Crataegus, der Weissdorn (Maloideae, Rosaceae):
ein schonendes Herzmittel

ALEXANDRA RINGL

Abstract

Hawthorn (Crataegus,
Maloideae Rosaceae) a gentle
cardiac remedy

Hawthorn is one of the most well-
known medicinal plants. A historical over-
view is given, and the botany and chemi-
stry of the main compounds are reviewed.
Differentiation between various species
and hybrids is difficult. This circumstance
also leads to heterogeneity of hawthorn-
formulations. The extract is mainly used in
treatment of heart weakness. According to
clinical studies, hawthorn represents a

good alternative to synthetic drugs.
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Einleitung

Im Frithjahr an den weissen Bliten und
dem typischen "unangenehmen” Geruch zu
erkennen, findet man diesen dornigen
Strauch in Laub- und Mischwaldern, an
Wegrindern, auf Schutrplitzen und in felsi-
gen Gehieten.

In Europa und Asien umtfasst die Gat-
tung Crataegus erwa 90 verschiedene Arten
(CzyGax 1994). In Mirteleuropa sind
nehen den Arten Crataegus monogyna
JACQUIN emend. LINDMAN, Crataepus laevi-
gata (POIRET) DE CANDOLLE und Cratacpus
rhipidophylla GAaNpoGER auch deren Hybri-
den Crataegus x media BECHSTEIN, Crataegus
x kyrtostyla FINGERHUTH sowte Crataegus x
macrocarpa HEGETSCHWEILER  beheimarer
(KURZMANN 1999).

Medizinisch eingeserzt werden neben
den Bliiten und Blittern auch die Friichre
des Weissdorns. Sowoh! in der Volks- als
auch in der Schulmedizin liegen die Haupt-
anwendungsgebiete bei Herz- und Kreislau-

ferkrankungen.

Tabelle 1:

Morphologische Unterscheidungsmerkmale der in Mitteleuropa vertretenen Cratae-

gus-Arten [nach CHrisTensen (1992)]

C. laevigata Cm;_ = 'C.lhm__ la =
breit-dreieckige Kelchblatter spitz-dreieckige Kelchblatter pfriemliche Kelchblatter
gezihnte Nebenblitter unterhalb  ganzrandige oder wenig gezahnte mit Drisenkopfchen besetzte,
der Blitenrispen Nebenblatter unterhalb der Blitenrispen gezahnte Nebenblatter unterhalb
der Blitenrispen
wenig gelappte Laubblatter tief eingeschnittene Laubblatter scharf gezahnte Laubblatter bis
zur Halfte eingeschnitten

Neben diesen drei Arten sind in Mitteleuropa auch deren Hybriden vertreten:

C. laevigata

C. x media

C. monogyna

C. rhipidophylla

C. x macrocarpa

Geschichte

Der Garrungsname "Crataegus™ ist ver-
mutlich aut das griechische Wort krataios -
fest, stark - zurickzufithren und soll einen
Hinweis auf das harte, zahe Hol: dieses

Strauches geben.

Im Volksmund st der Weissdom auch
als Hagedorn, Heckendorn, Mehlbeer-
Mehldom Christdorn

strauch, oder

bekannt.

Geschichtlich wurde die heilende Wir-
kung des Weissdorns erstmals von Diosgu-
RIDES (1. Jahrhundert n. Chr.), einem Wan-
der- und Militirarzt unter NEROS Zeiten,
beschrichen. Im 16. Jahrhunderr soll QUER-
CETANUS, der Leibarzt Konig HEINRICHS TV
von Frankreich, Cratwegus in Form eines
"Syropus selenorum” als herzstarkendes
Mittel medizinisch verwender haben (KatL
1998). Weitere historische Indikationen fur
die Anwendung besonders der Friichre

waren Blasensteine und Nierenleiden.

