Phytotherapie ist die Anwendung von
Pflanzen oder Pflanzenteilen sowie deren
Zubereitungen zur Heilung oder Linderung
von Krankheiten, krankhaften Funktions-
zustinden oder Beschwerden. Im medizi-
nischen Verstindnis von Gesundheit und
Krankheit basiert sie ohne Einschrankun-
gen auf der (natur-) wissenschaftlichen
Medizin, sie hat also keine eigenen Theo-
rien oder Lehren hinsichtlich des mensch-
lichen Korpers (Anatomie, Histologie), sei-
ner Funktionsweise (Physiologie, Bioche-
mie), der Entstehung und Erkennung von
Krankheiten (Pathologie, Pathophysiolo-
gie, Pathobiochemie, Diagnostik) und der
Art und Weise, wie Wirkstoffe Kérperfunk-
tionen beeinflussen (Pharmakologie, Toxi-
kologie). Der Zusammenhang von Dosis
und Wirkung wird in der Phytotherapie als
pharmakologisch charakterisierbar aufge-
fasst. Die betreffenden Arzneimittel wer-
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den als Phytopharmaka (synonym fiir
»pflanzliche Arzneimittel«, im europdi-
schen Sprachgebrauch »Herbal Medicinal
Products«) bezeichnet. Die pharmakologi-
sche, toxikologische und klinische Priifung
von Phytopharmaka erfolgt mit den glei-
chen Verfahren, mit denen chemisch defi-
nierte Wirkstoffe gepriift werden.

Die Wirkstoffe der Phytotherapie

Das Arzneimittelgesetz betrachtet die Arz-
neipflanze bzw. ihre Zubereitungen formal
als einen Wirkstoff; stofflich ist dieser
Wirkstoff als mehr oder weniger komple-
xes Vielstoffgemisch zu charakterisieren,
dessen Zusammensetzung durch das Aus-
gangsmaterial (Ganzpflanze oder Pflan-
zenteile, meist in getrockneter Form, als
»Droge« bezeichnet), das Auszugsmittel

Die Phytotherapie versteht sich als naturwissenschaftliche Therapierichtung, deren
Arzneimittel Vielstoffgemische sind (6, 11, 19, 20). Daraus ergibt sich, dass die Ge-
samtaktivitat eines Phytopharmakons als Summe der Aktionen und Interaktionen sei-
ner Inhaltsstoffe bestimmt wird, wobei die Aktivitdten dieser Inhaltsstoffe pharmako-
logischer oder biopharmazeutischer Natur sein kénnen. Implizit kann von einem Syn-
ergieeffekt immer dann ausgegangen werden, wenn eine Wirkung oder Wirksamkeit
nicht mit dem gleichen Nutzen-Risiko-Verhdltnis durch einen einzelnen Inhaltsstoff
ausgeldst werden kann; auch die Existenz negativer Interaktionen ist moglich. Erste ex-
plizite Nachweise von Synergieeffekten liegen vor und bestétigen das Konzept des »Ge-
samteffektes« bei pflanzlichen Arzneimitteln. Diese naturwissenschaftliche Auffassung
des Vielstoffgemisches ist eine explizite Abkehr von der Vorstellung der »quinta essen-
tia« als dem (singuldren) Wirkprinzip in Arzneipflanzen. Synergistische Effekte miissen
gezielt beforscht werden, in ihrer Nutzung liegt eine groBe Chance zur Weiterentwick-

lung der medikamentdsen Therapie.

Schltsselworter

Phytotherapie, Grundsatzpapier, Synergie, Gesamteffekt
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Die wissenschaftliche Basis
der Phytotherapie

und das Herstellungsverfahren bestimmt
ist. Durch kontrollierten Anbau (soweit
moglich) sowie validierte Herstellungs-
und Kontrollprozesse werden die natiirlich
bedingten Schwankungen in der stoff-
lichen Zusammensetzung minimiert, so
dass heutige Phytopharmaka weitgehend
gleichbleibende Inhaltsstoffspektren auf-
weisen. Durch die Steuerung des Herstel-
lungsprozesses konnen Spezialextrakte
mit besonderen stofflichen Merkmalen
entwickelt werden, die ein spezifisches
Wirkungsprofil bei einer in der Regel redu-
zierten Toxizitdt aufweisen.

