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1 Abkurzungen

AMG Arzneimittelgesetz
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ICH-GCP- International Conference on Harmonisation/Guidelines for Good
Guidelines Clinical Practice
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ICH International Conference on Harmonisation

ICR Interrater-Reliabilitat

LKP Leiter der klinischen Prufung

LMHI Liga Medicorum Homoeopathica Internationalis

GCP Good Clinical Practice

SAS/STAT Software zur statistischen Analyse (statistical analysis software)
SOP Standard Operating Procedure (Standardarbeitsanweisung)
SQL Structured Query Language

SUE Schwerwiegendes unerwunschtes Ereignis

SUSAR Verdachtsfall unerwarteter schwerwiegender Nebenwirkungen
UE Unerwunschtes Ereignis

UAW Unerwinschte Arzneimittelwirkung
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2 Abstrakt

Hintergrund: Homodopathische Arzneimittelprifungen sind ein Grundpfeiler der
Homoopathie. Ziel der vorliegenden Arbeit war es zu prifen, ob gesunden Probanden
nach Einnahme von homdopathischen Hochpotenzen arzneispezifische Symptome
entwickeln, die sich von den Symptomen unter Einnahme eines Placebos

unterscheiden.

Methoden: Die vorliegende Studie wurde als randomisierte, doppelblinde,
placebokontrollierte, multizentrische klinische Prufung der Phase 1 durchgefuhrt. Sie
bestand aus einer 1-wdchigen Run-in-Phase, einer 5-tagigen Interventions-Phase und
16-tagigen Nachbeobachtungs-Phase. Verblindet waren Probanden, Prifarzte und der
Statistiker in Bezug auf Allokation und ldentitdt der Prifarznei. Probanden in der
Interventionsgruppe erhielten Okoubaka aubrevillei als Globuli in der Potenz C12,
Probanden in der Placebo-Gruppe erhielten optisch und geschmacklich identische
Globuli aus Saccharose. Das Einnahmeschema war 5x5 Globuli pro Tag, maximal 5
Tage lang. Erfassungsdokument war ein semistrukturiertes digitales online geflihrtes
Symptomentagebuch, in welchem die Probanden ihre Symptome dokumentierten.

Primarer Endpunkt der Studie war die Differenz der Anzahl charakteristischer
Symptome, die unter Okoubaka aubrevillei und unter Placebo auftraten. Die
Identifikation von charakteristischen Symptomen erfolgte mittels qualitativer
Inhaltsanalyse. Sekundare Endpunkte waren die qualitativen Unterschiede der
Symptomenprofile von Verum und Placebo, sowie die Anzahl der Prifsymptome
insgesamt in beiden Gruppen. Fir die quantitative Auswertung wurden die Anzahl der
Symptome in einer Intention-to-treat-Analyse an ein univariates
Kovarianzanalysemodell (ANCOVA) angelegt, in dem die Gruppe, die
Erwartungshaltung und die Anzahl der dokumentierten Symptome in der Run-In-

Phase als Einflussvariablen modelliert wurden.

Ergebnis: 31 Probanden (19 Okoubaka und 12 Placebo) wurden eingeschlossen,
davon wurden die Datensdtze von 29 Probanden ausgewertet. Es konnte kein
statistisch signifikanter Unterschied in der Anzahl charakteristischer Symptome
zwischen der Interventionsgruppe (Mittelwert + Standardabweichung 5,4 + 6,0) und
der Kontrollgruppe (Mittelwert + Standardabweichung 4,9 + 5,6) festgestellt werden.

Der Gruppenunterschied (Odds-Ratio) fur das Auftreten eines charakteristischen
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Symptoms betrug 1,11 (95% Konfidenzintervall: 0,40 bis 3,05, p=0,843). Frauen und
Probanden, die sich vorab als sehr reaktionsfahig in Bezug auf Homodopathika
eingestuft hatten, beschrieben deutlich mehr Symptome unabhangig ob sie der
Verum- oder Placebo-Gruppe zugeteilt waren. Die Interrater-Reliabilitat (Cohens
Kappa) der qualitativen Analyse lag mit 0,69 knapp unterhalb des im Vorfeld als
Gutekriterium festgelegten Wertes von 0,7 (95%-Konfidenzintervall: 0,62 bis 0,76). Der
qualitative Vergleich der Symptomenprofile zeigte ebenfalls keinen eindeutigen

Gruppenunterschied.

Schlussfolgerung: Die Verbindung von qualitativen und quantitativen Methoden
erbrachte keinen signifikanten Unterschied zwischen der Anzahl charakteristischer
Symptome unter Okoubaka aubrevillei bzw. Placebo. Nicht nur die Haufigkeit und
Differenziertheit charakteristischer Symptome in der Placebogruppe, sondern auch
das Auftreten arzneimittelspezifischer Symptome unter Placebo wirft Fragen auf. Der
Nocebo-Effekt konnte eine plausible Erklarung fur einige Phanomene sein, die in

dieser Studie beobachtet wurden.

Abstract
Background: Homeopathic drug proving is a basic concept in homeopathy. This study

aimed to record symptoms produced by a homeopathic drug compared with placebo.

Methods: This multicentre, randomised, double-blind, placebo-controlled phase 1 trial
consisted of a 7-day run-in period, a 5-day intervention period and a 16-day post-
intervention observation period. Subjects, investigators and statisticians were blinded
for intervention groups and identity of the homeopathic drug. Subjects in the
intervention group received Okoubaka aubrevillei (potency C12) and subjects in the
placebo group received the optically identical sucrose globules. Dosage in both groups
was five globules taken five times per day over a maximum period of 5 days. Subjects
documented the symptoms they experienced in a semistructured online diary. The
primary outcome parameter was the number of characteristic proving symptoms
compared with placebo after a period of 3 weeks. Characteristic symptoms were
categorised using content analysis. Secondary outcome parameters were the

qualitative differences in profiles of characteristic and proving symptoms and the total
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number of all proving symptoms. The number of symptoms was quantitatively
analysed on an intention-to-treat basis using analyses of covariance with the subject’s

expectation and baseline values as covariates.

Results: Thirty-one subjects were included (19 Okoubaka and 12 placebo). Data for
29 participants could be analysed. No significant differences in number of
characteristic symptoms in both groups were observed between Okoubaka (mean +
standard deviation 5.4 + 6.0) and placebo (4.9 + 5.6). The odds ratio for observation of
a characteristic symptom was 1.11 (95% confidence interval 0.4 to 3.05, P = 0.843).
Females and subjects expecting a higher number of symptoms at baseline or feeling
more sensitive to homeopathic drugs experienced more characteristic symptoms
regardless of allocation. The qualitative analysis showed an inter-coder reliability of
0.69 (95% confidence interval 0.62 to 0.76). The qualitative comparison of symptom

profiles was inconclusive.

Conclusions: Combined results of qualitative and quantitative methods did not result
in a significant difference of characteristic proving symptoms between O. aubrevillei
C12 and placebo. The qualitative comparison of the symptom profiles leaves some
open questions. The nocebo effect might be a plausible explanation for most of the

phenomena observed in this trial.



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelpriifung

3 Einleitung

3.1 Homoopathische Arzneimittelprifung

3.1.1 Allgemein

Vor mehr als 200 Jahren, im Jahr 1796 veroffentlichte der deutsche Arzt Samuel
Hahnemann (1755-1843) in Hufelands ,Journal der praktischen Arzneykunde® einen
Aufsatz mit dem Titel ,Versuch Uber ein neues Prinzip zur Auffindung der Heilkrafte
der Arzneysubstanzen, nebst einigen Blicken auf die bisherigen®. Darin formuliert er
das Prinzip einer neuen Heilkunde indem er vorschlagt, man solle alle
Arzneisubstanzen in ihrer Wirkung zunachst am Gesunden beobachten und sie dann
am Kranken nach dem Ahnlichkeitsprinzip anwenden: ,similia similibus curentur® —
LAhnliches soll mit Ahnlichem* geheilt werden (1).

Seine Erkenntnis fuldte insbesondere auf einem 6 Jahre zuvor durchgeflhrten
Selbstversuch mit Chinarinde. Hahnemann wollte die Behauptung des englischen
Mediziners Cullen: ,Chinarinde sei wirksam bei Wechselfieber, weil es die Verdauung
starke®, Uberprifen und beobachtete, dass er nach Einnahme des Arzneimittels die
typischen  Symptome des  Wechselfiebers  (Malaria)  entwickelte.  Der
Chinarindenversuch fuhrte zur Formulierung des Simile-Prinzips und gilt als die
Geburtsstunde der homdopathischen Arzneimittelprifung (2-4).

In der Folge sammelte Hahnemann toxikologische Symptome aus der Literatur und
begann weitere Arzneisubstanzen zu ,prifen®, indem er freiwillige Gesunde teilweise
giftige Stoffe einnehmen liel}, um zu sehen, welche Symptome die jeweiligen Arzneien
hervorrufen wirden. Um die Toxizitdt abzuschwachen, verdinnte er die Stoffe
stufenweise und glaubte zu beobachten, dass sie dennoch eine medizinische Wirkung
aufwiesen.

Bis heute fiihren homdopathische Arzte homdopathische Arzneimittelpriifungen
(HAMP) am Gesunden durch mit dem Ziel Symptome zu provozieren, die als
Grundstruktur das sogenannte ,homodopathische Arzneimittelbild® dieser Substanz
bilden. Dabei handelt es sich um ein empirisch phanomenologisches Vorgehen, das
die individuellen Auswirkungen einer Arzneisubstanz auf die korperlichen, geistigen
und seelischen Ebenen des Menschen beschreibt. Die Mehrzahl der Symptome die in
den homdopathischen Arzneimittellehren (Materia Medica) erfasst sind, stammen aus
solchen HAMP. Zusammen mit den Erkenntnissen der Toxikologie und Pharmakologie

und den klinischen Erfahrungen entsteht daraus das ,homobopathische

10



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelpriifung

Arzneimittelbild, welches die Verschreibungsgrundlage flir homdopathische
Arzneimittel darstellt (4-6).

Aus homoopathischer Sicht ist die Kenntnis dieser Symptome am Gesunden die
Voraussetzung, um nach dem Simileprinzip die passende Arznei im Kranheitsfall
wahlen zu koénnen.

Obwohl die HAMP ein Grundpfeiler der Homoopathie ist und die Durchfihrungen von
HAMP als notwendig erachtet werden, um die Arzneimittellehren (Materia Medica)
durch Prufungen neuer Arzneimittel weiter zu entwickeln, sowie die Kenntnisse von
bisher unzureichend bekannten homdopathischen Arzneimitteln zu erweitern, ist die
Qualitat und Validitat der bis heute durchgefuhrten HAMP kritisch zu betrachten. Der
groflte Anteil des Datenmaterials aus homdopathischen Arzneimittelprufungen stammt

noch aus dem 18. und 19. Jahrhundert.

Bis zum Ende des 20. Jahrhundert hat es keine global anerkannten oder etablierten
modernen Standards fur die Durchfihrung von HAMP gegeben und nur wenige HAMP
fanden bisher unter streng kontrollierten Bedingungen statt. Der renommierte britische
Homobopath Jeremy Sherr schreibt ,wir haben ein paar hundert wirklich grindliche
Prufungen vorliegen, und der Rest der Materia Medica setzt sich aus Teilprifungen
und toxikologischen Berichten zusammen® (7).

Auch die Hypothese die jeder HAMP zugrunde liegt, dass namlich eine Arznei, von
gesunden Freiwilligen eingenommen, spezifische Symptome produziert, die sich von
einer Placebo-Gabe unterscheiden, ist bislang nicht belegt (8). Dieser Frage wird erst
in den letzten Jahren Aufmerksamkeit gewidmet mit unterschiedlichen Ergebnissen (8-
12).

Ein systematischer Review aus dem Jahr 2006 hat die zwischen 1945 und 1995
veroffentlichten HAMP systematisch untersucht und auf ihre Qualitat hin gepraft (13).
Eingeschlossen wurden 156 HAMP in 6 Sprachen (englisch, deutsch, hollandisch,
spanisch, franzdsisch, portugiesisch). Das Ergebnis zeigte, dass die Mehrzahl der
untersuchten HAMP qualitative Defizite im Design, insbesondere in Bezug auf
Randomisierung, Verblindung, Placebo-Kontrollen, Analysekriterien und Methodik
aufwiesen. Weiterhin wurde gezeigt, dass es durch die unterschiedlichen
Studiendesigns und die mangelhafte Qualitat der Berichte kaum mdglich war,

Ergebnisse von Prifungen zum gleichen homoopathischen Arzneimittel zu vergleichen.
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Generell wurde die Qualitat der Prufungen als schwach beurteilt und bemangelt, dass
wichtige Informationen in den Publikationen oft fehlten.

Um heutigen methodischen Standards zu genugen und um Prufungen international
vergleichen und reproduzieren zu kdnnen, ist eine genaue Beschreibung von Material
und Methoden jedoch unerlasslich. 2004 hatte das European Committee for
Homeopathy (ECH) — Subcommitee Drug Provings einen Konsensus erarbeitet und
einen Studiendesign entwickelt, dessen Aufbau sich an der GCP-Leitlinie ,Guidelines
for Good Clinical Practice“ (GCP) — orientiert (14).

Dabei wurde die Struktur der GCP-Leitlinie der International Conference on
Harmonization (ICH) fir diesen Entwurf Ubernommen und entsprechend den
Anforderungen fur HAMP angepasst. Mittlerweile gibt es Bestrebungen von Seiten des
ECH und der Liga Medicorum Homoeopathica Internationalis (LMHI) diese Richtlinien
zu harmonisieren hin zu einem einheitlichen globalen Standard.

In Deutschland ist die HAMP den gleichen rechtlichen Bestimmungen unterworfen wie
klinische Studien der Phase | flr die das Arzneimittelgesetz anzuwenden ist (15;16).
Da es sich ja um registrierte Arzneimittel handelt und Phase-I-Studien normalerweise
zu nicht frei auf dem Markt verfugbaren Arzneimitteln durchgefuhrt werden, ist dies
kontrovers zu diskutieren. Die Praxis hat zudem gezeigt, dass der rechtliche Status
der HAMP in Deutschland noch nicht zureichend geklart ist.

Ziel dieser Studie ist es, das Prinzip der HAMP mit kontrollierter, quantitativer und
qualitativer Methodik zu untersuchen und die Anstrengung fur eine international
akzeptierte Methodologie fur HAMP zu verstdrken, um eine verlassliche

wissenschaftliche Basis fur die Durchfiihrung von HAMP zu schaffen.

3.1.2 Begriffsdefinition Homoéopathische Arzneimittelprufung

Eine homoopathische Arzneimittelprufung (HAMP) ist eine systematische
Beobachtung und Erfassung von Symptomen, hervorgerufen durch die definierte
Gabe eines homdopathischen Arzneimittels oder eines noch nicht homoopathisch
gepruften arzneilich wirksamen Stoffes an gesunden Personen (Probanden). Sie wird
von einem Prifungsleiter verantwortlich durchgefuhrt, gegebenenfalls unter Mitarbeit
weiterer Prufarzte (17).

Die HAMP am Gesunden ist einer der Grundpfeiler der Homdopathie und beruht auf

der aus der Antike stammenden Theorie, dass Ahnliches mit Ahnlichem behandelt
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werden moge (,similia similibus curentur?). Das heif3t, dass ein Stoff, der eine
bestimmte Symptomatik bei einem Gesunden hervorruft, imstande sein soll, einen
Kranken mit ahnlicher Symptomatik im Rahmen der regulatorischen Anregung von
Selbstheilungskraften zu heilen. Voraussetztung um eine homdopathische Arznei nach
dem Ahnlichkeitsprinzip beim erkrankten Menschen sicher anwenden zu kénnen ist,
dass ihre Arzneiwirkung am gesunden Menschen bekannt ist.

In der HAMP nehmen gesunde Probanden eine definierte Gabe eines
homoopathischen Arzneimittels ein, mit dem Ziel, reversible Symptome zu provozieren.
Wahrend der gesamten Zeit des Selbstversuches werden sie von einem Prufarzt
(Supervisor) begleitet (4). Die Probanden schreiben ein tagliches Protokoll
(Symptomentagebuch) Uber alle subjektiven und objektiven gesundheitlichen
Abweichungen vom Normalzustand, mit mdglichst genauen Angaben Uber Ort, Zeit,
Art, Abhangigkeiten von Umweltfaktoren und Befindensanderungen. Diese Protokolle
werden dokumentiert und evaluiert um die Arzneiwirkung in Form von Symptomen zu
erfassen und qualitativ sowie quantitativ zu beschreiben.

Die Gesamtheit der durch die Arznei hervorgerufenen Symptome dient der
Formulierung einer Hypothese der Arzneiwirkung der gepruften Substanz.

Auf dieser Basis wird die Arznei am Kranken entsprechend des Ahnlichkeitsgesetzes
homdopathisch angewendet und in ihrer klinischen Wirkung am Einzelfall getestet und
Uberpruft.

Erst durch die Bestatigung der Heilwirkung am Kranken, zusammen mit dem
pharmakologischen und toxikologischen Wissen, entsteht das klinisch verifizierte

homodopathische Arzneimittelbild.

3.1.3 Rechtlicher Status der Homoopathischen Arzneimittelprifung

Da im Sinne der homdopathischen Theorie, homdopathische Arzneien dazu bestimmt
sind, Krankheiten zu heilen und Leiden zu lindern, sind sie in Deutschland rechtlich als
Arzneimittel eingestuft, und da es sich bei der HAMP rein formal um
pharmakologische Studien am Gesunden handelt (AMG §2), ist nach Einschatzung
durch das Bundesinstitut fir Arzneimittel (BfArM) und der Ethikkommission des
Landes Berlin (LaGeSo) jede HAMP eine klinische Prufung der Phase |, fur die das
Arzneimittelgesetz anzuwenden ist mit allen Implikationen (16). Zu den Anforderungen

gehdren die vorab Formulierung eines Prifplans, Anzeige der Prifung bei den
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zustandigen Behorden, Probandenversicherung, unterschriebene
Einwilligungserklarung (Informed Consent) durch den Probanden, der Prufungsleiter
muss eine mindestens zweijahrige Erfahrung in klinischen Studien vorweisen und das
positive Votum einer Ethikkommission muss vorliegen (16;18;18).

Darlber hinaus sollten HAMP den Anforderungen nach GCP (,Good Clinical Practice®)
genugen, jedoch mit gewissen Abweichungen. Geht man von den gultigen Richtlinien
fur GCP aus, so sind zum Beispiel Unerwlnschte Ereignisse (UE) gering zu halten,
und bei Uberhandnahme ist die Priifung abzubrechen. Nun ist die HAMP aber gerade
darauf angelegt, Symptome zu provozieren, das heil3t UE sind erwinscht, was sich
schon im verwendeten Term widerspricht, und bilden in gewisser Weise den primaren
Endpunkt. Unklar ist bislang, inwieweit und ob sich UE von sogenannten
,Prafsymptomen® unterscheiden lassen. Auch der Umgang mit Verblindung und
~Written Informed Consent* bedarf einer Modifikation. Ist es in einer AMG-Studie
selbstverstandlich, dass der Patient in der Patienteninformation Uber Nutzen und
Risiken der Priufsubstanz aufgeklart wird, ist das fur die HAMP nicht sinnvoll, da von
einem Bias, durch die Erwartungshaltung beim Beobachten und Dokumentieren,
ausgegangen werden muss, wenn dem Probanden die Testarznei bekannt ist. Das
gleiche gilt fir die Auswertung der Daten (16).

Das BfArM hat 1998 einen wichtigen ersten Schritt unternommen, diesen
Besonderheiten bei den Durchfiihrungen von HAMP Rechnung zu tragen und eine
Empfehlung zur Planung und Durchfuhrung von HAMP erarbeitet. Dabei wird der
Gestaltung der HAMP hinsichtlich Studiendesign (kontrolliert, unkontrolliert,
Placebokontrolle, Verblindung, Probandenzahl) und Zielparameter grof3er Spielraum
gelassen. Einzig das Vorliegen eines detaillierten Prufplanes wird gefordert. Unter
anderem soll hier Stellung bezogen werden, hinsichtlich der Abgrenzung von einem
Prafsymptom des Arzneimittelbildes zu einem UE, und wie bei einem UE oder SUE zu
verfahren ist. Die Vorlage eigener Untersuchungen zur Toxikologie des
Ausgangsstoffes kann unterbleiben, wenn eine Potenz von C12, dies entspricht einer
Verdiinnung von 1/100'%, und hdher gepruft wird. Die fur klinische Prifungen Ublichen
Qualitatsanforderungen mussen eingehalten werden (15). Hierzu gehdren nach ICH-
GCP ein Qualitatsmanagement, Qualitatssicherung (Audit, Inspektion) und
Qualitatskontrolle (Monitoring, Erstellen von Standard Operating Procedures) (19).

Zu HAMP, die dem Zweck dienen, bekannte homdoopathische Arzneien erneut zu

prufen, um sie kennen zu lernen und zu verifizieren, gibt es keine Stellungnahme.
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3.1.4 Historische Entwicklung der Homoopathischen Arzneimittelpriufung

Die Idee des Ahnlichkeitsprinzips ist alt, schon Hippokrates von Kos (460 - 370 v.Chr.)
schrieb, man koénne Krankheiten entweder durch Contraria oder durch Similia
behandeln (20), und in den Schriften des Paracelsus (1493-1541) findet man
,Ahnliches wird durch Ahnliches behandelt und nicht Gegenséatze durch
Gegensatze“ (21). Paracelsus war es auch, der die Beziehung von Dosis und Gift-
Wirkung erkannte: ,alle Dinge sind Gift, und nichts ist ohne Gift; allein die Dosis
machts, dass ein Ding kein Gift sei...".

Aber erst Ende des 18. Jahrhunderts, als die praktische Medizin in erster Linie aus
Pflanzenzubereitungen, SchropfmalRnahmen, Aderlassen usw. bestand, begann man
mit der systematischen Erforschung der pharmakologischen Eigenschaften von
Heilpflanzen und Arzneimitteln. In diese Zeit fallen die ersten Experimente mit
Arzneien an Gesunden (22). Anton Storck, Leibarzt Maria Theresias und Leiter eines
Wiener Krankenhauses, prifte 8 giftige Substanzen, davon 6 an sich selbst, auf ihre
Unschadlichkeit bei niedriger Dosierung. 1771 forderte der berihmte Schweizer Arzt
und Naturforscher, Albrecht von Haller, im Vorwort der ,Pharmacopoea helvetica“, die
Wirkung einer Droge, bevor sie Kranken verabreicht wird, am gesunden Menschen
auszuprobieren (2). ,, Man nehme ein Medikament jeweils fiir sich, nicht mit einem
anderen vermischt, zunéchst in schwacher, dann in starkerer Dosis ein. Man bemerke
den Geschmack, den Geruch, Schérfe oder Milde, sodann auch die Verdnderung des
Pulses, des Urins, der Verdauung und der Eingeweide, Wérme, Kélte, Angst,
Leichtigkeit, kurz alles, was von der Einnahme des Medikamentes herriihren kénnte.
Das versuche man mit dem frischen Kraut, aber auch mit Tee, Ausziigen und
Extrakten. Dann erst kann man die Pflanze, entsprechend der Phdnomene, die man
am gesunden Menschen wahrgenommen hat, am kranken K&érper anwenden, und
zwar bei einem solchen Krankheitszustand, bei dem der gesunde Menschenverstand
sich etwas aus der Gabe der Pflanze erhoffen kann, oder die Lehrmeinungen es
erlauben (23).°

Die Idee war also nicht neu, als Samuel Hahnemann (1755-1843) etwa 40 Jahre
spater unter Berufung auf Haller, die Arzneiprifung am Gesunden in seinem
Hauptwerk ,Organon der Heilkunst® beschrieb (24), gleichwohl war es sein Verdienst,
daraus ein Gesetz zu erheben, indem er systematisch Mittel am Gesunden testete,

Symptome notierte und das Simile-Prinzip konkret in die Praxis umsetzte.
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Hahnemann, der neben seiner arztlichen Tatigkeit, sich dem Ubersetzen und
Verfassen medizinischer Werke widmete, stieR 1790 beim Ubersetzen der
Arzneimittellehre des schottischen Pharmakologen, William Cullen, auf ein Kapitel, in
dem dieser die These vertrat, die heilende Wirkung der Chinarinde bei Wechselfieber
(Malaria) sei auf ihren Gehalt an Bitterstoffen zurtickzufiihren, die einen kraftigenden
Effekt auf den Magen ausuben sollten. Hahnemann, der Cullens Aussage anzweifelte,
flhrte seinen ersten Selbstversuch durch und beschrieb, dass er
Krankheitserscheinungen der Malaria entwickelte. Historisch gesehen, war dies
vermutlich die erste protokollierte Arzneimittelprifung unabhangig davon, ob der
Versuch replizierbar ist oder nicht (25). Beeindruckt von dieser Erfahrung begann
Hahnemann weitere Versuche an sich und anderen Personen durchzufuhren. Um die
Toxizitat der Stoffe abzuschwachen, befasste er sich mit der schrittweisen
Verdinnung und entwickelte so das Prinzip der Potenzierung (24). 1805
veroffentlichte Hahnemann auf 269 Seiten in ,Fragmenta de viribus medicamentorum
positivis“ die Prifsymptome von 27 Arzneien. Die systematische Anleitung zur
Durchfuhrung einer Arzneimittelprifung erfolgte 1810 im ,Organon der
Heilkunst® (§105-145). Als Universitatsdozent in Leipzig (1812-1821) sammelte er
einen Kreis von Schuilern um sich, mit denen er fortan weitere Arzneimittelprifungen
durchfihrte. Dabei war Hahnemann in erster Linie an der sogenannten Erstwirkung
einer Substanz interessiert (§137 Organon), weshalb seine Prifungen kaum langer als
ein bis drei Tage dauerten. Unter Erstwirkung verstand er die, durch einen von aulen
einwirkenden Reiz, unmittelbar ausgeloste Verstimmung des Korpers. Die
anschlieBende Bemuhung des Korpers, etwas gegen diese Einwirkung oder
Verstimmung zu unternehmen, also seine Reaktion auf die Erstwirkung, nannte er
Gegenwirkung oder Nachwirkung (§63 Organon). Die Erstwirkung ist also ein Produkt
aus einwirkender Potenz und Lebenskraft, fir die Nach- oder Gegenwirkung ist die
Lebenskraft allein verantwortlich. Bis zu seinem Tode hatte Hahnemann an die 120
Arzneimittel an sich selbst und anderen gepruft und die meisten in der ,Reinen
Arzneimittellehre® und/oder den ,Chronischen Krankheiten® veroffentlicht (26). Als
Prufpotenz empfahl er gegen Ende seines Lebens, in der 6. Auflage des Organons
(§128), eine C30 einzusetzen, obwohl ein GroRteil seiner Symptomensammlungen mit
tiefen Potenzen oder Urtinktur erzielt worden waren.

Schon zu Hahnemanns Lebzeiten begann die Homdbopathie, auch im Ausland Ful} zu

fassen. Das in Osterreich 1818 verhdngte Homoéopathie-Verbot wurde 1832 durch
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Kaiser Franz |. wieder aufgehoben. In Wien wurde erstmals in einem Krankenhaus
rein homoopathisch behandelt, und die Konzession zur Grindung eines Vereins
homdopathischer Arzte erteilt. Matthias Marenzeller (1765-1854), einer der
Hauptvertreter der O&sterreichischen Homdopathen, gab 1857, in ,Anleitung zur
Erforschung der Arzneimittelkrafte am Gesunden®, ausflhrliche Anweisungen zur
Durchfuhrung einer HAMP und empfahl mit hohen Potenzen in absteigender
Potenzfolge C30, C12, C6 bis Urtinktur zu prifen. Als Beobachtungszeitraum
bestimmte er 4 Tage, der Name der Arznei blieb geheim wahrend der Prifung (25).

