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Hypericum-Extrakt STW3 und Sertralin 
zur Behandlung der mittelschweren 
Depression
Eine doppelblinde, randomisierte 24-Wochen-Studie

Markus Gastpar, Essen, und Karin Zeller, Darmstadt

In einer doppelblinden, randomisier-

ten, multizentrischen Studie sollten 

Wirksamkeit und Verträglichkeit des 

Hypericum-Extrakts STW3 in der am-

bulanten Akut- und Erhaltungsthera-

pie bei Patienten mit mittelgradiger 

Depression über den Zeitraum von 

bis zu sechs Monaten gezeigt wer-

den.

241 Patienten mit einer ambulant 

behandlungsbedürftigen mittel-

gradigen Depression wurden in die 

Studie aufgenommen. 200 Patienten 

wurden gemäß Prüfplan zunächst 

12 Wochen mit 612 mg Hypericum-

Extrakt oder 50 mg Sertralin einmal 

täglich behandelt. 161 Patienten 

wurden anschließend für weitere 

drei Monate behandelt. Der Verlauf 

der Depression wurde mit der Hamil-

ton-Depressionsskala (HAMD), der 

Befindlichkeits-Skala (Bf-S) und der 

Clinical Global Impression(CGI)-Skala 

dokumentiert.

Von nahezu identischen Ausgangs-

werten des HAMD-Summen-Scores 

(22,0 und 22,1) konnte eine Abnah-

me auf 8,3 Punkte bei Patienten mit 

Hypericum-Extrakt-Behandlung und 

auf 8,1 Punkte bei Patienten mit Ser-

tralin-Behandlung nach der ersten 

12-wöchigen Therapiephase beob-

achtet werden (Hauptzielkriterium). 

Somit erwies sich die Testung auf 

therapeutische Äquivalenz („non-

inferiority“) des Hypericum-Extrakts 

STW3 als hochsignifikant (p < 0,0001). 

Eine weitere Reduktion des HAMD-

Summen-Scores wurde bei weiter-

behandelten Patienten bis zum Ende 

der Studie nach 24 Wochen gesehen: 

auf 5,7 bei Hypericum- und 7,1 bei 

Sertralin-Behandlung.

68,6 % der Patienten in der Hyperi-

cum-Extrakt-Gruppe und 70,4 % in 

der Sertralin-Gruppe sprachen nach 

12 Wochen auf die Therapie an. Nach 

24 Wochen erhöhte sich diese Zahl 

auf 84,0 % (Hypericum-Extrakt) und 

81,3 % (Sertralin). Diese Ergebnisse 

wurden durch die anderen sekundä-

ren Wirksamkeitsparameter bestä-

tigt.

In der überwiegenden Zahl der Fälle 

wurde die Verträglichkeit beider Stu-

dienmedikamente als „sehr gut“ oder 

„gut“ bewertet.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, 

dass Hypericum-Extrakt STW3 Sertra-

lin therapeutisch nicht unterlegen ist 

und ein gut verträgliches Präparat in 

der Behandlung der mittelschweren 

Depression darstellt.

Schlüsselwörter: Johanniskraut, Se-

rotonin-Wiederaufnahmehemmer, 

Depression, klinische Studie, Lang-

zeittherapie

Psychopharmakotherapie 2005;12:

146–53.

In der Allgemeinarztpraxis zählen De-
pressionen zu den wichtigsten psychi-
schen Erkrankungen. Etwa 20 % der Pa-
tienten sind betroffen. Leider bleiben bis 
zu der Hälfte dieser Patienten unbehan-
delt, weil das Krankheitsbild oft uner-

kannt bleibt. Zudem sind Allgemeinärz-
te mit der Verschreibung antidepressiv 
wirkender Medikamente zurückhal-
tend, denn bei bis zu 30 % der Patienten 
kommt es zu unerwünschten Arzneimit-
telwirkungen, die größtenteils zum Ab-
setzen des Medikaments führen [12].
So ist eine wirksame medikamentöse 
Behandlung der Depression mit einer 
geringeren Nebenwirkungsrate bei mo-
deraten Kosten eine sinnvolle Ergän-
zung der Depressionstherapie.
Eine Alternative zu den klassischen che-
misch definierten Antidepressiva, wie 
beispielsweise den trizyklischen Anti-
depressiva, Serotonin-Wiederaufnah-
mehemmern (SSRI) oder MAO-Hem-
mern, ist ein Extrakt aus Johanniskraut 
(Hypericum perforatum). Die antide-
pressive Wirkung von Hypericum-Ex-
trakt konnte im Vergleich zu Plazebo 
[8, 9, 14] sowie im Vergleich zu Imipra-
min und Fluoxetin [16, 19, 23] in meh-
reren Kurzzeitstudien gezeigt werden. 
Die Nebenwirkungsraten waren nicht 
unterschiedlich zu Plazebo und weit-
aus geringer als bei klassischen Anti-
depressiva.
Allerdings wurden die Testpräparate 
mehrheitlich 2- bis 3-mal täglich ge-
geben und die Studien nur über meist 
sechs bis acht Wochen durchgeführt 
[17]. Patienten mit depressiven Erkran-
kungen benötigen in der Regel eine län-

Prof. Dr. Markus Gastpar, Rheinische Kliniken, 
Klinik für Psychiatrie und Psychotherapie, 
Universität Duisburg-Essen, Postfach 10 30 43, 
45030 Essen
Dr. Karin Zeller, Leiterin Medizinische Infor-
mation und Klinische Forschung, Steigerwald 
Arzneimittelwerk GmbH, Havelstraße 5, 64297 
Darmstadt, E-Mail: zeller@steigerwald.de
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gere Behandlung von mehreren Mona-
ten. Zudem ist bekannt, dass ein nur 
einmal täglich verordnetes Medikament 
die Compliance dieser Patienten bessert 
[3, 4].
Kontrollierte Daten zu einer Behand-
lung mit Johanniskraut-Extrakt einmal 
täglich und länger als 12 Wochen gege-
ben liegen bisher nicht vor. Die Wirkung 
eines Johanniskraut-Extrakts bei leich-
teren Depressionen in der Langzeitthe-
rapie wurde in einer offenen Einjahres-
studie untersucht, in der signifikante 
Verbesserungen auf der Hamilton-De-
pressionsskala (HAMD) gezeigt wer-
den konnten, doch das Präparat musste 
dreimal täglich eingenommen werden 
[6]. In einer Plazebo-kontrollierten 
Studie konnte mit einem einmal täg-
lich gegebenen Johanniskraut-Extrakt 
eine signifikante Verbesserung auf der 
Montgomery-Asperg-Depressionsskala 
(MADRS) und der HAMD gezeigt wer-
den, doch dauerte diese Studie nur sechs 
Wochen [1].
In der vorliegenden doppelblinden Stu-
die sollte die Wirksamkeit eines Johan-
niskraut-Extrakts in einer Einmaldo-
sierung in der Erhaltungstherapie über 
mindestens drei bis zu sechs Monaten 
gezeigt werden. Ziel war es weiterhin, 
die therapeutische Äquivalenz („non-
inferiority“) des Hypericum-Extrakts 
im Vergleich zu einem chemisch defi-
nierten Standardmedikament bei mit-
telschwer depressiven Patienten zu zei-
gen.
Als Prüfmedikament diente Hyperi-
cum-Extrakt STW3 (Laif® 600), als 
Vergleichsmedikament der selektive Se-
rotonin-Wiederaufnahmehemmer Ser-
tralin (Zoloft®). Mit einer Halbwertszeit 
von etwa 25 Stunden erlaubt Sertra-
lin die einmal tägliche Gabe. Auch für 
den Johanniskraut-Extrakt STW3 lie-
gen Kinetikdaten vor, die die tägliche 
Einmalgabe stützen. Die antidepres-
siv wirksamen Inhaltsstoffe Hypericin, 
Pseudohypericin und Hyperforin haben 
mit über 19 Stunden [22] ausreichend 
lange Halbwertszeiten, um für eine Ein-
maldosierung geeignet zu sein. Sertralin 
ist gegenüber der klassischen Referenz-
substanz der Antidepressiva, dem von 
der WHO als Standardpräparat („es-