Bei der wissenschaftlichen Beurteilung von
Vielstoffgemischen hinsichtlich der phar-
makologischen und toxikologischen Eigen-
schaften muss die Tatsache, dass das In-
haltsstoffspektrum eines Phytopharma-
kons durch Ausgangsmaterial, Extraktions-
mittel und Herstellungsprozess bestimmt
ist, berticksichtigt werden. Das betrifft in
erster Linie die Ubertragbarkeit pharmako-
logischer, toxikologischer und klinischer
Daten auf andere Phytopharmaka aus der
gleichen Droge.

Gesamteffekt

Die verschiedenen Inhaltsstoffe eines
pflanzlichen Arzneimittels haben unter-
schiedliche pharmakologische und bio-
pharmazeutische Wirkungen, deren Ge-
samteffekt den resultierenden, klinisch ge-
nutzten, d.h. therapeutischen Effekt dar-
stellt. Die einzelnen zu diesem Gesamt-
effekt fiihrenden Beitrdge der Komponen-
ten des Vielstoffgemisches sind {iber geeig-
nete Untersuchungen charakterisierbar
und objektivierbar. Dies hat bei einzelnen
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Drogen zur Unterscheidung zwischen
Hauptwirkstoffen und wirksamkeitsmit-
bestimmenden Stoffen gefiihrt. Damit kon-
nen aber auch Drogen oder Drogenzuberei-
tungen in solche mit eindeutig charakteri-
siertem Hauptwirkstoff bzw. -gruppe, in
solche mit charakterisierten wirksamkeits-
relevanten Stoffen bzw. in solche, bei de-
nen bislang keine eindeutig wirksamkeits-
bestimmenden oder -mitbestimmenden
Wirkstoffe bekannt sind, eingeteilt wer-
den. Diese Einteilung wird nach dem je-
weiligen Stand der wissenschaftlichen Er-
kenntnis vorgenommen.

Die Wirkung eines pflanzlichen Wirkstof-
fes (d.h. also des Vielstoffgemisches) ist
synergistisch!, wenn der Gesamteffekt
nicht mit gleichem Nutzen-Risiko-Verhalt-
nis durch einen einzelnen Inhaltsstoff des
Stoffgemisches erreicht werden kann.

Auch negative Interaktionen (Antagonis-
men) sind moglich, wenn erwiinschte Wir-
kungen einzelner Inhaltsstoffe durch ent-
gegenwirkende Effekte anderer Inhalts-
stoffe aufgehoben werden.

Implikationen
» Forschung mit Phytopharmaka

Die in der pharmakologischen, toxikologi-
schen und klinischen Forschung gebrduch-
lichen wissenschaftlichen Methoden kdn-
nen ohne Einschrankung auch bei pflanz-
lichen Wirkstoffen angewendet werden.
Dabei sind folgende Aspekte zu beriick-
sichtigen:

Die Bioverfiigbarkeit eines Stoffgemi-
sches kann nur anhand von ausgewdhlten
Inhaltsstoffen charakterisiert werden. Die-
se sind unter Umstanden nur fiir einen Teil
der Effekte verantwortlich, die den Ge-
samteffekt generieren. Fiir Phytopharma-
ka, bei denen die Wirksamkeit ausschlief3-
lich auf eine einzige Substanz oder Sub-
stanzgruppe, die als wirksamkeitsbestim-
mend erachtet wird, zuriickgefiihrt
werden kann (Drogen der Klasse A), sind

