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Hypericumextrakt STW3-VI im Vergleich 
zu Citalopram und Plazebo bei Patien-
ten mit mittelschwerer Depression
Karin Zeller, Darmstadt, und Markus Gastpar, Berlin

Als Hauptzielkriterien dieser mul-

tizentrischen, randomisierten, 

doppelblinden, dreiarmigen Studie 

wurden erstens die gleichwertige 

Wirksamkeit zwischen Hypericum

extrakt STW3-VI (Laif 900) und Cita-

lopram und zweitens die Überlegen-

heit gegenüber Plazebo untersucht. 

388 Patienten mit mittelschwerer 

Depression (ICD-10 F32.1, 33.1) 

wurden sechs Wochen behandelt. 

Sie nahmen einmal täglich 900 mg 

STW3-VI, 20 mg Citalopram oder Pla-

zebo ein. 

Zur Beurteilung der Therapie-

wirksamkeit wurde der Hamilton-

Depressions(HAMD)-Score (Items 

1–17) verwendet. Von fast iden-

tischen Ausgangswerten (STW3-VI: 

21,9; Citalopram: 21,8; Plazebo: 22,0) 

verringerte sich der HAMD-Score 

nach sechs Wochen auf 10,3 Punkte 

bei STW3-VI und Citalopram und 

auf 13,0 Punkte bei Plazebo. Die 

Testung auf therapeutische Gleich-

wertigkeit (non-inferiority) von 

Hypericumextrakt STW3-VI gegen-

über Citalopram war eindeutig 

signifikant (p < 0,0001), außerdem 

war STW3-VI Plazebo signifikant 

überlegen (p < 0,0001). Die sekun-

dären Wirksamkeitsparameter, Be-

findlichkeitsskala nach von Zerssen 

(BfS-Score) und der Clinical Global 

Impression Score (CGI), bestätigen 

diese Ergebnisse. 

Nach Studienende waren in der 

STW3-VI-Gruppe 54,2 % und in der 

Citalopram-Gruppe 55,9 % der Pa-

tienten Therapieresponder. In der 

Plazebo-Gruppe reagierten dagegen 

nur 39,2 % der Patienten positiv auf 

die Therapie. 

Insgesamt war der Hypericumextrakt 

STW3-VI deutlich besser verträglich 

als das chemische Standardantide-

pressivum. In der Citalopram-Gruppe 

wurden signifikant mehr uner-

wünschte Arzneimittelwirkungen 

dokumentiert (53,2 %) als in der Hy-

pericum-Gruppe (17,2 %) oder in der 

Plazebo-Gruppe (30 %). 

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, 

dass Hypericumextrakt STW3-VI in 

der täglichen Einmaldosierung zur 

Behandlung von Patienten mit mit-

telschweren Depressionen ebenso 

gut wirksam und besser verträglich 

ist als der chemische Standard Citalo

pram.

Schlüsselwörter: Johanniskraut, 

SSRI, mittelschwere Depression, 

Hypericumextrakt, Citalopram

Psychopharmakotherapie 

2007;14:65–9.

Depressionen zählen mit einer Lebens-
zeitprävalenz von 4,4 bis 18 % neben 
den Angststörungen zu den häufigsten 
psychischen Erkrankungen in der Allge-
meinarztpraxis [13]. Leider bleiben bis 
zu der Hälfte dieser Patienten unbehan-
delt, weil das Krankheitsbild wegen be-
sonderer Diagnose-Schwierigkeiten im 
Einzelfall oft unerkannt bleibt. Zudem 
sind Allgemeinärzte mit der Verschrei-
bung antidepressiv wirkender Medika-
mente zurückhaltend, und auch auf Sei-
ten der Patienten bestehen nicht selten 
Vorbehalte, beispielsweise gegenüber 
einer ausreichend dosierten Pharmako-