In den USA wurden unter Mitwirkung des urspringlich deutschen Arztes Constantin
Hering (1800-1880) das American Institute of Homoeopathy (1844), das
Homoeopathic Medical College of Pennsylvania (1848) und das Hahnemann Medical
College of Philadelphia (1867) gegriundet. Hering formulierte in seinem Vorwort zu den
,Guiding Symptoms“ Regeln zur Durchfihrung einer HAMP und riet dazu, mit
niedrigen Potenzen zu prufen und erst bei fehlender Reaktion zunachst die
Einnahmefrequenz - und erst dann die Potenz zu erhéhen. Wichtig erschien es ihm,
Befindensveranderungen tUber Wochen bis Monate zu dokumentieren (6;26). Herings
bekannteste Arzneimittelprifung ist die homdopathische Prufung des Giftes der
Schlange Lachesis muta 1848. Auch der amerikanische Arzt und Homdopath, James
Taylor Kent (1849-1916), prufte an sich und seinen Studenten 28 Substanzen, 14
davon waren bis zu diesem Zeitpunkt unbekannt. Als Potenz wahlte er die C30, und er
sprach sich explizit gegen tiefe Potenzen oder gar Urtinkturen aus. Hinsichtlich des
Beobachtungszeitraums, gab er zu bedenken, dass fur akute Arzneien wie Aconit eine
kurze Beobachtungszeit ausreiche — und Mittel wie z.B. Alumina mindestens 30 Tage
Beobachtungszeitraum erforderten. Schon damals forderte Kent: ,Die Materia Medica
muss durch sorgfaltige Priafungen neuer Arzneimittel weiterentwickelt werden. Wir
wiederholen sorgfaltige und grundliche Prifungen, da die meisten modernen
Prifungen wertlos sind, denn sie wurden unachtsam und fehlerhaft durchgefihrt. (27).
Anfang des 20. Jahrhunderts, 57 Jahre nach dem Tod Hahnemanns, wuchs, im
Kontext der sich entwickelnden Qualitats-Standards in der sich entwickelnden
pharmakologischen Forschung, die Unzufriedenheit hinsichtlich der Qualitat von
HAMP, und es entstand das Bedulrfnis, Qualitatsstandards in der Homdopathie
einzufuhren, bzw. zu verbessern.

In den USA wurde von 1900 — 1906, als gro3 angelegtes Pilotprojekt, eine
Arzneimittelprifung zu Belladonna durchgefuhrt, um als Prototyp fur weitere
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systematische Nachprufungen zu dienen. Initiator war die American Homeopathic
Ophthalmological and Laryngological Society unter der Leitung von Perry Bellow. Der
Aufwand war enorm. In 13 Stadten wurden lokale Komitees gegrundet und eine
Prafstruktur mit Direktor, Assistenten und Spezialisten eingefuhrt, Prifer wurden
erstmals bezahlt. Sie mussten Tagebuch fuhren und wurden taglich vom Leiter der
Prufung befragt, Prifsymptome wurden unabhangig durch Spezialisten verifiziert und
die Qualitdt der Ausgangssubstanz chemisch Uberprift. Die zu prufende Arznei war
nur den Direktoren des Kommitees bekannt, die Durchfuhrung erfolgte mit Urtinktur,
D2, D3, D4 (4;25). Ein Placebo sollte zu Beginn und gegebenenfalls auch
zwischendurch gereicht werden. In seinem abschlieRenden Bericht riet Bellow von
Nachahmungen ab, da der immense Aufwand fur zukunftige Prifungen nicht
praktikabel sei, eine differenzierte Auswertung oder Diskussion der unterschiedlichen

Symptome ist nicht erfolgt (6;28).

Auch in Deutschland, entwickelte sich, Ende des neunzehnten Jahrhunderts, eine
sogenannte ,naturwissenschaftlich-kritische Richtung® in der Homdopathie und fuhrte
zu einer Spaltung unter den Homoopathen. I|hre Vertreter bemihten sich
homdopathische Erfahrung mit naturwissenschaftlichem Denken und den neusten
Erkenntnissen der Schulmedizin zu vereinen und hofften auf Integration der
Homoopathie in die offizielle Medizin. Zu ihren Hauptforderungen gehorte u.a. die
Materia Medica von Symptomen ungewisser Herkunft zu saubern, und ein
wissenschaftliches Fundament fur die Homoéopathie neu zu erarbeiten, Hochpotenzen
lehnten sie grundsatzlich ab. Zu den Hauptvertretern der Naturwissenschaftlich-
kritischen Homoopathen zahlten Hans Wapler (1866-1951), Fritz Donner (1896-1979),
Karl Kétschau (892-1982) und Heinz Schoeler (1905 -1973) (29).

Die politischen Veranderungen kamen diesem Streben entgegen. Teilziel der
nationalsozialistischen Reformen des Gesundheitswesens war die Zusammenfuhrung
unterschiedlicher  medizinischer Richtungen. In der ,Neuen Deutschen
Heilkunde“ sollte Schulmedizin mit anderen Heilverfahren, den sogenannten
,biologischen Heilverfahren“ wie z.B. Naturheilkunde und Homdopathie, vereinigt
werden. Damit erfuhr die Homoopathie erstmals die ihr bis dahin verwehrte
Anerkennung und Gleichberechtigung und genoss staatliche Foérderung. 13
homoopathische  Krankenhauser, bzw. homoopathische  Abteilungen an

schulmedizinischen Kliniken wurden gegrindet, das bedeutendste darunter war das
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Stuttgarter Robert-Bosch-Krankenhaus, welches sich zu einer wichtigen Lehr- und
Forschungsstatte flr die Homdopathie entwickelte (30).

Fritz Donner, Leiter der homoopathischen Abteilung des Rudolf-Virchow-
Krankenhauses Berlin, wurde im Auftrag des Reichsgesundheitsamts 1936 mit der
Uberprifung der Homdopathie betraut, hierbei sollte unter anderem die
Zuverlassigkeit friherer Arzneimittelprifungen und somit auch die Wertigkeit der auf
ihnen aufgebauten ,Arzneimittelbilder” erforscht werden (31).

In den folgenden Jahren flhrte Donner an nahezu 200 Kollegen Arzneimittelprifungen
durch und begann die Prufungen - fur die Prifer unwissentlich - mit einer Placebogabe.
Uberraschenderweise hatten ein groRer Teil der Prifer bereits wahrend der
Placeboeinnahme heftige Symptome, sodass einige sogar die Prifung abbrachen.
Donner schrieb in seinem erst Jahre spater verfassten Bericht: ,Es traten immer
reichlich Placebosymptome auf, wahrend der Mitteleinnahme — in mittleren Potenzen —
aber keine fur das geprufte Mittel charakteristischen Symptome®. Die erzielten
Ergebnisse waren allesamt enttduschend und die erwartete Wirksamkeit liel® sich
offensichtlich nicht nachweisen (31). In Leipzig fuhrte Heinz Schoeler (1905 -1973)
Nachprufungen bekannter Substanzen und Neuprufungen durch mit zufrieden
stellendem Ergebnis (6). Die Priufungen waren einfach blind, geprift wurden
Tiefpotenzen bis Urtinktur. Vorab erfolgte eine Anamnese und klinische Untersuchung
der Prifer, eine Placeboperiode wurde vorgeschaltet. Der Beobachtungszeitraum
betrug 4-6 Wochen unter taglicher Mittelgabe und es gab eine Nachbeobachtungszeit.
Einige Prufer erhielten Placebo um die kritische Aufmerksamkeit sicherzustellen.

In Stuttgart wurden am Robert-Bosch-Krankenhaus 1932-1959 unter Leitung von
Julius Mezger (1891-1976) 15 Arzneimittelprifungen durchgefuhrt, basierend auf den
Prufungen von Schoeler. Entgegen Hahnemanns Theorie, dass nur die Erstreaktion
wichtig sei, zahlte fur Mezger auch die Zweitreaktion. Dem Doktrin des gesunden
Prufers widersprach er ,auch labile, stigmatisierte Priufer koénnen wertvoll
sein“ vorausgesetzt dies wird vorweg in der Anamnese und klinischen Untersuchung
erfasst (32-34).

Neu belebt wurde die Tradition der HAMP in Deutschland und Osterreich zwischen
1977 und 1986 durch Martin Stubler und Georg Bayr, die sich fur weitere
Verbesserung und Vereinheitlichung der Methodologie einsetzen. Mehrere
doppelblinde placebokontrolliete HAMP wurden durchgefthrt. Erstmalig wurde ein
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Katalog von Kriterien einer ,echten Prufreaktion® festgelegt und erstmalig erfolgte eine
statistische Uberpriifung zwischen Placebo und Verum.

Seit den 90ger Jahren sind es vorrangig Jeremy Sherr in England und David Riley in
den USA, die mit der Ausarbeitung von Kriterien zur Qualitatsverbesserung der HAMP
beigetragen haben. Sherr spricht sich explizit gegen den Verum-Placebo-Vergleich
aus und integriert die Placebokontrolle nur ,in begrenztem Einsatz” zur Férderung der
selbstkritischen Beobachtung (7), auch Riley lehnt den direkten Placebo-Verum-
Vergleich ab, da aufgrund der erwlnschten Inhomogenitat des Probandenkollektivs

keine echten Vergleichsmaoglichkeiten besteht (35).

Unter den neueren HAMP sind vor allem die wissenschaftlichen Arzneimittelprifungen
von Harald Walach aus den 90ger Jahren erwahnenswert (8). Im Zentrum des
Interesses standen methodologische Aspekte. Prifdesign und Auswertungsmethoden
sollten auf ihre Eignung hin Gberpruft werden und im Rahmen dieser experimentellen
Methodik die Frage beantworten, ob sich spezifische Symptome unter einem
homdoopathischen Arzneimittel von Symptomen unter Placebo unterscheiden lassen.
Diese Frage war bislang kaum untersucht worden (36). Als Prufsubstanz wurde
jeweils Belladonna verwendet, eines der altesten homoopathischen Arzneimittel,
dessen Symptomspektrum gut bekannt ist. In der Auswertung konnte kein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen Verum- und Placebosymptomen gezeigt werden
(8).

2004 gelang es Heribert Mollinger, mit einem veranderten Studiendesign,
nachzuweisen, dass sich Placebo-Wirkung von Verum-Wirkung unterscheiden lasst
(12). Auf diesem Studiendesign aufbauend, folgten 3 weitere Studien von Walach
2008, Moallinger 2009 und D.Piltan 2010 mit ahnlich positivem Resultat (37-39). Auf
diese Studien wird im Ergebnisteil (s. Kapitel 8.8) noch eingegangen.

In der Folge dieser Bemuhungen sind die Empfehlungen des International Council for
Classical Homoeopathy (ICCH) und des European Committee for Homeopathy (ECH)
entstanden, die die Durchfuhrung der HAMP nach einem schriftlichen Prufplan unter
Berucksichtigung der GCP-Richtlinien auf europaischer Ebene fordern. 1998-2000
wurde vom Deutschen Zentralverein homoopathischer Arzte (DZVhA) Konsensus-
Konferenzen ins Leben gerufen mit dem Ziel das Vorgehen verschiedener

Prufgruppen abzustimmen um HAMP mit vergleichbar hoher Qualitdt an
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verschiedenen Zentren bzw. durch verschiedene Priufungsleiter zu ermoglichen (17).
Ein Plan zur HAMP wurde als Leitlinie 2002 veréffentlicht.

Wie schon in der Einleitung erwahnt, gibt es mittlerweile intensive Bestrebungen diese
Richtlinien zu harmonisieren um einen einheitlichen globalen Standard fur HAMP
einzufuhren.

Die unterschiedlichen Protokolle des indischen Central Council for Research in
Homeopathy (CCRH), der Homeopathic Pharmacopoeia convention of the United
States (HPCUS), des European Committee for Homeopathy (ECH) und der Liga
Medicorum Homoeopathica Internationalis (LMHI) wurden verglichen mit dem Ziel,
eine gemeinsame internationale Richtlinien zu erstellen. Der erste Entwurf wurde im

Mai 2014 veroffentlicht, eine Uberarbeitete Fassung soll 2016 folgen (40;41).

4 Okoubaka aubrevillei

41 Die Pflanze

Okoubaka aubrevillei, erstmalig erwahnt 1936 in ,Flore Forestiere de la Cote
d’Ivoire“ durch den franzosischen Botaniker André M. Aubréville (1897 - 1982), zahlt
zu der Familie der Sandelholzgewéachse und ist im tropischen Regenwald Westafrikas
vor allem in Ghana, Nigeria und der Elfenbeinkliste beheimatet. Der 30-40 Meter hohe
Urwaldbaum besitzt eine buschige Krone mit herabhdngenden Asten, die Bliten sitzen
auf bis zu 15 Zentimeter langen Stacheln, die grof3en Frichte sind gelblich-braun, hart
und enthalten den Samen.

Da der Baum meist allein auf einer Waldlichtung steht, habe er unter den
Einheimischen den Ruf, ,keinen anderen Baum in seiner Nahe zu dulden und jede
Pflanze, die ihm zu nahe kommt, zu téten® (42). In der Sprache der Anyi (ein
Volksstamm in Westafrika) heildt ,okou baka“ Ubersetzt ,Baum des Todes" (43).

Das ist gewissermalen zutreffend, da dieser Baum ein Hemiparasit ist, der in den 6
Monaten nach Germination (Keimung) seine Wurzeln in Haustorien (Saugwurzeln)
umwandelt und damit in die nahegelegenen (Wirts)pflanzen eindringt um Wasser und
Nahrstoffe aufzunehmen. Die Wirte sterben in der Regel oder zeigen vermindertes
Wachstum (44).
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4.2 Traditionelle Verwendung

Die Einheimischen schreiben dem Okoubaka-Baum magische Krafte zu und Teile der
Pflanze wurden symbolisch zur Abwehr boser Geister verwendet. Da der Baum mit
einem Tabu belegt sei, durfen sich nach westafrikanischer Vorstellung ausschlieRlich
Medizinmanner diesem Baum nahern und nur unter Einhaltung strenger Rituale die
Rinde ernten (45).

Das Pulver der Baumrinde dient innerlich eingenommen zur Vorbeugung und
Behandlung jeglicher Art von Vergiftungen. AuRerlich eingesetzt, in Form eines
wassrigen Mazerates, soll es bei ulzerésen Hautleiden helfen (46;47;47;47). Auch wird
dem Rindenpulver eine abschwellende Wirkung bei Hodenschwellug (Orchitis)

zugeschrieben (48).

4.3 Die Geschichte und Verwendung in der westlichen Welt

Eingang in die westlichen Heilkunde fand dieses Mittel in den 60er Jahren Uber die
Arztin Dr. Magdalena Kunst. Diese hatte eine kleine Menge gesto3ene Baumrinde von
einem Westafrikaner, zum Dank fur eine erfolgreiche Behandlung, geschenkt
bekommen mit dem Hinweis, dass man in seiner Heimat nach einem Gastmahl
vorsichtshalber von diesem Pulver nehme, sofern man sich der Freundschaft des
Gastgebers nicht ganz sicher sei und beflrchten musse, vergiftet zu werden. Dieses
Pulver mache jedes Gift sofort unwirksam. Zurlck in Deutschland bat Kunst den
damaligen Leiter der Deutschen Homdopathie Union, Dr. Willmar Schwabe, der
damals viele ethnobotanische Reisen unternahm, auf seiner nachsten Afrika-
Expedition nach diesem Mittel zu forschen. Schwabe war erfolgreich und verarbeitete
die Rinde zu einem homdoopathischen Mittel.

In den 90ger Jahren setzte sich Frau Dr. Veronica Carstens in zahlreichen Artikeln in
der Mitgliederzeitschrift ,Natur und Medizin® fir das Mittel ein, um es in der breiteren

Offentlichkeit bekannt zu machen.

In der westlichen Welt wird die Rinde vor allem als Homo&opatikum in niedrigem
Verdinnnungsgrad (Potenz D2-6), quasi phytotherapeutisch, und nicht nach dem
Ahnlichkeitsprinzip, eingesetzt. Die  Hauptindikationen sind Magen-Darm-
Verstimmungen, verursacht durch verschiedenste Art von Vergiftungen wie
Lebensmittelvergiftungen und Lebensmittelunvertraglichkeiten, unklaren

Verdauungsstorungen, Magen Darm Infektionen, Allergien - insbesondere
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Medikamenten- und Lebensmittelallergien, bei Medikamentennebenwirkungen sowie

bei Infektionen wahrend oder nach Tropenreisen.

4.4 Inhaltsstoffe

Die in der Okoubaka-Rinde enthaltenen wirksamen Bestandteile sind vor allem
Gerbstoffe, Catechine und Phenolcarbonsauren, was die Rinde somit als typische
Gerbstoffdroge auszeichnet (49).

Gerbstoffe sind in der Lage Proteine mehr oder weniger stark zu miteinander zu
vernetzen und haben damit eine abdichtende und entzindungshemmende Wirkung.
Das in den Proteinen gebundene Wasser wird durch die Gerbstoffe verdrangt und es
kommt zu einer Entwasserung mit der Folge, dass die Proteine durch
Mikroorganismen nicht mehr oder nur noch schwer abgebaut werden kdénnen. Die
Oberflache wird so abgedichtet und vor dem Eindringen von Keimen geschutzt.
Hauptanwendungsgebiet sind Haut und Schleimhaute, insbesondere der
Verdauungstrakt. Sie wirken astringierend (zusammenziehend, gerbend, abdichtend)
entzindungs-, sekretions- und peristaltikhemmend (50).

Catechine, die ebenfalls den Gerbstoffen zuzuordnen sind, wirken antioxidativ und als
Radikalfanger.

Eine immunstimmulierende Wirkung wird durch die in der Rinde enthaltenen Gallus-
und Protocatechusauren erzeugt, welche eine stark phagozytosesteigernden Wirkung
aufweisen. Dies unterscheidet Okoubaka von anderen Gerbstoffdrogen.

Letztlich wurde die Okoubaka-Rinde im Antibiosetest (Agardilutionstest) zur Ermittlung
der minimalen Hemmkonzentration auf die Hemmwirkung gegenlber gram-positiven
und gram-negativen Bakterien getestet, u.a. E. coli, Staphylococcus aureus,
Streptococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, Salmonella

typhimurium mit dem Nachweis einer schwach bakteriostatischen Wirkung (49;49).

4.5 Klinische Anwendung und Studien

Es gibt kaum Forschung zu Okoubaka (homoopathische Anwendung). Bei den
wenigen Verodffentlichungen handelt es sich fast ausschliel3lich um klinische
Erfahrungsberichte. 1972 erschien die Ubersichtsarbeit von Dr. Magdalena Kunst,
veroffentlicht in der AHZ 1972/3. Sie hatte erstmalig 80 Patienten mit Okoubaka in der
D1 bis D4 behandelt und somit die Indikationen flir dieses Mittel prazisiert. Alimentare

Intoxikationen, rest-toxische Zustande nach Infektionsrankheiten, sowie die
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prophylaktische Anwendung z.B. bei Tropenreisen. Anhand von Kasuistiken beschrieb
Kunst die positive Okoubaka-Wirkung bei akuten Gastroenteritiden, bei Beschwerden
nach zuruckliegenden Intestinalinfekten, - nach Grippe, - bei und nach Toxoplasmose,
- bei und nach Kinderkrankheiten, sowie Beschwerden nach Tropenkrankheiten. Auch
beobachtete sie eine regulierende Wirkung des Mittels auf den Blutzuckerspiegel bei
Diabetikern, wenn die Blutzuckerentgleisung mit Insektizidintoxikation zusammen hing.
Bei allen mit Okoubaka behandelten Patienten soll eine objektive und subjektive
Besserung eingetreten sein (45).

1991 verdffentlichte E. Schliren retrospektiv seine am Kreiskrankenhaus Reutlingen
durchgeflhrte klinische Beobachtung tber die Anwendung von Okoubaka D2 und D3
bei verschiedenen Krankheiten. 700 Patienten wurden insgesamt behandelt von
denen 435 eine gute Wirkung, 112 Patienten eine Besserung - und 153 Patienten
keine Wirkung zeigten. Erfolge unter der Gabe von Okoubaka wurden flr
Lebensmittelvergiftungen, toxische Allergien, und Exantheme, die durch Arzneimittel
oder Lebensmittel hervorgerufen waren, berichtet, weiterhin zeige das Mittel eine gute
Wirkung bei Leber-, Galle- und Pankreaserkrankungen sowie bei Heuschnupfen,
Hypertonie, Magenverstimmung und schlechtem Allgemeinbefinden (51).

Veronica Carstens publizierte in den Jahren von 1999 - 2007 verschiedene
Erfahrungsberichte zu Okoubaka in der Mitgliederzeitschrift des Fddervereins Natur
und Medizin (47;47).

Auch aus der Tiermedizin gibt es Berichte. Die Tierarztin I. Elsholz berichtete 1992
den Fall eines Kanarienvogels der nach Behandlung mit Antimilbendl und
Antimilbenspray schwer  erkrankt  war. Unter dem Verdacht auf
Kontaktinsektizidvergiftung, verschrieb die Tierarztin Okoubaka, was zur vollstandigen
Genesung fuhrte. Im gleichen Artikel schilderte die Autorin den Fall eines Kollegen,
der drei an Botulismus (Typ C) erkrankte Enten erfolgreich mit Okoubaka behandeln
konnte (52).

Ein weiterer Erfahrungsbericht aus dem Jahr 1996 stammt aus der Chirurgischen
Tierklinik der FU Berlin von S. Jedwillat, W. Heinze, die einen 490 kg schweren
Hannoveraner Wallach mit Okoubaka behandelten, der an einer medikamentds nicht
zu beeinflussenden Diarrhoe, infolge einer Enterotoxamie, erkrankt war. Nach
Okoubaka-Gabe (D3 Tablette/6 kgkM) sistierte der Durchfall und das Tier gesundete.
Mit gleichem Erfolg konnte eine an perakuter Enterotoxamie erkrankte Stute behandelt

werden, die zuvor als therapieresistenter Fall nach internistischer Behandlung
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aufgegeben worden war. Ein dritter Fall handelt von einem zwei-jahrigen
Warmbluthengst, ebenfalls mit schwerer postoperativen Enterotoxamie, dessen
Gesundheitszustand sich nach zwei Tagen Analgetika- Antiphlogistika- und
Antibiotika-Gabe plétzlich verschlechterte. Unter Okoubaka besserte sich der Zustand
zunachst, doch das versehentliche Weglassen des Mittels fuhrte prompt zu einer
erneuten Verschlechterung und die Wiederaufnahme der Mittel-Gabe in den
Folgetagen zur Wiederherstellung des Gesundheit.

Aufbauend auf diese Erfahrung wurden 50 Pferde mit beginnenden postoperativen
Magen-Darm-Affektionen erfolgreich mit einer 1-3mal taglichen Gabe Okoubaka D3
behandelt. Bei allen Pferden normalisierte sich der Gesundheitszustand nach einem
Behandlungszeitraum von 3 bis 5 Tagen. Die Autoren stellten auch fest, dass in den
Stadien 1 und 2 einer Enterotoxamie Okoubaka schnell zum Erfolg fuhrte, im Stadium
3 nur noch bedingt und im Stadium 4 den Krankheitsverlauf nicht mehr beeinflusste
(53).

2003 veroffentlichte Kahler drei Falle von erkrankten Milchkihen. In zwei Fallen
handelten es sich um eine schwere Mastitis, die in Zusammenhang mit
Verdauungsstérungen aufgetreten war, hervorgerufen durch endotoxinbelastetes
Futter, im dritten Fall ging es um Verdauungsstorungen und Agalaktie. Die
Behandlung mit Okoubaka D3 war jeweils erfolgreich, in einem Fall erfolgte parallel
eine Antibiotika-Gabe. Interessanterweise schreibt die Autorin, dass sie mit Okoubaka
in der 6. Potenz keine erkennbaren Heilerfolge erzielte (54).

Kritisch anzumerken ist, dass in keiner der veroffentlichten Studien, in der Human-
oder Tiermedizin, moderne Studiendesigns (Randomisierung, Kontrollgruppe) zur
Anwendung kamen, so dass die Aussagekraft der Studien, entsprechend den
Standards der evidenzbasierten Medizin, einer sehr niedrigen Evidenzstufe

zuzuordnen ist.

4.6 Materia Medica und Homoopathische Arzneimittelpriifungen zu Okoubaka
In der 9. Uberarbeiteten Auflage der Arzneimittellehre von Wiliam Boerickes Materia
Medica ist das Arzneimittelbild von Okoubaka aubrevillei aufgenommen. Dabei ist zu
beachten, dass die Informationen aus der klinischen Anwendung in den 1970er und
1980er Jahren stammt (s.o.). Ebenfalls wurde das Mittel in ,Kleine Arzneimittel®, von
Frederik Schroyens (Hrsg.) 1995 Gbernommen (55;56).
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Eine Arzneimittelprifung wurde in den 1990er Jahren von Dr. David Riley durchgefuhrt
und 2012 in der ,Materia Medica of New and Old Homeopathic
Medicines® veroffentlicht (s. Tabelle 7) (57).

5 Fragestellung und Zielsetzung

Wissenschaftlich ist das Prinzip der HAMP nur wenig untersucht worden und bislang
wurden nur wenige HAMP unter streng kontrollierten Bedingungen durchgefihrt. Erst
in den letzten Jahren gab es ernsthafte Bemuhungen, dieses uber 200 Jahre alte,
primar  qualitative  Studiendesign, an die gesetzlichen  Anforderungen
(Arzneimittelgesetz) anzupassen und die GCP-Richtlinien zu berlcksichtigen.

Dabei sind neue Studiendesigns zur HAMP entstanden und getestet worden
(9;9;12;37;39).

Jedoch gibt es bisher keine HAMP, die eine qualitative Forschugsmethodik mit einer

quantitativen im Sinne von Mixed Methods kombiniert hat.

Vorrangiges Ziel dieser experimentellen Mixed-Methods-Studie war es zu untersuchen,
ob die Einnahme von homdopathischen Hochpotenzen arzneispezifische Symptome
und Befindlichkeitsveranderungen am gesunden Probanden hervorruft, die sich
qualitativ und quantitativ von den Symptomen unter Einnahme eines Placebos
unterscheiden. Die gewonnen Erkenntnisse sollen zum Verstandnis der spezifischen
und unspezifischen Effekte dienen, die unter der Einnahme einer homoopathischen
Arznei auftreten. Die Erkenntnisse dienen auch der Erstellung eines Wirkprofils der zu

prufenden Arznei.

Als primarer Endpunkt der Studie wurde die Differenz der Anzahl ,charakteristischer
Symptome® in der Interventions- und Nachbeobachtungsphase festgelegt, die unter
der homoopathische Arznei Okoubaka C12 und unter Placebo auftraten.

Die Homoopathie unterscheidet zwischen ,charakteristischen Symptomen” und
“allgemeinen Symptomen”. Charakteristische Symptome zeichnen sich dadurch aus,
dass sie naher gekennzeichnet, hochst individuell und sonderbar sind, und einen Fall
charakterisieren (Organon §153) (24). Die genaue Definition eines charakteristischen

Symptoms wird im Kapitel Methodik beschrieben (s. Kapitel 6.6.2).
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Als sekundare Endpunkte wurden festgelegt: die Differenz der Anzahl aller
Prufsymptome in beiden Gruppen, unabhangig davon, ob es sich um charakteristische
Symptome handelte oder nicht.

Zudem wurden die qualitativen Unterschiede in den Symptomenprofilen
charakteristischer Symptome von Okoubaka und Placebo herausgearbeitet und
verglichen und es wurde die Interrater-Reliabilitdt in der qualitativen Auswertung

charakteristischer Prufsymptome ermittelt.

6 Methodik

6.1  Studiendesign

Die vorliegende HAMP wurde als randomisierte, doppelblinde placebokontrollierte
multizentrische klinische Prifung der Phase | konzipiert. Ziel war, die systematische
Beobachtung und Erfassung von Symptomen, hervorgerufen durch die definierte
Gabe eines homdopathischen Arzneimittels. Verblindet waren die Probanden und
Prufarzte in Bezug auf die Allokation zu der Prufarznei und Placebo und bezlglich der
|dentitat der Prifarznei.

Die Gesamtbeobachtungsdauer pro Proband betrug 4 Wochen (s. Abbildung 1).

Abbildung 1: Design und Ablauf der homéopathischen Arzneimittelpriifung

Run-In-Phase Kontrolle Nachbeobachtung
| 7 Tage _)Placel:u:' UI:nerETage_) 16 Tage

Prohand | Randomisation

|; Run-In-Phase Intervention Nachheobachtung
7 Tage > Verum dher 5 Tage > 16 Tage

Die Studie wurde in Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki (WMA Medical
Ethics Committee, 2001) und der ICH-GCP-Guideline (WMA Medical Ethics
Committee, 1997) durchgefuhrt. Die Bundes- und Landesdatenschutzgesetze wurden
bertcksichtigt. Die Genehmigung der klinischen Prifung Phase | wurde durch das
BfArM am 13.08.2009 (Vorlage-Nummer: 4035421, Prufplancode: HAMSV09) erteilt
und das Votum der Ethikkommission des Landes Berlin (LaGeSo) am 29.07.2009

(Geschaftszeichen: ZS EK 15 287/09) eingeholt. Da es sich um eine multizentrische
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Studie handelte, wurden zudem die Voten fur die jeweiligen Prufzentren bei den
zustandigen Ethikkommissionen der Lander eingeholt (Ethikkommissionen der
Arztekammern:  Rostock, Nordrhein, Westfalen Lippe, Schleswig-Holstein,
Niedersachsen, Rheinland-Pfalz, Baden-Wirtemberg, Hessen und der Bayrischen

Landesarztekammer).