1 In der Verwendung des Terminus hdlt sich diese
Arbeit an die von Berenbaum (1) erarbeiteten
Grundlagen.

Plasmakonzentrationsverldufe (Kinetiken)
und gelegentlich Konzentrationen in Ziel-
organen von diesen Substanz(en) als kli-
nisch relevant anzusehen. Bei Drogen der
Klasse B kann man ebenfalls Plasmakineti-
ken von Inhaltsstoffen bestimmen. Diese
Messwerte bilden aber moglicherweise
nur einen Teil des Geschehens ab: dann
ndmlich, wenn weitere, bislang nicht als
wirksamkeitsrelevant erkannte und des-
halb nicht beriicksichtigte Inhaltsstoffe
enthalten sind oder wenn im Plasma nicht
bestimmte oder bestimmbare Inhaltsstoffe
vorliegen, die entweder direkt wirksam-
keitsmitbestimmend sind oder indirekt an
der Wirkung beteiligt sind, indem sie z.B.
die Bioverfiigbarkeit anderer Inhaltsstoffe
als sog. »Co-Effektoren« beeinflussen. Bei
Phytopharmaka der Klasse C, bei denen
weder wirksamkeitsbestimmende noch
wirksamkeitsmitbestimmende  Inhalts-
stoffe, sondern nur analytisch bedeutsame
Leitsubstanzen bekannt sind, sind Biover-
fligbarkeitsuntersuchungen klinisch nicht
relevant. Die klinische Pharmakologie von
Phytopharmaka ist deshalb {iber effektki-
netische Untersuchungen oftmals relevan-
ter charakterisierbar als durch die Bestim-
mung von Wirkstoffspiegeln.

In-vitro-Assays mit pflanzlichen Wirkstof-
fen miissen unter den Gesichtspunkten be-
urteilt werden, dass bestimmte Substan-
zen und Substanzklassen des Stoffgemi-
sches in vivo metabolischen Prozessen
unterliegen und/oder in ihren biopharma-
zeutischen Eigenschaften (die in vitro nicht
zweifelsfrei festgestellt werden konnen)
von weiteren Inhaltsstoffen des Stoffgemi-
sches beeinflusst werden. Die Ergebnisse
aus diesen Assays konnen somit »falsch-
positiv« oder »falsch-negativ« sein. Schluss-
folgerungen zu Ergebnissen aus In-vitro-
Systemen miissen deshalb Uberlegungen
zur Biopharmazie und zum Metabolismus
der untersuchten Stoffe enthalten, und die
Ergebnisse sollten bei vermuteter klini-
scher Relevanz in In-vivo-Studien {iber-
priift werden (8).

Dosis-Wirkungs-Zusammenhdnge von
Stoffgemischen sind dann komplizierter
als die von Reinstoffen, wenn sie Resultan-
te verschiedener Dosis-Wirkungs-Bezie-
hungen sind, d.h. das Resultat von Interak-
tionen darstellen, deren Ausmalfd von der

Dosis der jeweiligen Einzelsubstanzen
(oder Substanzklassen) abhdngig sein
kann.

» Kombinationen pflanzlicher
Wirkstoffe

Pflanzliche Wirkstoffe werden in der The-
rapie einzeln oder als Kombinationen ver-
wendet. Da pflanzliche Wirkstoffe per se
Vielstoffgemische darstellen, ergibt ihre
Kombination ein nochmals komplexeres
Stoffgemisch, dessen stoffliches und damit
pharmakologisches Profil different zu dem
der jeweiligen Kombinationspartner ist.
Die Randschdrfe des pharmakologischen
Profils ist aufgrund der im Ausgangspunkt
bereits vorliegenden Komplexitdt der
Kombinationspartner und damit auch des
neuen Wirkstoffgemisches weniger ausge-
pragt als bei Kombinationen aus unter-
schiedlichen, chemisch definierten Wirk-
stoffen.

Fiir Kombinationen einschlieBlich solcher
aus pflanzlichen Wirkstoffen fordert das
Arzneimittelgesetz den Nachweis, dass je-
der arzneilich wirksame Bestandteil einen
Beitrag zur positiven Beurteilung des Arz-
neimittels leistet. Die Besonderheiten der
jeweiligen Arzneimittel miissen in einer
risikogestuften Bewertung beriicksichtigt
werden. Ein entsprechendes risikogestuf-
tes Beurteilungsmodell fiir pflanzliche
Kombinationsarzneimittel ist im Jahr 1988
von der Gesellschaft fiir Phytotherapie e.V.
entwickelt worden (9). Danach erfolgt die
addquate Beurteilung einer Kombination
iiber die Beurteilung der Risiken der ein-
zelnen Partner sowie ihres Einflusses auf
die Nutzen-Risiko-Beurteilung der Kombi-
nation anhand der Monographien der
Kombinationsbestandteile und unter Be-
riicksichtigung aktuellen Erkenntnismate-
rials. Bei nebenwirkungsarmen Arzneimit-
teln begriindet der Wirksamkeitsnachweis
fiir das Gesamtprdparat in Verbindung mit
der Darlegung der Plausibilitdt der Kombi-
nation die positive Nutzen-Risiko-Bewer-
tung der Kombination.