therapie, die eine suffiziente Behand-
lung aufgrund nicht tolerierter Neben-
wirkungen erschweren [7, 10]. Eine 
Alternative zu den klassischen, che-
misch definierten Antidepressiva stellt 
der pflanzliche Extrakt aus Johannis-
kraut (Hypericum perforatum) dar. Die 
Wirkung von Hypericumextrakt wurde 
in den letzten 15 Jahren in zahlreichen 
Studien untersucht. Die Ergebnisse sind 
in einem Cochrane-Review zusammen-
gefasst worden [11]. Diese Metaana-
lyse kommt zu der Schlussfolgerung, 
dass zwar der Hypericumextrakt in sei-
ner Wirkung mit chemisch definierten 
Antidepressiva vergleichbar ist, jedoch 
teilweise nur eine geringe Überlegen-
heit zu Plazebo zeigte. Alle ausgewer-
teten Studien wurden mit Hypericum-
extrakten durchgeführt, die mehrfach 
täglich eingenommen werden muss-
ten. Plazebo-kontrollierte Studien zur 
Einmalgabe von Hypericumextrakt feh-
len bisher, obwohl gerade bei der lang-
fristigen Therapie depressiver Patien-
ten die Einmalgabe die Compliance, 
und damit die Genesung fördert [3, 4]. 
Die überwiegende Mehrheit der Johan-
niskraut-Studien wurde bei leichten bis 
mittelschweren Depressionen, also der 
weniger schwerwiegenden Erkrankung, 
durchgeführt und in nur etwa 10 % wur-
den ausschließlich mittelschwer depres-
sive Patienten eingeschlossen. Die vor-
liegende dreiarmige Studie sollte diese 
Datenlücke schließen. Sie hatte zum 
Ziel, die Überlegenheit der täglichen 
Einmalgabe von Hypericumextrakt 

Dr. Karin Zeller, Steigerwald Arzneimittelwerk 
GmbH, Havelstr. 5, 64295 Darmstadt 
Prof. Dr. Markus Gastpar, Fliedner-Klinik, Char-
lottenstr. 65, 10117 Berlin
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über Plazebo eindeutig darzustellen und 
gleichzeitig zu zeigen, dass dieser Ex-
trakt mit einem chemisch definierten 
Standardantidepressivum in seiner Wir-
kung vergleichbar ist. Durch den mit-
geführten Plazebo-Arm kann außerdem 
die Validität der Studiendurchführung 
gezeigt werden. Als Prüfpräparat wurde 
der Hypericumextrakt STW3-VI (Laif® 
900) und als Vergleichspräparat die 
Leitsubstanz Citalopram, ein besonders 
wirksamer und nebenwirkungsarmer 
selektiver Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmer (SSRI) [12], gewählt.

Patienten und Methoden

Diese doppelblinde, randomisierte, mul-
tizentrische Plazebo- und Verum-kon-
trollierte Phase-III–Studie wurde nach 
den Grundsätzen für Standards der gu-
ten klinischen Praxis (GCP) bei der 
Durchführung von Studien mit Arznei-
mitteln am Menschen in der EU, den 
ICH-Guidelines und den Prinzipien der 
Deklaration von Helsinki durchgeführt. 
Die erforderlichen Unterlagen wurden 
zuvor einer unabhängigen Ethik-Kom-
mission vorgelegt und von dieser positiv 
bewertet. Zwischen Oktober 2002 und 
Mai 2003 wurden die Patienten in Pra-
xen von Allgemeinmedizinern und haus
ärztlich tätigen Internisten rekrutiert. 
Die Ärzte waren in der Anwendung der 
Diagnosekriterien und Fremdbeurtei-
lungsskalen erfahren und nahmen zu-
sätzlich vor Studienbeginn an einem Ra-
tertraining teil.
Weibliche und männliche ambulante 
Patienten mit mittelschwerer Depres-
sion (ICD-10 F32.1, F33.1) wurden in 
die Studie aufgenommen. Die Patienten 
wurden randomisiert den drei Behand-
lungsgruppen zugeteilt. Sie erhielten je-
weils einmal täglich entweder 900 mg 
Johanniskrautextrakt STW3-VI oder 
20 mg Citalopram oder Plazebo.
Die individuelle Studiendauer betrug 
sechs Wochen. In dieser Zeit wurde der 
Verlauf der Depression an Hand der Ha-
milton-Depressionsskala (HAMD), der 
Befindlichkeitsskala nach von Zers-
sen (Bf-S) und der Clinical-Global-
Impression(CGI)-Skala dokumentiert. 
Die Daten der Wirksamkeit und Verträg-

lichkeit wurden an Tag 0, 7, 14, 21 und 
42 erhoben.