6.2 Auswahl und Rekrutierung der Probanden
Als freiwillige Probanden wurden gesunde Arzte und Medizinstudenten beiderlei
Geschlechts eingeschlossen. Der Proband musste gesund sein in dem Sinn, dass er
zum Einschluss in die klinische Prufung keine behandlungsbedurftigen akuten oder
chronischen Krankheitssymptome aufwies und der Prifarzt, nach Erhebung der
Krankengeschichte und der korperlichen Untersuchung, keine Indikation fur eine
medizinische Therapie sah. Es sollten keine Plane fiir wesentliche Anderungen der
Lebensgewohnheiten wahrend der Intervention bestehen (wie Umzug, Heirat,
Trennung vom Partner etc).
Fir die Aufnahme in die Studie mussten die Probanden folgende Einschlusskriterien
erfullen:

e Alter 2 18 Jahre

* Keine aktuell medizinisch behandlungsbedurftigen Erkrankungen beim

Einschluss in die klinische Prifung
¢ Arzt/Arztin oder Medizinstudent/Medizinstudentin

* Unterschriebene Einwilligungserklarung (Informed Consent)

Lag eines der folgenden Ausschlusskriterien vor, konnten die Probanden nicht an der
Studie teilnehmen:

* Behandlungsbedurftige Krankheit(en)

* Schwangerschaft oder Stillzeit

* Homobopathische Arzneitherapie innerhalb der letzten 6 Wochen

* Teilnahme an anderen Studien (gleichzeitig oder innerhalb von 6 Monaten vor

Beginn der klinischen Prifung)

* Personliche oder berufliche Abhangigkeit der Probanden von den

Prafarzten/vom Sponsor
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* Personen, die aufgrund behdrdlicher oder gerichtlicher Anordnung in einer

Anstalt untergebracht wurden

Die Probandenrekrutierung erfolgte durch die Prufarzte. War ein Proband an einer
Teilnahme an der klinischen Prifung interessiert, wurde er vom Prifarzt ausfihrlich
mundlich Uber Art, Ziel, Bedeutung, Umfang der klinischen Prifung, einschliel3lich
moglicher Risiken, sowie der Freiwilligkeit der Teilnahme und aller Rechte und
Pflichten informiert. Zusatzlich erhielt er eine schriftliche Probandeninformation mit
allen Informationen zur klinischen Prufung sowie eine Schulung fur die Dokumentation
des Symptomentagebuches. Fir Erorterung von Fragen mit dem Prifarzt und fur die
Entscheidungsfindung wurde ihm ausreichend Zeit zur Verfugung gestellt.

Bei Entscheidung fur eine Teilnahme an der klinischen Prifung, und spatestens vor
der Einschlussuntersuchung, unterschrieb der Proband personlich die

Einwilligungserklarung.

6.3 Auswahl und Qualifikation der Prufarzte

Die Prufarzte (Supervisoren) wurden durch Ausbildung, Schulung und Erfahrung
qualifiziert, die Verantwortung fur eine ordnungsgemafle Durchfihrung der HAMP zu
ubernehmen. Zur Qualifikation zahlte die arztliche Approbation, eine homdopathisch-
therapeutische Tatigkeit seit mindestens 3 Jahren, sie mussten eine Schulung als
Prufarzt absolviert haben und die einschlagigen Regelwerke ICH-GCP-Guidelines,
AMG, GCP-Verordnung kennen.

Die Rekrutierung der Prufarzte erfolgte vorab mdindlich, per Email, Post oder

telefonisch.

6.4 Prifpraparat

6.4.1 Auswahl und Informationen zum Prifpraparat

Die Auswahl des zu prufenden homdopathischen Arzneimittels wurde von einem
externen Experten, Herrn Dr. Henning Albrecht, Geschaftsfuhrer der Karl und
Veronica Carstens-Stiftung, getroffen.

Die Deutsche Homdopathie-Union (DHU) stellte die Studienmedikation Okoubaka
aubrevillei C12, als Globuli bzw. unarzneiliche Globuli aus nicht potenzierter

Saccharose, optisch und geschmacklich identisch mit der Prufarznei, bereit und
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kennzeichnete sie abweichend von dem im Handel befindlichen Fertigarzneimitteln,
gemald den Erfordernissen der klinischen Prifung. Durch die DHU erfolgte die
Versendung als Bulkware an die Prufapotheke der Charité. Dort wurde die Prufarznei
bzw. Placebo in Glasflaschchen (Originalflaschen mit Dosiervorrichtung der Firma
DHU) eingewogen und anhand der Vorgaben der Randomisierungsliste verblindet und
als klinische Prufpraparate gekennzeichnet und an die Prufzentren versendet.

Der Proband erhielt das Prufpraparat durch den Prifarzt zu Beginn der klinischen
Prifung und er musste wahrend der Intervention die Anzahl entnommener Globuli
dokumentieren. Nach Studienabschluss erfolgte die Ricksendung der restlichen

Studienarznei und der Enthahmedokumentation durch den Probanden selbst.

6.4.2 Dosierschema

Als Einnahmeschema wurde festgelegt, dass die Probanden nach Ablauf der Run-In-
Phase 5x5 Globuli (Verum/Placebo) pro Tag, maximal 5 Tage lang einnehmen sollten.
Bei Entstehen deutlicher Symptome wurde nach Prifarztentscheid die Einnahme
vorher beendet. Aus homodopathischer Sicht gilt dies als notwendig, um eine
Verschlimmerungen von Symptomen zu vermeiden.

Eine Begleitmedikation zu Beginn der klinischen Prufung war nicht erlaubt (siehe
Ausschlusskriterien).

Traten wahrend der HAMP behandlungsbedurftige Erkrankungen auf, wurde die
Einnahme der Priufarznei ebenfalls beendet und der Prifarzt entschied gemeinsam mit
der Leiterin der klinischen Prifung Uber eine Fortfihrung der Dokumentation oder
Abbruch der klinischen Prifung fur diesen Probanden.

Die Probanden hatten das Recht die klinische Prufung jederzeit ohne Angabe von
Grunden abzubrechen. Ebenso hatte die Leiterin der klinischen Prifung das Recht,
Probanden aus Sicherheitsgrinden, oder aus Grunden einer validen Dokumentation
(Datenerhebung) von der weiteren Teilnahme an der Kklinischen Prufung

auszuschliel3en.

6.4.3 Sicherheit

In Bezug auf die Sicherheit wurden keine schweren oder mittelschweren

unerwlnschte Nebenwirkungen und Wechselwirkungen erwartet, da bei Einsatz von
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Hochpotenzen, Symptome die auf einer toxikologischen Wirkung beruhen, hochgradig
unwahrscheinlich sind. Die homdopathische Potenzstufe C12 entspricht einer
Verdinnung von 1/100%, was jenseits der Loschmidtschen Zahl liegt. Dies bedeutet,
dass mit hoher Wahrscheinlichkeit kein einziges Molekil des ursprunglichen
Arzneistoffes in der Arznei mehr vorhanden ist und somit keine toxikologische
Konzentration vorliegt. Aus chemisch-toxikologischer Perspektive enthielten sowohl
die Prifarznei als auch Placebo je 8 mg Saccharose je Globuli.

Es liegen Berichte von uber 300 homoopathischen HAMP mit Hochpotenzen vor und
irreversible und/oder klinisch relevante unerwlnschte Arzneiwirkungen wurden bislang
nicht dokumentiert. Der Deutsche Zentralverein Homoopathischer Arzte ist der
Auffassung, dass homdopathische Potenzen jenseits der Loschmidtschen Zahl (ab
D24 bzw. C12) sicher keine direkten toxikologischen Effekte haben (17). Das BfArM
verzichtet fir homéopathische Arzneimittel ab der Potenzstufe C12 auf praklinische
Tests (15).

Eine ggf. notwenige Entblindung aus Sicherheitsgrinden war zu jedem Zeitpunkt der
klinischen Prufung sichergestellt. Fur jeden Probanden lag ein versiegelter
Notfallumschlag beim Prifarzt, so dass im Falle eines SUE eine Entschlisselung
sofort mdglich war.

Eine gesonderte UE Dokumentation wurde nicht durchgefihrt, da im Rahmen der
HAMP grundsatzlich alle Symptome und Ereignisse von den Probanden im digitalen
Symptomentagebuch dokumentiert wurden, was die Ublichen UE einschliet und es
sich dabei um den Outcome der Studie handelte. Eine Abgrenzung von UE zu
homoopathischen Priufsymptomen ist zum derzeitigen Kenntnisstand nicht sicher
durchfuhrbar.

6.5 Ablauf der klinischen Priufung

6.5.1 Erhebung der Anamnese und Einschlussuntersuchung

Vor der HAMP wurde der Proband durch seinen Prufarzt kdrperlich untersucht und es
erfolgte eine ausflhrliche homdopathische Erstanamnese, welche sich auf die
gesamte frihere und aktuelle Krankengeschichte des Probanden bezog, einschliel3lich
Impfungen, Allergien, Familienanamnese, psychisches Befinden, sowie aktuelle

Beschwerden und Symptome (Befragung im Kopf-zu-Fuss-Schema). Diese
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Basisdokumentation diente spater der Auswertung und der Einordnung der
Prufsymptome. Nach der Einschlussuntersuchung flllte der Proband einen
Fragebogen zur Erwartungshaltung aus mit folgenden 2 Fragen:
Wie wurden Sie |hre Sensibilitat, auf homdopathische Arzneimittel zu reagieren, im
Allgemeinen einschatzen?
Ich bin:

* sehr reaktionsfahig

* reaktionsfahig

* wenig reaktionsfahig

* nicht reaktionsfahig
Was erwarten Sie, wie Sie personlich auf die Einnahme der Arznei in der
bevorstehenden Arzneimittelprifung reagieren werden?
Ich erwarte:

* sehr viele Priufsymptome

* viele Prufsymptome

* wenig Prufsymptome

* keine Prufsymptome

Der Prufarzt fullte ebenfalls einen Bogen zur Erwartungshaltung aus indem er die
Reaktionsfahigkeit des Probanden einschatzen sollte.

Folgende zwei Fragen wurden dem Prufarzt vorgelegt:

Wie wurden Sie die Sensibilitat dieses Probanden im Allgemeinen einschatzen?

Was erwarten Sie wie dieser Proband auf die Einnahme der Arznei in der
bevorstehenden Arzneimittelprifung reagieren wird?

Die Antwortmaoglicheiten entsprachen denen des Probandenfragebogens.

Abschlie3end, nachdem der Proband die Einwilligungserklarung unterschrieben hatte,

erfolgte die Randomisierung (s. Statistik).

6.5.2 Klinische Prufung

Nach Randomisation begann die Phase der klinischen Prifung. Diese dauerte 4

Wochen und gliederte sich wie folgt auf (s. Abbildung 1, Kapitel 6.1):
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Zunachst erfolgte eine einwdchige Run-In-Phase, die ohne Prifarznei- bzw.
Placeboeinnahme durchgefiuhrt wurde. In dieser Zeit wurden Symptome in derselben
Weise wie in der eigentlichen Interventionsphase dokumentiert. Die Run-In-Phase
wurde der Prifung vorgeschoben, um die Aufmerksamkeit der Probanden zu schulen.
Im Anschluss begann die flnftagige Interventionsphase. Die Arznei bzw. das Placebo
wurden vom Probanden entsprechend dem Dosierungsplan eingenommen.

In der Nachbeobachtungsphase wurden die Symptome von den Probanden weitere 16
Tage beobachtet und systematisch dokumentiert. Zum Abschluss erfolgte zwischen
Proband und Prifarzt ein ausfuhrliches Abschlussgesprach, indem die Symptome
nochmals ruckwirkend besprochen und beurteilt wurden.

Wahrend des gesamten Zeitraums von 4 Wochen war der Proband angehalten, taglich

ein digitales Symptomentagebuch zu flhren.

6.5.3 Symptomentagebuch

Zentrales Erfassungsdokument der HAMP war das digitale Symptomentagebuch,
welches jeder Proband Uber den gesamten Studienzeitraum fuhrte. Das digitale
Symptomentagebuch wurde online gefuhrt (SQL-Datenbank) und Proband und

Prufarzt hatten gleichermalRen Zugang dazu Ubers Internet (s. Abbildung 2).

Abbildung 2: Programm und Datenbank

Prifungsprotokoll \
Supervisor-Kommentar —> SQL-Datenbank
Auswertung durch 2 Codierer /
Internet Server

Das Symptomentagebuch war als semistrukturierter Anamnesebogen aufgebaut nach
Kopf-zu-Ful3-Schema (s. Abbildung 3). In diesen Dokumentationsbogen sollte der

Proband taglich seine Symptome so genau wie maoglich im Freitext beschreiben.
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Abbildung 3: Symptomentagebuch: Berichtsbogen Proband

Homdopathische Arzneimittelpriifung

Mein Profil Berichtsbogen @.Mail an den Supervisor Passwort und Emailadiesse Logout

1 der 04.02.2006 und damil Dein 1. von 10 Prifungstage

Tagesbetichitsbogen fir den 04.02.2006 ( 1. Tag):

Bericht Prifer

Der Prufarzt, der verblindet gegeniber der zu priufenden Substanz und der
Gruppenzugehdrigkeit des Probanden war, hatte die Aufgabe regelmafig (alle 3 Tage)
telefonisch Kontakt zu dem Probanden zu halten, das sorgfaltige Flhren des
Tagebuchs zu kontrollieren, um eine verwertbare Dokumentation zu gewahrleisten
und Symptome zu verifizieren. Hierbei wurde - ahnlich wie beim homoopathischen
Anamnesegesprach — die Anamnesetechnik des Spontanberichts und des gelenkten
Berichts angewendet. Die Probanden wurden von ihren Prifarzten geschult,
besonders auf vollstandige Symptomenbeschreibungen zu achten.

Zu einer vollstandige Symptombeschreibung gehdren:

* Lokalisationen: Der Ort und der anatomische Charakter des Symptoms sind so
genau wie moglich zu beschreiben.

* Empfindungen: Wie fuhlt sich das Symptom an, z.B. Brennen, Drlcken,
Hitzegeflhl oder ahnliches?

* Modalitdten: Unter welchen Bedingungen tritt eine Verbesserung oder
Verschlechterung der Symptomatik auf?

* Begleitbeschwerden: Beschwerden anderer Art, die das Symptom begleiten.

* Geistes- und Gemitssymptome und Trdume: Auffallende Geistes- und
Gemutssymptome, die psychische Verfassung und die Traume des Probanden
sollen beschrieben werden.

* Zeiten: Die Uhrzeiten der Einnahme der Prifarznei. AuRerdem der Zeitpunkt des

Auftretens, des Verschwindens und der Veranderung der Symptome.
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* Intensitat: Die Symptome sollten auch in ihrer Intensitat und in ihrem Effekt auf

den Probanden beschrieben werden.

Zudem sollte vom Probanden vermerkt werden, ob es sich bei dem Symptom um ein

neues Symptom, ein altes Symptom, ein verandertes oder geheiltes Symptom handelt.

6.6 Zielparameter
Der primare Zielparameter war die Anzahl ,charakteristischer Symptome* (Definition s.

Kapitel 5.6.2) in der Interventions- und Nachbeobachtungsphase.

Sekundare Zielparameter waren die Differenz der Anzahl homdopathischer
Prufsymptome (Definition s. Kapitel 5.6.1) in beiden Gruppen, unabhangig davon, ob
es sich um ein charakteristisches Symptom handelte oder nicht.

Weiterhin wurden die qualitativen Unterschiede in den Symptomenprofilen
charakteristischer Symptome von Okoubaka und Placebo herausgearbeitet und
verglichen.

Zudem wurde die Interrater-Reliabilitat im Rahmen der qualitativen Auswertung

charakteristischer Prifsymptome ermittelt.

6.6.1 Homoopathisches Priifsymptom

Unter homoopathischen Prufsymptomen versteht man reversible
Befindlichkeitsstérungen, welche mit groBer Wahrscheinlichkeit durch die
homdopathische Arznei hervorgerufen werden, aulerhalb des normalen
Reaktionsmusters des Probanden liegen, und sich wahrend der Beobachtungsphase
prasentieren.
Homdopathische Prufsymptome sind in der Regel vorribergehende Symptome die
einige Stunden bis zu Tagen anhalten konnen. In dieser Zeit kdnnen sie das
Wohlbefinden des Probanden beeintrachtigen.
Um als Prufsymptom anerkannt zu werden sollte ein Symptom folgende Kriterien
erfullen:

* Das Symptom ist neu und dem Probanden unbekannt d.h. es tritt weder in der

Anamnese des vergangenen Jahres noch in der Run-In Phase auf.
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* Der Proband oder der Prifarzt schatzen das Symptom als ungewdhnlich oder
neu ein.

» Starke Verschlimmerung oder starke Modifikation von bekannten Symptomen.

* Der Prufer klassifiziert das Symptom im Abschlussbericht als Prufsymptom.

* Geheilte Symptome, das bedeutet, ein Symptom verschwindet nach der

Einnahme der Studienarznei.

Die Entscheidung darlUber, welches Symptom als Prifsymptom einzuordnen ist,

erfordert eine genaue Analyse der dokumentierten Symptome.

6.6.2 Charakteristisches Symptom

,Charakteristische Symptome“ haben in der Homdopathie einen besonderen
Stellenwert und zielen auf die individuelle Besonderheit und Auspragung ab. Im
Organon §153 fuhrt Hahnemann aus, welche Symptome bei der Arzneimittelwahl
besonders wichtig sind und erklart, wie der Prozess der Individualisation und der
Unterscheidung durchzufihren ist: ,...die auffallenden, sonderlichen, ungewéhnlichen
und eigenheitlichen (charakteristischen) Zeichen und Symptome (...), besonders und
fast einzig fest in’s Auge zu fassen® (24).

Symptome sind also dann besonders wertvol, wenn sie auffallend und
aullergewohnlich sind. Allgemeine Symptome wie z.B. Appetitverlust, Kopfweh,
Mattigkeit, unruhiger Schlaf, Unbehaglichkeit u.s.w. verdienen weniger Beachtung, da
sie bei fast jeder Krankheit vorkommen und eher unspezifisch sind. Erst die nahere
Eingrenzung, die genauere Charakterisierung macht ein Symptom zu einem
,charakteristischen Symptom®. Unbehaglichkeit findet sich bei fast jeder Krankheit.
Unbehaglichkeit aber zwischen 17.00 und 19.00 Uhr ist auffallig und lasst sich nicht
bei jeder Krankheit finden. Ein Symptom ist also dann auffallig und sonderlich, wenn
es irgendwie naher gekennzeichnet ist. Es muss nicht an sich auffallig sein, es reicht,
wenn es sich durch weitere Angaben von Zeit und Umstanden von den anderen
absondert (58).

Der berihmte amerikanische Homdopath James Tyler Kent schrieb, dass erst durch
das ,charakteristische Symptom“ der Homoéopath in der Lage ist ,die ganze
Symptomatologie danach zu klassifizieren um zu erkennen was darin an wertvollen

Symptomen versteckt liegt...(20).
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Charakteristische Symptome pragen einen Fall also individuell und kdénnen als
Leitsymptome bei der Verschreibung einer homdopathischen Arznei verstanden
werden. In dieser Studie wurden sie folgendermalien definiert:
* Sie betreffen den gesamten Zustand des Organismus eines oder mehrerer
Probanden.
* Sie betreffen verschiedene Organe und Organsysteme eines oder mehrerer
Probanden.
* Sie begleiten eine Vielfalt anderer Symptome
* Sie treten im Kontext der Studie bei einem oder mehreren Probanden als
seltenes, eigentumliches oder besonderes Symptom auf.
* Geheilte oder deutlich gelinderte Symptome werden ebenfalls als

charakteristisches Symptom betrachtet.

6.7 Statische Planung und Datenanalyse

6.7.1 Randomisierung

Jedem der geplanten 15 Prufarzte (Zentren) wurde eine zufallige, nach auf3en hin
nicht-zuordbare Nummer zwischen 1 und 15 zugeteilt. Diese Zuteilung erfolgte
randomisiert auf der Basis einer einfachen Permutation der Zahlen 1 bis 15, erzeugt
mit dem Zufallszahlengenerator ranuni der statistischen Software SAS (SAS Inc., Cary
NC, USA).

Ebenfalls basierend auf dem Zufallszahlengenerator ranuni der Software SAS (R)
wurden die Probanden mittels einer stratifizierten Blockrandomisation zufallig den
Pruftherapien zugeteilt. Als Stratifizierungskriterien galten die betreuenden Prufarzte
(Zentren), das Zuteilungsverhaltnis Verum : Placebo betrugt 1 : 1, die Blocklange 2 (da
insgesamt 30 Probanden von 15 Prifarzten betreut werden sollten). Um maogliche
Probandenausfalle zu kompensieren, wurden fur jeden Prifarzt drei Probanden
randomisiert, was bedeutet, dass es zu leichten Imbalancen bezlglich der
Probandenzahlen je Gruppe kommen konnte.

Die Priufarzte erhielten mit ihren Unterlagen fur die Probanden die
Randomisierungsnummern, die dem kombinierten Code aus Zentrums- und
Probandennummer entsprachen. Weder dem Prifarzt, noch dem Probanden, noch
der Studienzentrale wurde die Gruppe (auch nicht in verblindeter Form z.B. Gruppe 1

oder Gruppe 2) mitgeteilt.
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Die Randomisierung erfolgte, nachdem die Probanden aufgeklart worden waren und
sie die Einwilligungserklarung unterschrieben hatten. Jeder Prifarzt erhielt mit den
Unterlagen fur die Probanden drei Randomisierungscodes in aufsteigender
Nummerierung. Die Zuteilung zur Behandlungsgruppe erfolgte, indem er die
Randomisierungscodes in  chronologischer  Reihenfolge  verwendete. Die
Randomisierungsnummer war gleichzeitig der Probandencode fur die Pseudonymi-
sierung des Probanden und die Nummer des Prifpraparates. Zog ein Proband seine
Einwilligung zurlick oder brach die klinische Prifung ab, so wurde dem nachsten
Probanden die nachstfolgende Nummer zugeteilt, nicht die Nummer des

ausgefallenen Probanden.

6.7.2 Fallzahlplanung

Eine Fallzahl von 24 Personen (12 pro Gruppe) liefert eine Power von mindestens
80%, um einen Unterschied von 5 bei der Anzahl der charakteristischen Symptome
zwischen der Interventionsgruppe (20 Symptome) und der Kontroligruppe (15
Symptome)  zu erkennen, bei einer  angenommenen gemeinsamen
Standardabweichung von 4 unter Verwendung eines zweiseitigen t-Tests mit
Signifikanzniveau alpha=0,05.

Die Fallzahlschatzung basiert auf homoopathischer Expertenmeinung, dass es
zwischen der Prifarznei und Placebo einen Unterschied von 25% in der Haufigkeit

charakteristischer Symptome geben soll.

6.7.3 Datenanalyse
Die Auswertung der Daten erfolgte qualitativ und quantitativ (s. Abbildung 4).

Die qualitative Auswertung der Symptomentagebicher wurde von zwei voneinander
unabhangigen homdopathischen Arzten (Rater) durchgefiihrt und diente zunachst der
Identifikation von Prifsymptomen und charakteristischen Symptomen. Um den Grad
der Ubereinstimmung der Ergebnisse zu Uberpriifen, wurde im Anschluss die
Interrater-Reliabilitat ermittelt.

Als nachstes wurde im Rahmen der quantitativen Analyse die Differenz der Anzahl

charakteristischer Symptome bestimmt, welche unter der homodopathische Arznei
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Okoubaka C12 und unter Placebo auftraten. Weiterhin wurde die Differenz der Anzahl
aller Prifsymptome in beiden Gruppen bestimmt.
Abschlielend wurden Symptomenprofile fur die Prufarznei und Placebo erstellt und

qualitativ verglichen.

Abbildung 4: Ablauf der Datenanalyse der hom&opathischen Arzneimittelpriifung

Prifprotokolle

Kodierung

Prifsymptome

Kodierung

Charakteristische Symptome

Interrater-Reliabilitat
Quantitative Analyse

Symptomenprofile

Qualitativer Vergleich

\Z Y
Symptomenprofil Symptomenprofil
Homdopathische Arznei Placeho

Kontext-Analyse

6.7.4 Hypothesen

Nullhypothese: Die Nullhypothese war, dass sich Prufarznei- und Placebo-Gruppe

nicht in der Anzahl der charakteristischen Prifsymptome unterscheiden.

Alternativhypothese: Die Alternativhypothese war, dass sich Prifarznei- und Placebo-

Gruppe in der Anzahl der charakteristischen Prafsymptome unterscheiden.

6.7.5 Primarer Zielparameter

Primarer Zielparameter war die Differenz der Anzahl charakteristischer Symptome in
der Interventions- und Nachbeobachtungsphase, die unter der homdopathische Arznei

Okoubaka C12 und unter Placebo auftraten.
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An den primaren Zielparameter wurde ein univariates Kovarianzanalysemodell
(ANCOVA) angelegt, in dem die Gruppe (binarer Faktor), die Erwartungshaltung der
Probanden bezuglich der Prufsymptome (ordinaler Faktor auf 4 Stufen) und die Anzahl
der dokumentierten Symptome in der Run-In-Phase (linearer Faktor) als
Einflussvariablen modelliert wurden. Berichtet wurden die gemal diesem Modell
adjustierten Gruppenunterschiede, das zugehdrige 95%-Konfidenzintervall und der p-
Wert des zugehorigen F-Tests. Fehlende Werte wurden durch multiple Imputationen
ersetzt (59).

In einer Sensitivitdtsanalyse wurden die Erwartungshaltungen der Probanden und
Arzte jeweils als ordinale Faktoren auf 4 Stufen als zuséatzliche Faktoren in das Modell

aufgenommen

6.7.6 Sekundare Zielparameter

Sekundare Zielparameter waren die Differenz der Anzahl der Prifsymptome
insgesamt in der Prufarznei- und Placebo-Gruppe. Die Auswertung erfolgte Uber ein

analoges Modell wie zum primaren Zielparameter.

Ein weiterer Zielparameter war die qualitative Auswertung, die der Identifikation von
Prufsymptomen und charakteristischen Symptomen diente, sowie der qualitative
Vergleich der Symptomenprofile fur die Prufarznei und Placebo (s. Abbildung 5).
Die qualitative Auswertung des Datenmaterials erfolgte anhand einer qualitativen
Inhaltsanalyse (60). Es handelt dabei sich um eine Methode zur systematischen
Textanalyse und ermdglicht die empirische und methodisch kontrollierte qualitative
Auswertung grolierer Textcorpora. Dabei wird der Text in seinen kommunikativen
Zusammenhang eingebettet und nach inhaltsanalytischen Regeln ausgewertet (61;62).
Die qualitative Inhaltsanalyse beinhaltet folgende Bausteine:
* Das Textmaterial wird in seinen kommunikativen Zusammenhang eingeordnet.
» Das Textmaterial wird regelgeleitet entsprechend eines Ablaufmodells in
Analyseeinheiten zerlegt und schrittweise bearbeitet.
* Analyseaspekte werden in definierte Kategorien gefasst, die schrittweise in
Form einer Ruckkopplung Uberarbeitet werden.
e Das Verfahren wird so nachvollziehbar und die Ergebnisse hierdurch mit

anderen Ergebnissen der klinischen Prifung vergleichbar.
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* Die Ergebnisse sollen reliabel sein.

Diese Methode ist geeignet, die in der Homoéopathie gebrauchliche Klassifizierung fur
Symptome in Form von Kodierregeln und eines Kodierleitfadens darzustellen.
Insbesondere die deduktive Kategorieanwendung eignete sich fir die HAMP, da sie
eine Mischung aus festgelegten Kodierregeln und flexiblen Modifikationen wahrend
des Auswertungsprozesses zulaft.

Die Symptome der HAMP wurden verschiedenen Kodierfamilien zugeordnet.

