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Anhaltendes Klagen Uber wechselnde
korperliche Symptome, die durch keine
diagnostizierbaren kdrperlichen Krankhei-
ten erklart werden konnen, sind typisch
fur somatoforme Stérungen. Der Leidens-
druck der Betroffenen kann erheblich
sein. Die Beschwerden werden besonders
intensiv erlebt beim Zusammentreffen mit
unangenehmen Lebensereignissen, Schwie-
rigkeiten oder Konflikten. Depressive
Symptome und Angstsymptome pragen
das Erscheinungsbild. Die Betroffenen
sind haufig davon Uberzeugt, den Forde-
rungen aus Beruf, Familie und sozialem
Umfeld nicht gewachsen zu sein, und
furchten zu versagen. Zur Behandlung
solcher Zustandsbilder werden traditionell
haufig pflanzliche Zubereitungen aus
Baldrian, Passionsblume und Melisse ein-
gesetzt, zumeist in Zweier- oder Dreier-
kombinationen. Die beruhigende und
Angst |6sende Wirkung von Extrakten aus
den genannten Pflanzen gilt als empirisch
belegt (1-4).

Die Firma Max Zeller Séhne AG produziert
und vertreibt eine fixe Kombination aus
Baldrian, Passionsblume und Melisse, der
zusatzlich noch ein Extrakt aus der Pest-
wurzpflanze zugefigt ist (Ze 185). Diese
Viererkombination wurde bezlglich Angst
und kognitiver Funktionen in Prifungs-
situationen als Gberlegen gegenuber Pla-
zebo geprift. Die Uberlegenheit ergab sich
insbesondere bei der situativen Angst (5).
Ze 185 wird entsprechend auch als pflanz-
licher Tagestranquilizer eingesetzt und
wurde in dieser Indikation mit Oxazepam
bei Patienten mit psychovegetativen Be-
schwerden verglichen (6). Klinische Skalen
zeigten nach einer 20-tdgigen Behand-
lung deutliche Verbesserung des Angst-
und Depressionsgrades an. Der klinische
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Der Pflanzenextrakt Ze 185 ent-
halt zusatzlich zu Baldrian, Pas-
sionsblume und Melisse als vierte
Komponente Pestwurz. Die Stu-
die zeigte, dass der Zusatz von
Pestwurz die Wirksamkeit bei
somatoformen Stérungen signi-
fikant erhoht. Die Einzelextrakte
sind ebenfalls wirksam, jedoch
werden erheblich gréssere Men-
gen (5-8fach) benétigt als in der
fixen Kombination Ze 185, die

in dem Praparat Relaxane® ent-
halten sind

Gesamtzustand verbesserte sich signifi-
kant. Die mittels elektrodermaler Aktivitat
beurteilte Stressreaktion ist unter Ze 185
deutlich geringer ausgepragt als unter
Oxazepam.

In der vorliegenden Studie wurde der
Frage nachgegangen, ob die beruhigende
und Angst |6sende Wirkung bereits allein
durch die Dreierkombination zu erklaren
sei oder ob der Zusatz des Wurzelextrak-
tes aus der Pestwurz zu einer nachweis-
baren Wirkungssteigerung fuihrt. Es handelt
sich demnach um eine Plausibilitatsprifung.
Die klinische Prtfung, die an zwei grossen
Prifzentren in Deutschland durchgefthrt
wurde, war prospektiv, randomisiert und
doppelblind im Parallelgruppenvergleich
angelegt. In die Studie wurden 182 Patien-
ten eingeschlossen. Die Einschlusskriterien
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n
Ze 185/Plazebo 63
3er-Kombination/Plazebo 58
Ze 185/3er-Kombination 61
Summe der Patienten 182

VAS (Angstlichkeit) BDI (Depression)

p-Wert p-Wert
0,001 0,001
0,007 0,019
0,024 0,012

Tabelle 1: Uberlegenheit sowohl von Ze 185 als auch der Dreierkombination gegen-
Uber Plazebo bei Patienten mit somatoformen Stérungen (ICD 10, F45.0; Fa 45.1);
Ze 185 ist der Dreierkombination ebenfalls signifikant tberlegen.

n
Ze 185/Plazebo 63
3er-Kombination/Plazebo 58
Ze 185/3er-Kombination 61
Total 182

Besserung (Tag 14 vs, Beginn)
p-Wert
0,001
0,001
0,002

Tabelle 2: Einschatzung der Wirksamkeit der Therapie durch die Patienten auf einer

5-stufigen Skala

ergaben sich aus der International Classi-
fication of Diseases (ICD-10, F 45.0 und F
45.1). Da Depression und generalisierte
Angst Leitsymptome bei somatoformen
Stérungen sind, dienten diese Parameter
zur Erfolgsbeurteilung. Die Angstlichkeit
wurde mittels einer Visual Analogue Scale
(VAS) erfasst und die Auspragung der De-
pression anhand des Beck’schen Depres-
sion Inventars (BDI) bestimmt. Die Thera-
piedauer betrug zwei Wochen.

Ergebnisse

In beiden Zielparametern waren sowohl
Ze 185 als auch die Dreierkombination
(Ze 185 ohne Pestwurzwurzelextrakt) Pla-
zebo Uberlegen. Weiterhin war Ze 185
der reinen Dreierkombination Uberlegen
(Tabelle 1).

Damit gelang der Nachweis, dass der
Zusatz von Pestzwurzelextrakt zu der
Dreierkombination einen zuséatzlichen,
klinisch relevanten Nutzen generiert. Aus-
serdem wurde die bisher nur als empirisch
wirksam betrachtete Dreierkombination
(Baldrian, Passionsblume und Melisse)
zum ersten Mal in einer konfirmatorischen

Prifung als klinisch wirksam gepruft
(Abbildung 1).