Zielkriterien der Wirksamkeit und 
Sicherheit
Als Hauptzielkriterium sollte erstens 
gezeigt werden, dass Hypericumextrakt 
STW3-VI nach sechs Wochen Behand-
lung dem chemischen Antidepressivum 
Citalopram therapeutisch gleichwertig 
ist und zweitens gegenüber der Plazebo-
Behandlung überlegen ist. Als sekun-
däre Zielkriterien wurden die Wirksam-
keitsskalen BfS und CGI ausgewertet, 
des Weiteren die Verträglichkeit anhand 
der CGI-Skala, einer Beurteilung der 
Prüfärzte und des Auftretens von uner-
wünschten Ereignissen und abnormen 
Laborwerten.
Weiterhin wurde der Therapieerfolg auf 
Basis der Responderbetrachtung eva-
luiert. Dabei galt eine Besserung des 
HAMD-Scores von mindestens 50 % ge-
genüber dem Ausgangswert beziehungs-
weise ein Score von unter 10 Punkten 
als Erfolg.

Statistische Methoden
Aufgrund der zwei primären Zielkrite-
rien wurde die Irrtumswahrscheinlich-
keit α auf α/2 adjustiert (Bonferroni).
Unter Beachtung der Zielsetzung der 
klinischen Prüfung wurde die Hypo-
these der therapeutischen „non-inferi-
ority“ von Hypericum gegenüber Ci-
talopram einseitig konfirmatorisch 
geprüft. Dieses Testproblem wurde auf 
der Grundlage des PP(Per-Protokoll)-
Kollektivs mit einem α/2-Niveau von 
0,0125 betrachtet.
Zweitens wurde die Überlegenheit von 
STW3-VI gegenüber Plazebo auf der 
Basis der ITT(Intention-to-treat)-Popu-
lation untersucht. Hier wurde ein zwei-
seitiger Test mit einem α von 0,025 an-
gewendet.
Um die Validität der Studienergebnisse 
zu überprüfen, wurde zusätzlich die 
Überlegenheit der Referenzsubstanz Ci-
talopram gegenüber Plazebo in der ITT-
Population getestet. Dieser Test wurde 
zweiseitig mit einem α/2-Niveau von 
0,025 durchgeführt.
Für die sekundären Wirksamkeitspara-
meter wurde die Hypothese der Über-

legenheit eines der beiden Prüfpara-
meter betrachtet. Die Analysen wurden 
in einem zweiseitigen Test auf der Ba-
sis der ITT-Population durchgeführt 
(α = 5 %). Generell wurde im Falle feh-
lender Daten der LOCF-Zugang (Last 
observation carried forward) gewählt.

Ergebnisse

388 Patienten im Alter von 18 bis 
74 Jahren mit einer ambulant behand-
lungsbedürftigen mittelschweren De-
pression wurden in die Studie und in 
das ITT-Kollektiv aufgenommen. Unter 
Berücksichtigung verschiedener Prüf-
planverstöße konnten 312 Patienten in 
das PP-Kollektiv aufgenommen wer-
den. Von den 388 (312) Patienten im 
ITT(PP)-Kollektiv erhielten 131 (103) 
Patienten Hypericumextrakt STW3-VI, 
127 (104) Patienten Citalopram und 130 
(105) Patienten Plazebo. Wenn nicht an-
ders vermerkt, beziehen sich alle Da-
ten und Abbildungen auf das ITT-Kol
lektiv.

Patientencharakteristika
Die demographischen Daten der ein-
zelnen Behandlungsgruppen waren ver-
gleichbar. Das Durchschnittsalter lag 
bei 50 Jahren und etwa zwei Drittel der 
in die Studie aufgenommenen Patienten 
waren Frauen. Die Erstdiagnose der De-
pression wurde im Mittel drei Jahre vor 
Studienbeginn gestellt und 29,4 % der 
Patienten waren mit Depressionen fa-
miliär vorbelastet (Tab. 1).

