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Zusammengefasst von Dr. Irina Schwager

St John’s Wort Extract (Ze 117) Does Not

Alter the Pharmacokinetics of a Low-dose

Oral Contraceptive

Will-Shahab L et al. Eur J Clin Pharmacol 2009; 65: 287–94.

Einleitung

Johanniskraut (Hypericum perforatum) ist als pflanzliches
Arzneimittel bei leichten bis mittelschweren Depressionen
bekannt. Die am Markt erhältlichen Johanniskraut-Präparate
sind unterschiedlich, insbesondere bezüglich des Anteils an
Hyperforin, welches die entscheidende Komponente bezüg-
lich Interaktionen zu sein scheint. Dies zeigt diese Studie zum
Thema Interaktionen mit hormonellen Kontrazeptiva.

Andere neuere Studien, welche die Interaktionen mit weiteren
Medikamenten untersuchten (Digoxin [1], Theophylline [2],
Cyclosporin [3]), zeigen, dass diese Wechselwirkungen sehr
wahrscheinlich auf einer Interaktion mit den Enzymen der
Cytochrom P450-Familie basieren.

Abbildung 1: Mean (± SD) serum concentrations of ethinylestradiol (a) and of
3-ketodesogestrel (b) (n = 16). Open circles indicate the baseline, closed circles
indicate values after 14 days of application of Ze 117 (Reprint with permission of A.
Brattström).
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Methode

16 gesunde Frauen (Alter: 31,8 ±8,2 Jahre; Gewicht: 66,5
±11,9 kg; BMI: 23,8 ±4,2 kg/m²) nahmen an der Studie teil,
alle hatten für zumindest drei Monate die Pille Mercilon
(0,02 Ethinylestradiol und 0,15 mg Desogestrel) genommen,
und drei Wochen vor Studienbeginn keine weiteren Medika-
mente.

Studiendesign

Mercilon wurde von Tag 1 bis Tag 21, Johanniskraut-Extrakt
Ze 117 (Hypericin-Anteil 0,2 %; Hyperforin-Anteil < 0,2 %)
von Tag 7 bis Tag 21 eingenommen.

Um die Pharmakokinetik von Ethinylestradiol und 3-Ketodeso-
gestrel zu bestimmen, verbrachten die Studienteilnehmerin-
nen einen Tag stationär mit 17 Blutabnahmen in vorgegebe-
nen Zeitabständen nach der Medikamenteneinnahme. Die
Serumkonzentration wurde mittels Flüssigchromatographie-
Massen-Spektrometer bestimmt.

Am Tag 7 und 14 wurden Blutabnahmen mit Bestimmung der
Hypericin- und Pseudohypericin-Konzentrationen durchgeführt,
um die Compliance zu verifizieren.

Die Phänotypisierung der Cytochrom P 450-Enzyme wurde
im Urin mittels Dextromethorphan-Test für CYP2D6 und
Omeprazol-Test [4] für CYP2C19 und CYP3A4 durchgeführt
(Johanniskraut erhöht nur die Aktivität von CYP3A4, während
CYP3A5 und CYP3A43 unverändert bleiben und CYP3A7
verringerte Aktivität zeigt) [5].

Weiters wurden Serumkonzentrationen von Follikelstimulie-
rendem Hormon (FSH), Luteinisierendem Hormon (LH) und
Sexualhormon-bindendem Globulin (SHBG) am Tag 7 und
Tag 21 bestimmt.

Ergebnisse

Die Serumkonzentrationen von Ethinylestradiol und 3-Keto-
desogestrel waren am Tag 7 und Tag 21 (nach 2 Wochen Ein-
nahme von Ze 117) äquivalent (Abb. 1). Die Sexualhormone
LH, FSH und SHBG wurden durch die Einnahme von Ze 117
nicht beeinflusst, ebenso die Aktivität von CYP3A4. Uner-
wünschte Nebenwirkungen wie Zwischenblutungen oder
Schmierblutungen wurden nicht berichtet.

Diskussion

Studien, die über Interaktionen zwischen oralen Kontrazeptiva
und Johanniskraut berichteten, wurden mit höheren Dosen
und vor allem höherem Hyperforingehalt in den Johannis-
krautpräparaten durchgeführt.

Auch bei Interaktionen von Johanniskraut mit anderen Medi-
kamenten scheint Hyperforin die entscheidende Komponente
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