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Wechselnde und anhaltende

körperliche Beschwerden kön-

nen im Rahmen von somato-

formen Störungen zu erheb-

lichen Leiden und einer

Einschränkung der Lebensqua-

lität führen. In einer konfir-

matorischen klinischen Studie

wurde die Wirksamkeit einer

fixen Kombination von Bal-

drian, Passionsblume, Melisse

und Pestwurz (Ze 185) an 182

Patienten mit somatoformen

Störungen untersucht. Ze 185

war Plazebo signifikant über-

legen sowohl in der Reduktion

von Ängstlichkeit als auch in

seiner antidepressiven Wir-

kung. 
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Einleitung
Anhaltendes Klagen über wechselnde kör-
perliche Symptome, die durch keine dia-
gnostizierbaren körperlichen Krankheiten
erklärt werden können, sind typisch für so-
matoforme Störungen. Der Leidensdruck
der Betroffenen kann erheblich sein. Die
Beschwerden werden besonders intensiv
erlebt beim Zusammentreffen mit unan-
genehmen Lebensereignissen, Schwierig-
keiten oder Konflikten. Depressive Symp-
tome und Angstsymptome prägen das
Erscheinungsbild. Die Betroffenen sind
häufig davon überzeugt, den Forderungen
aus Beruf, Familie und sozialem Umfeld
nicht gewachsen zu sein, und fürchten zu
versagen. Zur Behandlung solcher Zu-
standsbilder werden traditionell häufig
pflanzliche Zubereitungen aus Baldrian,
Passionsblume und Melisse eingesetzt, zu-
meist in Zweier- oder Dreierkombinatio-
nen. Die beruhigende und Angst lösende
Wirkung von Extrakten aus den genannten
Pflanzen gilt als empirisch belegt (1–4).
Die Firma Max Zeller Söhne AG produziert
und vertreibt eine fixe Kombination aus
Baldrian, Passionsblume und Melisse, der
zusätzlich noch ein Extrakt aus der Pest-
wurzpflanze zugefügt ist (Ze 185). Diese
Viererkombination wurde bezüglich Angst
und kognitiver Funktionen in Prüfungssitu-
ationen als überlegen gegenüber Plazebo
geprüft. Die Überlegenheit ergab sich ins-
besondere 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-tägigen Behandlung
deutliche Verbesserung des Angst- und De-
pressionsgrades an. Der klinische Gesamt-
zustand verbesserte sich signifikant. Die
mittels elektrodermaler Aktivität beur-
teilte Stressreaktion ist unter Ze 185 deut-

lich geringer ausgeprägt als unter Oxaze-
pam.

Fragestellung und Methodik
In der vorliegenden Studie wurde der Frage
nachgegangen, ob die beruhigende und
Angst lösende Wirkung bereits allein
durch die Dreierkombination zu erklären
sei, oder ob der Zusatz des Wurzelextrak-
tes aus der Pestwurz zu einer nachweisba-
ren Wirkungssteigerung führt. Es handelt
sich demnach um eine Plausibilitätsprü-
fung. Die klinische Prüfung, die an zwei
grossen Prüfzentren in Deutschland
durchgeführt wurde, war prospektiv, ran-
domisiert und doppelblind im Parallel-
gruppenvergleich angelegt. In die Studie
wurden 182 Patienten eingeschlossen. Die
Einschlusskriterien ergaben sich aus der
International Classification of Diseases
(ICD-10, F 45.0 und F 45.1). Da Depression
und generalisierte Angst Leitsymptome
bei somatoformen Störungen sind, dien-
ten diese Parameter zur Erfolgsbeurtei-
lung. Die Ängstlichkeit wurde mittels ei-
ner Visual Analogue Scale (VAS) erfasst
und die Ausprägung der Depression an-
hand des Beck’schen Depressioninventars
(BDI) bestimmt. Die Therapiedauer betrug
zwei Wochen. 

Ergebnisse
In beiden Zielparametern waren sowohl Ze
185 als auch die Dreierkombination (Ze 185
ohne Pestwurzwurzelextrakt) Plazebo
überlegen. Weiterhin war Ze 185 der reinen
Dreierkombination überlegen (Tabelle 1). 
Damit gelang der Nachweis, dass der Zu-
satz von Pestzwurzelextrakt zu der Dreier-
kombination einen zusätzlichen, klinisch
relevanten Nutzen generiert. Ausserdem
wurde die bisher nur als empirisch wirk-
sam betrachtete Dreierkombination (Bal-
drian, Passionsblume und Melisse) zum er-
sten Mal in einer konfirmatorischen

Eine fixe Kombination
von Pflanzenextrakten (Ze 185)
bei somatoformen Störungen1

Ergebnisse einer klinischen Studie

1 Zweitpublikation mit freundlicher Genehmi-
gung der Autoren. Originalpublikation in ARS ME-
DICI 21/2005: 985 ff.



Prüfung als klinisch wirksam geprüft (Ab-
bildung 1).
Die Patienten beurteilten die therapeu -
tische Wirksamkeit auf einer 5-stufigen
Skala (vollständige Besserung/deutliche
Besserung/mässige Besserung/leichte Be s-
serung/keine Besserung bzw. Verschlech-
terung). In beiden Patientengruppen, die
entweder Ze 185 oder die Dreierkombina-
tion erhielten, ergab sich eine signifikante
Überlegenheit gegenüber Plazebo. Zusätz-
lich war Ze 185 signifikant der Dreierkombi-
nation überlegen (Tabelle 2).