Wirksamkeit – Hamilton-Depressions-
skala (HAMD)
Die Verbesserung des HAMD-Scores 
war in beiden Behandlungsgruppen 
nahezu identisch. In der Hypericum-
Gruppe zeigte sich eine Abnahme um 
11,6 Punkte von 21,9 ± 1,2 Punkten zu 
Therapiebeginn auf 10,3 ± 6,4 Punkte 
am Studienende. In der Citalopram-
Gruppe reduzierten sich die Werte um 
11,5 Punkte von 21,8 ± 1,2 Punkten 
auf 10,3 ± 6,4 Punkte nach sechs Wo-
chen Behandlung. Die Werte der Pla-
zebo-Gruppe verringerten sich wäh-
rend der Behandlungszeit um 9 Punkte 
von 22,0 ± 1,2 auf 13,0 ± 6,9 Punkte 
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(Abb. 1). Hypericumextrakt STW3-VI 
war in seiner Wirksamkeit mindestens 
gleichwertig zu Citalopram (p < 0,0001, 
PP).
Anschließend wurde die Überlegen-
heit von Hypericumextrakt gegenüber 
Plazebo getestet (ITT). Hypericum 
war Plazebo hochsignifikant überlegen 
(p < 0,0001).
Die Citalopram-Gruppe war der Pla-
zebo-Gruppe ebenfalls hochsignifikant 
überlegen (p < 0,0001, ITT), das bedeu-
tet, dass die dargestellten Studienergeb-
nisse valide sind.

Sekundäre Wirksamkeitsparameter
Der Behandlungserfolg (Therapiere-
sponse) war als eine Besserung der 
HAMD-Skala um 50 % beziehungswei-
se Erreichen eines Punktwerts unter 10 
definiert.
Nach Ende der sechswöchigen Therapie 
waren in der Hypericum-Gruppe 54,2 % 
und in der Citalopram-Gruppe 55,9 % 
Responder. In der Plazebo-Gruppe spra-
chen nur 39,2 % der Patienten auf die 
Therapie an.

Die paarweisen Vergleiche zeigten für 
den Hypericumextrakt STW3-VI und 
Citalopram eine hochsignifikante Über-
legenheit gegenüber Plazebo, die bei-
den Verum-Gruppen unterschieden 
sich jedoch nicht signifikant. Im Be-
handlungsverlauf zeigte sich in beiden 
Verum-Gruppen eine Verbesserung der 
Responderraten (Abb. 2).
Die Ergebnisse der von den Patienten 
selbstständig ausgefüllten Befindlich-
keitsskalen sowie der von den Ärzten 
beurteilten CGI-Skalen und die Wirk-
samkeitseinschätzung stimmen mit den 
dargestellten Daten überein.

Sicherheit und Verträglichkeit
Bei 39 Patienten der Hypericumex-
trakt-Gruppe wurden insgesamt 58 un-
erwünschte Ereignisse (UE), bei 53 Pa-
tienten der Citalopram-Gruppe 94 UE 
und bei 46 Patienten der Plazebo-Grup-
pe 70 UE dokumentiert.
Bei bestimmungsgemäßem Gebrauch 
von Johanniskrautpräparaten sind Ne-
benwirkungen selten (< 0,1 %). Photo-
sensibilisierung insbesondere bei hell-
häutigen Patienten sowie allergische 

Hautausschläge, Magen-Darm-Be-
schwerden, Müdigkeit oder Unruhe 
können auftreten. Bei Citalopram sind 
vor allem verstärkte Schweißneigung, 
Kopfschmerzen, Tremor, Somnolenz, 
Schlaflosigkeit, trockener Mund, Übel-
keit, Verstopfung und Asthenie als sehr 
häufige (> 10 %) Nebenwirkungen be-
kannt. Häufig (> 1 %) können unter 
anderem folgende Nebenwirkungen 
auftreten: Hautausschlag, Juckreiz, My-
algie, Schwindel, Parästhesie, extrapy-
ramidal-motorische Störungen (EPS), 
Geschmacksstörungen, Sehstörungen, 
Nervosität, Angst, Agitiertheit, verän-
dertes Träumen, Libidoabnahme oder 
Apathie.
In einem möglichen, wahrscheinlichen 
oder sicheren Zusammenhang mit der 
Studienmedikation standen in der Hy-
pericum-Gruppe eine deutlich geringere 
Anzahl der UE (17,2 %) als in der Cita
lopram-Gruppe (53,2 %) oder der Plaze-
bo-Gruppe (30,0 %) (Abb. 3).
Insgesamt brachen 21 Patienten die Stu-
die wegen unerwünschter Ereignisse ab. 
Davon waren vier Patienten (6,9 %) in 
der Hypericumextrakt-Gruppe, elf Pa-
tienten (11,7 %) in der Citalopram-