sential drug“) eingestuften Imipramin, 
deutlich überlegen [11]. Nach den Er-
gebnissen einer Plazebo-kontrollierten 
Doppelblindstudie an 369 ambulanten 
depressiven Patienten (nach DSM-IIIR) 
wird 50 mg Sertralin pro Tag als ausrei-
chende Dosierung in der ambulanten 
Therapie betrachtet [11].

Patienten und Methoden

Die doppelblinde, randomisierte, mul-
tizentrische, Phase-III-Studie wurde 
nach den Grundsätzen für Standards der 
Guten 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 posi-
tiv bewertet.

Weibliche und männliche ambulante 
depressive Patienten wurden in diese 
Studie aufgenommen, wenn sie die in 
Tabelle 1 aufgeführten Einschlusskri-
terien erfüllten.
Auf einen zusätzlichen Plazebo-Arm 
wurde aus ethischen Gründen aufgrund 
der langen Beobachtungszeit und der 
Daten aus zahlreichen Plazebo-kontrol-
lierten Johanniskraut-Extrakt-Studien 
verzichtet.
Die Studie wurde in 21 Praxen von All-
gemeinmedizinern und hausärztlich tä-
tigen Internisten von Juli 2000 bis April 
2001 durchgeführt. Die Ärzte waren in 
der Anwendung der Diagnosekriterien 
und Fremdbeurteilungsskalen erfahren. 
Um eine einheitliche Bewertung zu ge-
währleisten, nahmen die Ärzte vor Stu-
dienbeginn an einem Ratertraining teil. 
Der Studienverlauf unterteilte sich in 
zwei Phasen. In den ersten 12 Wochen 
(erste Behandlungsphase) erhielten al-

Tab. 1. Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien

• Alter zwischen 18 und 70 Jahren
• Patientinnen nicht gebärfähig oder mit einer anerkannten Kontrazeptions-Methode 
• Einverständniserklärung gemäß §§ 40 und 41 Arzneimittelgesetz (AMG) nach Aufklärung über Wesen, 

Bedeutung und Tragweite der Prüfung durch den behandelnden Arzt
• Depression mit einem Score von 20 bis 24 Punkten auf der Hamilton-Depressionsskala (Items 1–17)
• Mittelschwere Depression (auch Erstmanifestation) definiert nach ICD-10: F32.1, F33.1 (entsprechend 

DSM-IV 296.2x und 296.3x)

Allgemeine Ausschlusskriterien

• Teilnahme an einer klinischen Studie innerhalb der letzten 30 Tage
• Gleichzeitige Teilnahme an einer anderen klinischen Prüfung
• Teilnahme an dieser Studie zu einem früheren Zeitpunkt
• Unmündige Patienten
• Patienten mit klinisch relevanten Laborwertabweichungen
• Schwangerschaft oder Stillzeit
• Gebärfähige Frauen, die orale Kontrazeptiva mit einem geringen Hormonanteilanteil (Mikropille, 

Östrogen ≤ 50 µg) einnehmen
• Gleichzeitige Behandlung mit Antikoagulantien vom Cumarintyp
• Krebs- und AIDS-Patienten
• Alkoholiker, Medikamenten- oder Drogenabhängige
• Psychiatrische Erkrankungen, die das Ergebnis der Studie beeinflussen können
• Epilepsie

Anamnestische Ausschlusskriterien

• Therapieresistente Depression
• Bekannte Schizophrenie, Psychose oder Demenz
• Depressive Stimmungslage durch eine schwerwiegende Grunderkrankung
• Bekannte Unverträglichkeit gegenüber den Studienmedikamenten
• Bekannte Photosensibilität
• Spezifische Psychotherapie in den letzten 2 Monaten
• Behandlung mit Antidepressiva in den letzten 6 Wochen vor Eintritt in die Studie
• Festgestellte Suizidalität aufgrund eines HAMD-Scores von > 2 in Item 3 der Skala
• Bekannter Suizidversuch
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le Patienten die Studienmedikation. In 
den zweiten 12 Wochen wurde nach 
Beurteilung des behandelnden Arztes 
die Behandlung entweder weitergeführt 
(zweite Behandlungsphase) oder die 
Medikation wurde nach der 12. Woche 
beendet (Nachbeobachtung ohne Me-
dikation). Die Patienten erschienen in 
beiden Fällen zu den vorgesehenen Vi-
siten. Der Studienverlauf ist in Tabelle 
2 aufgezeigt.
Innerhalb der 24-wöchigen Studiendau-
er wurde der Verlauf der Depression an 
Hand der Hamilton-Depressionsska-
la (HAMD), der Befindlichkeits-Skala 
nach von Zerssen (Bf-S) und der Cli-
nical-Global-Impression(CGI)-Skala 
dokumentiert.
Die Patienten wurden randomisiert den 
einzelnen Behandlungsgruppen zuge-
teilt. Da die Darreichungsformen von 
Hypericum-Extrakt STW3 und Sertra-
lin optisch unterschiedlich sind, wurde 
zur Verblindung die „double-dummy“-
Technik gewählt. 
Die Patienten-Compliance wurde bei je-
der Medikamentenrücknahme durch das 
Zählen der zurückgegebenen Tabletten 
überprüft und dokumentiert. Eine Ein-
nahme von weniger als 75 % und mehr 
als 125 % der Tabletten galt als non-
compliant.

