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Behandlung peripherer arterieller Durchblutungsstérungen

Ginkgo biloba Spezialextrakt EGb 761® bei PAVK

Die periphere arterielle Verschlusskrankheit (PAVK) ist eine hdufige Manifestation der
Atherosklerose. Die Pravalenz hangt vom Alter und Geschlecht ab, wobei Manner 6fters
betroffen sind (1). Die Risikofaktoren sind die fiir atherosklerotische Krankheiten typi-
schen Risikofaktoren, wie Rauchen, Diabetes mellitus, Hyperlipidamie und Hypertonie.
Dieser Bericht basiert auf einer Ubersicht iiber randomisierte, kontrollierte Studien.

Die Basistherapie bei der PAVK besteht aus
dem Ausschalten bzw. der Reduktion der
Risikofaktoren, d.h. Rauchverzicht, Ein-
stellung des Bluthochdrucks, Normalisie-
rung des Blutzuckers und Senkung von
LDL-Cholesterin sowie einer Geh- und Be-
wegungstherapie vor allem bei Stadium Il
nach Fontaine der PAVK (Intermittierender
Claudicatio, Schmerzen in der Wade oder im
Oberschenkel). Dies fuhrt zur Bildung von
funktionellen Kollateralen, einer verbesser-
ten Herzleistung und einer Erhéhung der
Mitochondrienzahl.

In vielen Fallen ist eine zusatzliche medi-
kamentdse Therapie zur Geh- und Bewe-
gungstherapie notwendig um die klinische
Symptomatologie zu verbessern. Dazu ge-
horen die Verbesserung des Blutflusses und
die Verhinderung der Thrombozytenaggre-
gation zur positiven Beeinflussung der Mi-
krozirkulation. Bei héhergradiger Krankheit,
Stadium III (Ruheschmerzen) oder IV (offe-
ne Beine), sind gewdhnlich endovaskuldre
(Ballondilatation) oder angiochirurgische
Verfahren (Bypass-Operation) notwendig.
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Der Spezialextrakt EGb 761® aus Ginkgo
biloba ist fiir die Therapie der PAVK im Sta-
dium Il im Zusammenhang mit physiothe-
rapeutischen Massnahmen, speziell der
Geh- und Bewegungstherapie zugelassen.
Uber eine Verbesserung der Blutperfusion
wurde in zahlreichen pharmakologischen
Studien berichtet. Diese ist auf die verbes-
serte Gefdssperfusion und bessere Mikro-
zirkulation,  hauptséchlich  durch  eine
Verbesserung des  Kapillarwiderstandes
und Stabilisierung der vaskuldren Permea-
bilitat, zurtickzufthren. Bezlglich der ha-
morheologischen Parameter wurde durch
EGb 761® eine Senkung der Erythrozyten-
aggregabilitat und eine Zunahme der Ery-
throzytenflexibilitat festgestellt, sowie eine
Hemmung der erhéhten Leukozytensteif-
heit, bedingt durch die maximale kor-
perliche Belastung und eine signifikante
Abnahme der Blutviskositat und Elastizitat.
EGb 761° weist anti-hypoxische und anti-
ischamische Eigenschaften auf, und bewirkt
eine Senkung der freien Radikale. Diese
Eigenschaften bilden die Grundlage fur die

Abb. 1: Verhaltnis der Zunahme der schmerzfreien Gehstrecke unter EGb 761°® gegeniiber

Placebo (Theta) in verschiedenen Studien
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Wirksamkeit von EGb 761 in der Behand-
lung der PAVK.

Eine Ubersicht Uber die relevanten
Studien mit dem Ginkgo biloba-Spezial-
extrakt EGb 761® wurde von S. Horsch und
C. Walther zusammengestellt (1). Diese Au-
toren fluhrten eine systematische Literatur-
suche Uber alle randomisierten klinischen
Studien mit EGb 761® bei PAVK durch. Ne-
ben den publizierten Studien wurden, sofern
keine publizierten Daten vorhanden waren,
auch Daten von internen Berichten berlck-
sichtigt. Nur kontrollierte Studien mit der ora-
len Applikationsform von EGb 761® wurden
eingeschlossen. Die  Wirksamkeit
de durch Messen der schmerzlosen Geh-
strecke erfasst. PAVK-Stadium |l nach
Fontaine war ein Einschlusskriterium far
die klinischen Studien. Studien mit Patien-
ten mit héheren PAVK Stadien oder anderen
arteriellen Gefasskrankheiten wurden nicht
bertcksichtigt.

Entsprechend der Guidelines der
Deutschen Gesellschaft flir Angiologie ist
eine klinisch relevante Uberlegenheit von
mindestens 5% von EGb 761® gegeniber
Placebo bezliglich der schmerzfreien Geh-
strecke gefordert. Entsprechend wurde flr
jede Studie das Verhaltnis der schmerzfreien
Gehstrecke unter EGb 761°® gegentiber Pla-
cebo und die entsprechenden Konfidenzin-
tervalle berechnet. Zudem wurde mit einem
T-Test die relevante Uberlegenheit des Ver-
héaltnisses Theta gegentber ThetaO = 1.05
gemass den Guidelines untersucht.