Vom damaligen Bundesgesundheitsamt
war ein Arbeitspapier der Kommission E
mit dem Titel »Beurteilungskriterien fiir
fixe Arzneimittelkombinationen« publi-
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ziert worden, welches auf dem Grundge-
danken beruht, dass die einzelnen wirksa-
men Bestandteile einen positiven Beitrag
zur Beurteilung des Gesamtpraparates
leisten miissen, indem sie zur Wirksambkeit
oder Unbedenklichkeit beitragen. Kombi-
nationspartner miissen in einer fiir die
Wirksamkeit angemessenen Dosierung
enthalten sein. Fixe Kombinationen kdn-
nen positiv beurteilt werden, wenn eine
additive oder iiberadditive Wirksamkeit
fiir das Gesamtprdparat vorliegt, wenn un-
erwiinschte Wirkungen verringert werden
kénnen, oder wenn durch die Kombination
eine Therapievereinfachung oder eine Ver-
besserung der Therapiesicherheit moglich
ist (2).

Phytotherapeutische Kombinationen, die
diesen MaRstiben geniigen, werden als
»rationale« Kombinationen, die nach dem
Arzneimittelgesetz zugelassen werden,
von traditionellen Kombinationen unter-
schieden, fiir die in Ubereinstimmung mit
dem EG-Recht die Kategorie der »traditio-
nellen Arzneimittel« (entsprechende euro-
pdische Nomenklatur) geschaffen wurde

(7).

» Indikationen der Phytotherapie

In einigen Indikationsgebieten werden
pflanzliche Wirkstoffe/Phytopharmaka be-
sonders hdufig angewandt. Das ist empi-
risch und historisch begriindet und liegt
nicht an der prinzipiellen Unvereinbarkeit
von »pflanzlich« mit bestimmten, z.T. erst
in den letzten Jahren im Rahmen des medi-
zinischen Fortschrittes genau definierten
Diagnosen. Die weit verbreitete Vorstel-
lung, dass pflanzliche Wirkstoffe wegen ih-
rer pflanzlichen Natur bei bestimmten In-
dikationen nicht wirken kénnen, ist dage-
gen dogmatisch und entbehrt einer wis-
senschaftlichen Grundlage. Was das
Potential pflanzlicher Wirkstoffe betrifft,
sei daran erinnert, dass hochpotente Wirk-
stoffe der Schmerztherapie pflanzlichen
Ursprungs sind und dass es viele starke
pflanzliche Gifte gibt.

Dass pflanzliche Wirkstoffe und Arznei-
mittel bei bestimmten Indikationen/
Diagnosen bevorzugt angewendet werden,
liegt vorwiegend daran, dass eben fiir die-
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se Indikationen pflanzliche Wirkstoffe und
Arzneimittel mit empirisch und/oder
durch klinische Studien belegtem positi-
ven Nutzen-Risiko-Verhdltnis zur Verfi-
gung stehen. Hingegen ist der finanzielle
Aufwand fiir Neuentwicklungen bzw. Indi-
kationserweiterungen fiir die meist klei-
nen mittelstdndischen Hersteller zu hoch.
Die groRRen Pharmakonzerne beforschen
komplexe pflanzliche Wirkstoffe fiir neue
Indikationen dagegen deswegen nicht,
weil die Moglichkeit der exklusiven Nut-
zung (Patentierung) nicht gegeben ist, Phy-
topharmaka in der Regel nicht erstattungs-
fahig sind (6) und damit eine Gewinnerzie-
lung fraglich ist. Zudem sind die Kosten der
Herstellung und Qualitdtskontrolle bei
Vielstoffgemischen oft héher.