Zielkriterien der Effizienz und Sicher-
heit
Primäres Zielkriterium war der Nach-
weis der „non-inferiority“ (Nicht-Un-
terlegenheit) der Behandlung mit Hy-

pericum-Extrakt STW3 im Vergleich 
zur Behandlung mit Sertralin anhand 
der Hamilton-Depressionsskala nach 
12 Wochen Behandlung. Weiterhin 
wurde der Therapieerfolg auf Basis 
der  Responderbetrachtung für die ge-
samte Studienzeit evaluiert. Dabei galt 
eine Besserung des HAMD-Scores 
von mindestens 50 % gegenüber dem 
Ausgangswert oder ein Score von un-
ter 10 Punkten als Erfolg. Die Patien-
ten-Selbstbeurteilung wurde mit der 
BfS-Skala, die Verträglichkeit mit der 
CGI-Skala sowie dem Auftreten von 
unerwünschten Ereignissen und der La-
borparameter ausgewertet.

Statistische Methoden
Für die im Rahmen dieser Studie er-
hobenen Daten wurden zunächst ent-
sprechend der Verteilung der Parame-
ter deskriptive univariate Kenngrößen 
berechnet.
Die statistische Auswertung erfolgte 
entsprechend der Verteilung der Ziel-
größen mit Kovarianzanalysemodellen 
(kontinuierliche Parameter) mit den 
Faktoren Behandlung und Zentrum 
sowie der Kovariablen Ausgangswert 
oder dem nach Zentren stratifizierten 
Cochran-Mantel-Haenszel-Test (kate-
gorielle Parameter).
Unter Beachtung der Zielsetzung der 
klinischen Prüfung wurde die Hypo-
these der therapeutischen Nicht-Unter-
legenheit („non-inferiority“) von Hy-
pericum-Extrakt gegenüber Sertralin 
mit der Nicht-Unterlegenheitsgrenze 

δ = 3 (Punkte auf der HAMD) einsei-
tig auf der Grundlage des folgenden 
Testproblems konfirmatorisch geprüft: 
der Nullhypothese (H0) µ(H) < µ(S) – δ 
(Überlegenheit der aktiven Referenz 
Sertralin) und der Alternativhypothe-
se (H1) µ(H) ≥ µ(S) – δ (Nicht-Unter-
legenheit von Hypericum-Extrakt oder 
Hypericum-Extrakt ist der Referenz 
Sertralin wenigstens gleichwertig). 
Hierin bezeichnen µ(H) und µ(S) die 
unbekannten, aber wahren, Baseline-
adjustierten Populationsmittelwerte des 
Hamilton-Scores unter Hypericum-Ex-
trakt oder Sertralin. Dieses Testproblem 
wurde mit einem Risiko für den Fehler 
erster Art (Irrtumswahrscheinlichkeit α) 
von 0,025 betrachtet. Generell wurde für 
dieses und andere Testprobleme im Fal-
le fehlender Daten der LOCF-Zugang 
(„Last observation carried forward“), 
gewählt. Für die Ergebnisse wird zu-
sätzlich ein einseitiges Konfidenzinter-
vall (97,5 %) angegeben.
Für die anderen, nicht primären Wirk-
samkeitsparameter wurde die Hypothe-
se der Überlegenheit einer der beiden 
Prüfparameter betrachtet, das heißt die 
Nullhypothese (H0) µ(H) = µ(S) getes-
tet.
Entsprechend der primären Fragestel-
lung wurden die Analysen auf Basis der 
Per-Protokoll-(PP-)Population durch-
geführt. Weitere Analysen auf Basis 
der Intention-to-treat-(ITT-)Population 
sind als Sensitivitätsanalyse zu betrach-
ten.

Tab. 2. Studienverlauf

Visite 1
Tag 0

Visite 2
Tag 7 
(± 3)

Visite 3
Tag 14
(± 3)

Visite 4
Tag 28 
(± 3)

Visite 5
Tag 56
(± 3)

Visite 6
Tag 84
(± 3)

Visite 7
Tag 112

(± 5)

Visite 8
Tag 140

(± 5)

Visite 9
Tag 168

(± 5)

Ein- und Ausschlusskriterien X

Aufklärung/Einverständnis X

Körperliche Untersuchung/Vitalparameter X X X X X X X X X

HAMD, Bf-S, CGI X     X** X X X X X X X

Labor X X   X*

Begleiterkrankungen/Begleitmedikamente X X X X X X X X X

Medikamentenausgabe X X X   X*   X*   X*

Complianceüberprüfung X X X   X*   X*   X*

Erfassung unerwünschter Ereignisse X X X X X X X X

Beurteilung der Wirksamkeit und Verträglichkeit X X X X X   X*   X*   X*

X* Wurde durchgeführt, falls die Gabe der Prüfmedikamente fortgeführt wird
X** An Tag 7 war nur der CGI auszufüllen



K
ei

n 
N

ac
hd

ru
ck

, k
ei

ne
 V

er
öf

fe
nt

lic
hu

ng
 im

 In
te

rn
et

 o
de

r I
nt

ra
ne

t o
hn

e 
Zu

st
im

m
un

g 
de

s 
Ve

rla
gs

!

©
 W

is
se

ns
ch

af
tli

ch
e 

Ve
rla

gs
ge

se
lls

ch
af

t S
tu

ttg
ar

t, 
D

ow
nl

oa
d 

vo
n:

 w
w

w
.p

pt
-o

nl
in

e.
de

Psychopharmakotherapie  12. Jahrgang · Heft 4 · 2005148

Originalarbeit Gastpar, Zeller · Vergleich von Hypericum-Extrakt STW3 und Sertralin

Psychopharmakotherapie  12. Jahrgang · Heft 4 · 2005 149

Ergebnisse

241 Patienten im Alter von 18 bis 
70 Jahren mit einer ambulant behand-
lungsbedürftigen mittelgradigen De-
pression wurden in die Studie und in das 
ITT-Kollektiv aufgenommen. Davon er-
hielten 123 Patienten Hypericum-Ex-
trakt STW3 und 118 Patienten Sertralin. 
Unter Berücksichtigung verschiede-
ner Prüfplanverstöße (Ausschluss vor 
Visite 12, falls nicht durch ein uner-
wünschtes Ereignis oder Wirksamkeit/
Unwirksamkeit der Prüfmedikation be-
dingt, mangelnde Termincompliance, 
unerlaubte Begleittherapie) konnten 
200 Patienten in das PP-Kollektiv auf-
genommen werden. Davon erhielten 
102 Patienten Hypericum-Extrakt und 
98 Patienten Sertralin.
Von den 200 Patienten des PP-Kollek-
tivs wurden 81 Patienten der Hyperi-
cum-Extrakt-Gruppe und 80 Patienten 
der Sertralin-Gruppe nach Woche 12 mit 
der Studienmedikation weiterbehandelt. 
Die übrigen 39 Patienten im PP-Kollek-
tiv wurden zwischen Woche 12 und 24 
nicht medikamentös behandelt.