Es wurden 11 doppelblinde randomi-
sierte Placebo-kontrollierte Studien identi-
fiziert, von denen 2 ausgeschlossen werden
mussten, weil sie die schmerzfreie Geh-
strecke nicht massen (2) oder die fur die
Auswertung relevanten Daten nicht voll-
standig verfigbar waren (3). Neun Studien
konnten in die Evaluation eingeschlossen
werden (4-12).

wur-
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Signifikante Uberlegenheit von

EGb 761® gegeniiber Placebo

in 7 klinischen Studien

Die Resultate dieser neun Studien sind
als Ubersicht des Verhéltnisses Theta der
Zunahme der schmerzfreien Gehstrecke
gegenlber Placebo in der Abbildung 1 wie-
dergegeben. In 6 der 9 Studien wurde eine
relevante Uberlegenheit des Spezialextrakts
EGb 761® gegenuber Placebo festgestellt.
Zwei Studien ergaben einen Theta-Wert
>1 (7, 10), in einem Fall war die Zunahme
nicht signifikant (7).

Die gepoolte Schatzung des Verhéltnis-
ses Uber alle 9 Studien ergibt einen Theta-
Wert von 1.23, mit einem Konfidenzintervall
von 1.16-1.31.

Die 9 in die Ubersicht integrierten Stu-
dien zeigten Verschiedenheiten in der Do-
sierung, in der Dauer der Behandlung und
in der Messmethode der schmerzfreien
Gehstrecke. Zieht man nur die bezuglich
Studiendesign, Dauer der Behandlung,
Einschluss- und Ausschlusskriterien und
Methoden fur die Bemessung der schmerz-
losen Gehstrecke (entsprechend den Guide-
lines) am meisten homogenen Studien in die
Bewertung ein, ergibt die gepoolte Schat-
zung der vier verbleibenden Studien (9-12)
einen Theta-Wert von 1.18 (Konfidenzinter-
vall 1.11-1.26).

Der Spezialextrakt EGb 761® aus Ginkgo
biloba ergibt somit sowohl in den 9 bezlglich
Studiendesign und-methodik heterogenen
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als auch in den 4 homogenen Studien eine
signifikante Verlangerung der schmerzfreien
Gehstrecke gegenlber Placebo bei Patien-
ten mit PAVK im Stadium Il nach Fontaine.
Die Behandlung mit EGb 761® von Patien-
ten mit PAVK erweist sich damit als klinisch
relevant.

Eine weitere Ubersicht tber 7 syste-
matische Reviews und Meta-Analysen und
3 zusatzliche randomisierte, kontrollierte
Studien, die mehrere komplementare Be-
handlungsoptionen einschlossen, darun-
ter Ginkgo biloba Spezialextrakt EGb 761¢,
PADMA 28, Omega 3-Fettsdauren, Vita-
min E und Knoblauch ergab eine wesent-
liche Uberlegenheit der Wirksamkeit von
EGb 761® und eine umfassendere Datenla-
ge im Vergleich zu den Ubrigen Substanzen
bei Patienten mit Claudicatio intermittens
(13).

Héhere Dosierung bietet Vorteile

In einer randomisierten, doppelblinden,
multizentrischen klinischen Studie wurde
ein Vergleich zweier Dosierungen, 120 mg/d
und 240mg/d des Ginkgo biloba-Spezial-
extrakts EGb 761® an 74 Patienten mit PAVK
Stadium Il untersucht (14). In der Gruppe,
die 120mg EGb 761® taglich erhielten, ver-
besserte sich die schmerzfreie Gehstrecke
im Mittel um 60.6 m. Unter der Therapie mit
240 mg taglich kam es zu einem signifikant
hoheren Anstieg der schmerzfreien Geh-
strecke um 107.0m (p=0.0253). Obwohl es
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mit beiden Dosierungen zu einer klinisch re-
levanten Zunahme der schmerzfreien Geh-
strecke nach 24-wochiger Therapie kam,
zeigte die hohere Dosierung eine statistisch
signifikante Uberlegenheit.

Vertraglichkeit von EGb 761°

Die Vertraglichkeit von EGb 761® war in al-
len Studien gut bis sehr gut, was die Erfah-
rungen aus anderen Studien mit diesem
Praparat bestatigt. Die Frequenz uner-
wlnschter Ereignisse war nur gering hoher
als in der Placebo gruppe. Sie betrafen je-
weils nur einen Fall einer bestimmten Ne-
benwirkung pro Studie und waren nicht von
schwerwiegender Art.

Fazit

Die in die Ubersicht eingeschlossenen und
Uberpriften Studien bestatigen die Wirk-
samkeit des Ginkgo biloba-Spezialextrakts
EGb 761°. In 7 der 9 Studien konnte eine
relevante Uberlegenheit von EGb 761® be-
zlglich der schmerzlosen Gehstrecke im
Vergleich zu Placebo nachgewiesen werden.
Die gemeinsame Auswertung aller Studien
zeigte ebenfalls eine klinische Relevanz der
therapeutischen Wirkungen von EGb 761€.
Mit einer guten bis sehr guten Vertraglich-
keit liegt das Nutzen/Risiko-Verhaltnis folg-
lich eindeutig zugunsten einer Therapie
mit EGb 761® bei Patienten mit peripherer
arterieller Verschlusskrankheit im Stadium |l
nach Fontaine.
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