Abbildung 5: Qualitativer Analyseprozess der homéopathischen Arzneimittelpriifung

Festlegung der Analyseeinheiten
"Symptome"”

Typisierung 4——— Uberpriifung
Gewdhnliche Prufungs- /
Symptome symptome
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Uberprifung

™
v
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Uncharakteristische Intercoder- /Charakteristische
Symptome reliabilitat Symptome

Bundelung
Integration
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Wergleich Entblindung
Kontext Arzneiidentitat

Ergebnis

0

Kodierung: Nach Sichtung der Dokumentationsbégen wurden zunachst
Symptomeneinheiten festgelegt und anhand der Kodierfamilie: ,Symptomentyp® die
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Gliederung und Hierarchie der Symptome bestimmt (s. Tabelle 1). Die gesamten

aufgezeichneten Symptome der

HAMP wurden zunachst in die Kategorie

Prufsymptome und gewdhnliche Symptome unterteilt.

Tabelle 1: Kodierleitfaden Typisierung

Kategorien

Definition Ankerbeispiel Kodierregel
+ Subkategorien
Gewdhnliches Symptom Jedes Symptom, das im Jucken im Nasen-

Rahmen einer HAMP Rachenraum mit Niesreiz TGS

aufgezeichnet wurde in warmer Heizungsluft.
Prifsymptom Prifsymptom nach Neu aufgetretene

festgelegten Kriterien. stechende Schmerzen im TPS

Definition in Tabelle 2. rechten Kiefergelenk.
Charakteristisches Charakteristisches Bei mehreren Probanden
Symptom Symptom nach festge- treten stechende

legten Kriterien. Schmerzen im rechten TCS

Definition in Tabelle 2. Kiefergelenk auf.

Die Prufsymptome wurden weiter unterteilt in charakteristische Symptome und nicht

charakteristische Symptome (s. Tabelle 2).

Die Anwendung dieser Kodierung setzte voraus, dass der Proband und der Prifarzt

die Symptome nach neu aufgetretenen Symptomen, alten Symptomen, veranderten

Symptomen oder geheilten/gelinderten Symptomen beurteilte.

Tabelle 2: Definitionen Priifsymptome und Charakteristische Symptome

Definition Priifsymptom

Definition
Charakteristisches
Symptom

nach Teut/Dahler
(vgl. Teut, Dahler 2008)

Neues Symptom: Das bedeutet, es tritt weder in der Anamnese des vergangenen
Jahres noch in der Run-In-Phase auf.

Proband und/oder Priifarzt schatzen das Symptom als ungewdhnlich oder neu ein.
Starke Verschlimmerung oder starke Modifikation von bekannten Symptomen.

Der Prifarzt klassifiziert das Symptom im Abschlussbericht als Prifsymptom ein.
Geheiltes Symptom: Ein Symptom verschwindet nach der Einnahme der
Prifarznei.

Charakteristische Symptome zielen auf die individuelle Besonderheit und
Auspragung der Prifsymptome.

1. Sie betreffen den gesamten Zustand des Organismus eines oder mehrerer
Probanden (TCS1)

2. Sie betreffen verschiedene Organe und Organsysteme eines oder mehrerer
Probanden (TCS2)

3. Sie begleiten eine Vielfalt anderer Symptome (TCS3)

4. Sie treten im Kontext der klinischen Prifung bei einem oder mehreren
Probanden als seltenes, eigentiimliches oder besonderes Symptom auf (TCS4)
5. Geheilte oder deutlich gelinderte Symptome werden ebenfalls als
charakteristisches Symptom betrachtet (TCS5).
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Interrater-Reliabilitat:

Zu den sekundaren Zielparametern zahlte auch die Prifung der Interrater-Reliabilitat
als MaR fir die Ubereinstimmung der Ergebnisse zwischen den zwei Ratern und damit
der Gute der qualitativen Auswertung. Die Bestimmung der Interrater-Reliabilitat

wurde mit Cohens Kappa berechnet (Cohens Kappa > 0,7).

6.8 Datenmanagement

Das Datenmanagement wurde nach |ICH-Empfehlungen zur ,Good Clinical
Practice” (GCP) und den Vorgaben des Qualitatsmanagementhandbuchs des Instituts
fir Sozialmedizin, Epidemiologie und Gesundheitsbkonomie durchgeflhrt. Fur die
klinische Prufung wurden zzgl. prifungsinterne Standard Operating Procedures (SOPs)
erstellt. Die Probandenverwaltung und Dateneingabe erfolgte in einer
studienspezifschen SQL - Datenbank.

Fur die Datenverwaltung wurde ein Data-Managementplan erstellt, der die Angaben
zur Datenbankstruktur, Data-Validation, Kodierung der Angaben und Dateneingabe

enthalt.
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7 Ergebnisse

7.1  Rekrutierung

Es wurden 31 Probanden in die Studie eingeschlossen (s. Abbildung 6), die von 13
Prufarzten rekrutiert und betreut wurden. Der Einschluss des ersten Probanden
erfolgte am 23.02.2010 und der Abschluss des letzten Probanden am 26.05.2010.

Die Datensatze von 29 Probanden konnten analysiert und ausgewertet werden.

Eine Probandin zog ihre Teilnahme vor Beginn der Run-In-Phase wegen akuter
Krankheit zurick, eine weitere Teilnehmerin wurde von der Auswertung
ausgeschlossen, da sie in der Interventionsphase zusatzlich homoopathische

Arzneimittel eingenommen hatte.

Abbildung 6: Flussdiagramm Studieneinschluss
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Ausgewertet Y
(n=18) L
Ausgeschlossen von Auz?::v:)net
A A’ﬁixi:mg‘;{ﬁl?” Ausgeschlossen von der
homdopathischer Auswertung (n=0)
Medikamente (n=1)

Es wurden 11 Probanden in die Placebo-Gruppe und 18 Probanden in die Verum-

randomisiert.
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7.2 Soziodemographie und Basisdaten der Probanden

An der Studie nahmen 19 Frauen und 10 Manner teil. Probanden in der Okoubaka-
Gruppe waren im Durchschnitt 7 Jahre junger als in der Placebo-Gruppe wahrend in
der Placebo-Gruppe mehr Arzte teilnahmen (s. Tabelle 3).

Zwei Drittel der Probanden (64% in der Placebo- und 67% in der Okoubaka-Gruppe)
hatten schon homdopathische Arzneien bei Beschwerden eingenommen, aber
weniger als 20% der Probanden hatten Vorerfahrung mit HAMP.

Hinsichtlich der Erwartungshaltung wurden die Probanden vor der Randomisierung
gebeten einzuschatzen, wie sensibel sie auf homoopathische Arzneimittel reagieren
wirden und ob sie viele Symptome erwarteten (siehe Kapitel 5.5.1 Methodik). Alle
Probanden der Placebo-Gruppe erwarteten, dass sie reaktionsfahig oder sehr
reaktionsfahig auf homoopathische Arzneien reagieren werden, wahrend dies nur bei
55% der Probanden in der Okoubaka-Gruppe der Fall war. Ein Drittel (36%) der
Probanden in der Placebo-Gruppe erwartete sehr viele Symptome, verglichen mit nur
11% in der Okoubaka-Gruppe.
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Tabelle 3: Basisdaten der Probanden

Placebo Okoubaka
Merkmale (n=11) (n=18)

Demographie

Mittleres Alter (Jahren, £SD) 41,1 (£8,9) 33,9(%8,5)
Weibliche Probanden 8 (73%) 11 (61%)
Arzte* 10 (91%) 13 (72%)
Medizinstudenten 0 (0%) 5(28%)

Krankheitsanamnese

Frihere chronische Krankheit 6 (54%) 9 (50%)
Frihere homdopathische Therapie 7 (64%) 12 (67%)
Vorerfahrung

Friihere homdopathische Arzneimittelpriifung 2 (18%) 3 (16%)

Einschatzung: Sensibilitat auf homdopathische Arzneien

Reaktionsfahig und sehr reaktionsfahig
*  Proband 11 (100%) 10 (55%)
*  Prufarzt 10 (91%) 15 (73%)

Erwartungshaltung: Reaktion auf Prifarznei

Entwicklung von vielen/sehr vielen Prifsymptome
e  Proband 4 (36%) 2 (11%)
*  Prifarzt 9 (82%) 10 (56%)

* Anmerkung: Ein Proband war Apotheker.

7.3 Quantitative und qualitative Analyse

7.3.1 Quantitative Analyse

Als primarer Endpunkt der Studie wurde die Differenz der Anzahl charakteristischer
Symptome festgelegt die unter der homoopathische Arznei Okoubaka aubrevillei C12
und unter Placebo auftraten. Hierbei konnte kein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen beiden Gruppen beobachtet werden.

Der Mittelwert flr die Anzahl charakteristischer Symptome in der Interventionsgruppe
lag bei 5,4 (Standardabweichung + 6,0), in der Kontrollgruppe bei 4,9 (+ 5,6). Der
Gruppenunterschied (Odds-Ratio fur das Auftreten eines charakteristischen
Symptoms 1,11, Konfidenzintervall: 0,40 bis 3,05) ist statistisch nicht signifikant
(p=0,843).
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Sekundarer Endpunkt war die Anzahl von Prufsymptomen in beiden Gruppen,
unabhangig davon ob es sich um ein charakteristisches Symptom handelt oder nicht.
Der Mittelwert fur die Anzahl von Prufsymptomen in der Interventionsgruppe lag bei
8,8 (Standardabweichung * 9,6), in der Kontrollgruppe bei 9,6 (£ 10,6), so dass auch
hier die Auswertung des Gruppenunterschieds (Odds-Ratio fur das Auftreten eines
Prufsymptoms 1,04, Konfidenzintervall: 0,33 bis 3,29) statistisch keinen signifikanten
Unterschied (p=0,951) ergab (s. Tabelle 4).

Tabelle 4: Ergebnisse der quantitativen Zielparameter

Zielparameter Placebo Okoubaka aubrevillei Signifikanz des
Mittelwert (% Mittelwert (+ S;f‘u'l‘t’g:t”“tersch'edes’
Standardabweichung) Standardabweichung) J

(p-Wert)

Charakteristische 4,9 (x 5,6) 5,4 (£ 6,0) 0,843

Symptome

Priifsymptome 9,6 (+ 10,6) 8,8 (£ 9,6) 0,951

In den Subgruppenanalysen zeigte sich vor allem ein Unterschied zwischen Mannern
und Frauen, sowohl fir die Okoubaka- als auch flir die Placebo-Gruppe: Manner
beschrieben durchschnittlich 2,3 charakteristische Symptome, Frauen hingegen
doppelt bis dreifach so viel, namlich im Schnitt 5,9 charakteristische Symptome in der
Placebo-Gruppe und 7,5 in der Verum-Gruppe (s. Tabelle 5).

Auch die Erwartungshaltung spielte eine Rolle. Die Probanden, die erwartet hatten
viele Symptome zu generieren, beschrieben auch mehr Symptome.

Die Einschatzung der Prufarzte bezuglich der Sensibilitdt der Probanden auf
homoopathische Arzneimittel und der Entwicklung von Prafsymptomen entsprach dem
Outcome, allerdings ist die Aussagefahigkeit durch zum Teil niedrige Fallzahlen

eingeschrankt.
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Tabelle 5: Subgruppenanalysen der Probanden in Bezug auf den primdren Zielparameter

(Anzahl charakteristische Symptome)

Placebo Okoubaka aubrevillei
N Mittelwert N Mittelwert
(* Standardabweichung) (* Standardabweichung)
Geschlecht
Ménnlich 3 3 (3,2) 7 2,3 (£2,8)
Weiblich 8 5 9 (£6,2) 11 7,5(£6,7)
Alter
Unter 35 Jahre 3 13 5,2 (£5,5)
Uber 35 Jahre 7 47T (56) 5 6.2(x76)
4.4 (+£6,2)

Sensibilitét
Einschétzung Proband*
Reaktionsféhig / sehr 11 4,9 (5,6) 10 5,8 (£6,7)
reaktionsfahig
Wenig / nicht reaktionsféhig 0 O 7 4,7 (£5,7)
Einschétzung Priifarzt
Reaktionsféhig / sehr 10 5,4 (5,7) 15 6,3 (+6,2)
reaktionsféhig
Wenig / nicht reaktionsféhig 1 0 2 1,0(x1,4)
Erwartete Reaktion
Einschétzung Proband
Viele / sehr viele 4 8,0(x7,0) 2 1,5(£2,1)
Priifsymptome
Wenig / keine Priifsymptome 7  3,1(x4,2) 15 59 (£ 6,3)
Einschétzung Priifarzt
Viele / sehr viele 9 6,0(¢5,7) 10 7,5(x6,1)
Priifsymptome
Wenig / keine Priifsymptome 2 0 7 3,0 (£5,4)

*Anmerkung: von einem Proband fehlt der Erwartungshaltungsfragebogen

7.3.2 Qualitative Analyse

Die beiden homodopathischen Experten (Rater), die unabhangig die charakteristischen
Symptome anhand der Symptomentagebulcher identfizierten und kodierten, erreichten
eine Ubereinstimmung (Interrater-Reliabilitit Cohens Kappa) von 0,69 (95%-
Konfidenzintervall: 0,62 bis 0,76) und lagen damit nur knapp unterhalb des im Vorfeld

als Gutekriterium festgelegten Wertes von 0,7.
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In einer anschlieRenden Konsensus-Diskussion zwischen beiden Ratern wurde eine
Liste charakteristischer Symptome sowie zusatzlicher nicht-charakteristischer
Prufsymptome fur die Interventions- und Kontrollgruppe erstellt und nach Gruppe,
Proband und Organsystem geordnet (s. Tabelle 6).

Die ausfuhrliche Symptomenliste wurde als Anhang der Arbeit beigelegt.

Die qualitative Analyse ergab, dass sowohl in der Interventions- (Okoubaka C12), als
auch in der Kontrollgruppe (Placebo), charakteristische (individuelle, ungewohnliche
oder eigentimliche) Symptome beschrieben wurden.

Aus dem Vergleich der Symptomenprofile beider Gruppen lieRen sich folgende

Schlussfolgerungen ableiten:

In der Okoubaka- als auch in der Placebo-Gruppe wurden insbesondere
Konzentrationsstérungen,  Mudigkeit, Kopf- und Gliederschmerzen, sowie

Verdauungsstorungen beschrieben.

Symptome die nur in der Okoubaka-Gruppe auftraten und die sich qualitativ von der
Placebo-Gruppe unterschieden, waren ein allgemeines Gefuhl von Trockenheit und
brennende Schmerzen an unterschiedlichen Lokalitaten, weitere differenzierende
Merkmale waren Wundheit der Schleimhaute sowie Zerschlagenheit und
Muskelschmerzen. Am deutlichsten war eine chronische Pharyngitis mit
Blaschenausschlag, die eine Probandin in der Interventionsphase entwickelte und die
noch sechs Monate nach dem Abschluss der homdopathischen Arzneimittelprufung
anhielt. Daruber hinaus traten bei einer Probandin Warzen an den Fulsohlen auf.
Mehrere Probanden berichten unter Okoubaka von einer Verbesserung oder
Verschlechterung allergischer Symptome (s. Tabelle 6 sowie die ausfuhrliche

Symptomenliste im Anhang).

In der Placebo-Gruppe wurden keine objektiv klinisch verifizierbaren Symptome
beobachtet.
Insgesamt konnten auch im qualitativen Symptomenvergleich keine eindeutigen

Gruppenunterschiede nachgewiesen werden.

49



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelpriifung

Tabelle 6 zeigt die zusammengefassten Symptomenprofile von Okoubaka aubrevillei
und von Placebo. In der dritten Spalte wurden Symptome gelistet, die nur unter

Okoubaka auftraten.
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Tabelle 6: Qualitativer Vergleich der Symptomprofile zwischen Okoubaka aubrevillei und Placebo

Abklrzungen: < bedeutet Aggravation (Verschlechterung), > bedeutet Amelioration (Verbesserung) der Beschwerden (Modalitaten)

Organ Symptome unter Placebo Symptome unter Okoubaka aubrevillei Symptome unter Okoubaka aubrevillei,
nicht unter Placebo beobachtet wurden
Ort Mund (Zunge, Zahne) Gemut Schleimhaute
Abdomen (Unterbauch) Kopf Magen
Extremitaten (Gelenke) Schleimhaute Muskeln
Magen
Muskeln
Pathologie Kognitive Fahigkeiten, Wahrnehmung Konzentrationsmangel Entziindung der Schleimhaute
Kopfschmerzen Kopfschmerzen Allergie
Rickenschmerzen Entzindung der Schleimhaute
Allergie
Empfindung Driicken, Jucken, Stechen, Ziehen, Brennen  Brennen, Trockenheit, Wundheit, Drlicken, Trockenheit, Wundheit, Schwere, Enge
Schwere, Enge
Modalitat Aggravation: Morgens und nach Erwachen, Aggravation: Morgens, langes Sitzen, Stehen,  Aggravation: langes Sitzen, Stehen, Liegen
abends Liegen
Amelioration: Bewegung, Ruhe, Liegen, Amelioration: Bewegung, warme Speisen, Amelioration: warme Speisen und Getranke,
Hinlegen, Hinsetzen warme Getranke, Warme Warme
Gemiit Gelassenheit, Ruhe, Zufriedenheit trotz Konzentrationsmangel, Verwirrung, Reizbarkeit, Ungeduld, Hilflosigkeit, Traurigkeit
nerviger Dinge und Trubel, sieht Dinge aus Orientierungslosigkeit, ,Kopf wie in Watte®,
anderem Blickwinkel. ,wie unter einer Glocke*, ,wie betrunken®,
Sinne gescharft, nimmt Geriliche besser Hilflosigkeit, Traurigkeit. Fllichtigkeitsfehler,
wahr, sieht Welt klarer, nimmt Stimmen Wortfindungsstoérungen, Dinge fallen aus der
deutlicher wahr. Hand, Verlangsamung, Mudigkeit,
Mdudigkeit tagslber, abends. Schlappheit, Verbesserte Konzentration,
Wortfindungsprobleme, Konzentration Reizbarkeit, Uberforderungsgefiihl, Verlangen
gestort, vollig durcheinander, kann keinen nach Ruhe. Ungeduld
klaren Gedanken fassen, steht véllig neben
sich. Fehler beim Schreiben,
Schwierigkeiten beim Rechnen
Kopf Starke Kopfschmerzen frontal vom Nacken Drickende Schmerzen hinter Augen und Stirn  Kopf wie benebelt.

ausgehend, beidseits, < links. Dumpf

und Schlafen, ziehen zum Hinterkopf. Kopf
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Augen

Ohren

Nase

Gesicht
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driickend, haubenartig von innen nach
auflen. < nach Erwachen, Sonne, Warme,
Autofahren, Beginn der Menses. > 15 Uhr,
beim Liegen mit unterstitztem Nacken,
Ablenkung.

Kopfschmerzen, vom Nacken in den
Hinterkopf hochziehend und gleichzeitig in
Stirn, dumpf, Pochen rechte Gehirnhélfte,
Stechen. Wellenartig, verschlimmert 12.00
Uhr — 15.30 Uhr, abends, Beginn Menses,
Bewegung; verbessert durch Ruhe, 16.00-
18.00 Uhr. Lichtempfindlichkeit. Druck
Augapfeln.

Kopfschmerzen, drickend, wie Bandgefuhl
um Schlafen, wie ein Nagel in der Stirn, wie
eine Messerspitze durch Nasenwurzel und
Nasenscheidewand nach unten.
Druckgefuhl in Ohren. Verschlimmerung
nachmittags, abends.

Drehschwindel am Abend, Besserung beim
Hinsetzen, mit Schweillausbruch,
Frostgeflihl Beine

Brennen der Bindehaute des linken Auges,
starkes Tranen am Morgen an frischer Luft,
Schmerzen beim Lesen

Druck auf Ohren.< abends

Trockenheit, Krusten, Kribbeln und Kitzeln in
Nase. Riechfahigkeit eingeschrankt

Schwellung und Rétung des Gesichtes,
morgens.

Blaschen, Unterlippe, links auf3en.
Begleitend Lymphknoten rechts
submandibular geschwollen und
druckschmerzhaft und schmerzhafte
Beruhrungsempfindlichkeit rechte
Gesichtshélfte, Ohr und aufB3erer Hals

wie benebelt. Ubelkeit + Appetitlosigkeit. >
Ruhe, Liegen, Druck auf Augen, < Stehen,
Gehen. Wie Sog von der Schadeldecke nach
unten und Schwindel

Trockenheit, Sandgefinhl, allergische Rhinitis

Nassendes, juckendes Exanthem hinter den
Ohren

Allergische Rhinitis, Jucken, FlieRschnupfen
und Verstopfung (Stockschnupfen), grell-
gelber klebriger bis flissiger Schleim,
Nasenbluten

Rétung, Hitzegefuhl, Wundheit, Trockenheit,
Brennen
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Wie Sog von Schadeldecke nach rechts unten
ziehende Empfindung

Trockenheit, Sandgefinhl, allergische Rhinitis

Exanthem, nassend, hinter den Ohren

Allergische Rhinitis, Stockschnupfen, gelblich-

klebriges Sekret, Nasenbluten

Trockenheit, Wundheit, Brennen



Mund / Hals

Magen

Abdomen

Harnwege
Weibliche

Geschlechtsorgane

Atmung, Brust, Herz

Ricken
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Trockenheitsgefihl. Metallischer
Geschmack. Aphthen.

Zunge: Brennen, Wundheitsgeflhl, Aphthen,
Stippchen, Blaschen.

Zahne: Schmerzen ziehend Schneidezahne,
Schmerz Backenzahne im

Wurzelbereich, >bei warmen Speisen und
Getranke. Neuralgischer Schmerz obere und
untere Zahnreihe rechts

Flaues Gefiihl im Magen, Ubelkeit

Schmerzen im Unterbauch, krampfartig mit
Blahungen

Regelblutung verstarkt

Husten, krampfartig mit Wirgen. >im Liegen
Schneidender, starker Schmerz rechter
Rippenbogen in der Axillarlinie. < morgens
beim Erwachen. > aufstehen, rumlaufen,
Druck, Massage.

Einatmen fallt schwer

Schmerzen Gesal links, ziehend, driickend.
Ausstrahlend linker Oberschenkel.

Wundheitsgefihl, Trockenheit, Rétung der
Schleimhaut, entziindeter Rachen mit
Quaddeln und Blaschen (chronische
Pharyngitis fur 6 Monate),
Schluckbeschwerden, > Trinken von heilen
Getranken, >beim Essen warmer Speisen.
Atzendes Brennen ,als wenn brennende
Flissigkeit den Hals herunter rinnt*, Kratzen,
rau, ,als ob Hals zu eng®, Lymphknoten
geschwollen, grunlich-brauner-gelblicher
Auswurf

Veranderter Geschmack von Speisen.
Trockene Lippen, Brennen. Weildlicher
Zungenbelag.

Ubelkeit und Kopfschmerzen, Appetitlosigkeit,
Denken an Essen <, Essen bessert.
Druckgefuhl auf Magen, stechend, hart,
verkrampft. <abends. Aufstof3en. < Essen,
Trinken, > Essen

Drickende Schmerzen, ,wie Hand um
Magen“. Schmerzen im rechten Oberbauch.
Faust-grof3er Ausgangspunkt im Bereich der
Gallenblase, driickend, ziehend. > Aufrichten,
Sitzen, Strecken. < Gebeugtes Sitzen

Brennen in der Harnréhre, < Wasserlassen.

Regelblutung zu frih oder zu spat.
Krampfartige Regelschmerzen. Spannen und
Stechen der Briiste vor der Regel

Herzklopfen. Pulsieren. Druck-/Engegefiihl auf
Thorax: ,als ob etwas Schweres auf der Brust
liegt“. Brennen und Hitzegefuhl hinter
Sternum. < links Liegend, Griner Tee,
emotionale Anspannung

Muskelschmerzen im Schulter-Nacken-
Bereich, brennende Muskelschmerzen, >
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Chronische Pharyngitis.
Raues Kratzen, als ob zu eng.
Veranderter Geschmack von Speisen

Ubelkeit und Kopfschmerz, < Denken an Essen.
Druckgefuhl Magen

Schmerzen, ,wie Hand um Magen®. Schmerzen im
rechten Oberbauch. Faust-grofier Ausgangspunkt
im Bereich der Gallenblase, driickend, ziehend. >
Aufrichten, Sitzen, Strecken. < Gebeugtes Sitzen

Brennen in der Harnréhre beim Wasserlassen.

Regelblutung zu friih oder zu spat. Krampfartige
Regelschmerzen.
Spannen und Stechen der Briste vor der Regel

Herzklopfen. Engegefihl. ,als ob etwas Schweres
auf der Brust liegt”. Brennen und Hitzegefuhl
hinter Sternum. < links Liegend

Muskelschmerzen, brennend.
> Warme



Extremitaten

Schlaf

Haut

Korpertemperatur /
Schwitzen

Appetit

Durst
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<vormittags, mittags, im Sitzen, beim
Gehen, Dehnung, Druck, Autofahren.
Schmerz linker Unterbauch. > Lagewechsel.
Schmerzen Lendenwirbelsaule,
lleosakralgelenk rechts, stechend,
driickend. > Vorniber Beugen

Knieschmerz links, < Bewegung, Treppen
herabsteigen. Verstauchungsgefihl und
Schmerzen Handgelenke und
Sprunggelenke, Schwellungsgefunhl, >
Bewegung

Grofde Mudigkeit beim Erwachen,
nachtliches Erwachen

Ekzem der Hande mit Blasenbildung

Hitzewallungen und vermehrtes Schwitzen.

Vermehrt, vermindert

Vermindert

Dehnen, Strecken. Schmerzen im
lleosakralbereich, < langes Sitzen, Stehen, >
Warme, Bewegung. Pl6tzliche klammernde
Riickenschmerzen im Ubergang BWS, LWS,
Mischung aus Druck und Blockade, >
Bewegung, > FuRe im Meer baden,
Bewegung, < Sitzen und Liegen

Schmerzen und Knacken im Kniegelenk,
empfindliche Fuldsohlen. Muskelschmerzen,
Muskelkrampfe. Schweregeflhl, Ziehen,
Zerschlagenheit in Muskeln. Mides Gefuhl

Nachtliches Erwachen, friihes Erwachen

Trockenheit der Haut. Warzen, kleine
stecknadelkopfgrof3e Dornwarzen an
Fulisohlen

Kaltegefuhl, Frieren. Verstarktes
Warmebedurfnis. Fiebrig, Schwitzen.

Verlangen nach warmen Speisen

Trockenheit des Mundes, Verlangen nach
warmen Getranken

Muskelschmerzen, Muskelkrampfe, Schwere,
Mdudigkeit, Zerschlagenheitsgefihl

Trockenheit, kleine stecknadelkopfgrofRe
Dornwarzen an Fufisohlen

Verlangen nach warmen Speisen

Verlangen nach warmen Getranken
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Der qualitative Vergleich der in unsererer HAMP aufgetretenen Symptome
(Okoubaka-Symptome abzuglich der Placebo-Symptome) mit einer frutheren HAMP
aus dem Jahr 1990, die von D.Riley durchgefuhrt wurde (57;63), und der Vergleich
mit den Symptomen des bisher publizierten Arzneimittelbildes von Okoubaka
aubrevillei aus den Kklinischen Anwendungen der 1970er und 1980er Jahre,
beschrieben in  William Boerickes Materia Medica (55), =zeigt Vviele
Ubereinstimmungen wie zum Beispiel die Symptome die dem Organsystem
Mund/Hals zugeordnet sind: ,chronische Pharyngitis, rauhes Kratzen, als ob zu eng,
Schluckbeschwerden, Wundheit der Kehle beim Schlucken® (s. Tabelle 7).

Es es finden sich aber auch Abweichungen, Symptome die nur in einer Gruppe

auftreten oder sich von denen der anderen Gruppen unterscheiden.
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Tabelle 7: Qualitativer Vergleich der Symptomenprofile von Okoubaka aubrevillei aus einer friiheren Arzneimittelpriifung und aus den klinischen Anwendungen

Abklrzungen: < bedeutet Aggravation, > bedeutet Amelioration der Beschwerden (Modalitaten).

Organ Charakteristische Symptome, nur unter Arzneimittelprofil von Okoubaka aubrevillei Arzneimittelbild von Okoubaka aubrevillei
Okoubaka aubrevillei (abziiglich der Placebo- aus fritherer HAMP von D.Riley (58) (Boericke, aus klinischer Anwendung)
Symptome)
Allgemein Vergiftung, Allergie, Unvertraglichkeit, ,Giftig
sein®“. Magen-Darm-Symptome nach
unvertraglicher Nahrung. Erschépfung.
Schwéache. Autoimmunkrankheiten.
Nahrungsmittelallergie.
Ort Schleimhaute
Magen
Muskeln

Pathologie Entzindung der Schleimhaute
Allergie

Empfindung Trockenheit, Wundheit, Schwere, Enge.

