studien zu Stoffwechsel, Sicherheit und antioxidativen Markern. Zu einzelnen Krankheitsbildern wie COPD oder
Fettleber gibt es Ubersichtsarbeiten mit Metaanalyse, die mehrere kontrollierte Studien biindeln. Fiir die Praxis heiBt das: Jede Aussage gilt fir das
geprifte Material und den gepriiften Endpunkt, nicht fiir Polyphenole schlechthin.

Warum lassen sich Ergebnisse zu verschiedenen Polyphenolen nicht einfach zusammenfassen?

Weil sich die Stoffe in Aufbau und Aufnahme unterscheiden und weil sie in verschiedenen Zubereitungen gepriift werden. Ein Extrakt enthalt meist
mehrere Verbindungen in wechselnden Anteilen; die aufgenommene Menge hangt zusétzlich von der Lebensmittelmatrix und von der Darmflora ab.
Eine gepoolte Auswertung mehrerer Supplemente beschreibt daher den Durchschnitt der gepriiften Gemische. Aussagen Uber einen bestimmten Stoff
brauchen eine Studie, die genau diesen Stoff allein prift.

Welche Rolle spielt die Darmflora?

Eine zentrale, wenn es um die Aufnahme geht. Die meistzitierte Arbeit des Feldes ordnet die Darmflora als GréBe ein, die die Bioverfligbarkeit und
damit die beobachteten Effekte mitbestimmt. Ein Teil der Polyphenole wird erst im Dickdarm zu Verbindungen umgebaut, die ins Blut gelangen.
Zugefiihrte und im Blut messbare Menge konnen deshalb auseinanderfallen. Kontrollierte Studien, die Darmflora, Aufnahme und klinischen Endpunkt
zugleich erfassen, waren der nachste Schritt.
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