Patientencharakteristika
Die in die Studie aufgenommenen Pati-
enten waren zu etwa drei Viertel Frau-
en. Die demographischen Daten der  
einzelnen Behandlungsgruppen waren 
vergleichbar. 
Bei etwa 75 % der Patienten lag die 
Erstdiagnose der Depression länger als 
sechs Monate zurück, im Median dauer-
te die Depression 16 Monate. Innerhalb 
der beiden Behandlungsgruppen gab es 
keine signifikanten Unterschiede in der 
Dauer der Erkrankung und der familiä-
ren Vorbelastung (Depressionen in der 
Familie wurden bei 28,5 % der Patienten 
dokumentiert).

Ergebnisse zur Wirksamkeit (HAMD)
Die Verbesserung des HAMD-Scores 
war in beiden Behandlungsgruppen na-
hezu identisch. In der Hypericum-Ex-
trakt-Gruppe zeigte sich eine Abnahme 
von 22,0 ± 1,1 Punkten zu Therapiebe-
ginn auf 8,3 ± 5,5 Punkte, in der Sertra-
lin-Gruppe von 22,1 ± 1,1 Punkten auf 
8,1 ± 5,6 Punkte nach Woche 12. Die 

Abnahme des HAMD-Scores bei den 
einzelnen Visiten zeigte in beiden Be-
handlungsgruppen ebenfalls vergleich-
bare Werte (Abb. 1).
Die Kovarianzanalyse ergab für den 
Test auf Nicht-Unterlegenheit von Hy-
pericum-Extrakt ein eindeutig signi-
fikantes Ergebnis. Die Hypothese der 
Unterlegenheit von Hypericum-Extrakt 
konnte mit einem p-Wert von weniger 
als 0,0001 (einseitiges Konfidenzinter-
vall für den Behandlungsunterschied 
[–∞, 1,3772]) verworfen werden, das 
heißt, die Wirksamkeit von Hypericum-
Extrakt STW3 ist Sertralin mindestens 
gleichwertig. 
Dieses Ergebnis konnte in der ITT-Po-
pulation mit einem hoch signifikanten 
Ergebnis von p < 0,0003 (einseitiges 
Konfidenzintervall [–∞, 1,6730]) eben-
falls verifiziert werden. 
In der anschließenden zweiten Stu-
dienphase kam es zu einer weite-
ren Verbesserung des HAMD-Scores 
im PP-Kollektiv mit medikamentö-
ser Weiterbehandlung. In der Hyperi-
cum-Extrakt-Gruppe verringerte sich 
der HAMD-Wert in der 24. Woche auf 
5,7 ± 4,8 und in der Sertralin-Gruppe auf 
7,1 ± 6,3 Punkte.
Nach 12 Wochen Behandlung sprachen 
68,6 % der Patienten der Hypericum-
Extrakt-Gruppe und 70,4 % der Patien-
ten der Sertralin-Gruppe auf die Thera-
pie an, wobei der Gruppenunterschied 

nicht signifikant ist. Nach 24 Wochen 
Behandlung sprachen 84,0 % der Pati-
enten mit Hypericum- und 81,3 % der 
Patienten mit Sertralin-Behandlung auf 
die Therapie an (Abb. 2). Auch hier be-
stätigte die Analyse der ITT-Population 
die Ergebnisse der PP-Population.
Einer weiteren Analyse wurden Pati-
enten, die einen Rückfall erlitten, un-
terzogen. Als Rückfall galt nach einer 
positiven Therapieantwort innerhalb 
der ersten 12-wöchigen Therapiephase 
eine deutliche Steigerung des HAMD-
Scores auf mindestens 16 Punkte in der 
zweiten Studienphase. Insgesamt kam 
es im PP-Kollektiv bei fünf Patienten 
zu einem Rückfall. Vier Rückfall-Pati-
enten (5,0 %) waren mit Sertralin, ein 

Abb. 1. Abnahme des HAMD-Scores während der 24-wöchigen Arzneimitteltherapie
(Mittelwerte ± SD, PP-Population, n = 200)
* Die Daten an Woche 24 wurden nach LOCF ermittelt (n = 157)

Abb. 2. Therapieresponder während der 
24-wöchigen Arzneimitteltherapie 
(PP-Population, n = 200). An Woche 24 nur 
Patienten mit Weiterbehandlung (n = 157).
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Patient (1,2 %) mit Hypericum-Extrakt 
behandelt worden. Von diesen Patien-
ten wurden alle bis auf einen (Sertralin-
Gruppe) in der zweiten Studienphase 
medikamentös weiterbehandelt.

Befindlichkeits-Skala (Bf-S)
In den von den Patienten selbstän-
dig ausgefüllten Befindlichkeits-Ska-
len ergab sich in der Hypericum-Ex-
trakt-Gruppe eine Verbesserung von 
40,5 ± 12,2 Punkten auf 19,8 ± 13,7 nach 
12 Wochen und auf 16,3 ± 14,6 Punkte 
am Studienende. In der Sertralin-Gruppe 
nahm der Score von 42,4 ± 12,0 Punkten 
auf 21,4 ± 16,3 Punkte in Woche 12 und 
auf 18,6 ± 15,8 Punkte nach 24 Wochen 
ab. Der Unterschied in den beiden Be-
handlungsgruppen war nicht signifikant 
(p = 0,8915) für die PP- und die ITT-Po-
pulation.

Clinical-Global-Impression(CGI)-
Scores
Zum Zeitpunkt der Aufnahme in die 
Studie wurden 96,1 % der Patienten der 
Hypericum-Extrakt-Gruppe und 96,9 % 
der Patienten der Sertralin-Gruppe von 
den Prüfärzten als mäßig, deutlich oder 
(extrem) schwer krank unter dem Punkt 
„Schweregrad der Krankheit“ bewertet. 
Am Ende der Beobachtungszeit der ers-
ten 12 Wochen fielen diese Werte auf 
26,4 % in der Hypericum-Extrakt-Grup-
pe und 34,7 % in der Sertralin-Gruppe 
ab. Zwischen den beiden Behandlungs-
gruppen waren die Unterschiede nicht 
signifikant (p = 0,2647). Nach 24 Wo-
chen Behandlung waren 39 Patienten 
(48,1 %) der Hypericum-Extrakt-Grup-
pe und 29 Patienten (36,3 %) der Ser-
tralin-Gruppe überhaupt nicht krank 
oder ein Grenzfall psychiatrischer Er-
krankung. Bei Patienten ohne Weiter-
behandlung in der Follow-up-Phase 
waren nach 24 Wochen 42,8 % (Hyperi-
cum-Extrakt-Gruppe, n = 9) und 44,5 % 
(Sertralin-Gruppe, n = 8) der Patienten 
überhaupt nicht krank oder ein Grenz-
fall psychiatrischer Erkrankung.
Die Auswertung der Scores zu den ein-
zelnen Visiten ergab ebenfalls keine si-
gnifikanten Unterschiede zwischen den 
beiden Behandlungsgruppen.