In der zweiten Hilfte des 19. Jahrhun-
derts tibernahm der irische Arzt GREEN den
Weissdornextrakt in die Homoopathie. Er
erzielte erste grosse Erfolge in der Anwen-
dung von Crataeeus zur Behandlung ver-
schiedener Herzerkrankungen. Allerdings
wurde diese Art der Therapie erst nach sei-
nem Tode, Ende des 19. Jahrhunderts, weit-

gehend bekannt (CzyGan 1994).

Assmany fishree 1930 die ersten syste-
matischen Untersuchungen iber die Wir-
kung von Crataggus am gesunden Menschen
durch. Etwa zur gleichen Zeit wurde mit der
Erforschung der Inhaltsstoffe, deren Struk-
tur sowie ihrer pharmakologischen Eigen-

schaften begonnen (KatL 1998).

Heute findet der Weissdorn sowohl in
der Volksmedizin als auch in der Schulme-
dizin vorwiegend als Miteel fiir das alrernde

Herz Anwendung.



Botanik wurden diese drei Arten neber
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Blatter und Fruchte der beiden in
unseren Breiten am haufigsten zu fin
denden Weissdorn-Vertreter:

links C. monogyna: Blattoberseite;
Frucht mit 1 Griffel und 1 Samen

( Folitm Crata um fln etuhrr wu I M 195Y Rechts C. laevigata:

Blattoberseite; Frucht mit 2 Griffeln
und 2-3 Samen.
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Abb. 2: rataegus besonders leicht zur Hybridis
Bluhender Zweig von Crataegus
monogyna.

Inhaltsstoffe

Flavonoide:

Abb 3:
Fruchtender Zweig von Crataegus
monogyna. ns-Arten enthalten in thren Blitten
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bliite empfehlenswert. Dadurch erhilt man
nicht nur eine Arzneidroge mit der hoch-
sten Gesamrkonzentration an Flavonoiden,
sondern auch mit einer ausgewogenen
Zusammensetzung an Flavonol-O-glykosi-
den und Flavon-C-glvkosiden (REHWALD
1994).

monomeren Einheiten; in den Kurzbezeich-
nungen werden doppelt verkniipfte Procya-
nidine mit dem Buchstaben A, einfach ver-
kniipfte Typen mit B und trimere Verbin-
dungen mit C bezeichnet (Abb. 6). Man
unterteilt die Procyanidine in die Gruppe

der oligomeren und der polymeren Procya-

Procyanidine:

Bei dieser Stoffgruppe handelt es sich
um dimere bis polymere Kondensationspro-
dukte aus Flavan-3-olen mit (+)-Catechin
bzw. (-)-Epicatechin als Grundbausteinen.
Procyanidine liefern beim Erhitzen mir ver-
diinnten Mineralsiuren gefirbte Anthocya-
nidine, was auch der Name andeutet (STEI-
NEGGER 1999). Unterschiede in der Struk-
tur von Procyanidinen bestehen in der Sre-
reochemie, im Polymerisationsgrad sowie in

der Art der Verkniipfung zwischen den

nidine. Wihrend die Flavonoidmuster in
den offizinellen Crataegus-Arten variieren,
sind die Procyanidinspektren qualitativ und
quantitativ dhnlich  (HECKER-NIEDIEK
1983).

Die teilweise erheblichen Unterschiede
im Inhaltsstoffspektrum — vor allem im Fla-
vonoidmuster - konnen fir die Identifzie-
rung der einzelnen Weissdornarten und
threr Hybriden herangezogen werden
(KurzMaNN 1999). Fiir die Isolierung und
Identifizierung unbekannter Komponenten
sowie fiir die Analytik des Inhaltsstoffmu-

Abb. 4

Strukturen der Flavonoi-
de aus Crataegus.
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Abb. 5: Flavonoidge-
halt in Abhangigkeit
von der Vegetations-
periode. Der Gesamt-
gehalt an Flavonoi-
den in den Blattern
ist wahrend der Blute
(April = Mai) am
hochsten. Der Anteil
an Flavonol-O-glyko-
siden nimmt im Laufe
der Vegetationsperi-
ode zu, wahrend der
Gehalt an Flavon-C-
glykosiden absinkt. In
Fruchten wurde nur
eine geringe Konzen
tration an Flavonoi-
den nachgewiesen
(ReHwaLp 1994)