Evidenzbasis der Phytotherapie
» Wirkungen und Wirksamkeit

Fiir etliche Arzneipflanzen, die heute noch
in Gebrauch sind, ldsst sich die Verwen-
dung bis auf die ersten iiberlieferten Zeug-
nisse der Arzneitherapie, d.h. mehr als
2000 Jahre vor Christus, zuriickverfolgen.
Im Verlauf der Medizin- und Pharmaziege-
schichte war die Therapie mit Arzneipflan-
zen einer standigen Konkurrenz durch an-
dere Behandlungsmethoden ausgesetzt.
Diese erreichte im Zeitalter der sich entwi-
ckelnden Naturwissenschaften, d.h. ab ca.
1800, einen ersten Hohepunkt, als die Su-
che nach »dem Wirkstoff« (in Fortfiihrung
der Idee der »quinta essentia« von Paracel-
sus) zur Identifikation und Reindarstellung
(und ggf. synthetischer Produktion, um die
Herstellungskosten zu reduzieren) und
dann oft zur klinischen Verwendung des
isolierten Wirkstoffs fiihrte. Nicht selten
wurden solche Naturstoffe auch zum Aus-
gangspunkt chemischer Modifikationen,
wobei die Verbesserung der pharmakolo-
gischen Eigenschaften und/oder der
Wunsch nach exklusiver Verfiigbarkeit und
Patentierbarkeit die Triebfedern waren?.
Bekannte Beispiele sind Ephedrin, Atropin,
Morphin, Salicin, Chinin, Reserpin, Scopo-
lamin, Theophyllin, Colchicin, Curare, Arte-
misinin, Ergotamin und, in neuerer Zeit,
Taxol oder Galantamin. Die Therapie mit
pflanzlichen Arzneimitteln hat sich aber
trotz der enormen Entwicklung im Bereich

der pharmazeutischen Chemie und Biolo-
gie? — und auch der nicht medikament6sen
Methoden - in verbliiffender Weise in der
Praxis des therapeutischen Alltags bei Pa-
tienten, Apothekern und Arzten behauptet.
Erst seitdem die Phytopharmaka bis auf
wenige Ausnahmen nicht mehr durch die
gesetzlichen Krankenkassen erstattungsfa-
hig sind, nahm die Verordnungshdufigkeit,
aber nicht ihre Beliebtheit in der Bevolke-
rung (12) ab.

Hinsichtlich der Evidenzbasis begriindet
die lange Geschichte des Gebrauchs pflanz-
licher Arzneistoffe und ihrer dokumentier-
ten Verwendung in der Medizin ein-
schlieflich der damit einhergehenden Se-
lektion eine eigene, zusdtzliche Kategorie
der »empirischen Bewdhrungg, die mit den
Evidenzniveaus I bis IV nicht erfasst wird.
Deren Fehlen bei der Bewertung von The-
rapieverfahren hat - wie verschiedene Bei-
spiele in jiingster Zeit gelehrt haben - zu
spektakuldren Marktriicknahmen von
neuen chemisch definierten Substanzen
gefiihrt. Pflanzliche Wirkstoffe bzw. Phy-
topharmaka sind jedoch in jedem der Evi-
denzniveaus I bis IV vertreten. Es besteht
Hoffnung, dass die »Guideline on the as-
sessment of clinical safety and efficacy in
the preparation of Community herbal
monographs for well-established and of
Community herbal monographs/entries to
the Community lists for traditional herbal
medicinal products/substances/prepara-
tions« der EMEA diese Problematik besser
beriicksichtigt (10).

Evidenz kann somit nur wirkstoff-, prapa-
rate- bzw. indikationsspezifisch generiert
werden, nicht aber fiir eine gesamte Thera-
pierichtung, wie z.B. »die Phytotherapiec,
was gelegentlich noch immer gefordert
wird. Bei der Diskussion der Evidenzlage

2 Die Suche nach neuen Wirkstoffen im Pflanzen-
reich erfolgt heutzutage auf hohem technischen
Niveau mit automatischem Wirkstoffscreening,
aber auch als ethnomedizinische Forschung:
Wegen der hohen Kosten fiir die Entwicklung bis
zum Wirkstoff erfolgt dies nur noch unter der
Voraussetzung, dass eine exklusive Nutzung
moglich ist.