Modalitat Aggravation: langes Sitzen, Stehen, Liegen. Folgen von Vergiftung, Folgen von
Medikamenten-Uberkonsum.

Amelioration: warme Speisen und Getranke, Warme.
Gemut Reizbarkeit, Ungeduld, Hilflosigkeit, Traurigkeit. Reizbarkeit bessert sich oder nimmt zu. Gereizt. Zornig. Aggressiv u. depressiv (< vor
Entmutigung und Geflihl der Unzulanglichkeit. der Menses), kann sich selbst nicht leiden, kann
Ruhe/Gelassenheit in aufreibenden nicht weinen. Ehrgeizig, geizig.
emotionalen Situationen. Angst vorm Alter und Konzentrationsschwache nach Grippeinfekt.
Armut. Gribeln halt sie wach. Wunsch in seine
innere Wange zu beil3en oder darauf zu kauen.
Kopf Kopf wie benebelt. Fulle/Druck im Kopf. Druck auf dem Scheitel. Erwachen um 5 Uhr durch Kopfschmerzen.
Kopfschmerzen und Ubelkeit. Druck Uber der linken Schlafe wie in einem Migrane. Ekzem der Kopfhaut. Haarausfall.
Wie Sog von Schadeldecke nach rechts unten Schraubstock.
ziehende Empfindung®.
Augen Trockenheit, Sandgefunhl. Schwellung unter dem Auge. Trockenheit, Konjunktivitis. Allergische

Feuchte und juckende Augen so wie bei
Heuschnupfen. Scharfer Schmerz im Auge.

56

Lidschwellung.



Ohren

Nase

Gesicht

Mund / Hals

Magen

Abdomen

Harnwege

Weibliche
Geschlechtsorgane

Atmung, Brust,
Herz

Ricken
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Exanthem, nassend, hinter Ohren.

Allergische Rhinitis, Stockschnupfen, gelblich-
klebriges Sekret.

Nasenbluten.

Trockenheit, Wundheit, Brennen.

Chronische Pharyngitis.
Raues Kratzen, als ob zu eng.
Veranderter Geschmack von Speisen.

Ubelkeit und Kopfschmerz, < Denken an Essen.
Druckgefuhl Magen.

Schmerzen,, ,wie Hand um Magen, Gallenblase®.

Brennen beim Wasserlassen.

Regelblutung zu frih oder zu spat. Krampfartige
Schmerzen, Spannen und Stechen der Briste vor
Regel.

Herzklopfen. Engegeflhl, ,als ob etwas Schweres
auf der Brust liegt‘. Brennen und Hitzegeflihl hinter
Sternum. < links Liegen.

Muskelschmerzen, brennend.
> Warme

Absonderungen aus dem Auge.

Nasenbluten aus dem rechten Nasenloch.
Absonderungen aus der Nase. Absonderungen
sind klar wie bei allergischer Reaktion. Niel3en.
Schmerzen und Brennen der Nasenneben-
hohlen.

Fieberblaschen auf der Unterlippe. Juckreiz

Aphthen auf der Zunge und Unterlippe,
schmerzhaft. Eiterherde im Zahnfleisch.
Mundgeruch wie verfaultes Fleisch.
Kratzen und Wundheit der Kehle beim
Schlucken.

Ubelkeit nach dem Essen oder nach dem
Aufwachen. Séaure im Magen und Brennen
wahrend der Nacht. Schwache mit Ubergeben.

Allgemeine Schmerzen. Krampfe > Vorbeugen
und < Liegen oder Strecken. Intermittierender
klopfender Schmerz untere linke Seite.
Blahungen am Abend. Stechende Schmerzen
wahrend Peristaltik. Diarrhoe.

Stuhl

Haufiger und dinner Stuhl wie bei einem
Virusinfekt.

Gesteigertes sexuelles Bedurfnis nach der
Menses. Verspatete Menses. Menses verkurzt.

Bronchien gereizt mit Husten.
Gefuhl als ware die Lunge tberdehnt.

S7

Ohrgerausche, Schmerzen, Schwerhdrigkeit.

Chronische Sinusitis. Heuschnupfen.

Herpes labialis.

Aphthen. Zunge weil} belegt, mit
Zahneindriicken. Zahnwurzeleiterung.
Schluckschmerzen.

Wie ein Stein im Magen, > warme Getranke.
Ubelkeit morgens, beim Zahneputzen.
Erbrechen.

Bauchschmerzen, Blahungen, lkterus bei
Cholestase. Pankreasschaden durch insektizid-
belastete Lebensmittel. Durchfall nach
unvertraglicher Nahrung.

Stuhl: Dinn, hell, scharf riechend.

Zwischenblutungen; pramenstruelle
Mammaschmerzen.

Heuschnupfen, Asthma bronchiale.



Extremitaten

Schlaf

Haut

Korpertemperatur/
Schwitzen

Appetit

Durst
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Muskelschmerzen, Muskelkrampfe, Schwere,
Mdudigkeit, Zerschlagenheitsgefuhl.

Trockenheit, kleine stecknadelkopfgrofRe
Dornwarzen an Ful3sohlen.

Verlangen nach warmen Speisen
Verlangen nach warmen Getranken

Schmerzhaft Knéchel, Schmerz oder Besserung
bei Schmerzen im FuRgewolbe. FulRschmerzen.
Rechtes Knie Dislozierung wahrend des Schlafs
mit Zug auf den Sehnen. Schmerzen der Wade
die sich von den Kndcheln bis zum Knie
erstrecken > Strecken.

Schlaf unterbrochen durch langer anhaltende
Wachphasen.

Odeme der Finger und Knéchel.
Fingergelenkschmerzen.
Daumengrundgelenkarthrose.

GrolRes Schlafbediirfnis.

Exantheme und Ekzeme durch chemische
Stoffe und Medikamente. Akne.
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8 Diskussion

8.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

In der quantitativen Analyse konnte kein signifikanter Unterschied zwischen der
Interventions- und Kontrollgruppe in Bezug auf die Haufigkeit charakteristischer
Symptome oder Prufsymptome festgestellt werden.

Eine Subgruppenanalyse ergab, dass Frauen und Probanden, die sich vorab als
sehr reaktionsfahig in Bezug auf Homoopathika eingestuft hatten, auch deutlich
mehr Symptome entwickelten, unabhangig davon, ob sie der Okoubaka- oder
Placebo-Gruppe zugeteilt waren.

Im qualitativen Vergleich der charakteristischen Symptome zeigten sich ebenfalls
keine eindeutigen Gruppen-Unterschiede. Sowohl in der Interventions- als auch in
der Kontroligruppe gab es viele Ubereinstimmungen und viele Symptome zeigten
Ahnlichkeiten zur friheren HAMP (57) und den bisherigen klinischen Erfahrungen
(64).

Im Symptomenvergleich konnten aber auch charakteristische Symptome identifiziert
werden, die nur unter Okoubaka aubrevillei nicht aber unter Placebo auftraten und
die aufgrund der Vorerkenntnisse als homoopathisches Arzneimittelbild gewertet
werden kdénnen.

Allerdings muss bedacht werden, dass das Auftreten eines Symptoms in der
Placebo-Gruppe nicht zwangslaufig als Beweis fur eine Nichtspezifitat in der Verum-
Gruppe gelten kann und demzufolge mdglicherweise mittelspezifische Symptome,
nur weil sie zugleich in der Placebo-Gruppe auftreten, nicht in die Wertung mit

einbezogen wurden.

8.2 Studiendesign

Aus der Perspektive der Studienmethodik, als auch aus homoopathischer Sicht,
erfullt die Studie einen hohen Standard: es handelt sich um eine randomisierte,
kontrollierte, doppelblinde, multizentrische Studie mit klar definierten Ein- und
Ausschlusskriterien, die in ihrer zusatzlichen qualitativen Analyse auch die
besonderen homoopathischen Gutekriterien erfulit.

Fir diese Studie wahlten wir ein Mixed Methods Design indem wir qualitative

Forschungsmethoden mit standardisierten  quantitativen  Studienmethoden
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kombinierten. Dadurch waren wir in der Lage, die in der Homdopathie gebrauchliche
Klassifizierung fur ,gewohnliche Symptome®, ,Prufsymptome” und ,charakteristische
Symptome* anhand der deduktiven qualitativen Inhaltsanalyse zu identifizieren und
darzustellen. Als primarer Endpunkt wurden nur hochst individuelle
(charakteristische) Symptome in die Auswertung einbezogen. Die quantitative
statistische Analyse diente der Ermittlung der Anzahl charakteristischer Symptome
und Prufsymptome die unter Okoubaka aubrevillei C12 und Placebo auftraten.
Starke der qualitativen Methode ist, dass sie der phanomenologischen und
individualisierenden Art, mit der in einer HAMP Daten gewonnen und ausgewertet
werden, gerecht wird, dabei methodisch kontrolliert nachvollziehbar ist und zugleich
heute anerkannte wissenschaftliche Standards erfullt. Zudem ermoglicht diese
Methode charakteristische Symptome von eher gewohnlichen Symptomen zu
unterscheiden und erlaubt dadurch eine prazisere quantitative Analyse.

Doch hierin liegt auch ihr limitierender Faktor, denn durch das Kombinieren von
qualitativen und quantitativen Methoden, hangt das quantitative Ergebnis von der
Gute der qualitativen Analyse ab.

In unserer Studie erfolgte die qualitative Auswertung der charakteristischen
Symptome durch zwei unabhangige homoopathische Experten, beide mit
langjahriger Erfahrung in der Auswertung von HAMP. Sie erreichten eine Interrater-
Reliabilitat Cohens Kappa von 0,69 und lagen damit knapp unterhalb des im Vorfeld
als Gutekriterium festgelegten Wertes von 0,7. Dieses Ergebnis kann als klarer

Vorteil fur die Validitat des Ergebnisses gewertet werden.

8.3 Randomisation

Es ist ein Vorteil der Studie, dass sie randomisiert durchgefihrt wurde. Jedoch hatte
die gewahlte Blockrandomisation auch Nachteile. Sie wurde fir die
eingeschlossenen Prufarzte (Zentren) stratifiziert. Da fur jeden Prufarzt maximal drei
Probanden geplant waren, jedoch von einigen Prufarzten nur ein oder zwei
Probanden rekrutiert wurden, kam es zu einer Imbalance in der Probandenzahl je
Gruppe. Der Placebo-Gruppe wurde 11 Probanden zugeteilt, der Okoubaka-Gruppe
18 Probanden. Fur die qualitative Analyse hatte dies zur Folge, dass das gesamte
qualitative Spektrum an charakteristischen Symptomen mit 11 Probanden in der

Placebo-Gruppe geringer ausfiel als in der Okoubaka-Gruppe mit 18 Probanden, die
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quantitative Auswertung zeigte jedoch in Bezug auf die Mittelwerte und

Standardabweichungen keine Unterschiede.

8.4 Prufsubstanz

Die pulverisierte Rinde des tropischen Urwaldbaumes Okoubaka aubrevillei wurde,
entsprechend der historischen ethnobotanischen Literatur, von den Einheimischen
in Westafrika als Medizin zur Vorbeugung gegen Vergiftungen eingenommen. In
Deutschland ist Okoubaka seit den 70ger Jahren als homdopathisches Arzneimittel
registriert und wird meist zur Therapie von gastrointestinalen Beschwerden
Lebensmittelvergiftungen oder Lebensmittelallergien eingesetzt.

Es liegen Ergebnisse einer publizierten HAMP von David Riley zu Okoubaka vor (57),
sowie eine Sammlung von Symptomen aus Boerickes Arzneimittellehre (64), welche
aus den klinischen Beobachtungen und Erfahrungen in den 1970er und 1980er
Jahren stammen und auf Tiefpotenzen beruhen (s. Kapitel 4.5).

Im homoopathischen Sinne ist Okoubaka damit nicht ausreichend gepruft. Zwar
traten in unserer Studie, sowohl in der Interventions- als auch in der Kontroll-Gruppe,
Prufsymptome auf, die mit der friheren Arzneimittelprifung von Riley, sowie mit den
friheren dokumentierten klinischen Beobachtungen vereinbar sind (55;57), trotzdem
muss das Ergebnis mit Zurlckhaltung betrachtet werden, denn aufgrund des
geringen Kenntnisstands zur Prufarznei, ist der Vergleich mit den Okoubaka-
typischen Konfigurationen an Symptomen nur bedingt im Rahmen der bisher

vorliegenden Quellen maglich.

8.5 Probanden

Im qualitativen Vergleich der charakteristischen Symptome zeigten sich keine
eindeutigen Gruppen-Unterschiede. Von den 29 Probanden in unserer Studie
verfugten nur 5 Probanden Uber Vorerfahrung mit HAMP, die Gbrigen 24 Teilnehmer
nahmen zum ersten Mal an einer HAMP teil. Die meisten Teilnehmer waren also
unerfahren in Hinsicht auf Selbstbeobachtung und Beschreiben von Symptomen.
Um die Aufmerksamkeit der Probanden zu schulen, war der Intervention eine
einwdchige Run-In-Phase vorgeschoben, in welcher die Probanden Symptome in

derselben Weise wie in der eigentlichen Interventionsphase dokumentierten.

61



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelprifung

H. Mallinger wahlte fur seine homoopathische Arzneimittelpriufungen Probanden, die
in Durchfihrungen von HAMP intensiv geschult waren, eine mindestens dreijahrige
Pruferfahrung aufwiesen und alle als gute Responder galten (12). In der Ozon-
Studie 2008 wurde dieser Aspekt (erfahrene und unerfahrene Probanden) mit
untersucht. Die Studie wurde parallel in zwei verschiedenen Landern durchgefihrt,
in England unter der Leitung von J. Sherr mit einer Studiengruppe (Probanden),
bestehend aus Homdopathie-Studenten ohne Erfahrung mit HAMP, in Deutschland
wurde die gleiche Studie unter der Leitung von H. Mallinger mit einer Gruppe von
Probanden durchgefuhrt, die schon Uber langjahrige Pruferfahrung verfugten. Das
Resultat ergab, dass die geschulte und erfahrene Gruppe die klareren Ergebnisse
lieferte, obwohl die Probanden weniger Symptome berichteten. In der Reflexion
schrieben die Autoren: die Trennung eines Symptoms vom allgemeinen
Hintergrundrauschen ist offenbar keine triviale Angelegenheit und setzt eine gute
Kenntnis des eigenen Korpers und seinen moglichen Reaktionen voraus (37).
Walach, der in seinen Belladona-Studien feststellte, dass nur einige Probanden
scheinbar gute Responder waren, bemerkte: Es ware denkbar, dass die typischen
und unverwechselbaren Arzneimittelreaktionen, die im Rahmen einer klassischen
HAMP beobachtet werden, nur an relativ wenig Personen auftreten, und dass
Reaktionsverlaufe sehr unterschiedlich sind. In diesem Falle ware der hier gewahlte
gruppenstatistische Zugang verfehlt, weil sich einzelne, deutlich unterscheidbare
Verlaufe im Rauschen einer nicht reagierenden groflen Gruppe verlieren und
gegenseitig ausmitteln wirden (8).

Schon Hahnemann hatte, wenn ein Proband nicht gleich auf ein Mittel reagierte, ihn
dieses nicht weiter prifen lassen. ,Wenn sich innerhalb der ersten 4 Stunden nichts
tat, erhdhte er die Dosis der selben Arznei, wenn nach dreimaliger Wiederholung
keine Symptome auftraten, nahm Hahnemann an, der Prifer sei fir die Arznei nicht
empfanglich und gab eine andere Substanz (6;65).

Es ist also denkbar, dass die Einnahme homoopathischer Arzneien bei
verschiedenen Probanden unterschiedlich starke oder intensive Reaktionen
hervorruft. Unsere Probanden waren zwar alle zu Beginn der Studie beschwerdefrei,
aber eine Vorselektion hinsichtlich der Reagibilitat auf homdopathische Arzneimittel
fand nicht statt.
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Dies ist sicher eine Schwache der Studie, allerdings sind erfahrene Probanden
schwer zu rekrutieren, da heutzutage nur wenige HAMP durchgefuhrt werden.

Ob der Gruppen-Unterschied zwischen Verum und Placebo mit erfahreneren
Probanden deutlicher ausgefallen ware, koénnen wir fir unsere Studie nicht

beantworten.

8.6 Geschlechterunterschiede

Auffallig war, dass in unserer Studie Frauen deutlich mehr charakteristische
Symptome, sowohl unter Okoubaka aubrevillei als auch unter Placebo, berichteten
als Manner. Dieses Phanomen wurde schon in fruiheren HAMP beobachtet - und in
den 80er Jahren durch Stubler beschrieben, auch Sherr berichtet in ,The Dynamics
and Methodology of Homeopathic Provings* dass eine Uberempfindlichkeit auf ein
homdopathisches Mittel bei Frauen haufiger zu beobachten sei (7;66).

Auch in der Nocebo-Forschung wird diskutiert, ob das Geschlecht mdglicherweise
Pradiktor fur eine Nocebo-Antwort ist (67;67;68) (s. Kapitel 8.9).

8.7 Placebo

Sieht man sich das Ergebnis des qualitativen Vergleichs an, fallt auf, dass eine
Reihe charakteristischer Symptome, die unter der Einnahme von Okoubaka
aubrevillei auftraten, auch unter Placebo beschrieben wurden.

Dieses Phanomen, namlich das spezifische Symptome des Arzneimittels nicht nur in
der Verum-Gruppe, sondern auch in der Placebo-Gruppe auftauchen, ist nicht neu
und wurde schon friher beobachtet. J. Sherr schrieb: ,interessant ist ..., dass
Prafungen mit Placebo ab und zu Symptome produzieren, die den Prufsymptomen
ahneln® (7). Mdllinger machte die Erfahrung, dass Symptome die mittelspezifisch fur
Calendula officinalis waren, auch in der Ferrum muriaticum Gruppe auftraten,
allerdings nicht in der Placebo-Gruppe (12). Auch Walach hatte in seinen friheren
HAMP beobachtet, dass Symptome, die als hochspezifisch fiur die homéopathische
Arznei galten, auch in der Placebo-Gruppe auftauchten (9;11;69). Er sah darin den
Hinweis fur eine nicht-klassische, nicht-lokale Signaltubertragung (70).

In  seinem Aufsatz ,Magic of Signs; A Nonlocal Interpretation of
Homeopathy“ versuchte Walach 1999 sich von der Vorstellung einer rein lokalen

Wirkung der Homoopathie zu I6sen (71). Die konsequente Weiterentwicklung dieser
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Idee mundete in dem Aufsatz ,Entanglement Model of Homeopathy as an Example
of Generalized Entanglement Predicted by Weak Quantum Theory“, weitere
Aufsatze folgten (2003-2005) (70;70;72). 2002 entwickelte, parallel zu Walach, der
Englander Milgrom ebenfalls ein quantentheoretisches Erklarungsmodell fur die
Homoopathie und legte dieses in einer Reihe von sieben Veroffentlichungen dar
(73;74). Bei Walach und Milgrom handelt es sich natirlich um rein theoretische
Modelle, die aber der Vollstandigkeit halber, erwahnt werden sollen. Inwieweit
tatsachlich Phanomene der homdopathischen Arzneimittelprifungen hiermit
gedeutet werden konnten, bleibt offen.

Eine weitere Erklarung fur das Auftreten spezifischer Symptome in der Verum- und
Placebo-Gruppe konnte sein, dass es sich dabei um Nocebo-Effekte handelt,
ausgeldst auf der Basis von Erwartungshaltung und verstarkter Selbstbeobachtung.
Dies wird noch genauer im Kapitel 7.9 Hypothesen diskutiert.

Fest steht, dass das Placebo-Phanomen die Beurteilung von HAMP sehr erschwert.

8.8 Vergleich der Ergebnisse mit neueren Studien

Von der qualitativen Analyse hatten wir uns eine moglichst genaue Erfassung
charakteristischer Symptome erhofft und vermutet, dass echte Prifungseffekte sich
darin zeigen, dass sie markanter und intensiver sind und sich somit eindeutiger
abgrenzen von Placebo-Symptomen. Dies war jedoch nicht der Fall.

Das fihrt zu der Frage, ob man mittelspezifische Symptome von Placebo-
Symptomen Uberhaupt unterscheiden kann, wenn das Arzneimittelbild der
Prufsubstanz, mit welchem man sein Ergebnis abgleichen kann nur wenig, wie in
unserem Fall, oder gar nicht bekannt ist?

Schon 1982 schrieb G. Bayr hinsichtlich dieser Form von Studiendesign: Fur ein
derartiges Unternehmen eignen sich vor allem Nachprifungen bereits bekannter und
in der homoopathischen Praxis bewahrter Arzneimittel, da man unter diesen
Voraussetzungen nicht auf vollig unbekanntem Gebiet arbeitet, sondern das
Prafungsbild und die Ergebnisse der Statistk dem schon vorliegendem

Arzneimittelbild und der bisherigen Praxiserfahrung gegenuberstellen kann (65).

Rajesh Shah untersuchte 2014 in einer doppeltblinden, randomisierten und

placebokontrollierten Studie, ob die Einahme eines hochpotenzierten (C30)
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Kombinationspraparats aus Capsaicin and Dihydrocapsaicin, bei gesunden
Probanden Symptome erzeugt, die den toxikologischen Kenntnissen entsprechen.
Im Ergebnis traten unter Verum, verglichen mit Placebo, qualitativ und quantitativ
signifikant mehr und klarere Symptomen auf. Das hochpotenzierte
Kombinationspraparat  Capsaicin and  Dihydrocapsaicin  rief bei  den
Studienteilnehmern vor allem Schmerzsymptome hervor, aber auch Symptome wie
Tranen der Augen, Brennen, Reizung der Schleimhaute usw., vergleichbar mit den
Effekten der Substanz im unverdiinnten Zustand (75).

Capsaicin und Hydrocapsaicin sind beides pharmakologisch hochwirksame
Alkaloide, die auf den Schmerzrezeptor wirken. Aufgrund der deutlichen
Symptomatologie hatte Shah eine klare Referenz mit der er die in seiner Studie

aufgetretenen Prufsymptome vergleichen konnte.

Finf neuere Studien wahlten einen anderen innovativen Ansatz, indem sie
untersuchten, ob homoopathische Arzneimittel bei Gesunden Symptome hervorrufen,
die sich mit dem bereits bekannten Arzneimittelbild decken (9;12;37;39).

H. Modllinger untersuchte 2004 in einer dreiarmigen, randomisierten doppelt
verblindeten Studie die Unterscheidbarkeit homdopathischer Symptome von
Placebo-Symptomen. Gesunde Probanden erhielten per Zufallsverfahren Calendula
officinalis (Ringelblume), Ferrum muriaticum (Eisenchlorid) oder Placebo. Nach
Erstellung der Symptomenliste, wurde diese einem unabhangigen homdopathischen
Experten (Materia-medica-Experte) vorgelegt, der die geprufte Arznei kannte, aber
verblindet war hinsichtlich der Allokation. Der Experte hatte die Aufgabe jedes
Symptom in ein fur die Arznei typisches und nicht-typisches Symptom einzuordnen.
Das Ergebnis zeigte, dass beide homoopathischen Mittel signifikant mehr Symptome
hervorriefen als Placebo und die Calendula-officinalis-Gruppe mehr Arzneimittel-
spezifische Symptome hervorbrachte als Placebo. Allerdings traten in der Ferrum
muriaticum Gruppe auch mehr Calendula Symptome auf als Placebosymptome (12).
Walach fuhrte 2008, aufbauend auf diesem Studiendesign, zwei parallele Studien
durch, indem er in einer zweiarmige Studie die homdopathische Arznei Ozon und
Placebo - und in der dreiarmigen Studie Ozon, Iridium und Placebo prifen lie®. Auch
hier ordneten zwei unabhangigen homoopathischen Experten, verblindet in Bezug

auf die Allokation, die Symptome in mittelspezifisch und unspezifisch ein. Es zeigten
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sich in der Auswertung signifikant mehr mittelspezifische Symptome in der Ozon-
und Iridium-Gruppe als in der Placebo-Gruppe. Eine weitere Studie von Mdllinger
2009 basierend auf der gleichen Methodik erzielte ein ahnlich positives Ergebnis
(12;37;39). Die Tatsache, dass gesunde Probanden, in einer kontrollierten und
doppelt verblindeten klinischen Studie, aus einem riesigen Fundus an mdglichen
Krankheitssymptomen exakt die fur das Homodopathikum typischen Symptome
berichten, kdnnte auf eine Arzneimittel-Spezifitat hindeuten.

Auch D. Piltan konnte 2009 in einer randomisierten, doppelblinden,
placebokontrollierten Cross-over-Studie einen signifikanten Unterschied hinsichtlich
der Reaktion von gesunden Probanden auf Aconitum napellus C30 und Placebo
nachweisen (38). Die Studie umfasste eine einwochige Beobachtungsphase, danach
zwei 7-tagige Behandlungsperioden, in denen jeweils das Studienpraparat
eingenommen wurde, dazwischen lag eine 4-tagige Wash-out-Periode. In der einen
Gruppe nahmen die Probanden zuerst Aconit napellus C30 und anschliessend
Placebo ein; in der zweiten Gruppe zuerst Placebo und dann Aconit napellus C30
ein. Die Symptome vor der ersten und nach beiden Behandlungen wurden
gesammelt, bewertet, gewichtet und repertorisiert. Aufgrund dieser Klassifikation
wurden sie dann von einem verblindeten homoopathischen Experten als Effekt der
Studienpraparate bewertet, was den Outcome-Parameter der Studie bildete.
Interessanterweise ergab eine Evaluation der zweiten Phase, noch vor dem Cross-
over, keinen signifikanten Unterschied in der Auswertung. Die Autoren diskutieren,
dass sich der intraindividuelle Vergleich von Verum und Placebo im Cross-over-
Design, als hilfreich zu erweisen scheint, in der Untersuchung von Reaktionen

gesunder Probanden auf eine homoopathische Arznei.

Die Ergebnisse der oben genannten Studien scheinen Bayr recht zu geben, dass
diese Form von Studiendesign (doppelblind, randomisiert, placebokontrolliert) vor
allem fir Nachprifungen bereits bekannter und in der homdopathischen Praxis
bewahrter Arzneimittel geeignet ist, weil das Vorgehen weniger komplex ist, und
man die Prifsymptome direkt mit dem spezifischen Arzneimittelbild vergleichen kann.
Ein Cross-over-Design, durch welches intraindividuelle Unterschieden sichtbar

werden, scheint zusatzlich hilfreich zu sein.
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In unserem Fall, aufgrund des geringen Kenntnisstands zu Okoubaka, war der
Vergleich mit einem spezifischen Arzneimittelbild nur bedingt méglich und wir
arbeiteten auf ,wenig bekanntem Gebiet. Es stellt sich daher die Frage, ob
Okoubaka fur diese klinische Prufung eine gute Wahl war?

Wie verfahrt man dann aber mit Prifungen unbekannter oder nur wenig bekannter
Mittel?

8.9 Hypothesen

Das Ergebnis der vorliegenden Studie lautet, dass Befindensveranderungen, die
unter Okoubaka aubrevillei zu beobachten waren, sich nicht sicher von den Effekten,
die unter Placebo auftraten, unterscheiden.

Das Ergebnis kann im Kontext verschiedener Hypothesen gedeutet werden:

1. Homoopathische Arzneimittel haben keine arzneispezifische Wirkung

Da unsere Studie keinen signifikanten Unterschied zwischen der Anzahl
charakteristischer Symptome unter Okoubaka aubrevillei und Placebo nachweisen
konnte, scheint die logische Folgerung zu sein, dass hochpotenziertes Okoubaka
aubrevillei keine spezifische Wirkung auf den Organismus hat, und dass die
beobachteten Prufsymptome als Nocebo-Effekte zu werten sind. Der Begriff
Noceboeffekt wurde 1961 von Walter P. Kennedy gepragt und und er stellt das
Gegenstuck zum Placeboeffekt dar (76;77).

Abgeleitet vom lateinischen Wort nocere (schaden), beschreibt der Nocebo-
Effekt (nocebo =ich werde schaden) eine negative Reaktion auf ein
Scheinmedikament, im Gegensatz zur positiven Wirkung beim Placebo-Effekt
(placebo = ich werde gefallen). Unter einer Noceboantwort versteht man die durch
negative Erwartungen hervorgerufenen Beschwerden, die durch die Einnahme einer
inaktiven Substanz oder durch eine Prozedur und/oder durch negative Beeinflussung
von Seiten des Therapeuten, Arzt, etc. hervorgerufen werden. Der zugrundeliegende
Mechanismus ist Lernen durch Pavlowsche Konditionierung und Reaktion auf
Erwartungen, ausgel6st durch verbale Informationen oder Suggestionen (68).