Tab. 1. Demographische und klinische Daten zu Studienbeginn (ITT-Population). Die Be-
handlungsgruppen unterschieden sich nicht signifikant.

Basisdaten STW3-VI 
(n = 131)

Citalopram 
(n = 127)

Plazebo 
(n = 130)

Geschlecht [n]    

– Männlich 45 (34,4 %) 45 (35,4 %) 35 (26,9 %)

– Weiblich 86 (65,6 %) 82 (64,6 %) 95 (73,1 %)

Alter [Jahre] 50,8 ± 12,1 49,3 ± 10,7 49,4 ± 12,7

Familiäre Vorbelastung 33,6 % 27,6 % 26,9 %

HAMD-Skala [Punkte] 21,9 ± 1,2 21,8 ± 1,2 22,0 ± 1,2

BfS-Skala [Punkte] 35,9 ± 9,7 34,8 ± 11,6 33,8 ± 11,8

CGI-Schweregrad mäßig, deut-
lich oder schwer krank

87,7 % 92,9 % 92,3 %

Abb. 1. Abnahme des Hamilton-Depression-Scores während des Studienverlaufs 
(*** p < 0,0001)

Abb. 2. Responderraten nach 6 Wochen 
Behandlung (mindestens 50 % Redukti-
on des HAMD-Scores bzw. HAMD-Score 
unter 10 Punkten) (p < 0,01 für beide 
Verum-Gruppen vs. Plazebo an Tag 42)

Abb. 3. Anzahl der unerwünschten Er-
eignisse mit Kausalzusammenhang zur 
Prüfmedikation
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Gruppe und sechs (8,6 %) Patienten in 
der Plazebo-Gruppe.
Während der Studie wurden sechs 
schwerwiegende UE beobachtet (Cita-
lopram: 2; Plazebo: 4). Bei keinem Pa-
tienten stand das schwerwiegende UE in 
kausalem Zusammenhang mit der Prüf-
medikation. Interaktionen zwischen den 
Prüfpräparaten und Begleitmedikation 
der Patienten sind nicht aufgetreten.
In den überwiegenden Fällen wurde die 
Verträglichkeit beider Studienmedika-
mente von den Prüfärzten als „sehr gut“ 
oder „gut“ bewertet.
Nach Behandlungsende wurde eine mä-
ßige oder schlechte Verträglichkeit in 
der Citalopram-Gruppe bei 11 % der 
Patienten und bei 2,3 % der Patienten 
der Plazebo-Gruppe dokumentiert. In 
der Hypericum-Gruppe vertrugen alle 
Patienten die Medikation „sehr gut“ bis 
„gut“ und damit signifikant besser als in 
den anderen Behandlungsgruppen. Die 
Vital- und Laborwerte zeigten während 
der gesamten Studienzeit in allen drei 
Gruppen keine klinisch relevanten Än-
derungen.