Weiterhin wurde die Responderrate er-
mittelt, wobei diejenigen Patienten als Re-
sponder gewertet wurden, bei denen sich
der Ausgangswert um mindes tens 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 höher
als in der Plazebogruppe. Die hohe Re-
sponderrate in der Plazebogruppe ist für
diese Indikation nicht überraschend. Auch
hierbei erwies sich der Zusatz von Pestwur-
zwurzelextrakt als wirkungsvoll, die Re-

sponderrate von Ze 185 ist jener der Dreier-
kombination signifikant über legen.

Diskussion 
Allgemein wird den in der Dreierkombina-
tion beteiligten Pflanzenextrakten ein be-
ruhigender und Angst lösender Effekt
nachgesagt. Adenosin wurde als Angst lö-
sende Komponente bereits in anderen
Pflanzenextrakten nachgewiesen (7). Für
Baldrian konnte kürzlich gezeigt werden,
dass Inhaltsstoffe aus der Gruppe der Lig-
nane sich an den Adenosinrezeptor binden
und dort eine partiell agonistische Aktion
auslösen (8). Die dem Adenosin vergleich-
bare Aktion wurde in Untersuchungen
an Brainslices bestätigt. Durch Koffein
 induzierte Veränderungen im EEG, die eine
Aktivitätssteigerung reflektieren (Arousal),
liessen sich durch Gabe einer fixen Bal-
drian-Hopfen-Kombination (Ze 91019) auf-
heben, wodurch neben der Bioverfügbar-
keit nach oraler Verabreichung auch die
Wirkung am Zielorgan mittels objektiver
Methoden belegt ist (9). Für weitere In-
haltsstoffe im Baldrian wurden Wirkungen
am Zentralnervensys tem beschrieben.
Mittels elektrophysiologischer Technik
wurden für Baldrian extrakte und einzelne
Inhaltstoffe GABA-ähnliche Wirkungen
nachgewiesen. Ein Inhaltsstoff, der mögli-
cherweise die GABA-Wirkung induziert be-
ziehungsweise moduliert, könnte Valeren-
säure sein (10). Auch Flavonoide werden
mit der sedierenden Aktivität des Baldrians
in Verbindung gebracht (11).
Für die Passionsblume liegen ebenfalls
pharmakologische Untersuchungen vor,
die einen beruhigenden und Angst lösen-
den Effekt beschreiben (12). In einer klini-
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Abbildung 1: Relative Änderung der primären Zielgrösse Beck’sches De-
pression-Inventar (BDI) und der Ängstlichkeit mittels Visual Analog Scale
(VAS). Sowohl Ze 185 als auch die Dreierkombination sind Plazebo signifi-
kant überlegen. Ze 185 ist der Dreierkombination ebenfalls signifikant
überlegen.

Abbildung 2: Relativer Anteil von Respondern und Non-Respondern in den
3 geprüften Patientengruppen. Sowohl Ze 185 als auch die Dreierkombina-
tion sind Plazebo signifikant überlegen. Ze 185 ist der Dreierkombination
ebenfalls signifikant überlegen.

Tabelle 1:

Überlegenheit sowohl von Ze 185 als auch der Dreierkombination gegenüber
Plazebo bei Patienten mit somatoformen Störungen (ICD 10, F45.0; Fa 45.1); Ze
185 ist der Dreierkombination ebenfalls signifikant überlegen.

n VAS (Ängstlichkeit) BDI (Depression)
p-Wert p-Wert

Ze 185/Plazebo 63 0,001 0,001
3er-Kombination/Plazebo 58 0,007 0,019
Ze 185/3er-Kombination 61 0,024 0,012
Summe der Patienten 182

Tabelle 2:

Einschätzung der Wirksamkeit der Therapie durch die Patienten auf einer 5-
stufigen Skala

n Besserung (Tag 14 vs., Beginn)
p-Wert

Ze 185/Plazebo 63 0,001
3er-Kombination/Plazebo 58 0,001
Ze 185/3er-Kombination 61 0,002
Total 182
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schen Studie an Patienten mit generalisier-
ter Angststörung erwies sich Passiflora in-
carnata vergleichsweise wirksam wie Oxa-
zepam (13). Die Autoren favorisierten
Passionsblumenextrakt im Vergleich zu
Benzodiazepinen bei generalisierten
Angststörungen. Vieles spricht dafür, dass
mindestens ein Teil der anxiolytischen Ef-
fekte durch Beeinflussung der GABA-ergen
Aktion im Zentralnervensystem zu Stande
kommt (12).
Für die Melisse, welche in den letzten Jah-
ren als Monoextrakt an freiwilligen Pro-
banden intensiv untersucht wurde, konn-
ten Einflüsse vor allem auf das
zentralnervöse cholinerge System nachge-
wiesen werden, welches für kognitive Pro-
zesse und Stimmungen verantwortlich
zeichnet (14). 
Für Ze 185 liegen bereits zwei Humanstu-
dien vor, die eine zentralnervöse Wirkung
belegen (5, 6). Mit der vorliegenden Studie
wurde plausibel nachgewiesen, dass der
Pestwurzwurzel extrakt einen eigenständi-
gen Beitrag zu der zentralnervösen Ge-
samtwirkung liefert. Die empirisch gefun-
dene Sinnfälligkeit der Zumischung eines
Pestwurzwurzelextraktes in Ze 185, die sich
seit mehr als zwölf Jahren im Markt bestä-
tigt, wurde mit dieser konfirmatorischen
Studie zusätzlich untermauert. Ein Vorteil
der Verwendung der fixen Extraktkombi-
nation zur Therapie somatoformer Störun-
gen dürfte die fehlende zeitliche Beschrän-
kung der Einnahmedauer sein. ◆
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