Dazu kénnte man auch sagen: wenn dies auch
nicht fiir alle Zubereitungen aus pflanzlichen
Drogen gilt, so hat doch die Phytotherapie insge-
samt dem durch die internationalen Pharmakon-
zerne ausgeldsten hohen Selektionsdruck fast
problemlos standgehalten.

w

FORSCHUNG .

281

Heruntergeladen von: Thieme Verlagsgruppe. Urheberrechtlich geschiitzt.



GRUNDSATZPAPIER ZUR PHYTOTHERAPIE

FORSCHUNG .

282

sollte stets auch beriicksichtigt werden,
dass ganz allgemein und damit auch bei
pflanzlichen Wirkstoffen bzw. Phytophar-
maka das Fehlen von Evidenz nicht gleich-
zusetzen ist mit dem Fehlen von Wirksam-
keit (The lack of evidence of efficacy is not
the evidence of the lack of efficacy). Bei Phy-
topharmaka muss bei der Beurteilung der
Evidenzlage zudem beriicksichtigt werden,
dass entsprechende Studien aufgrund ihrer
hohen Kosten von den in der Mehrzahl
mittelstandischen Herstellern nicht ohne
weiteres durchgefiihrt werden kénnen.
Und eine 6ffentliche Férderung der Evalu-
ation pflanzlicher Wirkstoffe findet zumin-
dest in Europa kaum statt. Die Notwendig-
keit, in diesem Bereich Evidenz zu generie-
ren, wird zudem vor einem Hintergrund ei-
nes umfangreichen Erfahrungswissens -
das im Unterschied zu modernen, kontrol-
lierten Studien eine sehr hohe externe Va-
liditdt (16) hat - nur bedingt gesehen: Fiir
viele pflanzliche Wirkstoffe wird die Wirk-
samkeit seit einer Zeit als erwiesen be-
trachtet, als die Forderung nach Evidenz
noch nicht bestand.

Erschwerend fiir die Beurteilung der Evi-
denzlage kommt hinzu, dass eine iiber Da-
tenbanken in Form von publizierten Stu-
dien recherchierbare Evidenz einem er-
heblichen Bias unterliegt: In den angel-
sdchsischen Lindern sind Phytopharmaka
als Arzneimittel in der Regel nicht verfiig-
bar, mithin stellt die Durchfiihrung von
Studien keine relevante medizinische The-
matik dar. Deshalb finden Untersuchungen
zur Wirksamkeit pflanzlicher Arzneimittel
in renommierten englischsprachigen me-
dizinischen Fachzeitschriften auch eher
selten Eingang. Studien, die etwa in Frank-
reich, deutschsprachigen Ldndern, in Ost-
europa und in weiteren Teilen der Welt
durchgefiihrt wurden, werden dement-
sprechend oft in der jeweiligen Landes-
sprache publiziert, d.h. in Zeitschriften, die
von Medline und anderen internationalen
Datenbanken nicht oder nicht vollstindig
erfasst werden. Selbst wenn Studien in an-
deren Datenbanken identifiziert werden,
werden sie aufgrund der sprachlichen Bar-
riere nicht zum Evidenzpool hinzugenom-
men“. Beim Anlegen des Mafstabs der
»evidence-based medicine« an pflanzliche
Arzneimittel sollte diese Situation bertick-
sichtigt werden.

» Gesamteffekt und Synergie

Die Evidenzbasis fiir synergistische Effekte
in pflanzlichen Arzneimitteln ist noch
nicht sehr grof3. Sie basiert in erster Linie
auf Untersuchungen aus der Pharmako-
logie, die synergistische Effekte implizie-
ren, d.h. als notwendige Schlussfolgerung
enthalten. So konnte in pharmakologi-
schen Untersuchungen gezeigt werden,
dass ein bestimmter Gesamtextrakt starke-
re und/oder andere Wirkungen hat als ein
einzelner seiner Inhaltsstoffe, oder dass ein
Inhaltsstoff durch biopharmazeutische Ef-
fekte das Wirkprofil beeinflusst [Beispiel:
Procyanidin und Hypericin (3, 4, 5)]. Eben-
falls hierzu gehdren jene Fille, in denen ein
Inhaltsstoff des pflanzlichen Wirkstoffes
toxische Wirkungen anderer Inhaltsstoffe
kompensiert.