Sehen wir uns die Durchfuhrung einer HAMP an: freiwillige gesunde Probanden

nehmen eine homoopathische Arznei bzw. eine Scheinarznei ein, beobachten sich
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Tag fur Tag Uber einen festgelegten Zeitraum und notieren in ein Tagebuch ob sie
Befindensanderungen an sich wahrnehmen. Allein dieses Setting bietet ideale
Rahmenbedingungen fir das Auftreten von Nocebo-Effekten.

Obwohl sich die Grundlagenforschung und klinische Medizin erst seit jungerer Zeit
mit dem Nocebo-Phanomen intensiver befasst und langst nicht so viele klinische
Studien dazu vorliegen wie zum Placebo-Effekt (Pub-Med verzeichnet weltweit 177
Studien zu Nocebo und 150.000 Studien zu Placebo), ist das klinische Phanomen
etabliert (68). Nocebo-Symptome sind v.a. aus der Onkologie bekannt, wo Patienten
aufgrund schwerer Nebenwirkungen aus Studien genommen wurden und man nach
der Entblindung feststellte, dass sie der Placebo-Gruppe zugeteilt waren (78).

In Migranestudien wurden sie bei 20% der Patienten unter Placebo-Gabe
beobachtet (79) und interessanterweise entsprechen die in der Placebo-Gruppe
beobachteten UEs denen der Verumgruppe.

Link und Kollegen fuhrten eine Studie ,sham trial* durch, bei der 36 gesunde
Studenten die Information bekamen, dass sie entweder ein Krauter-Praparat oder
Placebo erhalten wirden. Tatsachlich erhielten alle Teilnehmer Placebo. Vorab
wurde den Teilnehmern eine Liste der moglichen Nebenwirkungen ausgehandigt.

32 Probanden bemerkten Symptome nach Einnahme des Medikaments, davon
waren 50% Placebosymptome, 27% Placebo-und Nocebosymptome und 11% nur
Nocebosymptome. Die haufigsten Placebosymptome waren ,klares Denken® 61%
und erhdhte Wachsamkeit 22%, die haufigsten Nocebosymptome waren trockener
Mund 22%, Mudigkeit 16% und Kopfschmerzen 8,3% (80).

Eine Neuseelandische Studie stellte fest, dass Probanden, nachdem sie Uber die
vermeintlichen Gefahren von Infraschall aus Windkraftanlagen aufgeklart worden
waren, nicht nur nach 10-mindtiger Exposition mit Infraschall — sondern auch nach
Scheinexposition vermehrt Beschwerden angaben (81).

G. Cocco fuhrte eine dreiarmigen Studie mit mannlichen Hypertonie-Patienten durch.
Alle drei Gruppen erhielten den Betablocker Metoprolol und wurden Uber die
moglichen unerwlinschten Arzneimittelwirkungen (UAW) aufgeklart, mit Ausnahme
der erektilen Dysfunktion (ED), dies wurde nur der ersten Gruppe mitgeteilt.
Patienten des dritten Untersuchungsarms (Gruppe 3) wussten zusatzlich nicht
welches Medikament sie erhielten. Das Ergebnis nach 60 Tagen ergab eine Inzidenz
der ED von 32% in Gruppe 1, 13% in Gruppe 2 und 8% in Gruppe 3 (p < 0.01) (82).
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Negative Erwartungen an eine Therapie oder Situation reichen also haufig aus um
reale Krankheitssymptome hervorzurufen.

In unserer Studie war die Erwartungshaltung Symptome zu entwickeln hoch. Die
meisten Teilnehmer waren homdopathisch interessiert oder ausgebildete
Homobopathen und die Mehrzahl der Probanden hatten sich vorab in einem
Fragebogen als reaktionsfahig bzw. sehr reaktionsfahig hinsichtlich ihrer Sensibilitat
auf homoopathische Arzneien eingestuft. Das Ergebnis zeigte, dass Frauen und
Probanden, die sich vorab als sehr reaktionsfreudig eingestuft hatten, auch mehr
Symptome berichteten.

Ob das Geschlecht mdglicherweise Pradiktor fur eine Nocebo-Antwort ist, wird
diskutiert. Klosterhalfen konnte in einer Nocebo-Studie mit gesunden Probanden
Geschlechterunterschiede  hinsichtlich  der  Symptomverschlimmerung  von
Ubelkeitssymptomen, ausgeldst in einem Drehstuhl, feststellen. Danach waren
Frauen starker durch Konditionierung und Manner eher durch erzeugte Erwartungen,
beeinflussbar (67;67;68).

Auch die Erfassungsmethode, namlich Symptome anhand eines semistrukturierten
Anamnesebogens mit Kopf-zu-Fuss-Schema aufzuschreiben, konnte eine Nocebo-
Reaktion beglnstigt haben. Rief et al. konnten in einer Meta-Analyse zeigen, dass
Patienten, wenn sie eine standardisierte Liste von mdglichen Nebenwirkungen
auszuflllen hatten, mehr Nebenwirkungen angaben als im spontanen Bericht (83).
All dies wiirde die Hypothese stlitzen, dass Symptome, die in einer HAMP auftreten,
nicht Reaktion auf das spezifische homoopathische Arzneimittel sind, sondern
unspezifische Nocebo-Effekte, ausgelost durch das besondere Setting und die
Erwartungshaltung.

Allerdings Uberrascht, bei einer dreifachen Verblindung der Probanden,
Supervisoren und Auswerter, die Ubereinstimmung der Daten mit den
homaoopathischen Vorkenntnissen zu Okoubaka, jedoch handelt es sich vorwiegend

dabei nicht um charakteristische Symptome.
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2. Spezifische Wirksamkeit plus Nocebo-Effekt

Eine weitere Hypothese ist, dass die Nocebo-Antwort so prominent ausfiel, dass sich
arzneispezifische Symptome hinter sogenanntem ,Hintergrundrauschen“ (Nocebo-
Symptomen) verstecken. Fur die Homdopathie wirde das bedeuten, dass Nocebo-
Antworten einen ausgesprochenen Storfaktor fur die Identifizierung spezifischer
Symptome darstellen und damit die Auswertung von HAMP sehr erschweren.

Auch kontrollierte klinische Studien wie z.B. die schon zuvor erwahnte Metoprolol-
Studie von Cocco (82) stehen vor dem Dilemma, dass nicht immer klar ist, ob es
sich bei den angegebenen Beschwerden um einen Nocebo-Effekt oder um eine
tatsachliche Nebenwirkung der Arznei handelt, oder ob als Ursache vielleicht sogar
eine weitere Erkrankung des Patienten in Frage kommt (84).

Es stellt sich also die Frage, wie man im Rahmen einer HAMP spezifische
Symptome von Nocebo-Symptomen unterscheiden kann?

G. Bayr beschrieb das Problem schon in den 80er Jahren, namlich dass im Rahmen
von Priufungen das einzelne Symptom immer nur als eine mehr oder weniger
wahrscheinliche Prifstoffwirkung bewertet werden kann. Um aber den Grad der
~Wahrscheinlichkeit echter Prufstoffwirkung“ deutlicher abgeschatzen zu koénnen,
schlug er vor, Symptome nicht aufgrund des Vorkommens, sondern aufgrund von
Objektivitéat, Dauer, Intensitat, Paradoxie oder sonstiger Besonderheiten
auszuwahlen, mit anderen Worten: charakteristische Symptome herauszufiltern und
zu gewichten (65;85).

Genau dies haben wir in dieser Arzneimittelprifung getan. Das Vorschalten der
qualitativen Analyse und die Selektion stark individualisierter, charakteristischer
Symptome zielte darauf ab ,Hintergrundrauschen® herauszufiltern. Dies ist uns aber

nicht gelungen, sodass unser Ergebnis die Hypothese nicht stitzt.

Fur die Hypothese, Noceboeffekt plus spezifische Wirksamkeit, sprechen wiederum
die Ergebnisse der neueren Arzneimittelprifungen (siehe Kapitel 7.7) von Walach
und Mollinger, bei denen ein homdopathischer Experte (Materia-Medica-Experte),
verblindet hinsichtlich der Allokation, die Symptome in mittelspezifisch und
unspezifisch ordnet. Die Autoren diskutieren, dass mit diesem neuen Studiendesign
Arzneisignale besser von Noceborauschen zu trennen sind, und sie somit zeigen

konnten, dass homoopathische Mittel anders wirken als Nocebo. Das die Ergebnisse
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umso eindeutiger ausfielen, je bekannter die geprifte Arznei war, unterstutzt ihre
These. Dafur muss aber das geprifte Arzneimittel gut bekannt sein, denn nur dann
kann die abschlieRende Zuordnung der Prifsymptome durch einen
homdopathischen Experten erfolgen. Fur Prufungen neuer, noch unbekannter
homdopathischer Arzneien ist diese Methode nicht anwendbar.

Sollte diese Hypothese zutreffen, musste die Homoopathie andere, noch subtilere

Kriterien fur die Unterscheidung von Pruf- und Nocebo-Symptomen entwickeln.

3. Spezifische Effekte in beiden Gruppen beruhen auf nicht-lokalen Effekten .

Walach und Milgrom diskutieren, ob sich in dem System Homdopathie
Hinweiszeichen einer, zumindest parallel zur Ilokalen Signalubertragung
stattfindenden, nicht-lokalen Signallbertragung finden (70;72;72-74). Bei einer nicht-
lokalen Signallbertragung verhalten sich Systemelemente korreliert, ohne dass
Signale zwischen diesen Elementen ausgetauscht werden, man spricht auch von
einer ,nicht-lokalen Korrelation®.
Diese basiert auf folgende Annahmen:
» dass hochpotenzierte Arzneien eine spezifische Wirksamkeit zeigen
* dass in HAMP Symptome die hochspezifisch flr das Arzneimittel sind auch in
der Placebogruppe auftreten
* dass es regelmaflig Probleme bei der Reproduktion von zuvor erfolgreich
verlaufenen Studien gibt (86)
Walach sieht den Verknupfungspunkt zur Quantenmechanik in deren Erkenntnis,
dass Materie auf einer grundlegenden Ebene verschrankt ist durch komplementare
GroRen. In der von ihm formulierten schwachen Version der Quantentheorie
postuliert er, dass Verschrankungen nicht nur im quantenmechanischen System
auftreten, sondern auch fur andere Systemen relevant sind.
In der Homoopathie sieht er eine zweifache Verschrankung in der sich
Systemelemente korreliert verhalten, ohne dass Signale zwischen den Elementen
ausgetauscht werden.
1. Verschrankung zwischen dem hochverdinnten Arzneimittel und der
ursprunglichen Ausgangssubstanz (homoopathischer Zubereitungprozess,

Potenzierung)
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2. Verschrankung zwischen den individuellen Symptomen des Patienten und
jenen Symptomen, die der Arzneistoff nach homdopathischer Lesart bei
einem Gesunden auslést (Ahnlichkeitsprinzip)

Durch die Verbindung dieser beiden Elemente, entsteht eine Situation der doppelten
Verschrankung, wenn zudem noch ein schwaches lokales Signal vorhanden ist,
vielleicht durch molekulare Reste der Ausgangssubstanz, konnte dies ein
generalisiertes Beispiel der Teleportation sein innerhalb der Quantenmechanik (das
lokale Signal dient bei der Quantum Teleportation zur Kodierung, der verschrankte
Zustand wird zur Signalubertragung benutzt).

Dies sind theoretische Uberlegungen, experimentelle Belege fir diese Behauptung
gibt es nicht und mdglicherweise ist ein direkter experimenteller Nachweis fur die
Existenz solcher Phanomene auch nicht zu fUhren, da experimentelle Nachweise
immer auch voraussetzten, dass Elemente stabil sind, isolierbar und replizierbar. Im
Grunde setzten Experimente kausale Strukturen voraus, die es per definitionem in
solchen Systemen eben gerade nicht gibt (87).

Sollte in der Homoopathie ein nicht-lokales Prinzip wirken, entsprechend der
Hypothese von Walach und Milgrom, wirde sich grundlegend die Frage stellen,
inwieweit Testverfahren, die einen lokalen Wirkungsmechanismus voraussetzen, fur

die Erforschung der Homdopathie geeignet sind.

8.10 Schlussfolgerung

Die Verbindung von qualitativen und quantitativen Methoden fir den primaren
Endpunkt erbrachte keinen signifikanten Unterschied zwischen der Anzahl
charakteristischer Symptome unter Okoubaka aubrevillei bzw. Placebo. Das
homdopathsiche Arzneimittel Okoubaka aubrevillei war somit von Placebo nicht zu
unterscheiden. Nicht nur die Haufigkeit und Differenziertheit charakteristischer
Symptome in  der Placebogruppe, sondern auch das  Auftreten
arzneimittelspezifischer Symptome unter Placebo wirft Fragen auf.

Der Nocebo Effekt kdnnte eine plausible Erklarung fur die meisten Phanomene sein,
die in dieser Studie beobachtet wurden. Sofern die Ergebnisse dieser Studie
generalisierbar sind, stellt sich die Frage, wie in Zukunft mit Symptomen unter
Placebo umgegangen wird und wie in diesem Kontext homoopathische

Prufsymptome gewertet werden konnen.
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9 Zusammenfassung

Homoopathische  Arzneimittelprifungen (HAMP) sind ein  Grundpfeiler der
Homoopathie und Voraussetzung fur die Anwendung des Simile-Prinzips.

Ziel der vorliegenden Arbeit war es zu prufen, ob gesunden Probanden nach
Einnahme von homoopathischen Hochpotenzen arzneispezifische Symptome und
Befindlichkeitsveranderungen entwickeln, die sich von den Symptomen unter
Einnahme eines Placebos unterscheiden.

Die vorliegende Studie wurde als randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte,
multizentrische klinische Prufung der Phase 1 mit einem Mixed-Methods-Design
(Kombination qualitativer und quantitativer Methoden) durchgefiihrt, sie dauerte 4
Wochen, bestehend aus einer 1-wdchigen Run-in-Phase (Baseline), 5-tagigen
Interventions-Phase und 16-tagigen Nachbeobachtungs-Phase. Verblindet waren die
Probanden und Prufarzte in Bezug auf die Allokation zur Prafarznei und Placebo und
bezlglich der Identitat der Prufarznei.

Probanden in der Interventionsgruppe erhielten Okoubaka aubrevillei als Globuli in
der Potenz C12, Probanden in der Placebo-Gruppe erhielten Globuli aus nicht
potenzierter Saccharose, optisch und geschmacklich identisch mit der Prufarznei.
Das Einnahmeschema war 5x5 Globuli pro Tag, maximal 5 Tage lang.
Erfassungsdokument war ein semistrukturiertes digitales online gefiuhrtes
Symptomentagebuch, in welchem die Probanden wahrend der Intervention ihre

Symptome dokumentierten.

Primarer Endpunkt der Studie war die Differenz der Anzahl vordefinierter
charakteristischer Symptome, die unter der homdopathischen Arznei Okoubaka
aubrevillei und unter Placebo auftraten. Die Identifikation von charakteristischen
Symptomen erfolgte mittels qualitativer Inhaltsanalyse.

Sekundare Endpunkte waren die qualitativen Unterschiede der Symptomenprofile
von Verum und Placebo, sowie die Anzahl der Prifsymptome insgesamt unter der
Prifarznei und Placebo.

Fir die quantitative Auswertung wurden die Daten (Anzahl der Symptome) in einer
Intention-to-treat-Analyse an ein univariates Kovarianzanalysemodell (ANCOVA)

angelegt, in dem die Gruppe, die Erwartungshaltung und die Anzahl der
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dokumentierten Symptome in der Run-In-Phase als Einflussvariablen modelliert

wurden.

31 Probanden (19 Okoubaka und 12 Placebo) wurden in die Studie eingeschlossen,
davon wurden die Datensatze von 29 Probanden analysiert und ausgewertet.

Das Ergebnis des primaren Endpunktes (Anzahl charakteristischer Symptome)
ergab keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen der Interventionsgruppe
(Mittelwert + Standardabweichung 5,4 + 6,0) und der Kontrollgruppe (Mittelwert +
Standardabweichung 4,9 + 5,6). Der Gruppenunterschied (Odds-Ratio) fur das
Auftreten eines charakteristischen Symptoms betrug 1,11 (95% Konfidenzintervall:
0,40 bis 3,05, p=0,843).

Frauen und Probanden die sich vorab als sehr reaktionsfahig in Bezug auf
Homoopathika eingestuft hatten, beschrieben auch deutlich mehr Symptome
unabhangig ob sie der Verum- oder Placebo-Gruppe zugeteilt waren.

Die qualitative Auswertung erfolgte durch zwei unabhangige homdopathische
Experten, die eine Interrater-Reliabilitdt Cohens Kappa von 0,69 (95%-
Konfidenzintervall: 0,62 bis 0,76) erreichten und damit nur knapp unterhalb des im
Vorfeld als Gutekriterium festgelegten Wertes von 0,7 lagen.

Im qualitativen Vergleich der charakteristischen Symptome zeigten sich ebenfalls

keine eindeutigen Gruppen-Unterschiede.

Schlussfolgernd lasst sich sagen, dass es fur den primaren Endpunkt keinen
signifikanten Unterschied zwischen der Anzahl charakteristischer Symptome unter
Okoubaka aubrevillei C12 bzw. Placebo gab. Der Nocebo-Effekt konnte eine
plausible Erklarung fur einige Phdnomene sein, die in dieser Studie beobachtet

wurden.
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15 Anhang

15.1 Liste charakteristischer Symptome und Prifsymptome

Es handelt sich soweit als mdglich um die Original-Texte der Probanden und
Priférzte, wie sie wéahrend der Prifung in das digitale Symptomentagebuch
eingegeben wurden. Im Fall von mehrtédgig auftretenden Symptomen, wurden die

Berichte der Verstédndlichkeit halber zusammengefasst.
Die Eintrdge wurden auf Rechtschreibung und Versténdlichkeit korrigiert.
Hinweise zur Kodierung

6-1-A [Probandencode]: Gemut [Organsystem]: 10, 11, 12, 15, 19 [Tage, an denen

das Symptom auftrat]
Abkiirzungen

< = Aggravation, Verschlechterung, Modalitdten, unter denen Symptome klinisch

verschlechtert empfunden werden.

> = Amelioration, Verbesserung, Modalitaten, unter denen Symptome Kklinisch

gebessert empfunden werden.HAMSV-Studie Synopsis

15.2 Symptome in der Interventionsgruppe (Okoubaka aubrevillei C12)

Gemit
Charakteristische Symptome

2-3-A:  Gemuat: 19, 20: Verwirrung, Kopf wie in Watte, gedampft,
Orientierungslosigkeit, groRes Schwachegefuhl. Kann keine klaren Gedanken fassen.
Abgrenzung schwierig, Ausrichtung der Konzentration schwierig. Verlangen nach
Ruckzug. Im Wechsel mit Zustanden hoher Grundspannung, klarer Blick auf sich

und Beziehung.

8-1-B: Gemut: 13, 14, 16, 19, 23: Gefuhl von Einsamkeit und Orientierungslosigkeit,
fuhlt sich klein. Hilflosigkeit, Uberforderung. Unzufrieden mit sich, fehlende

Motivation. Traurig deshalb. Innerer Widerstand gegen Arbeit oder geistige
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Anstrengung. Morgens fallt Aufstehen schwer, kommt schwer in die Gange, mochte
sich wieder im Bett verkriechen, das innere Kind trosten. Traurig und
orientierungslos. Zum Teil auch traurig und verargert. Fuhlt sich dissoziativ. Hatte

solchen Zustand zuletzt 4 Jahre zuvor im Rahmen einer Depression.

11-2-B: Gemuat: 9, 10, 11, 23, 24: Unkonzentriert, viele Fluchtigkeitsfehler,
Wortfindungsstorungen (alles mittelstark bis stark), Gefuhl unter einer Glocke zu sein
(leichte Auspragung), stehe neben mir (mittelstark) Uberforderungsgefiihl (leicht),
alles erscheint anstrengend (mittelstark) kann alles nur langsam machen (leicht bis
mittelstark). Alles scheint beschwerlich und muihsam (leicht bis mittel), bin
verlangsamt (leicht), etwas stoisch, stehe noch neben mir (leicht, deutlich weniger
als gestern). Verlangsamt, etwas schwerfallig, verlege Dinge. < morgens, >
nachmittags. Sehr miide und schlapp, klagsam, Uberforderungsgefiihl, méchte
meine Ruhe haben, "mich verstecken", Mitteleinname wie "Vergiftung" empfunden.
Viel Trauer, viele Tranen. Etwas mide und unkonzentriert, verspreche mich haufig

und einige Dinge fallen zu Boden.

13-1-B: Gemit: 8, 18, 19, 22: Stimmung beim sonst so geliebten Spaziergang
weniger froh als sonst, habe mich sehr schwer gefuhlt, vor allem in den Beinen,
schwunglos. Die Landschaft, die ich sonst so intensiv genie3e, machte einen
schalen, immer gleichen Eindruck auf mich. Am Nachmittag Auseinandersetzung mit
meiner Tochter, dabei war ich strenger als sonst in der letzten Zeit, habe schnell die
Geduld verloren. Insgesamt leicht bedrickt, mutlos. Ziemlich verlangsamt und
angestrengt wegen Kopfschmerzen. Jede Tatigkeit strengt mich viel mehr an als
sonst. Leicht durcheinander, verwechsle Zahlen und merke es gar nicht. Fuhlte mich
unzulanglich und hatte das Gefuhl der Fruchtlosigkeit und der vergeblichen

Anstrengung.

14-1-B: Gemut: 13, 18: Tag 12 nach Salat mit Leindl und Soja-Sauce, Gefuhl wie
betrunken, [Supervisor]: Tag 13 kann in einer Seminarrunden den Beitragen anderer
Teilnehmer oft nur schwer folgen (verlangsamtes Verstandnis von
Zusammenhangen). Betrunken = nicht gut koordinationsfahig, "unruhiger Blick", als
bewegten sich die Sachen von alleine, sei vorher schon lange nicht vorgekommen
und selten auftretend. Musste bei dem Seminar oft nachfragen, deutlich mehr als

sonst Ublich fur sie. Auffassungsgabe war vermindert, vor allem vormittags, im
foe
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Tagesverlauf besser geworden. In der ersten Woche nach der Mitteleinnahme
Wahrnehmung von Ordnungsdingen und Dreck verandert. Hat sich aus Schmutz

und Unordnung zunachst nichts gemacht.

13-1-B: Gemut: 11, 12: Meine Stimmung ist sehr gut, seit 2 Tagen flhle ich mich
frisch und klar, habe Freude an der Arbeit. Das kdnnte an den beiden lang ersehnten
ersten sonnigen und warmen Tagen des Jahres liegen. Meine Konzentration ist gut,
auch korperliche Arbeit geht mir gut von der Hand. Insgesamt bin ich zuversichtlich
und ausgeglichen. Bei einem Konzert am Abend groRes Wohlbehagen, sehr gute
Konzentrationsfahigkeit, trotz recht anspruchsvollem Programm. Verstarkte optische
Wahrnehmung, Schwarz-Weil3-Konturen schienen starker als sonst, um dunklen
Gegenstande herum war ein heller Schein wahrnehmbar (bekanntes Symptom, aber
starker als sonst). Insgesamt gute Energie und Stimmung. Namensgedachtnis

allerdings noch viel schlechter als gewohnt.

4-1-B: Gemdut: 22: Reizbarkeit, Verlangen auf Dinge einzuschlagen oder Telefon weg

zu werfen, im beruflichen Kontext. Uberlegt, seinen beruflichen Weg zu andern.

11-2-B: Gemut: 8: Gereizte Grundstimmung, mochte meine Ruhe haben.

Uberforderungsgefiihl. Innerer Widerstand gegen Arzneieinnahme.

15-3-B: Gemut: 11: . Im Umgang mit meinen Kindern teils spontan relativ stark

gereizt .

11-2-B. Gemut: 17: Etwas ungeduldig, Geflhl, Zeit vergeht zu langsam. Herzklopfen
beim Reden vor der Gruppe.

15-3-B. Gemdut: 13, 15: Erwachen mit der Wahrnehmung, die obere Kdrperhalfte
ware schwarz, die untere ware weil3. Nicht die Haut, sondern das Geflhl des
Korpers. Das Erwachen nachts war wegen der Kinder. Beim Erwachen nachts heute
frih morgens angenehmes Gefuhl, der Kopf ware wie eine weille Wolke, offen und
frei. Wie ein gedffneter Geist, nicht beunruhigend, leicht. Nach jedem Erwachen in
den letzten Nachten immer rasches Wiedereinschlafen ohne Probleme. Dieses

nachtliche Erwachen ist ein neues Symptom.

Weitere Priifsymptome
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2-3-B: Gemut: 10: Verlangen, schnell zu fahren. 12-1-B: Gemut:12: Besorgte
Grundstimmung starker mittags bis mittlerer Nachmittag. 14-1-B: Gemdat: 23:
Gerauschempfindlich /leicht gestresst durch Gerausche. 15-3-B: Freier Bericht:

Traumartige Wahrnehmung beim Erwachen nachts.
Kopf
Charakteristische Symptome

2-3-B: Kopf: 8, 10: Kopfschmerzen, Driicken, von auflen nach innen, vom

Kiefergelenk zu den Schlafen, eher links, < Ruhe.

2-3-B: Kopf: 19, 20, 22: Kopfschmerzen, Kopf wie in Watte, gro® wie grenzenlos.
Druck auf Nasennebenhohlen. Stechen auf Orbita-Ebene. Wie auf einer Ebene

durch den Kopf. < Niesen, schnelle Bewegungen, Husten, lachen. > Ruhe.

4-1-B: Kopf: 9, 12, 13, 17: Drickende Kopfschmerzen im gesamten Stirnbereich,
driickende Ubelkeit im Magen. Driickende Kopfschmerzen hinter rechtem Auge
(Schnittpunkt rechte Schlafe und hochster Punkt Schadeldecke). Von der Mitte nach

frontal. Pulsieren.

5-1-B: Kopf: 10, 11, 12: Kopfschmerzen, frontal, im Schlafenbereich, driickend, leicht
pochend. Begleitend Ubelkeit und Abgeschlagenheitsgefiihl. Kollapsgefiihl, Beine zu
schwach, sacken zusammen. Kreislaufmafig flhlte ich mich aber sehr schwach,
hatte mehrmals das Gefuhl, meine Beine sacken zusammen und ich kollabiere,
wahrend ich so extrem mude am Bett der Kreillenden stand und abwartete. Dann
konnte ich mich aber immer grad noch halten, oft durch ein Zucken, das durch den
ganzen Korper ging und mich wieder aufweckte. > Liegen, Ruhe, Embryostellung,
Druck auf Vorderkopf. < Stehen, Gehen.

Begleitend zu Kopfschmerzen Ubelkeit und Abgeschlagenheitsgefiihl. Ubelkeit mit
Appetitlosigkeit. < Geruch von Speisen und Kosmetika, Brechreiz, kein Erbrechen, <

Stehen, Gehen, aktiv sein. > Ruhe, Liegen, Zusammenziehen.

8-1-B: Kopf: 24, 26: Kopfschmerzen, ausgehend von Nacken und Schlafen, im
Kontext einer Erkaltung, begleitend Lymphknoten linker Hals/Kieferwinkel

geschwollen.
90



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelprifung

12-1-B: Kopf: 10: Kopfschmerzen, hinter den Augen, wie zu wenig getrunken,

mdchte Handballen gegen Augen pressen. > Trinken.

13-1-B: Kopf: 22: Kopfschmerzen, rechtsseitig beginnend, Uber Stirn zum Hinterkopf,
druckend. < Bewegung, Licht. Vgl.: 13-1-B: Magen: 21, 22

6-2-B: Kopf: 8, 19: Kopf, als ob benebelt.
14-1-B: Kopf: 21: ab und an dumpfe Kopfschmerzen, fast wie leicht benebelt.

15-3-B: Kopf: 8, 9, 11, 15: Gefuhl wie Sog nach unten, auch wie Zug von den
Innenseiten der Schadeldecke nach Innen unten, begleitet von Schwindel und
Benommenheit, musste mich erst einmal setzen. Danach im Alltag weitergemacht,
etwas verwirrt sonst unauffallig. Nach Einnahme Geflhl eines abwarts ziehenden
Zuges (wie ein Strudel, aber ohne sich zu drehen). Auch im Kopf diese von der
Innenseite der Schadeldecke nach innen unten ziehende Empfindung, begleitet von

leichten stetigen Kopfschmerzen in der Mitte des Kopfes.