Abb. 7:

Die Abbildung zeigt
die Mittelwerte der
Arbeitstoleranz,
gemessen wahrend
der Therapie mit
Crataegus-Extrakt
und Captopril. Bei
beiden Behandlungs-
gruppen konnte ein
Anstieg der Arbeit-
stoleranz beobachtet
werden. Zwischen
den beiden Prifmedi-
kationen bestand
kein signifikanter
Unterschied.{TaucHerT
1994).

Abb. 8:

Diese Abbildung
zeigt die deutliche
Abnahme der Mittel-
werte der Beschwer-
de-Scores in beiden
Behandlungsgrup-
pen, wobei zwischen
der Therapie mit
Crataegus und der
Behandlung mit
Captopril keine gra-
vierenden Unter-
schiede gegeben sind
(TaucHerT 1994).
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Weitere inhaitsstoffe:

Medizinische Anwendung



© Biologiezentrum Linz/Austria; download unter www.biologiezentrum.at

Heart Association (NYHA) in vier Stadien
unterteilt:

Stadium I:

Es besteht noch keine Einschrankung der kinperh-
chen Lestungstihigkeit. Dieses Stadium st nur
mit besonderen dimmostischen Massnahmen zu
eriassen.

Stadium 1!
e Lerstungstahugkest des Panenten st bet starke
rer korperticher Belastung emngeschrankt

Stadium [11:

Die Leistungstiahigkenr ist berews bel nommaler
kiperlicher Belastung reduziert,

Stadium IV

E< 15t keme korperliche Belasung mehr moglich,

Beschwerden treten auch in Ruhe aut

Die Anwendung von Crataegus-Pripara-
ten 1st nicht geeignet zur Behandlung aku-
ter Erkrankungen. Sie dient in erster Linie
als Vorbeugung, um eine Weiterenrwick-
lung kardiovaskulirer Vorschiden zu ver-
langsamen (STEINEGGER 1999). Der Weiss-
dorn wird eingesetzt bei beginnender Herz-
nsuffizienz, insbesondere Koronarinsuffizi-
enz, bei leichten Formen der Herzmuskelin-
suffizienz (Stadium -1 nach NYHA), beim
noch nicht herzglvkosidbediirfrigem Alrers-
herz, bet Druck- und Beklemmungsgefiihl in
der Herzgegend und bei leichten Formen
von bradvkarden Herzrhythmusstorungen
(WicHTL 1997).

Zahlreiche pharmakologische Studien
haben gezeigt, dass die Gruppe der Fla-
vonoide und der oligomeren Procvanidine -
wenn auch nichr alleine — die Hauprwirk-
trager des Weissdorns sind.

In Osterreich zugelassene Crataegus-
Priparate enthalten in erster Linie den
Weissdormextrakt, welcher in den meisten
Fillen auf Flavonoide undfoder oligomere
Procyanidine oder auf Hyperosid standardi-
siert ist. Im Handel erhaltlich sind neben
Tropfen, Kapseln und Dragees auch Press-
sifte und verschiedene Teemischungen.
Nicht standardisierte Produkte, wie z. B.
Zubereitungen aus Olmazeraten, sind meist

unterdosiert.

Da die pharmazeutische und somit auch
die therapeutische Qualitit der einzelnen
Praparate verschiedener Herstellerfirmen
sehr stark variiert, muss die Dosierung indi-
viduell abgestimmr werden. Es wird weiters
eine Medikation mit Monopaparaten emp-

tohlen, da die Wirksamkeit von niedrig

Abb. 6:
Strukturen der
Procyanidine im
Weissdorn.
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dosierten Crataegus-Mengen in Kombina-
tionspriparaten mit weiteren Komponenten
nicht wissenschaftlich belegt ist (Kopp
1995).