Die Patienten beurteilten die therapeu-
tische Wirksamkeit auf einer 5-stufigen
Skala (vollstandige Besserung/deutliche
Besserung/massige Besserung/leichte Bes-
serung/keine Besserung bzw. Verschlechte-
rung). In beiden Patientengruppen, die
entweder Ze 185 oder die Dreierkombina-
tion erhielten, ergab sich eine signifikante
Uberlegenheit gegeniiber Plazebo. Zu-
satzlich war Ze 185 signifikant der Dreier-
kombination Uberlegen (Tabelle 2).
Weiterhin wurde die Responderrate ermit-
telt, wobei diejenigen Patienten als Re-
sponder gewertet wurden, bei denen sich
der Ausgangswert um mindestens 25 Pro-
zent verbessert hatte (Abbildung 2). In bei-
den Patientengruppen, die entweder Ze 185
oder die Dreierkombination erhielten, war
die Anzahl der Responder signifikant hoher
als in der Plazebogruppe. Die hohe Re-
sponderrate in der Plazebogruppe ist fur
diese Indikation nicht Uberraschend. Auch
hierbei erwies sich der Zusatz von Pest-
wurzwurzelextrakt als wirkungsvoll, die Re-
sponderrate von Ze 185 ist jener der Dreier-
kombination signifikant Uberlegen.
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Diskussion

Allgemein wird den in der Dreierkombi-
nation beteiligten Pflanzenextrakten ein
beruhigender und Angst l6sender Effekt
nachgesagt. Adenosin wurde als Angst
|6sende Komponente bereits in andern
Pflanzenextrakten nachgewiesen (7). Fur
Baldrian konnte kirzlich gezeigt werden,
dass Inhaltsstoffe aus der Gruppe der Li-
gnane an den Adenosinrezeptor binden
und dort eine partiell agonistische Aktion
ausldsen (8). Die dem Adenosin vergleich-
bare Aktion wurde in Untersuchungen an
Brain slices bestatigt. Durch Koffein indu-
zierte Veranderungen im EEG, die eine
Aktivitatssteigerung reflektieren (Arou-
sal), liessen sich durch Gabe einer fixen
Baldrian-Hopfen-Kombination (Ze 91019)
aufheben, wodurch neben der Bioverflig-
barkeit nach oraler Verabreichung auch
die Wirkung am Zielorgan mittels objekti-
ver Methoden belegt ist (9). Fir weitere
Inhaltsstoffe im Baldrian wurden Wirkun-
gen am Zentralnervensystem beschrie-
ben. Mittels elektrophysiologischer Tech-
nik wurden fur Baldrianextrakte und
einzelne Inhaltstoffe GABA-dhnliche Wir-
kungen nachgewiesen. Ein Inhaltsstoff,
der moglicherweise die GABA-Wirkung
induziert beziehungsweise moduliert,
konnte Valerensaure sein (10). Auch Fla-
vonoide werden mit der sedierenden Ak-
tivitdt des Baldrians in Verbindung ge-
bracht (11).

Fur die Passionsblume liegen ebenfalls
pharmakologische Untersuchungen vor,
die einen beruhigenden und Angst |6sen-
den Effekt beschreiben (12). In einer klini-
schen Studie an Patienten mit generali-
sierter Angststérung erwies sich Passiflora
incarnata vergleichsweise wirksam wie
Oxazepam (13). Die Autoren favorisierten
Passionsblumenextrakt im Vergleich zu
Benzodiazepinen bei generalisierten Angst-
storungen. Vieles spricht dafir, dass min-
destens ein Teil der anxiolytischen Effekte
durch Beeinflussung der GABA-ergen Ak-
tion im Zentralnervensystem zustande
kommt (12).

Far die Melisse, welche in den letzten
Jahren als Monoextrakt an freiwilligen
Probanden intensiv untersucht wurde,
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Abbildung 1: Relative Anderung der priméren Zielgrésse Beck’sches Depression-Inven-
tar (BDI) und der Angstlichkeit mittels Visual Analog Scale (VAS). Sowohl Ze 185 als
auch die Dreierkombination sind Plazebo signifikant Gberlegen. Ze 185 ist der Dreier-

kombination ebenfalls signifikant Uberlegen.
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Abbildung 2: Relativer Anteil von Respondern und Non-Respondern in den 3 gepruften
Patientengruppen. Sowohl Ze 185 als auch die Dreierkombination sind Plazebo signi-
fikant Uberlegen. Ze 185 ist der Dreierkombination ebenfalls signifikant Gberlegen.

konnten Einfllsse vor allem auf das zen-
tralnervose cholinerge System nachgewie-
sen werden, welches flr kognitive Pro-
zesse und Stimmungen verantwortlich
zeichnet (14).

FUr Ze 185 liegen bereits zwei Humanstu-
dien vor, die eine zentralnervése Wirkung
belegen (5, 6). Mit der vorliegenden Studie
wurde plausibel nachgewiesen, dass der
Pestwurzwurzelextrakt einen eigenstan-
digen Beitrag zu der zentralnervosen Ge-
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samtwirkung liefert. Die empirisch gefun-
dene Sinnfalligkeit der Zumischung eines
Pestwurzwurzelextraktes in Ze 185, die
sich seit mehr als zwolf Jahren im Markt
bestatigt hat, wurde mit dieser konfirma-
torischen Studie zusatzlich untermauert.
Ein Vorteil der Verwendung der fixen Ex-
traktkombination zur Therapie somato-
former Storungen durfte die fehlende
zeitliche Beschrankung der Einnahme-
dauer sein. o
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