Zunehmend durch SchlieBen der Augen, nach vorne unten ziehende Empfindung,
starker beim Ausatmen. Begleitet von leichtem Schwindel. Vgl.: 15-3-B. Gemut: 13,
15.

Weitere Prifsymptome

6-2-B: Kopf: 22: Bin jetzt wirklich erkaltet, (fiebriger Kopf, schlapp, kratziger Hals,
Schluckbeschwerden, wenig Appetit).

14-1-B: Kopf: 11: Kopf nach Schlaf gerdtet (sowohl morgens als auch nachmittags).

14-1-B: Kopf: 14: Nach Schrecksituation Nackenschmerzen, krampfartige, im
Bereich rechter Kondylus, spontan besser und abends beim Gahnen

wiederaufgetreten als eher dumpfer Schmerz im selben Bereich.

14-1-B: Kopf: 16: Hitzige Stirn zeitweise Kopfschmerzen Druckgefuhl auf den
Schlafen und der Stirn

91



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelprifung

Augen

Charakteristische Symptome

2-3-B: Augen: 12: Lidrander wund, innerer Augenwinkel, leicht geschwollen.
2-3-B: Augen: 12: Trockenheitsgefluhl. Plotzliches Auftreten.

13-1-B: Augen:18: Sandgefuhl in Augen, wie kratzend. Mudigkeitsgefluhl, als ob zu

wenig geschlafen.

14-1-B: 15, 22, 23: Trockenheitsgefuhl der Augen, Jucken, Verlangen zu reiben, hilft

aber nicht.

13-1-B: Augen: 18, 19, 20, 28: Kein Augenjucken bei allergischer Rhinitis
(Birkenpollen).

Ohren
Charakteristische Symptome

2-3-B: Ohren: 10, 12: Abends nassendes, juckendes Exanthem hinter dem rechten
Ohr, Stelle von ca. 1 cm Durchmesser, direkt in der Umschlagfalte, am nachsten
Morgen weg. Juckendes Exanthem tritt am nachsten Vormittag hinter dem rechten
Ohr wieder auf, Uber den Tag auch hinter dem linken Ohr, vor beiden Ohren und

entlang der Mandibula.
Weitere Priifsymptome
2-3-B: Ohren: 19: Jucken der Gehorgange.

14-1-B: Ohren: 10: Nachmittags Ohrenschmerz rechts brennend am Anfang des
Gehdrgangs (hat begonnen nachdem ich einen Patienten hatte, der einen Tumor im
rechten Gehorgang hat und verschwand abends, nachdem ich einen deutlich

schlimmer erkrankten Patienten behandelt habe).
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Nase
Charakteristische Symptome

2-3-B: Freier Bericht: 12: Neurodermis/Pollinosis irgendwie vertraut, aber gerade
sehr unerwartet heftig und entwickeln sich sehr schnell, in dieser Lokalisation

(Kopfbereich) auch seit ca. 10 Jahren nicht mehr vorgekommen.

2-3-B: Nase: 19: Jucken, klares Sekret, Gefuhl der Verstopfung. 2-3-B: Nase: 20:
Zaher Schleim, leicht gelblich. > heil3e, feucht Luft.

8-1-B: Nase: 18, 20, 21, 31: Nasenschleimhaute trocken, grell-gelber Schleim,
klebrig. Nasenbluten.

11-2-B: Nase: 9, 10, 11: Leichter Schnupfen mit gelblich-weildlichem Sekret.

Rechtsseitig > links. FlieRschnupfen.

14-1-B: Nase, Gesicht, Mund: 15, 16, 17, 21, 22, 23: FlieBschnupfen, wassrig bis
Gelee-artiges Sekret, klar, tropfenden Nase, morgens Nase verstopft, Nasenlocher
wund, heil3 und trocken, heftiges Niesen, kalte Nasenspitze, Geruchsempfindlichkeit.
Wundes, heil3es Brennen zwischen Mund und Nase (vom Nase putzen). Atme durch

den Mund, da Nase meist zu.
13-1-B: Nase: 20: Nasenbluten aus dem linken Nasenloch.

13-1-B: Nase:19, 20, 28: Heuschnupfen fir die Pollenverhaltnisse immer noch recht

mild. Wenig Niesreiz, kaum Heuschnupfen.
Weitere Priifsymptome

15-3-B: Nase: 11: Spontanes Niesen, Kitzelgefihl in Nase. 21.09.2011 XXV

Gesicht
Charakteristische Symptome

2-3-B: Gesicht: 12, 15, 19: Exanthem im Gesicht, vor und hinter beiden Ohren.
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Hitzegefuhl, Wundheit, Rotung, Jucken, Trockenheit, Brennen. < Schweil,

langerfristige Hitze, Berihrung, Nasse. > Sonne. Begleitend Jucken in Gehdrgangen.

14-1-B: Gesicht: 8, 13, 21, 24: Gerotetes Gesicht, rot und aufgedunsen. < nach

Schlaf. Rest des Korpers friert. Trockene Haut.

15-3-B: Gesicht: 17, 18: Ein reizloser erhabener leicht Druck-dolenter Pickel im
Bereich des rechten Wangenknochens. Aulderdem leichte Schwellung im Bereich
der linken aufderen unteren Orbita (laut meiner Frau auch etwas sichtbar, stérendes
Geflhl dort, wie von "Talgdrisenschwellung" in der Tiefe unter der Haut. neuer

kleiner Pickel direkt Gber der Oberlippe, mittig.
Weitere Prifsymptome

Keine.

Mund
Charakteristische Symptome

8-1-B: Mund: 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 26, 31:
Trockenheitsgefuhl, trockener Mund, pelziges Gefihl, Zahneindricke an
Zungenrandern, ab Tag 15 entwickeln sich an der Rachenhinterwand Quaddeln und
Blaschen, entzindete Rachenhinterwand. Weilliche Schleimhaut, Zungenbelag.
durchzogen von roten Quaddeln. Wundheitsgefuhl und Trockenheitsgefuhl. Mehrere
Quaddeln und Blaschen linsengrol3. Leichtes Brennen. < Morgens. > Essen. Am Tag
31: Wie wund, einzelne zarte Gefalle am Gaumen und an der Uvula, rote zarte
Schlangellinien, und dazu diese Quaddeln, wieder rot, im Verlauf orange-
fleischfarbigverandert, normal rot und weich, wenn es schlimmer wird dann
fleischfarbig und fest. [Kommentar: Die Pharyngitis persistiert seit Tag 15 der AMP

fur weiter 6 Monate.]

10-3-B: Freier Bericht: 9: Der erste Tag nach Medikamenteneinnahme war
unauffallig. Etwas befremdlich war die Veranderung des Geschmacks von

Milchprodukten. Vor allem Milch und Kase. Es hatte nicht mehr den typischen
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Geschmack sondern war eher bitter und schmeckte nicht mehr so gut.

12-1-B: Mund: 8, 18: Geschmack von Speisen haftet lange, haufig schaler
Geschmack im Mund, Gefuhl als ob Mundgeruch. Konnte standig die Zahne putzen,
hat das Gefuhl sie werden nicht sauber. Vermehrter Durst in Verbindung mit fahlem

Geschmack im Mund. Trockenheitsgefuhl im Mund.

13-1-B: Mund/Empfindungen: 28: Leichtes Brennen der Oberlippe bei Heuschnupfen,

trockene Lippen.
Weitere Prifsymptome
11-2-B: Mund: 10: Prickeln der Zunge.

14-1-B: Mund: 16, 17: Am Rand der Oberlippe ein frischroter Streifen (sieht aus als
hatte ich Lippliner benutzt) morgens besonders gut zu sehen, morgens roter Rand,

wirkt grofRer als normal.

15-3-B: Freier Bericht: 15, 17: Was ich seit 5 Tagen unterschlagen habe, sind 2
Aphten an der linken Unterlippe (Innenseite), sie kommen bei mir regelhaft alle 2-3
Wochen vor und sind ein altes Symptom. Die altbekannten Aphten haben an GréRe
noch zugenommen. [Supervisor]: In der Nachbesprechung erwahnt der Prifling,
dass er zwar des Ofteren Aphten habe, diese jedoch die groften Aphten seines

Lebens gewesen seien.

Hals
Charakteristische Symptome

2-3-B: Hals: 19, 20: Wundheitsgefuhl, Rachen schmerzhaft. > Trinken von heil3em

Tee.

6-2-B: Hals: 19, 20, 21: Halsschmerzen, grunlich gelblicher Auswurf,
Schleimbrocken, brennend, kratzig, Schluckbeschwerden. Begleitend fiebriger Kopf,

wenig Appetit.
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8-1-B: Hals: 13, 24, 31: Rot, kratzend, trocken. Linker Hals-Kieferwinkel,
Lymphknoten gereizt. < nachmittags, nach Abendbrot. > warmes Essen. Vgl.: 8-1-B:
Mund: 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 26.

10-1-B: Freier Bericht: 12: Kratzen im Hals, Rachen.< Schlucken.

11-2-B: Hals: 8, 9, 10: Innerer Hals, Wundheitsgefuhl. Prickeln im Gaumen und am

Zungengrund.

12-1-B: Hals: 8, 9: Seltsames Gefuhl im Gaumen-Rachen-Bereich, entfernt als hatte
ich mich erkaltet oder vom Kaffee. Nachmittags und abends bitteres Gefuhl im

Rachen.

14-1-B: Hals: 15, 16, 17, 18, 23: Halsschmerzen, heil’es atzendes Brennen im Hals
(Ende Gaumendach bis Beginn Hals), ,als wenn brennende Flussigkeit den Hals
herunter rinnt“. Kratzig-raues Gefuhl im Hals, als ob der Hals zu eng ware. Zaher

braunlicher, gallertiger Auswurf.
Weitere Priifsymptome

15-3-B: 11: Nach Einnahme um 15.30 metallischer Geschmack und

Wundheitsgeflihl im Rachen, zum Abend hin zunehmend.

Magen
Charakteristische Symptome

4-1-B: Magen: 9: Begleitend zu Kopfschmerzen: eine driickende Ubelkeit im Magen,
oft begleitet von Appetitlosigkeit, wollte auch nichts trinken, obwohl irgendwie auch
Durst. Vgl.: 4-1-B: Kopf: 9, 12, 13, 17.

Vgl.: 5-1-B: Kopf: 10, 11, 12.

8-1-B: Magen: 14, 16, 17, 19, 20, 24, 26: Heute Nacht um 3 Uhr aufgewacht von
Ubelkeit wie Gastritis, musste aber nicht spucken, Ubelkeit kam vom Magen und

vom Mittelbauch, war sehr unangenehm. Musste dringend pullern, machte einen
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Kamillentee, war aber so mulde, dass ich nur 1 Schluck nahm und dann wieder
einschlief. Hatte das Gefuhl ich miUsste was essen, um es zu bessern, aber jeder
Gedanke an Essen machte es eher schlimmer, entschied mich, es auszuhalten und
hoffte, dass es mit dem Schlaf weggehen wirde. Morgens besser, kein Appetit zum
Frahstick, dennoch leichtes Amarant-Musli mit Reisdrink gegessen. Die nachsten
Tage Magenverspannung, Druckgefuhl auf Magen. > nach Essen. < Abends.
Abendessen. Viel Geglucker im Magen-Darm-Trakt nach Frihstick und Abendbrot,
aber nicht unangenehm, Winde gehen ab ohne Blahbauch. Rechte Seite, Hohe 10.
Rippe, Pulsieren (Puckern), Glucksen wellenartig spontan seit nachmittags
insgesamt 10 mal - ist vielleicht auch nicht Magen. Luft geht oben und unten schwer
raus. AufstolRen nach dem Abendessen. (Wie Gastritis? - bin ungeduldig wegen den
nervigen Schmerzen und verargert, will diese Symptome nicht mehr haben, will,
dass sie weg gehen). Luft AufstoRen nach dem Mittag, generell viel Luft, die im
Magen- Darm arbeitet, aber ohne Blahbauch (Mittelsymptom). Starke Schmerzen im
Magen wie hart, verkrampft, drickend-stechend nach dem Joggen, besserte sich
erst nach 1 Stunde mit Kamillentee etwas, blieb aber den ganzen Abend. Heute:
Magendruck besser am Morgen, Schmerzen verstarkten sich nach dem Mittagessen
(Eierkuchen mit gekochtem Pflaumenkompott und Marmelade), Hirse-Brei am
Morgen ganz gut vertragen, ohne Einfluss auf Magen. Am Abend wieder verstarkt
Magenschmerzen gegen 17 Uhr (leerer Magen?) und schlimmer nach dem Essen
eines kleinen Happens Kase mit Brot an der Bio-Theke. Luft aufstoRen ab und zu,

nicht so stark wie gestern.

11-2-B: Freier Bericht: 12: Ubelkeit, leicht, schlimmer nach dem Essen.

13-1-B: Magen: 21, 22: Leichte Ubelkeit bei Kopfschmerz. Vgl.: 13-1-B: Kopf: 22.
14-1-B: Magen: 11, 14, Ubelkeit nach Kaffee, Torte am Nachmittag.

15-1-B: Magen: 11, 17: Hin und wieder leichte Ubelkeit (in der Umgebung,
Schmerzen in der Magengegend, dumpf driickend, trotzdem Verlangen zu Essen,

dieses bessert sich langsam.
Weitere Priifsymptome

5-1-B: Freier Bericht: 18: Heute Ubelkeit beim Autofahren, hatte ich aber lange nicht
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mehr), sonst nichts Besonderes.

12-1-B: Magen: 9: Vormittags kaum Hunger trotz kein Fruhstuck, Mittags schnell
gegessen, dadurch aber nicht Uberladen gefuhlt, Spatnachmittag merkwirdiges

Hungergefuhl, nach einem Teller Suppe vorbei.

14-1-B: Magen: 16: Saures Aufstollen nachmittags nach kurzem Schlaf und
Schokolade.

15-3-B: Magen: 23: Heute eine kleine Menge Rotwein getrunken, im Magen
unangenehmes Gefuhl, als kdnnte dieser nicht verdaut werden und bleibe im Magen

liegen. Daher nur ein kleines halbes Glas getrunken.

Abdomen
Charakteristische Symptome

2-3-B: Abdomen: 19: Druck von unten, wie Hand um den Magen, wie nach oben

geschoben.

15-3-B: Abdomen: 11, 20: Schmerzen im rechten Oberbauch, Faust-groer
Ausgangspunkt im Bereich der Gallenblase, driickend, ziehend. > Aufrichten, Sitzen,

Strecken. < Gebeugtes Sitzen.
Weitere Prifsymptome
6-2-B: Abdomen: 23: Ab Dienstagabend leichte Darmunruhe.

8-1-B: Abdomen: 18, 21: Bin schlanker geworden, Hosen seit 2 Tagen weiter, 2
Gurtellocher mehr zu schniren - fiel auch der Umgebung auf. (Ursache unklar,
anscheinend mehr Energieverbrauch als Nahrungsaufnahme). Winde gehen
problemlos ab, besonders morgens nach Bewegung (altes Symptom - ein Zeichen,
dass es meinem Bauch gut geht). Viele Blahungen, Harte, empfindliche

Dickdarmschlingen den ganzen Tag.

14-1-B: Abdomen: 18: Zweimal kurzzeitig starkere wellenartige Bauchschmerzen.
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14-1-B: Abdomen: 23, 24: Nachmittags unangenehmes, dumpfes Bauchgrummeln.

Rektum
Charakteristische Symptome

11-2-B: Rektum: 23: Morgens einmalig Durchfall: Reichlich breiiger Stuhl, danach

sehr schlapp gefuhlt mit leichten Darmkrampfen.

12-1-B: Rektum: 26: Seit Tagen vermutlich Verstopfung mit mehrmals taglich wenig

Stuhlgang.
Weitere Prifsymptome

2-3-B: Rektum: 10, 15: Wundes Gefluhl am Anus, wie bei Obstipation, aber ohne
Obstipation.

5-1-B: Rektum: 11: Mittags Stuhlgang.

Harnwege

Charakteristische Symptome

11-2-B: Urin: 9, 10, 11, 23: Brennen in der Harnrohre. < Wasserlassen.
Weitere Priifsymptome

14-1-B: Urin: 11: Haufiger Urinabsatz von kleinen Mengen. 14-1-B: Urin:16: Leicht

rotliche Farbe.

Weibliche Geschlechtsorgane
Charakteristische Symptome

2-3-B: Freier Bericht: 20, 22: Abends ihre Regel 1 Woche zu frih bekommen mit
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Ublen Regelschmerzen krampfartig, wie Dauerkontraktion retropubisch, die sie nicht
kennt. Ist glicklich, dass sie sich so einfach zurtuckziehen kann, was aber wohl an
der Klinik liegt. Ubelkeit, krampfartig, wellenartig starker und schwécher werdend,
beginnend 4 Uhr morgens bis jetzt andauernd, Thema einfach Dasein. Den ganzen

Tag schlaft sie im Bett.

11-2-B: Weibliche Geschlechtsorgane: 10, 11,14, 17: Schwellungsgeflhl in beiden
Bristen, rechts > links, mit leichtem intermittierenden Stechen in den Bristen,
Brustwaren fuhlen sich etwas wund und brennend an. Beginn der Regelblutung, mit
ca. 2 Tagen verspatet eingesetzt (Zyklus hat 32 Tage gedauert, 29-30 Tage sind bei
mir normal). Ansonsten keine Auffalligkeiten.

13-1-B: Weibliche Geschlechtsorgane: 18: Vor der Periode war das sonst ubliche
Brustspannen etwas weniger spurbar. Auch kam die Menses diesmal ohne langere
Schmierblutung, was sonst haufig der Fall ist. Keine Schmerzen oder Beschwerden
bei der Blutung (was sonst durchaus vorkommt). Das sonst haufig spulrbare

Spannen der Mammae vor der Periode blieb aus.
Weitere Priifsymptome

2-3-B: Weibliche Geschlechtsorgane: 15: Stechen im Unterleib links (in dieser

Zyklusphase eher ungewdhnlich).

8-1-B. Weibliche Geschlechtsorgane: 18: Immer noch etwas braunlicher Schleim,
morgens, tagsiber dann nicht mehr (dauert sonst nicht so lange nach der

Menstruation).

14-1-B: Weibliche Geschlechtsorgane: 21 (uber 3 Tage): Scharfes Stechen in der
rechten Brust vormittags, rechte Brust schmerzt ab und an (als wirde sich dort
punktuell etwas ausdehnen, eher dumpfer Schmerz), feines, spitzes Stechen abends
ab und zu in der linken Brust. [Supervisor]: Altes Symptom, ist aktuell eher weniger
stark ausgepragt als sonst. Sonst immer durchgehendes Geflihl, die ganze Brust (=
Mamma) betreffend, auch zeitlich kontinuierlicher. Jetzt 6rtlich und zeitlich punktuell

auftretend.
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Brust / Atmung / Herz
Charakteristische Symptome
6-2-B: Brust: 23: Vermehrtes Herzklopfen.

8-1-B: Brust/Anmerkungen/Beschwerden: 19: Gestern Abend 20 Uhr ca. 3 mal in 1
Stunde wieder das "Puckern" unter der rechten Seite mehr hinten /ca. Rippenhdhe
(10. Rippe) gehabt.

11-2-B: Brust: 8, 9, 10, 11, 12, 14, 17, 18, 23: Konstantes Druck-und Engegefuhl auf
dem Herz. Deutlich spurbarer Herzschlag wie Pulsieren, Herzklopfen bis zum Hals.
Herzfrequenz normal. ,Als ob etwas schweres auf der Brust lage®. Leichtes Brennen
und Hitzegefuhl hinter Sternum. < Kaffee, schwarzer und griner Tee, Liegen auf
linker Seite, emotionale Anspannung, Reden vor einer Gruppe. Atemunabhangige
Beschwerden. Viel Seufzen, Atmung durch Herzschwache erschwert (leicht), Druck
auf dem Brustkorb (leicht bis mittelstark). Am Tag 12: Ab Vormittag gefihlt wie bei
einem beginnenden grippalen Infekt mit brennenden Muskelschmerzen v.a. im
Schulter-Nackenbereich; Ubelkeit, leicht, schlimmer nach dem Essen; Herzklopfen

zwischendurch, leichte Belastungsdyspnoe bei Treppensteigen.
Weitere Priifsymptome

2-3-B: Atmung: 20: Trockener Husten. 12-1-B: Brust: 9: Angenehmes Gefuhl wie
Kdhle in der Brust.

Riicken

Charakteristische Symptome

8-1-B: Ricken: 24: Starke Verspannung im linken Schulter-Nacken Bereich bis zum
Hals hoch, Schwache im Ricken in Nierenhohe und LWS. 21.09.2011 XXXIV

11-2-B: Ricken: 10, 14, 17, 18, 20, 23: Schmerzen im lleosakralbereich, < Stehen. >

Bewegung. Leichte Muskelschmerzen im Schulter-Nacken-Bereich und der
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paravertebralen Ruckenmuskultur, teilweise brennend (so stell ich mir Fibromyalgie
vor), driuckende ileosakrale Schmerzen. < langes Sitzen. > Warme. Viel Knacken der
Wirbelkorper-Gelenke (beim Drehen) dadurch Besserung Muskelschmerzen.

Bedurfnis nach Dehnung und Streckung.

11-2-B: Freier Bericht: 12: Ab Vormittag gefuhlt, wie beginnender grippaler Infekt mit
brennenden Muskelschmerzen v.a. im Schulter-Nackenbereich, Ubelkeit, leicht,
schlimmer nach dem Essen; Herzklopfen zwischendurch, leichte Belastungsdyspnoe

bei Treppensteigen.

14-1-B: Rucken: 11, 12, 13, 14: Morgens aus heiterem Himmel (keine bldde
Bewegung etc.) heraus Ruckenschmerzen Im ersten Moment hat es sich angefiihlit,
als wenn sich ein kreuzartiges Etwas, ca. 30x 30 cm, an meinen Rucken klammert
und meine Bewegungen einschrankt. Ich habe Panik bekommen und musste in
diesem Moment auch noch plétzlich auf Toilette und hatte vor Schmerzen echt Mihe
dahin zu kommen. Ab diesem Zeitpunkt konnte ich mich nur mihevoll, sehr langsam,
vorsichtig und mit Hilfsmitteln (Turrahmen, Tischkanten) aufrichten und bin meist
geblckt und krumm, rechts etwas tiefer gebeugt durch die Gegend gelaufen.
Schmerz in der Mitte des Ruckens (Ende Brustwirbelsaule bis Lendenwirbelsaule).
Muskulatur in diesem Bereich besonders rechts verspannt, besser bei Entlastung
des rechten Beines, schlechter durch Ruhe (Ruhe und Warme waren zwar
angenehm haben aber nicht geholfen).Besser durch FuRe baden im Meer. Besser
durch bestimmte Bewegungen. Rickenschmerz schlimmer nach Ruhe (nach Sitzen
oder Liegen kann ich erst nicht aufrecht gehen und muss mich durch Aushangen
oder bestimmte Bewegungen in die Waagerechte bringen.) Tag 12 und 13: Am Tag
12: Ruckenschmerzen ziehen scharf an der Wirbelsdule im Lendenwirbelsaulen-
Bereich, bei Bewegung blockartiges, einschrankendes Gefuhl. Wenn man nach
Aushangen wieder Last auf die Beine und damit auf die Wirbelsdule aufnimmt:
Schmerz (wie gequetscht).Ruckenschmerzen besser am Meer/ bzw. mit den FufRen
in der kalten Ostsee: Wenn ich mich aufgerichtet habe, kann ich nur kurze Schritte
gehen und komme nur langsam vorwarts. Am Tag 13: Nach energetischer
Behandlung (Therapeutin sagt, sie habe eine "Klammer in meinem Rucken entfernt")
kann ich mich auf dem Sitzen heraus schmerzfrei aufrichten und bewegen, der

Effekt verliert sich im Tagesverlauf leider wieder etwas. [Supervisor]: Hat am Vortag
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bei einer Operation eine ungunstige Korperhaltung uber langere Zeit einnehmen
mussen, dabei und danach aber nichts gespurt. Morgens noch ohne Beschwerden
aufgewacht, hat erst spater die Rickenschmerzen bekommen. Schmerz sei eine
Mischung aus Druck und Blockade, Schmerz sei von oben nach unten entlang der
Wirbelsaule gerichtet, ganz knapp rechts und links neben der Wirbelsaule, dort, wo
die Nerven verlaufen. Ganze Muskulatur sei verspannt und auf Druck empfindlich,
lleosakralgelenk empfindlich. Bei der ersten Belastung nach dem Aushangen des
Rickens, beim Stehen auf den FifRen mit Gewichtsdruck auf der WS, starker
Schmerz. Abends mit FliBen im Meer einige Ubungen gemacht, wodurch sich noch
vor dem Termin bei einem Physiotherapeuten die Schmerzen um 90% reduziert
haben. Der Physiotherapeut habe ihr gesagt, sie sei doch recht beweglich und keine

weitreichende Behandlung durchgefuhrt.

15-3-B: Extremitaten: 27: Am 26.3.10 ziehender Schmerzen, punktuell Gber dem
rechten lleosakralgelenk, besser durch Druck, Massage und Bewegung. Nach ca. 1

Stunde nachlassend und nicht wieder aufgetreten.
Weitere Priifsymptome

4-1-B: Ricken: 8: direkt nach Einnahme Spannungsgefihl im Nacken, rechts und
links der HWS.

11-2-B: Rucken: 28, 29, 30: Links betonte Ischialgie am Nachmittag unmittelbar nach
schwerer Gartenarbeit auftretend, bestandiger Schmerz, schlimmer im Sitzen,

besser durch Warme. Halt noch 2 Tage an.

15-3-B: Rlcken: 25: Ruckenverspannung im Bereich der BWS, ziehendes Geflihl,
besser durch Zusammenkrummen, auch andere Ursachen wie meine neue
Arbeitssituation und das Tragen von Lasten in letzter Zeit kommen als Ursachen in

Frage.
Extremitaten
Charakteristische Symptome

7-2-B: Freier Bericht: 28, 30: Gestern bei Sportubung Knacken im linken Knie, erst

heute Morgen nach dem Aufstehen leichte Kniebeschwerden beim Gehen. Im Laufe
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des Tages Besserung, heute Abend keine Beschwerden mehr vorhanden. Ich
ertrage es absolut nicht an den FuRRen gekitzelt zu werden, das hat heute mein Sohn
versucht und fast geheult, weil ich meine Stimme erhoben habe. Das ist er so nicht
von mir gewohnt. Gestern zusatzliche Beschwerden im rechten Kniebereich,
Innenseite, oberhalb des Kniegelenkes. Ausldser nicht erinnert. Ist aufgefallen, weil
ich gestern langer gestanden habe und mir dabei leichte Schwache mit

Druckempfindlichkeit aufgefallen ist.

11-2-B: Extremitaten: 17: Muskelkaterschmerzen in den Waden nach gestrigen
Spaziergang (ungewoéhnlich, war keine besondere Anstrengung). Vgl.: 11-2-B:
Rucken: 12, 17.

12-1-B: Extremitaten:10: Abends beim Aufstehen aus dem Bett kurzer Muskelkrampf

in der linken Wade.

13-1-B: Extremitaten: 8, 19, 21, 22, 23: Schweregefuhl, beim Gehen schwunglos,
schwer. Am Abend gegen 21.30 Uhr Schmerzen der Beine, vom distalen
Oberschenkel abwarts, in den Knochen, rechts mehr als links. Fuhlt sich an wie nach
einer extremen Erschopfung, Schmerzcharakter ziehend. Weniger stark sind Knie-
und Grof3zehengelenk rechts betroffen. Schmerz trat im Sitzen auf, im Stehen
verstarkt, mochte liegen, habe kein Warmebedurfnis. So etwas habe ich nur ganz
selten, viel schwacher, und nur dann, wenn ich sehr mude bin oder nach langem
Marsch (beides ist jetzt nicht der Fall). Extrem schwere, mide Beine mit ziehenden
Knochenschmerzen. Knochenschmerz am Abend, diesmal vor allem am linken Knie,
fur ca. 3 h von 19-22 Uhr, drickend, fast Zerschlagenheitsgeflihl, wie ich es sonst
nur von starker Mudigkeit kannte (die aber nicht bestand). Trat im Sitzen auf, ohne

Anstrengung.

13-1-B: Extremitaten: 24: Am rechten Unterarm, nah dem Ellbogen, ein blasses
Hamatom ohne erinnertes Trauma, in der Mitte ein derbes, schmerzhaftes Knoétchen,
das heller ist als das umliegende Gewebe (neues Symptom). GroRe des Hamatoms

ca. 5 x 3,5 cm, druckschmerzhaft, glatt begrenzt.