Diskussion

Hypericum-Präparate sind Phytophar-
maka deren Wirksamkeit und Unbe-
denklichkeit bisher in zahlreichen Stu-
dien untersucht wurde [11]. Allerdings 
wurden in den letzten Jahren auch ei-
nige Negativstudien publiziert, welche 
die antidepressive Wirksamkeit des Jo-
hanniskrauts wieder in die Diskussion 
brachten. 
Um eindeutige und aussagekräftige Er-
gebnisse einer Depressionsstudie zu er-
halten, empfiehlt die aktuelle Depres-
sions-Leitlinie für Kurzzeitstudien ein 
dreiarmiges Studiendesign mit einem 
Plazebo-Arm und zusätzlich einem 
Standardpräparat [2]. Trotz dieses De-
signs ist es nicht immer leicht, die 
Wirksamkeit von Johanniskraut zu be-
weisen, wie die viel beachtete US-ame-
rikanische doppelblinde, Verum- und 
Plazebo-kontrollierte Studie der Hy-
pericum DTSG [8] zeigte. Allerdings 
weist diese Studie einige methodische 
Besonderheiten auf. So gibt es Hinwei-
se auf schwere Krankheitsausprägungen 

in der Studienpopulation, da die depres-
sive Phase der Patienten im Schnitt 
schon zwei Jahre andauerte und über 
40 % der Patienten die zusätzliche Cha-
rakterisierung des Subtyps Melancholie 
hatten, der ebenfalls auf eine schwere 
Depression hinweist. Für Patienten mit 
schweren Depressionen ist die Behand-
lung mit Hypericum-Präparaten ohne-
hin nicht indiziert [5]. In einer anderen 
dreiarmigen Plazebo-kontrollierten Stu-
die konnte ebenfalls weder die Überle-
genheit von Johanniskraut noch die von 
Fluoxetin über Plazebo gezeigt werden 
[1]. In den letzten Jahren wurden insge-
samt zehn Vergleichsstudien mit Hyperi-
cum und selektiven Serotonin-Wieder-
aufnahmehemmern durchgeführt. Dabei 
stellte sich heraus, dass die Wirksamkeit 
der Johanniskraut-Gabe bei leichter bis 
mittelschwerer Depression der Verabrei-
chung von SSRI vergleichbar, oftmals 
sogar leicht überlegen war [11]. Die vor-
liegende Studie ist die erste, die Plaze-
bo-kontrolliert die gleichwertige Wirk-
samkeit zwischen Hypericum und SSRI 
bei mittelschweren Depressionen ein-
deutig bestätigt. Hier zeigt sich, dass die 
Mittelwertsdifferenzen gegenüber Pla-
zebo nach sechswöchiger Behandlung 
für Hypericumextrakt STW3-VI und Ci-
talopram gleich sind (2,7 Punkte). Darü-
ber hinaus sind auch die Responderra-
ten praktisch gleich und liegen deutlich 
über Plazebo (Hypericum 55,0 %, Cita-
lopram 56,7 %, Plazebo 39,2 %). Solche 
Ergebnisse sind im Hinblick auf die vor-
liegende Literatur als klinisch relevant 
anzusehen [9].
Die Überlegenheit des Standards über 
Plazebo zeigt die valide Studiendurch-
führung und sichert damit die Aussage-
kraft der Ergebnisse.
In der Metaanalyse von Röder et al. 
[13] über 30 Studien ergibt sich bezüg-
lich der beobachteten Nebenwirkungen 
ein signifikanter Unterschied zum Vor-
teil der Johanniskraut-Therapie. Wäh-
rend unerwünschte Nebenwirkungen 
unter Johanniskraut bei 24,5 % aller 
Studienpatienten angeben wurden, sind 
dies in der SSRI-Gruppe 32,8 %. In die-
ser Studie ist der Unterschied zwischen 
den beiden Verum-Gruppen (17,2 % vs. 
53,2 %) noch deutlicher.