Unter dem Gesichtspunkt „Beurteilung 
der Zustandsänderung“ wurde von den 
Prüfärzten nach 24 Wochen im Ver-
gleich zum Studienbeginn 75,3 % der 
Patienten in der Hypericum-Extrakt-
Gruppe und 68,8 % in der Sertralin-
Gruppe als viel besser oder sehr viel 
besser eingestuft. Auch hier lagen keine 
nennenswerten Unterschiede zwischen 
den beiden Behandlungsgruppen vor.
Der auf die Arzneimittelwirkung bezo-
gene therapeutische Effekt wurde un-
ter dem Gesichtspunkt „Therapeutische 
Wirksamkeit“ von den Prüfärzten nach 
12 Wochen als „sehr gut“ bei 54,9 % 
der Hypericum-Extrakt-Gruppe und bei 
50,0 % der Sertralin-Gruppe beurteilt. 
Die Unterschiede zwischen den beiden 
Behandlungsgruppen waren nicht signi-
fikant (p = 0,3258). Die therapeutische 
Wirksamkeit der Studienmedikation 
wurde nach 24 Wochen Behandlung bei 
69,1 % der Hypericum-Extrakt-Gruppe 
und bei 63,8 % der Sertralin-Gruppe mit 
„sehr gut“ dokumentiert.

Ergebnisse zur Sicherheit und Ver-
träglichkeit
Bei 74 Patienten  (60,2 %) der Hyperi-
cum-Extrakt-Gruppe wurden 189 un-
erwünschte Ereignisse und bei 60 Pa-
tienten (50,8 %) der Sertralin-Gruppe 

112 unerwünschte Ereignisse doku-
mentiert. In einem möglichen oder 
wahrscheinlichen Zusammenhang mit 
der Studienmedikation standen uner-
wünschte Ereignisse bei 12 Patienten 
(9,8 %) der Hypericum-Extrakt-Gruppe 
und bei 16 Patienten (13,6 %) der Ser-
tralin-Gruppe. Bei 5 Patienten der Hy-
pericum-Extrakt-Gruppe und bei 10 Pa-
tienten der Sertralin-Gruppe (insgesamt 
15 Patienten, 6,2 %) führte das Ereignis 
zum Absetzen der Studienmedikation. 
Aus der Hypericum-Extrakt-Gruppe 
brach 1 Patient und aus der Sertralin-
Gruppe brachen 2 Patienten die Studie 
wegen unerwünschter Ereignisse vor-
zeitig ab. Weitere Gründe, durch die ein 
vorzeitiger Studienabbruch ausgelöst 
wurde, sind in Tabelle 3 aufgeführt.
In beiden Behandlungsgruppen wurden 
während des Studienverlaufs jeweils 
drei schwerwiegende unerwünschte Er-
eignisse beobachtet: In der Hypericum-
Extrakt-Gruppe kam es bei einem Pa-
tienten zur Prellung des Schulterblatts 
nach einem Sturz, ein Bezug zur Stu-
dienmedikation erschien unwahrschein-
lich und die Behandlung wurde nicht 
unterbrochen; bei einem Patienten wur-
de bei Krankenhausaufnahme unter der 
Diagnose einer Somatisierungsstörung 
die Therapie abgebrochen; ein Patient 

Tab. 3. Gründe für einen vorzeitigen Studienabbruch (Mehrfachnennungen möglich)

STW 3 Sertralin
n [%] n [%]

Widerruf der Patienteneinwilligung Vor Woche 12 1 5,0 2 8,7

Nach Woche 12 2 6,9 0 0,0

Verschlechterung des Gesundheitszustandes Vor Woche 12 1 5,0 1 4,3

Nach Woche 12 1 3,4 0 0,0

Mangelnde Compliance des Patienten Vor Woche 12 7 35,0 6 26,1

Nach Woche 12 2 6,9 3 18,8

Auftreten nicht tolerabler UE Vor Woche 12 1 5,0 2 8,7

Nach Woche 12 0 0,0 0 0,0

Mangelnde Wirksamkeit der Studienmedika-
mente

Vor Woche 12 1 5,0 0 0,0

Nach Woche 12 5 17,2 2 12,5

Verletzung der Ein- oder Ausschlusskriterien Vor Woche 12 2 10,0 2 8,7

Nach Woche 12 2 6,9 2 12,5

Tod eines Patienten Vor Woche 12 0 0,0 0 0,0

Nach Woche 12 1 3,4 0 0,0

Tod eines Prüfarztes Vor Woche 12 5 25,0 6 26,1

Nach Woche 12 5 17,2 3 18,8

Andere Gründe Vor Woche 12 2 10,0 4 17,4

Nach Woche 12 11 37,9 6 37,5
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mit Hypertonie verstarb an einer Hirn-
blutung, auch hier wurde kein Zusam-
menhang mit der Studienmedikation 
festgestellt. In der Sertralin-Gruppe 
wurde die Studienmedikation bei ei-
nem Patienten nach Aufnahme in eine 
psychosomatische Fachklinik beendet; 
bei einem Patienten kam es wegen ei-
ner Unterarmfraktur zu einer 3-tägigen 
stationären Behandlung, es wurde kein 
Zusammenhang zur Studienmedikation 
gesehen, wie auch bei einem Patienten 
mit anaphylaktischer Hautreaktion un-
bekannten Ursprungs, bei dem die Stu-
die allerdings beendet wurde.
In den überwiegenden Fällen wurde 
die Verträglichkeit beider Studienme-
dikamente als „sehr gut“ oder „gut“ be-
wertet. Zum Therapieabbruch wegen 
schlechter Verträglichkeit kam es ledig-
lich bei zwei Patienten aus der Sertralin-
Gruppe und bei einem Patient aus der 
Hypericum-Extrakt-Gruppe. Eine mä-
ßige oder schlechte Verträglichkeit lag 
während der ersten Behandlungsphase 
in der Hypericum-Extrakt-Gruppe ma-
ximal bei einem Patient (0,8 %) und in 
der Sertralin-Gruppe bei sechs Patienten 
(5,1 %) pro Visite vor (Abb. 3). Die in 
der CGI dokumentierten unerwünschten 
Wirkungen lagen pro Visite in der Hy-
pericum-Extrakt-Gruppe bei einem Pa-
tient (0,8 %) und in der Sertralin-Gruppe 
bei drei Patienten (2,5 %).
Wechselwirkungen mit Begleitmedika-
tion wurde nicht dokumentiert.
Die Vital- und Laborwerte zeigten wäh-
rend der gesamten Studienzeit in beiden 
Behandlungsgruppen keine klinisch re-
levanten Änderungen. 