Verschiedene Studien haben gezeigt,
dass eine Behandlung der Herzinsuffizienz
NYHA I + 1l mit Weissdornzubereitungen
eine Dosierung von 300 bis 900mg Cratae-
gus-Extrakt (standardisiert auf 2,2% Fla-
vonoide) iiber einen Zeitraum von minde-
stens acht Wochen erfordert (TAUCHERT
1994). Wihrend Tagesdosen von 300mg
hauptsichlich subjektive Beschwerden der
Patienten bessern, kann bei der Anwen-
dung héoherer Dosierungen (900mg/Tag)
eine eindeutige Steigerung der physischen
Belastbarkeit gezeigt werden: in einer klini-
schen Studie wurde 132 Patienten mit
Herzinsuffizienz (NYHA-Stadium 1I) iiber
eine Dauer von acht Wochen entweder 3 x
300mg Crataegus-Extrakt oder 3 x 12,5mg
Captopril - ein Angiotensin-Konversions-
enzym-Hemmer (ACE-Hemmer) - verab-

reicht.

Die Wirkung der ACE-Hemmer beruht
auf einer Blockade des Angiotensin-Kon-
versions-Enzyms, das Angiotensin | in
Angiotensin Il iiberfiihre. Dadurch wird die
Bildung von Angiotensin 1, einer der stirk-
sten blutdrucksteigernden  Substanzen
unterdriickt und als Folge davon der peri-
phere Widerstand gesenkt. Weiters reduzie-
ren ACE-Hemmer den venésen Riickstrom,
unterdriicken die von Angiotensin Il indu-
zierte Noradrenalin-Freisetzung und wirken
schwach diuretisch (MUTSCHLER 1996).

Wihrend der Behandlung mit Cratae-
gus-Extrakt oder Captopril wurden die
Arbeitstoleranz mittels Fahrradergometrie
sowie das Druck-Frequenz-Produkt und der
mittlere Beschwerde-Score regelmissig

bestimmt.

Bei beiden Medikationen konnte ein

deutlicher Anstieg der Arbeitstoleranz

beobachtet werden (Abb. 7). Das Druck-
Frequenz-Produkt sowie der mittlere
Beschwerde-Score nahmen bei beiden
Behandlungsgruppen ab (Abb. 8). Im Laufe
der Studie konnten die Haufigkeit und der
Schweregrad typischer Symptome, wie z. B.
rasche Ermiidbarkeit, Leistungsminderung,
vermindert werden. Bei samtlichen Unter-
suchungen wurden zwischen dem Weiss-
dormextrakt und dem chemisch-syntheti-
schen ACE-Hemmer keine signifikanten
Unterschiede beobachtet.

Der Weissdorn zeigt folgendes pharma-

kologisches Wirkprofil:

positiv inotrop, positiv dromotrop, negativ bath-
motrop

Steigerung der Koronar- und Myokarddurchblu-
tung

Senkung des peripheren Widerstandes, Blutdruck-
senkung, Durchblutungs-steigerung, Nachlastsen-
kung

Antiarthythmische Wirkung

Okonomisierung hinsichtlich Sauerstoff- und
Energieverbrauch sowie Steigerung der physischen
Leistungsfihigkeit

Ausserdem zeichnen sich Weissdorn-
praparate durch eine gute Vertriglichkeit,
fehlende Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln und grosse therapeutische
Breite aus, wodurch sie gut mit anderen
Kardiaka, wie z. B. ACE-Hemmern und
Diuretika kombiniert werden kénnen.
Damit stellen sie eine geeignete Alternative
zu chemisch-synthetischen Arzneimitteln
bei der Behandlung von beginnender Her-
zinsuffizienz dar (LOEW 1999).