Hypericumextrakte werden in Bezug 
auf Interaktionen häufig diskutiert. Sie 
aktivieren sowohl ein in der Dünndarm-
mukosa lokalisiertes Transportprotein 
(P-Glykoprotein) als auch die für den 
Stoffwechsel vieler Arzneimittel ver-
antwortlichen Cytochrom-P450-Isoen-
zyme der Leber. Daraus resultiert, dass 
die Wirkspiegel vieler Komedikationen 
abnehmen können. Klinisch und experi-
mentell belegt sind allerdings nur Inter-
aktionen mit Arzneimitteln, die eine ge-
ringe therapeutischer Breite haben, wie 
Antikoagulanzien (z. B. Phenprocou-
mon [Marcumar®]) und Immunsupressi-
va [15]. In der vorliegenden Studie wur-
den keine Interaktionen zwischen dem 
Hypericumextrakt STW3-VI und Be-
gleitmedikation dokumentiert.
Gerade bei psychisch kranken Patien-
ten ist eine regelmäßige Einnahme der 
Medikamente für den Therapieerfolg 
unerlässlich. Das geringer ausgeprägte 
Nebenwirkungsprofil von Johannis-
kraut wirkt sich positiv auf die Akzep-
tanz und Compliance der Patienten aus. 
Die Vielzahl und Intensität der Neben-
wirkungen chemischer Standardpräpa-
rate beeinflusst die Bereitschaft zu ei-
ner konsistenten Einnahme und führt 
häufig zum Therapieabbruch. Weiter-
hin kann die Compliance der Patienten 
durch die tägliche Einmalgabe des ver-
ordneten Medikaments unterstützt wer-
den. Patienten mit depressiven Erkran-
kungen benötigen meist eine längere 
Behandlungsdauer, so dass die Gabe ei-
ner täglichen Einzeldosis für diese Pa-
tienten besser geeignet ist [3]. Wie die 
meisten SSRI ermöglicht auch der un-
tersuchte Hypericumextrakt STW3-VI 
dieses Einnahmeschema. Die als wirk-
samkeitsrelevant eingestuften Inhalts-
stoffe Hypericin, Pseudohypericin und 
Hyperforin haben eine Halbwertszeit 
von über 17 Stunden [14]. In einer ver-
gleichenden Langzeitstudie wurde die 
Wirksamkeit von Hypericumextrakt 
STW3 in der täglichen Einmalgabe in 
der Erhaltungstherapie gezeigt [6].

Schlussfolgerung

Die Studie zeigt, dass Johanniskraut-
extrakt STW3-VI in der Behandlung 
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mittelschwer depressiver Patienten ein 
sehr gut verträgliches Medikament ist. 
Bei gleicher Wirksamkeit wie das che-
mische Standardmedikament stellt der 
Johanniskrautextrakt eine ernst zu neh-
mende Therapieoption für die ambu-
lante Depressionsbehandlung dar.

Hypericum extract STW3-VI in comparison 
to citalopram und placebo in patients 
with moderate depression
The primary objective of this 3-arm design study 
was to demonstrate the non-inferiority of Hy-
pericum extract STW3-VI (900 mg) to the SSRI 
citalopram (20 mg) and the superiority of Hy-
pericum over placebo. For the 6-week treatment, 
outpatients (n = 388) suffering from moderate 
depression were randomized with either 900 mg 
hypericum extract, 20 mg citalopram or placebo 
once a day.
The course of depression was documented by use 
of HAMD total score (items 1–17). From almost 
identical baseline values of 21.9 ± 1.2 points (Hy-
pericum extract), 21.8 ± 1.2 points (citalopram) 
and 22.0 ± 1.2 points (placebo), the HAMD score 
was reduced to 10.3 ± 6.4 (Hypericum extract), 
10.3 ± 6.4 (citalopram) and 13.0 ± 6.9 (placebo), 
respectively. Based on these data, the statistically 
significant therapeutic equivalence of Hypericum 
extract STW3-VI to citalopram (p < 0.0001) and 
the superiority of this Hypericum extract over pla-
cebo (p < 0,0001) was demonstrated. The secon-
dary efficacy parameters, change in BfS, CGI and 
amount of therapy responders showed that the Hy-
pericum group was not statistically different from 
the citalopram group, and significantly superior to 
the placebo group.
At the end of treatment 54.2 % (Hypericum ex-
tract), 55.9 % (citalopram) and 39.2 % (placebo) of 
the patients were assessed as therapy responders. 

Significantly more adverse events with relation 
to study medication were documented in the ci-
talopram group (Hypericum: 17.2 %, citalopram: 
53.2 %, placebo: 30 %). 
These results revealed that Hypericum extract 
STW3-VI in a daily single dose is a good alterna-
tive to chemically defined antidepressants in the 
treatment of outpatients with moderate depressi-
on.
Keywords: St. John’s Wort, SSRI, moderate de-
pression, Hypericum extract, citalopram
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