Diskussion

In mehreren klinischen Plazebo- sowie 
Verum-kontrollierten Studien an über 
3 000 Patienten konnte in den letzten 
zehn Jahren die antidepressive Wirkung 
von Hypericum-Extrakt belegt werden 
[9, 14, 17, 21].
Frühere kontrollierte Studien wurden 
meist mit einer Mehrfachgabe der Hy-
pericum-Extrakte und nicht länger als 
12 Wochen durchgeführt. In der vorlie-
genden klinischen Prüfung konnte nun 
gezeigt werden, dass der Johanniskraut-

Extrakt STW3 in einer täglichen Ein-
maldosierung über einen Behandlungs-
zeitraum von bis zu sechs Monaten eine 
therapeutische Alternative zu den klassi-
schen chemisch definierten Antidepres-
siva darstellt.
Als Vergleichsmedikament diente der 
selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmer Sertralin, der als Standard-An-
tidepressivum in der zu prüfenden Indi-
kation gilt.
Das Ergebnis stimmt mit den Ergebnis-
sen aus einer 6- und einer 12-wöchigen 
Vergleichsstudie zwischen Hypericum-
Extrakt und Fluoxetin [19] oder Sertra-
lin überein [5]. 
In einer früheren Untersuchung wurde 
die Wirksamkeit der Einmalgabe von 
Johanniskraut-Extrakt gezeigt. Rychlik 
et al. [18] erzielten bei leicht bis mit-
telschwer depressiven Patienten mit ei-
ner täglichen Einmal- (600 mg) oder 
Zweimalgabe (2 x 600 mg) von Johan-
niskraut-Extrakt eine übereinstimmen-
de, signifikante Abnahme im HAMD-
Score. Diese Ergebnisse wurden von 
Lemmer et al. [13] mit 3 x 300 mg Jo-
hanniskraut-Extrakt bestätigt. Für die 
wesentlichen wirksamkeitsmitbestim-
menden Inhaltsstoffe von Johannis-
kraut-Extrakt, die Hypericine und das 
Hyperforin wurde eine lange Halb-
wertszeit von über 19 Stunden gezeigt 
[10, 22]. Diese Ergebnisse unterstützen 
das Dosisschema der täglichen Einmal-

gabe von Johanniskraut-Extrakt. Dar-
über hinaus fanden Yýldýz und Sachs 
[24] in ihrer Metaanalyse zur Wirk-
samkeit antidepressiver Medikamen-
te keinerlei Vorteile der Mehrfachgabe 
gegenüber der Einmalgabe, selbst bei 
Wirkstoffen mit kurzen Halbwertszei-
ten (< 12 Stunden).
In einer Pilotstudie wurde gezeigt, dass 
die Wirkung von Johanniskraut-Extrakt 
der von Sertralin statistisch nicht unter-
legen ist [2]. Bei leicht bis mittelschwer 
depressiven Patienten verminderte sich 
der HAMD-Score nach einer Behand-
lungsdauer von sieben Wochen in der 
mit Hypericum-Extrakt behandelten Pa-
tientengruppe von 21,3 auf 12,7 Punk-
te und auch in der Sertralin-Gruppe von 
21,7 auf 12,5 Punkte signifikant. Diese 
Ergebnisse stimmen mit der vorliegen-
den Studie überein.
In einer anderen Plazebo-kontrollier-
ten Vergleichsstudie wurde ebenfalls 
ein signifikanter Rückgang der HAMD-
Werte in den Verum-Gruppen, Johan-
niskraut und Sertralin, beobachtet. Al-
lerdings nahm auch der HAMD-Wert in 
der Plazebo-Gruppe deutlich ab, so dass 
nach acht Wochen weder Hypericum-
Extrakt noch Sertralin Plazebo überle-
gen waren [7]. Dabei ist zu beachten, 
dass die Patienten aus psychiatrischen 
Ambulanzen stammten und mit einem 
Baseline-HAMD-Score zwischen 18 
und 33 Punkten eingeschlossen wur-

Abb. 3. Prozentuale Angabe der unerwünschten Wirkungen (CGI 3.2), die den Patienten 
wesentlich beeinträchtigten oder die therapeutische Wirkung überwiegen (ITT). Die 
Daten an Woche 12 und 24 wurden nach locf ermittelt.
* Patienten mit medikamentöser Weiterbehandlung
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den. Bei mehr als einem Drittel der 
Patienten dauerte die aktuelle Episode 
länger als zwei Jahre. Es scheint, dass 
sich die Patienten der amerikanischen 
Studie grundlegend von dem Kollektiv 
der mittelschwer depressiven Patienten 
im niedergelassenen Bereich unterschei-
den, das in dieser Studie eingeschlossen 
wurde und für das die Behandlung mit 
Johanniskraut-Extrakt indiziert ist.
Außerdem ist nicht zu vergessen, dass 
nahezu 50 % der Plazebo-kontrollier-
ten Studien mit Antidepressiva ihr Ziel 
nicht erreichen und auch die Plazebo-
responder-Raten abhängig von unter-
schiedlichen Einflüssen sehr variabel 
sein können.
Da es ethisch nicht vertretbar ist, Patien-
ten während einer akuten Phase länger 
als sechs Wochen mit Plazebo zu behan-
deln, wurde in der vorliegenden Studie 
von einem zusätzlichen Plazebo-Arm 
abgesehen. Ein Vergleich mehrerer Pla-
zebo-kontrollierter Hypericum-Studien 
zeigte, dass der kalkulatorische Arznei-
mitteleffekt in der Regel weniger als ein 
Drittel des therapeutischen Gesamtef-
fekts beträgt [20]. Die persönliche Zu-
wendung des Arztes bei Gesprächen 
mit dem Patienten trägt einen maßgeb-
lichen Anteil am Therapieerfolg, und 
so darf auch in dieser Studie ein mög-
licher Plazebo-Effekt nicht unberück-
sichtigt bleiben. Diesbezüglich kann 
aber bei der deutlichen Verbesserung 
des HAMD-Scores um etwa 14 Punk-
te nach 12 Wochen und sogar 17 Punkte 
nach 24 Wochen ein alleiniger Plazebo-
Effekt ausgeschlossen werden.
In den überwiegenden Fällen wurde 
die Verträglichkeit der Studienmedi-
kamente mit „gut“ oder „sehr gut“ be-
wertet, eine „mäßige“ oder „schlechte“ 
Verträglichkeit wurde nur in Ausnah-
mefällen beobachtet (maximal 5 % der 
Patienten pro Visite). Unerwünschte Er-
eignisse mit mindestens möglichem Zu-
sammenhang zur Prüfmedikation traten 
in der Sertralin-Gruppe etwas häufiger 
auf (13,6 % vs. 9,8 % in der Hypericum-
Extrakt-Gruppe). Außerdem wurde in 
der Sertralin-Gruppe bei zwei Patienten 
ein Therapieabbruch wegen schlechter 
Verträglichkeit dokumentiert. Trotz-
dem erscheint die Nebenwirkungsra-