Am Beispiel von Ginkgo biloba, der zu den
am griindlichsten untersuchten Phyto-
pharmaka gehort, dessen klinische Wirk-
samkeit beim demenziellen Syndrom in
einer Reihe von klinischen Studien belegt
wurde, und dessen Wirkprofil durch un-
terschiedliche Wirkungen jeweils unter-
schiedlicher Substanzen charakterisiert
ist?, ist das Zusammenwirken der verschie-
denen Inhaltsstoffgruppen ebenfalls gut zu
illustrieren (11, 13, 17, 22, 23).

Die Suche nach synergistischen Wirkungen
in pflanzlichen Wirkstoffen stellt ein eige-
nes Forschungsgebiet dar. Untersuchun-
gen, die synergistische Wirkungen explizit
experimentell analysieren, sind noch sel-
ten. Beispiele hierfiir geben die Arbeiten
von Mahmood et al., (14), Stermitz et al.
(21), Savelev et al. (18) und Noldner und
Schétz (15). Im Rahmen der tiblichen
Untersuchungen von Wirkungen wird die-
se Fragestellung eher zufillig tangiert, bei
klinischen Studien wiirde der Rahmen in-
folge des groRBen Untersuchungsumfangs
gesprengt. Die Entdeckung dieser Effekte
im Rahmen der obligatorischen Untersu-

4 Wacholderolbad ist hierfiir ein gutes Beispiel.

5 Indieser Darstellung wird die Arzneipflanze ge-
nannt; die Aussagen zu Inhaltsstoffen und Effek-
ten werden mit Zubereitungen gemacht, in aller
Regel mit den verfiigbaren Spezialextrakten
(z.B. bei Ginkgo: EGb 761). Eine Ubertragbarkeit
der Ergebnisse auf andere Zubereitungen ist nur
nach stofflicher Priifung wissenschaftlich kor-
rekt.

chungen wird also auf Ausnahmen be-
schrankt bleiben - wenn etwa aus Her-
stellersicht besondere Griinde vorliegen
(Spezialextrakte). Nur eine gezielte For-
schungsforderung, die mit hoher Wahr-
scheinlichkeit interessante Ergebnisse lie-
fern diirfte, konnte diese unbefriedigende
Situation dndern. Dieses Forschungsgebiet
hat zweifelsohne wegen der Moglichkeit
der Verbesserung des Nutzen-Risiko-Ver-
hdltnisses und der Effizienz der medika-
mentdsen Behandlung eine grof3e Zukunft,
insbesondere da die Entwicklung neuer
Arzneistoffe in den letzten Jahren weit hin-
ter den Erwartungen zuriickgeblieben ist.
Die chemisch-analytischen und -prdpara-
tiven Voraussetzungen, die entsprechen-
den experimentellen Modelle sowie die
notigen biostatistischen Auswertetechni-
ken stehen zur Verfiigung.
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Herbal medicine (phytotherapy) is part of scientific medicine and is characterised by
the use of herbal extracts, which are complex mixtures of several substances.

The total activity of a herbal extract is the sum of actions and interactions of all of

its ingredients whereby the activities of these ingredients can be pharmacological

or biopharmaceutical in nature. Implicitly, synergistic activity always occurs if an
effect or effectiveness with the same benefits and risks is elicited by more than one
component. Negative interactions are possible as well. Now the first explicit evidence
of synergic effects is available and supports the concept of the »total effect«in herbal
medicine, which has been claimed for a long time. This new scientific concept expli-
citly abandons the former demand of a »quinta essentia« which put emphasis on a
singular effective ingredient in herbal extracts. More research is needed to detect

synergistic effects which could improve the benefit of drug therapy.

Key words

Medicinal herbal drug, herbal medicine, keynote statement, synergistic effect,

total effect
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