Aufgrund der grossen Variabilitit beziig-
lich Wirkstoffmenge und unterschiedlicher
Standardisierung ist es dusserst schwierig,
die im Handel erhiltlichen Weissdorn-
priparate zu vergleichen. Zudem wird zur
Herstellung der verschiedenen Zubereitun-
gen Pflanzenmaterial unterschiedlicher
Herkunft und Beschaffenheit verwendet.
Oftmals sind die verwendeten Pflanzenteile
nicht deklariert (Kopp 1995). Man kann

nicht ausschliessen, dass im Handel nicht



offizinelle Arten angeboten und mit offizi-

nellen Arten vermischt werden.

Die therapeutische Qualitdct kann
jedoch nur gewihrleistet werden, wenn die
pharmazeutische Qualitit garantiert ist.
Aus diesem Grund ist eine gute Beurteilung
des pflanzlichen Ausgangsmaterials, eine
chemische Charakterisierung sowie eine
Standardisierung der Weissdornpriparate
hinsichtlich der wirksamkeitsbestimmen-

den Inhaltsstoffe unumginglich.

Das verwendete Drogenmaterial sollte
den in den entsprechenden Arzneibiichern
angefiihrten Stammpflanzen entsprechen.
Die Identifzierung der einzelnen Crataegus-
Arten und ihrer Hybriden mittels morpho-
logisch-anatomischer Untersuchungen ist
sehr schwierig und erfordert spezielle
Kenntnisse. Zudem ist in der Literatur keine
Einheitlichkeit hinsichtlich der diversen

taxonomischen Gliederungen gegeben.

Eine gute Hilfestellung fiir die Zuord-
nung bietet die chemische Analyse der
Inhaltsstoffe, insbesondere der Flavonoide
und der Procyanidine. Jede Weissdorn-Art
und ihre Hybriden zeigen ein typisches Fla-
vonoidspektrum. Um diese Flavonoidmu-
ster genau beschreiben zu kénnen, ist es von
grosser Notwendigkeit, zuerst einzelne Fla-
vonoide zu isolieren und deren Struktur auf-
zukliren. Mit Hilfe von auf diese Weise
gewonnenen Referenzsubstanzen ist in wei-
terer Folge die Méoglichkeit gegeben, die
Flavonoidzusammensetzungen der einzel-
nen Arten und ihrer Hybriden mit zuverlis-
sigen analytischen Methoden, wie z. B. DC,
HPLC, CE zu untersuchen und somit die
morphologische Zuordnung zu unterstiitzen
(RINGL in Vorbereitung). Eine weitere, in
Zukunft vermehrt einsetzbare Methode bie-
tet die Analytik des Erbmaterials mittels
DNA -fingerprinting.

Durch die Kombination der verschiede-

nen Unrersuchungsmethoden wird ver-

sucht, eine eindeutige Identifzierung der
verschiedenen Crategus-Arten und ihrer
Hybriden zu erreichen (RINGL, in prep.).
Dadurch ist die Méglichkeit gegeben, einen
Extrake nach genau nachvollziehbaren Kri-
terien herzustellen und zu standardisieren.
Auf diese Weise kann die grofle Variabilitit
und somit Unvergleichbarkeit der unter-
schiedlichen Crataegus-Priiparate herabge-

setzt werden.

Zusammenfassung

Der Weissdorn zihlt zu den am besten
untersuchten pflanzlichen Arzneimitteln.
Neben einem geschichtlichen Uberblick
werden die Botanik und die Inhaltsstoffe
besprochen. Es wird vor allem auf die Pro-
blematik der botanischen Zuordnung der
verschiedenen Crataegus-Arten und ihrer
Hybriden eingegangen. Diese Tatsache zeigt
sich weiters in der Heterogenitit bzw.
Unvergleichbarkeit der im Handel erhaltli-
chen Priparate. Hauptanwendungsgebiet
des Weissdorns sind verschiedene Herz- und
arterielle Gefisserkrankungen. Klinische
Studien haben gezeigt, dass die Anwendung
von Crataegus-Phytopharmaka eine geeig-
nete Alternative zu chemisch-syntheti-

schen Arzneimitteln darstellt.
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