te von Sertralin niedriger als erwartet. 
Das kann an der relativ niedrigen Do-
sis für ambulante Patienten liegen, denn 
in zwei anderen Studien wurden höhere 
Tagesdosierungen (75–200 mg) verab-
reicht [7, 15]. Die Studie von Brenner et 
al. [2] hingegen zeigte gleich gute Ver-
träglichkeit von Sertralin in der Dosie-
rung 50 bis 75 mg und Johanniskraut-
Extrakt.

Schlussfolgerung

In dieser ersten kontrollierten, dop-
pelblinden, randomisierten, 24-wöchi-
gen Multicenterstudie mit einem Jo-
hanniskrautpräparat in der täglichen 
Einmaldosierung konnte der Nachweis 
einer mit Sertralin vergleichbaren Wirk-
samkeit und Verträglichkeit erbracht 
werden. Die gleichwertige Wirksam-
keit in der Akut- und Erhaltungsthera-
pie und die gute Verträglichkeit machen 
den Hypericum-Extrakt STW3 bei Pati-
enten mit mittelschweren Depressionen 
zu einem geeigneten Mittel in der ambu-
lanten Therapie.

Comparison of hypericum extract STW3 
and sertraline in the treatment of mode-
rate depression: a double-blind randomi-
zed 24-week-study
The objective of this double-blind, randomised, 
multicenter clinical study was to demonstrate the 
efficacy and tolerability of the hypericum extract 
STW3 in acute and maintenance therapy over the 
recommended period of up to six months in out-
patients with moderate depression. Sertraline was 
used as the comparative drug.
241 outpatients with moderate depression were 
included in this study. According to the study 
protocol, 200 patients were treated at least for 
12 weeks with a once daily dosage of 612 mg hy-
pericum extract or 50 mg sertraline. Beyond, 161 
patients were treated after week 12 for additional 
12 weeks. The course of depression was docu-
mented by use of the Hamilton Depression Scale 
(HAMD), the Adjective Mood Scale (BfS), and 
the Clinical Global Impression (CGI) Scale.
From almost identical initial values (22.0 and 
22.1 points) the HAMD score was reduced to 
8.3 points in patients treated with hypericum and 
to 8.1 points in patients treated with sertraline 
after the first 12 week treatment period (primary 
endpoint). This significant decrease demonstrated 
non-inferiority of hypericum extract STW3 versus 
sertraline (p < 0.0001). After 24 weeks treatment 
the HAMD score was reduced to 5.7 points and to 
7.1 points, respectively.
After 12 weeks treatment, 68.6 % of the patients in 
the hypericum group and 70.4 % in the sertraline 
group were assessed as therapy responders, after 

24 weeks 84.0 % or 81.3 %, respectively. The ana-
lysis of the other secondary endpoints confirmed 
these findings.
In most cases, the investigators assessed the to-
lerability of hypericum extract and sertraline as 
“good” or “very good”. The results of the study 
indicate that hypericum extract STW3 is thera-
peutically non-inferior to sertraline and that it is a 
well-tolerated drug for the treatment of moderate 
depression.
Keywords: St John’s wort, selective serotonin 
reuptake inhibitor, depression, clinical trial, long-
term therapy

Literatur
 1. Bracher A. Johanniskraut 1x täglich: Wirkung 

klinisch belegt/HYP611-Studie bestätigt 
Wirksamkeit. Verlagsbeilage Ärztliche Praxis 
2001;5:1–4.

 2. Brenner R, Azbel V. Comparison of an extract 
of hypericum (LI 160) and sertraline in the 
treatment of depression: a double-blind, 
randomised pilot study. Clin Ther 2000;22:
411–9.

 3. Demyttenaere K. Risk factors and predictors 
of compliance in depression. Eur Neuropsy-
chopharmacol 2003;13:S69–S75.

 4. Eisen SA, Miller DK, Woodward RS, Spitzna-
gel E, et al. The effect of prescribed daily dose 
frequency on patient medication compliance. 
Arch Intern Med 1990;150:1881–4.

 5. van Gurp G, Meterissian GB, Haiek LN, Mc-
Cusker J, et al. St. John’s wart or sertraline? 
Randomized controlled trial in primary care. 
Can Fam Physician 2002;48:905–12.

 6. Hübner WD, Arnoldt KH. Johanniskraut 
– Einjahresstudie. Z Phytother 2000;21:
306–10.

 7. Hypericum depression trial study group. Ef-
fect of hypericum perforatum (St. John´s wart) 
in major depressive disorders – a randomized 
controlled trial. JAMA 2002;287:1807–14.

 8. Kalb R, Trautmann-Sponsel RD, Kieser M. 
Efficacy and tolerability of hypericum ex-
tract WS 5572 versus placebo in mildly to 
moderately depressed patients. A randomized 
double-blind multicenter clinical trial. Phar-
macopsychiatry 2001;34:96–103.

 9. Kasper S. Hypericum perforatum – a review 
of clinical studies. Pharmacopsychiatry 
2001;34(Suppl 1):51–5.

10. Kerb R, Brockmoller J, Staffeldt B, Ploch M, 
et al. Single-dose and steady-state pharmaco-
kinetics of hypericin and pseudohypericin. 
Antimicrob Agents Chemother 1996;40:
2087–93.

11. Kötter HU, Möller HJ, Hampel H. Sertralin: 
Ein moderner selektiver Serotonin-Wiederauf-
nahmehemmer in der antidepressiven Thera-
pie. Arzneimitteltherapie 1999;17:395–401.

12. Laux G, Dietmaier O, König W. Pharmako-
psychiatrie. München, Jena: Urban & Fischer 
Verlag, 2000.

13. Lemmer W, Von den Driesch V. Klieser 
E. Johanniskraut-Spezialextrakt WS 5572 
bei leichter bis mittelschwerer Depression. 
Wirksamkeit und Verträglichkeit von Neuro-
plant 300 Filmtabletten. Fortschr Med Orig 
1999;117:143–54.



K
ei

n 
N

ac
hd

ru
ck

, k
ei

ne
 V

er
öf

fe
nt

lic
hu

ng
 im

 In
te

rn
et

 o
de

r I
nt

ra
ne

t o
hn

e 
Zu

st
im

m
un

g 
de

s 
Ve

rla
gs

!

©
 W

is
se

ns
ch

af
tli

ch
e 

Ve
rla

gs
ge

se
lls

ch
af

t S
tu

ttg
ar

t, 
D

ow
nl

oa
d 

vo
n:

 w
w

w
.p

pt
-o

nl
in

e.
de

Psychopharmakotherapie  12. Jahrgang · Heft 4 · 2005152

Originalarbeit Gastpar, Zeller · Vergleich von Hypericum-Extrakt STW3 und Sertralin

Psychopharmakotherapie  12. Jahrgang · Heft 4 · 2005 153

14. Linde K, Ramirez G, Mulrow CD, Pauls A, et 
al. St. John’s wart for depression (Cochrane 
Review). In: The Cochrane Library, Issue 3, 
2003. Oxford: update software – an overview 
and meta-analysis of randomised clinical tri-
als. BMJ 1996;313:253–8.

15. Moscovitch A, Blashko CA, Eagles JM, Dar-
court G, et al. A placebo-controlled study of 
sertraline in the treatment of outpatients with 
seasonal affective disorder. Psychopharmaco-
logy 2003:[Epub ahead of print].

16. Philipp M, Kohen R, Hiller KO. Hypericum 
extract versus imipramine or placebo in pa-
tients with moderate depression: randomised 
multicenter study of treatment for eight 
weeks. BMJ 1999;319:1534–9.

17. Röder C, Schaefer M, Leucht S. Meta-Ana-
lyse zu Wirksamkeit und Verträglichkeit der 
Behandlung der leichten und mittelschweren 

Depression mit Johanniskraut. Fortschr Neu-
rol Psychiatr 2004;72:330–43.

18. Rychlik R, Siedentop H, von den Driesch V, 
Kasper S. St. John’s wart extract WS 5572 in 
minor to moderately severe depression. Effec-
tiveness and tolerance of 600 and 1 200 mg 
active ingredient daily. Fortschr Med Orig 
2001;119:119–28.

19. Schrader E. Equivalence of St. John’s wart 
extract (Ze 117) and fluoxetine: a randomized, 
controlled study in mild-moderate depression. 
Int Clin Psychopharmacol 2000;15:61–8.

20. Schulz V. The psychodynamic and pharma-
codynamic effects of drugs: A differenciated 
evaluation of the efficacy of phytotherapy. 
Phytomed 2000;7:73–81.

21. Schulz V. Klinische Studien mit Hypericum-
Extrakten bei Patienten mit Depressionen. Z 
Phytother 2002;23:11–5.

22. Schulz H-U, Schürer M, Bässler D, Weiser 
D. Investigation of the bioavailability of 
hypericin, pseudohypericin, hyperforin and 
the flavonoids quercetin and isorhamnetin 
following single and multiple oral dosing of a 
hypericum extract containing tablet. Drug Res 
2005;1:15–22.

23. Vorbach EU, Hübner WD, Arnoldt KH. Wirk-
samkeit und Verträglichkeit des Hypericum-
Extraktes LI 160 im Vergleich mit Imipramin. 
Nervenheilkunde 1993;12:290–6.

24. Yyldyz A, Sachs GS. Administration of 
antidepressants. Single versus split dosing: 
a meta-analysis. J Affect Disord 2001;66:
199–206.

10. bis 15. September 2005
Kairo (Ägypten)
XIII World Congress of Psychiatry
Information: 

http://www.wpa-cairo2005.com

16. bis 23. September 2005
Freudenstadt
62. Psychotherapie-Seminar
Wochenend-Seminar und Seminar-
woche 
Information: Dr. med. W. Dengler, Karl-

von-Hahn-Str. 120, 72250 Freudenstadt

E-Mail: Sekretariat.psychiatrische.Klinik@

kkhfds.de

http://www.pt-seminar-freudenstadt.de

21. bis 24. September 2005
Wiesbaden
78. Kongress der Deutschen Gesell-
schaft für Neurologie mit Fortbil-
dungsakademie
Information: AKM Congress Service 

GmbH, Hauptstr. 18, 79576 Weil am Rhein

http://www.dgn2005.de

18. bis 23. Oktober 2005
Toronto (Kanada)
Jahrestreffen der American und 
Canadian Academy of Child and 
Adolescent Psychiatry
Information: 

http://www.aacap.org 

22. bis 26. Oktober 2005
Amsterdam (Niederlande)
18th ECNP (European College of Neu-
ropsychopharmacology) Congress
Information: Congrex Holland BV, 

P. O. Box 302, 1000 AH Amsterdam, NL

E-Mail: secretariat@ecnp.nl

http://www.ecnp.nl

9. bis 11. November 2005
Wien (Österreich)
5th International Forum on Mood and 
Anxiety Disorders
Information:

http://www.aim-internationalgroup.com/

2005/ifmad

16. bis 18. November 2005
München
The European Federation of Neuro-
psychiatry Annual Congress
Information:

E-Mail: info@efnp.org

http://www.efnp.org

23. bis 26. November 2005
Berlin
DGPPN-Kongress 2005
Information:

http://www.dgppn2005.de

19. bis 21. Januar 2006
Regensburg

ANIM 2006
23. Arbeitstagung für Neurologische 
Intensiv- und Notfallmedizin
Information: AKM Congress Service 

GmbH, Hauptstr. 18, 79576 Weil am Rhein

E-Mail: info@akmcongress.com

http://www.akmcongress.com/anim2006

20. bis 26. Mai 2006
Toronto (Kanada)
APA Annual Meeting
Information:

http://www.psych.org

9. bis 13. Juli 2006
Chicago (USA)
25th CINP Congress
Information:

E-Mail: kespenant@cinp.org

http://www.cinp2006.com

12. bis 16. Juli 2006
Istanbul (Türkei)
World Psychiatric Association Inter-
national Congress
Information:

http://www.wpa2006istanbul.org/

16. bis 20. September 2006
Paris (Frankreich)
19th ECNP Congress
Information: 

E-Mail: ecnp2006@congrex.nl

Termine                             Kongresse · Symposien · Workshops

Diese und weitere Veranstaltungstermine finden Sie auf unserer Homepage: http://www.ppt-online.de
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