14-1-B: Extremitaten: 9: Vorderer Hiftknochen rechts fiinlt sich ab abends

gequetscht an, als hatte ich eine zu enge Hosen getragen (habe ich aber nicht).
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Weitere Prifsymptome

7-2-B: Korpertemperatur: 11: Direkt nach den ersten beiden morgendlichen

Einnahmen kalte Hande zu bekommen.

7-2-B: Freier Bericht: 19: Mit Stechen im Schulterblatt rechts in der Klinik morgens

aufgewacht, gegen Abend keine Beschwerden mehr.

8-1-B: Extremitaten: 8: Oberflachliche Venen in beiden Ellenbeugen vermehrt zu
sehen, Abknicken in den Armen war ab nachmittags ca. 15 Uhr bis jetztunangenehm.
Gefuhl schwer beschreibbar, wie beginnender Venenstau. (Symptom von Waden

bekannt, Arme als Ort neu).

8-1-B: Extremitaten: 30: Schmerzen in der rechten Hifte wie ein Stechen, parallel zu

der Halsverschlechterung.

13-1-B: Extremitaten: 11: In der linken Leiste, medial, Schmerzen bei Retroversion
des linken Beins wahrend des Gehens, schrankt die Beweglichkeit ein. Nach

einigem Gehen (10 min.) Verbesserung der Schmerzen (starker als sonst).

14-1-B: Rucken: 17: Rechter seitlicher Hiftbereich fuhlt sich vergrofert an, Kleidung

drickt dort unangenehm.

14-1-B: Extremitaten: 21: Punktuelles Stechen an verschiedenen Stellen, abends

wie wenn Zecken oder Flohe Uber den Korper krabbeln.

15-1-B: Extremitaten: 9: Morgens nach dem Aufwachen 6 Uhr Schmerz in der linken
Handflache als ob etwas stumpf durch die Handflache gebohrt werden wirde. Dauer

ca. 20 Sek. Etwas ausstrahlend in Richtung Handgelenk.

Schlaf
Charakteristische Symptome

5-1-B: Schlaf: 11: Schlaf von 0.15 bis ca. 6.00 Uhr, bin mide aufgewacht, konnte

aber nicht weiterschlafen. Mittags um 14.15 Uhr habe ich mich nochmals hingelegt,
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weil mir so schlecht war und ich auch mude war, konnte aber nur désen (wegen

Kopfschmerzen und Sorgen?).

13-1-B: Schlaf: 24: Seit Beginn der AMP wache ich jede Nacht auf, ganz regelmafig.
Meist schlafe ich dann schnell wieder ein. Diese RegelmaRigkeit ist fir mich neu,
sonst werde ich nur selten wach. Uhrzeit habe ich leider nicht Gberpruft, werde das

jetzt machen.
Weitere Priifsymptome

11-2-B: Schlaf: 11: Gestern beim Einschlafen zweimal starkes Zucken des
Oberkorpers, davon aufgeschreckt. Am Tag davor war das nur einmal beim

Einschlafen aufgetreten. Nachmittags 20 min. geschlafen.

14-1-B: Schlaf: 15: War beim ersten Weckerklingeln hellwach, obwohl es 4.15 Uhr

war (fur mich ungewohnlich).

14-1-B: Schlaf: 17: Habe die letzten 2 Tage mehr geschlafen als ublich und wollte

morgens nicht aus dem Bett.

15-3-B: Schlaf: 15: Teilweise kurzes nachtliches Erwachen. 21.09.2011 XXXIX

Haut
Charakteristische Symptome

2-3-B: Freier Bericht: 12: Neurodermitis/Polinosis vertraut, aber gerade unerwartet
heftig, entwickeln sich sehr schnell, in dieser Lokalisation (Kopfbereich) auch seit ca.

10 Jahren nicht mehr vorgekommen.

11-2-B: Extremitaten: 9, 10: Ausgesprochen trockene Hande und FufRe, immer

wieder Bedurfnis die Hande einzucremen.

11-2-B: Haut: 19, 20, 21, 22, 23,24, 25, 26: Ausbildung von Warzen: Kleine,
stecknadelkopfgroRe Dornwarzen an den Fulysohlen sind an Tag 19 entstanden.

Zuletzt als ca. 8 jahriges Kind Warzen an den Fingern gehabt, die mit einer Tinktur
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behandelt wurden. Leichter Druckschmerz linker Fu3ballen beim Auftreten: Links,
viele kleine Dornwarzen, ein paar auch am rechten Ful®. Einige Warzen sind beim

Duschen abgefallen und hinterlassen kleine Eindellungen.
Val.: 13-1-B: Extremitaten: 24.
Weitere Priifsymptome

4-1-B: Haut: 8: Immer nach Einnahme kommt es mir vor, als ob in an kleinen
Punkten einen Juckreiz habe mal am auferen FuRknochelbereich am

Strumpfbandansatz, linke Brust und beiden Oberarmen.

15-3-B: Haut: 11: Juckreiz im Bereich der rechten Flanke und rechter Oberschenkel
um 1 Uhr nachts. Juckreiz im Bereich der OberarmaufRenseiten und Oberschenkel,
besser durch Kratzen. [Supervisor]: Neigt zu juckendem Exanthem am Kopf und
ofters urtikariellen Exanthemen. Hier tritt der Juckreiz an sonst nicht betroffenen

Stellen auf.

Vgl.: 15-3-B: Gesicht: 17, 18. 21.09.2011 XL

Korpertemperatur/Schwitzen
Charakteristische Symptome

2-3-B: Korpertemperatur/Schwitzen: 15, 22: Gefuhl grof3er innerer Kalte (nach dem
Frahstlck). Wechselnde Empfindung von Hitze und Kalte, Schwitzen, vorwiegend

am Ruicken und Bauch, gefolgt von Kaltegeflihl ebendort.

7-2-B:  Korpertemperatur/Schwitzen: 11: Direkt nach den ersten beiden

morgendlichen Einnahme das Gefuhl kalte Hande zu bekommen.

10-1-B: Schlaf: 13: Vermehrtes Warmebedirfnis, brauche nachts zwei Decken.

Dabei bin ich sonst im Winter oft Eisbaden gegangen.
14-1-B: Kdrpertemperatur/Schwitzen: 17, 18, 21: Abends frostig.

14-1-B: Korpertemperatur/Schwitzen: 8, 16: Gefuhl von Warme mittags und
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nachmittags (andere Personen finden es kalt in der Umgebung) abends eher

frostelig. Tagsuber Geflhl als hatte ich Fieber - abends besser.
Weitere Priifsymptome

8-1-B: Korpertemperatur/Schwitzen: 24: Fuhlt sich an, als wurde ich was ausbruten,

aber kein messbares Fieber.

Klima/Wetter
Keine charakteristischen Symptome
Weitere Prifsymptome

2-3-B: Klima/Wetter: 12: Besser durch Sonne, Hitze verschlechtert. 21.09.2011 XLI

Appetit/ Essen
Charakteristische Symptome

8-1-B: Appetit: 13, 20, 22, 23, 24, 26: Wenig Appetit, Abneigung gegen Essen,

morgens ohne Appetit, Verlangen nach warmen Speisen.

12-1-B: Appetit: 10: Normal grol3, eher gesunde Nahrungsverlangen (Obst, Bananen,
Tee).

13-1-B: Appetit: 8: Appetit auf Obst und frische Dinge (fur mich eher ungewohnt). 14-
1-B: Appetit: 9, 10, 14, 15, 18: Verlangen nach warmen Speisen, Suppen, Tee.
Weitere Priifsymptome 6-2-B: Appetit: 21: Wenig Appetit.

12-1-B: Appetit: 12: Seit Tagen kein Appetit mehr auf Kaffee (wie sonst immer),
sondern eher auf Tee. Heute Appetit auf Kaffee, leichte nervése Ubelkeit im Magen.
Seit Tagen Appetit auf Obst, auch Nahrungsmenge vergleichsweise ausgeglichen.

Auch heute maRig gegessen, ohne die sonst libliche Tendenz zur Ubertreibung.

14-1-B: Appetit: 9, 10, 13, 14, 15, 16, 18: Verlangen nach SuRem, Schokolade,
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vermehrter Appetit, Verlangen nach Pikantem und nach Artischocken.

Durst

Charakteristische Symptome 2-3-B: Durst:19, 20: Verlangen nach hei3en
Getranken.

8-1-B: Durst: 9, 13, 26: Wenig Durst, trockener Mund. 21.09.2011 XLII
12-1-B: Durst: 10, 12, 13: Verlangen nach warmem Tee, viel Durst, gruner Tee.

13-1-B: Durst: 18:Vermehrter Durst bei Trockenheit des Mundes, Verlangen nach

Wasser.

14-1-B: Durst: 13, 16, 18, 21: Viel Durst auf warmen Tee, Saft, Wasser.
Empfindlichkeiten

Keine Symptome.

Regionen

Keine Symptome.

Modalitaten

Keine charakteristischen Symptome

Weitere Prifsymptome

2-3-B:Modalitaten: 19: > Zahne putzen > Tanzen. 2-3-B:Modalitaten: 20: > laute
Gerausche. 2-3-B:Modalitaten: 22: < Beruhrung. 13-1-B: Modalitaten: 20: <

Bewegung und Anstrengung. 14-1-B: Modalitaten: 17: > am Meer.
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Allgemeines
Charakteristische Symptome

6-2-B: Allgemeines: 21: Bin jetzt wirklich erkaltet, (fiebriger Kopf, schlapp, kratziger
Hals, Schluckbeschwerden, wenig Appetit).

11-2-B: Freier Bericht: 9, 11, 12: Den ganzen Tag sehr mude und schlapp gewesen,
morgens nach dem Aufwachen habe ich mich gefuhlt wie nach einer
durchgemachten Grippe mit Muidigkeit und leichtem Zerschlagenheitsgefiihl der
Muskeln. War zu schlapp um Fahrrad zu fahren und hab mich fahren lassen. Tag 11:
Ab nachmittags wurden Brust- und Gemutssymptome schwacher, noch deutliche
allgemeine Mudigkeit. Ab Vormittag gefuhlt, wie grippaler Infekt mit brennenden
Muskelschmerzen v.a. im Schulter-Nacken-Bereich beginnt; leichte Ubelkeit,
schlimmer nach dem Essen; zwischendurch Herzklopfen, leichte Belastungsdyspnoe

beim Treppensteigen.
14-1-B: Empfindungen: 16: Insgesamt schlapp und kranklich.
Weitere Priufsymptome

14-1-B: Begleitbeschwerden: 21: SO: Einmal plétzlich schwarz vor Augen, fast

umgefallen, konnte mich noch irgendwie am Stuhl festhalten.
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15.3 Symptome in der Kontrollgruppe (Placebo)

Gemit
Charakteristische Symptome

6-1-A: Gemdat: 10, 11, 12, 15, 19: Gelassenheit und Ruhe. Aullergewdhnlich
gelassen und ruhig tagsuber, trotz nerviger Dinge und Trubel, Zufriedenheit mit sich

und der Welt, sieht Dinge aus einem anderen Blickwinkel.

10-2-A, Gemdat: 11, 13: Geht mir sehr gut, ausgeglichen und ruhig. Sinne gescharft,

nimmt Gerliche besser wahr, sieht Welt klarer, nimmt Stimmen deutlicher wahr.

6-1-A: Gemit: 13, 15, 20, 23: Muidigkeit. Extrem mude und kaputt, abends,
Konzentration fallt schwer. Mide und =zufrieden. Konzentrationsschwach, ein

bisschen weggetreten.

8-2-A: Gemdut: 16: Wortfindungsprobleme, findet korrekte Worter nicht, verwechselt

Worter, umschreibt sie, stammelt.

10-2-A: Gemdat: 13, 14, 23, 26: Abends vdllig durcheinander, mide und nervds. Kann
mich schwer konzentrieren, keine klaren Gedanken mehr fassen, durcheinander.
Kann nicht klar denken, fuhlt sich wehrlos, hilflos, ausgeliefert, keine normalen
Reaktionen. Sieht Dinge nicht, die vor ihr liegen, findet Dinge nicht, ist motorisch
ungeschickt, stolpert, rennt Dinge um. Hat das Gefuhl Kopf-los zu sein. Viele Fehler
beim Schreiben, ,auft neben der Spur®. Sieht Dinge nicht, die vor ihm liegen.

Schwierigkeiten, mit Zahlen zu rechnen. Wie abgeschnitten von sich selbst.

11-1-A, Gemdit: 21, 24: Ungewohnlich starke Mdudigkeit am Tag, abends

ungewohnlich mide.

11-1-A: Gemdut: 19: Geflihl ,neben sich zu sein“, unkonzentriert. 21.09.2011 XLV
10-2-A: Gemiit: 20: Angste vor zu bewaltigender Arbeit, Berg sei zu hoch.
Weitere Priifsymptome

4-2-A: Gemdut: 16: Weinerlich am Morgen.
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6-1-A: Gemut: 19: Mir kommen kurz die Tranen wegen einem Ereignis aus der

Vergangenheit, aber schnell wieder OK.

11-1-A: Gemdat: 19: Empfindsam, etwas niedergeschlagen. Vgl.: 8-2-A: Extremitaten
17.

Kopf
Charakteristische Symptome

4-2-A: Kopf: 16, 17: Starke Kopfschmerzen frontal vom Nacken ausgehend,
manchmal bis in den Oberkiefer ziehend, beidseits. < links. Dumpfer driickender
Schmerz, haubenartig von innen nach aul3en. Mit starken Kopfschmerzen erwacht. <
Sonne, Warme, Autofahren, Beginn der Menses. > 15 Uhr, beim Liegen, wenn
Nacken unterstiitzt, Ablenkung, Arbeit, wenn sie nicht mehr so daran denkt. Ubelkeit

nach dem Fruhstuck, ,gammliges Geflhl im Magen®.

6-1-A: Kopf: 9, 10: Kopfschmerz, Stirn, Augenbraue, Nasenwurzel. Druckgefuhl. <

vormittags.
6-1-A: Kopf: 19, 24: Wie benebelt. < vormittags, abends.

8-2-A: Kopf: 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25:
Kopfschmerzen, Stirn, vom Nacken in den Hinterkopf hochziehend und gleichzeitig
in der Stirn, dumpfer Schmerz, Pochen rechte Gehirnhalfte, leicht pulsierend wie
Druck, als ob Kopf zu voll. Stechen im Hinterkopf. Stechen linke Stirn bis linken
Augapfel. Kopfweh kommt und geht wellenartig. < 12.00 Uhr — 15.30 Uhr, abends,
Bewegung. > Ruhe, 16.00-18.00 Uhr. Lichtempfindlichkeit der Augen. Beginn mit

Menses. Druck in beiden Augapfeln bei Kopfschmerzen.

10-2-A: Kopf: 11, 13, 15, 18, 26: Kopfschmerzen, drickend, wie Bandgefuhl um
Schlafen, wie ein Nagel in der Stirn, wie eine Messerspitze durch Nasenwurzel und
Nasenscheidewand nach unten. Ausstrahlend in Ohren, Druckgefuhl in Ohren. <

nachmittags, abends.

10-2-A: Kopf: 11: Schwindel, Drehschwindel am Abend, > Hinsetzen. Mit
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SchweilRausbruch, Frostgefuhl Beine, Beine zittern, Gefuhl von kreisformigen

Bewegungen auf Oberschenkeln.
Weitere Priifsymptome

4-2-A: Kopf: 12: Schwindel, gegen 11.00 Uhr, kurzer Schwindel beim Aufstehen vom

Sitzen und dabei Atemnot, nur sekundenlang.

10-2-A: Kopf: 26: Anspannungskopfschmerzen (frontal und temporal), sonst eher

frontal.

Augen
Charakteristische Symptome

6-1-A: Augen: 9, 10, 12, 13: Brennen der Bindehaute des linken Auges, starkes
Tranen am Morgen an frischer Luft, Schmerzen beim Lesen, sieht ,Funken“ nach

Hustenanfall, beim Lesen auf Bildschirm.

Val.: 8-2-A: Kopf: 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25. Vql.:
10-2-A: Gemut: 11, 13.

Weitere Priifsymptome

7-1-A: Augen: 11: Ich erwache mit einem scheinbar schlechteren Visus, nach
Aufsetzen der Brille normalisiert sich alles. Unspektakular, als sei was vor den
Augen, das er wegreiben wolle, ,habe ich nur nicht meine Brille auf?”, hat sich
vorubergehend kurz anders angefuhlt, wie Schlieren auf der Brille, nicht wie Nebel,

aber irgendwie ist da was.

10-2-A: Augen: 11: Schwellungsgeflihl der Augen morgens.

113



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelprifung

Ohren
Charakteristische Symptome

8-2-A: 15, 16, 18, 19, 20: Ohren, Druck auf Ohren, wie Tuben geschwollen. <
abends, 21.00 — 23.00 Uhr.

Vgl.: 10-2-A: Gemat: 11,13. Vgl.: 13-2-A: Gesicht: 17,19, 21.

Nase
Charakteristische Symptome

13-2-A: Nase: 12, 17, 19, 21: Trockenheit und Krusten. Kribbeln und Kitzeln in Nase,
trockenes Gefiihl. Trockene Krusten, Jucken. < nach Aufstehen. Von trockenen
Schleimhduten ausgehender Hustenreiz, durchschuttelt ihn, mehrere HustenstoRe,

dabei Schmerzen in der Nierengegend. Riechfahigkeit eingeschrankt.
Vgl.: 10-2-A: Gemat: 11, 13.
Weitere Priifsymptome

6-1-A: Nase: 28: Unter der Nase gerodtet, wie wund. 6-1-A: Nase: 30: Nase lauft

etwas und juckt, trotz Regenwetter.

Gesicht
Charakteristische Symptome

10-2-A: Gesicht: 11: Schwellung und Rétung des Gesichtes, vor allem der Wangen,

maorgens.

13-2-A: Gesicht: 17, 19, 21: Blaschen, Unterlippe, links auf3en, dicht neben einander
drei kleine 1-2 mm grol3e Blaschen in einer waagerechten Reihe, geschlossen,
schmerzen kaum, Lippe fuhlt sich dort rau an. Begleitend, Lymphknoten rechts

submandibular geschwollen und druckschmerzhaft. Begleitend Entwicklung einer
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Neuralgie, schmerzhafte BerUhrungsempfindlichkeit in der rechten Gesichtshalfte:
rechte Stirn, rechte Wange bis hin zum rechten Ober- und Unterkiefer, dem rechten
Ohr und dem rechten seitlichen und hinteren auf’eren Hals, ausgehend vom rechten

Kieferwinkel.
6-1-A: Gesicht: 10: = Vgl. Mund
Weitere Prifsymptome

8-2-A: Gesicht: 21: Linke Halfte der linken Augenbraue am Nachmittag etwas

geschwollen. Schmerz bei Berihrung, am Abend wieder weg.

Mund
Charakteristische Symptome

4-2-A: Mund: 8, 9, 10, 11, 12: Trockenheitsgefihl im Mund, dabei Speichelfluss

vermehrt. Brennen der Zungenspitze.

8-2-A: Mund: 8, 9, 11: Trockener Mund, Bedirfnis Wasser zu trinken. Nach
Arzneieinnahme trockenes und zusammenziehendes Gefihl im Mund. Kleine
Stippchen auf Zunge, Wundheitsgefihl an Zungenrand und Zungenspitze. Blaschen

(2 mm) unter der Zunge rechts, zwischen Zunge und Zahnleiste.

10-2-A: Mund: 11: Metallischer Geschmack im Mund, suBlich, Brennen auf

Zungenspitze, nach Arzneieinnahme.

13-2-A: Mund: 17, 19, 21, 22, 24: Nachmittags und gegen Abend leicht juckender
Gaumen, es flhlt sich fir die Zunge leicht rau an. Am linken Zungenrand Geftihl, als
ob eine Aphte kommt, zu sehen ist noch nichts. In Nahe der Zungenspitze eine sehr
kleine Aphte, tut kaum weh. In der rechten inneren Wangenschleimhaut eine Aphte,
leicht erhoht, noch nicht offen, schmerzt bei Beruhrung mit der Zunge, gegen 22.00
Uhr. Abends um 23:00 Uhr beim Zahneputzen kleine Aphte, mittig, an der Innenseite
der Unterlippe, schmerzhaft bei Bertihrung mit der Zunge, stechend < bei Bertihrung
mit der Zunge und < Saurem. Wundheit am Zahnfleisch innen und auflen am 5.

rechten oberen Zahn, < beim Zahneputzen. Morgens bemerkt, dass die raue Stelle
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am rechten Gaumen sich heute etwas wund anfuhlt, als ob sich die oberste
Schleimhautschicht abldst, beim Blick in den Spiegel vermehrte Gefalizeichnung in
dem Bereich festgestellt, wund-brennender Schmerz. < warme Getranke, sul}, sauer,

Essen. Begleitender Mundgeruch.
Val.: 13-2-A: Gesicht: 17,19, 21. 6-1-A: Gesicht: 10: Ziehen in den Schneidezahnen.

10-2-A: Mund: 11: Zahnschmerzen Unterkiefer, Frontalzdhne schmerzen vom

Zahnhals zum Zahnfleisch hinaufziehend, heller stetiger Schmerz.

13-2-A: Mund: 17, 18, 19, 20, 21, 22, 24, 30: Zahnschmerzen, rechts unten 7. Zahn
schmerzt. Der Schmerz ist ganz beschrankt auf den Wurzelbereich dieses Zahns,
am ehesten drickend. < beim Kauen. Zahnschmerzen, rechts oben 5. Zahn
(teiliberkront), Schmerz geht vom Zahnhals aus, strahlt aus in den rechten
Wangenknochen und die benachbarten Zahne. < beim Aufbeil’en, beim
Zahneputzen. > warmer Tee, nach warmen Abendessen. Empfindlichkeit Zahn beim
Aufeinanderklappern der Zahne, kurzer leicht einschieRender Schmerz. Rechte
obere Zahnreihe und etwas auch die untere Zahnreihe schmerzt wie neuralgisch bis
zum 2. rechten Schneidezahn oben und unten gegen 22.00 Uhr. Zahnfleisch innen
vom 5. rechten oberen Zahn etwas empfindlich bei Berihrung mit der Zunge und
fuhlt sich ganz leicht geschwollen an. Schmerzen in der rechten Zahnreihe sind noch
vorhanden aber schwacher, als ob sie sich jetzt auf alle drei rechten Trigeminusaste

ausgedehnt haben.
Vgl.: 13-2-A: Gesicht: 17,19, 21.
Weitere Priifsymptome

6-1-A: Mund: 11: Am Gaumendach wundes Druckgeflhl, hinten oben - unangenehm,

wie bei beginnender Erkaltung.

8-2-A: Mund: 18: kleinen Riss in Unterlippe, Ubergang zwischen linkem Drittel zum

mittlerem Drittel, seit heute frih, damit aufgewacht.
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Hals

Charakteristische Symptome 10-2-A: Hals: 11: KloRgefuhl im Hals, driickt nach

innen, rauspern.
Weitere Prifsymptome

6-1-A: Hals: 8: Leichte Halsschmerzen.13-2-A: Hals: 20: Leichter driickender
Schmerz im Bereich der Rachenhinterwand. 21.09.2011 LI

Magen
Charakteristische Symptome

4-2-A: Magen: 8, 11, 16, 17: Flaues Gefiihl im Magen, Ubelkeit. Begleitet an Tag 16
und 17 Kopfschmerzen. Vgl.: 4-2-A: Kopf: 16, 17.

Weitere Priifsymptome

8-2-A: Magen: 12: Leichte Ubelkeit nach Hinlegen, um 15.00 Uhr. 10-2-A: Magen: 11:

Mehrmaliges Aufstolen wahrend des Tages.

Abdomen
Charakteristische Symptome

4-2-A: Abdomen: 11: Schmerzen, linker Unterbauch. < vormittags und mittags, beim

Autofahren, im Sitzen. Begleitend Gesaly schmerzhaft drickend.

10-2-A: Abdomen: 11, 13: Schmerzhaftes Ziehen im Unterleib, Driicken nach unten.
Krampfe abdominal. Trommelbauch, Flatulenz, suRlicher Geruch, Geflhl im

Abdomen wie gespannt und voll. < Kleiderdruck, Gurtel.

11-1-A: Abdomen: 10, 29: Blahungen. Drickender Schmerz im Unterbauch nach

Essen, krampfhaft. < Bewegung. > Ruhe.
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Weitere Prifsymptome

4-2-A: Abdomen: 19: Blahungen, Rumoren. Riechen nicht.
11-1-A: Abdomen: 25: Weicher Stuhlgang. 21.09.2011 LII
Rektum

Keine Symptome.

Harnwege

Keine Symptome.

Weibliche Geschlechtsorgane
Charakteristische Symptome

4-2-A: Weibliche Geschlechtsorgane: 16: Beginn Menses, starkere Blutung als

gewohnlich.

10-2-A: Weibliche Geschlechtsorgane: 11,13: Starke Regelblutung. Hellrotes Blut,

kaum Koagel.
Weitere Priifsymptome

6-1-A:  Weibliche Geschlechtsorgane: 8: Habe meine Regel bekommen,

Bauchschmerzen gegen Abend.

8-2-A: Weibliche Geschlechtsorgane: 18: Mehrmals kurzfristig fur wenige Sekunden,

in der rechte Scham Warmegefuhl.

11-1-A: Weibliche Geschlechtsorgane: 21: Regel startete 4 Tage spater als
gewohnlich.
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Atmung, Brust, Herz
Charakteristische Symptome

10-2-A: Atmung: 14: Luftnot, Geflihl nicht richtig Luft holen zu kénnen, tief atmen

schwierig, Luft reicht nicht aus, wie Panzer oder Ristung um Brust.

13-2-A: Atmung: 8, 9, 10, 11: Zunehmend schwere Atmung. Engegefuhl. Bedurfnis
tief ein-und auszuatmen. Zaher Schleim wird hochgerduspert. Krampfartige
Hustenattacken. < abends. > ab 18.30, Liegen, Hinlegen im Bett in Ruckenlage mit
Armen Uber Kopf, Schlaf. Atmen |0st Hustenreiz aus. Hustenreiz mit Wuirgen.

Schmerzen hinter Sternum. Warmegefuhl hinter Sternum.

5-2-A: Brust: 10: Schmerzen, schneidender, starker Schmerz im rechten
Rippenbogen in der Axillarlinie um 05.50 Uhr heute Morgen, hat mich aus dem
Schlaf "gerissen" - bisher vollkommen unbekanntes Symptom, - musste aufstehen

und rumlaufen —Verbesserung durch Druck und Massage des Rippenbogens.

6-1-A: Brust: 8, 16: Druckgefuhl, Schmerzen im Brustbein, ziehend. > Dehnen nach

hinten. Nachmittags, stechender Schmerz unter linkem Rippenbogen.
Weitere Priifsymptome

4-2-A: Atmung: 12: Gegen 11 Uhr kurzer Schwindel beim Aufstehen vom Sitzen und
dabei Atemnot, nur sekundenlang.

6-1-A: Atmung: 9: Atmung sehr frei, eingeatmete Luft kuhl.
6-1-A: Atmung: 10: Hustenreiz am Nachmittag.

8-2-A: Brust: 16: Ca. gegen 11.50 Uhr beim Einatmen Schwierigkeiten tief
einzuatmen, leichter Schmerz im linken Brustkorb, Richtung Herz, hatte Bedenken,
dass es eine Embolie ware. Habe es ignoriert, war an Fluss eine Stunde. spazieren,
dann war dieses Symptom weg. Hatte gleichzeitig unter dem linken Schulterblatt
etwas Druck. 21.09.2011 LIV

119



Randomisierte multizentrische Studie zum Auftreten arzneispezifischer Effekte in einer homdopathischen Arzneimittelprifung

Rucken
Charakteristische Symptome

4-2-A: Rucken: 9, 11, 13, 14, 17, 19, 21: Ruckenschmerzen, starke Schmerzen im
Bereich des linken Gesaldes, ziehend, drickend, Zerrungsgefuhl, permanent. Im
Sitzen zieht der Schmerz in den linken Oberschenkel. < Vormittags, mittags, Sitzen,
Gehen, Dehnung, Druck, Autofahren. Begleitend Schmerz linker Unterbauch. >

Lagewechsel.

6-1-A: Riuicken: 14, 15, 16: RuUckenschmerzen, Lendenwirbelsdule rechts,

lleosakralgelenk rechts, stechend, druckend. > Vornuber Beugen.

8-2-A. Ricken: 12: Ruckenschmerzen, pochende Schmerzen rechter Huftkamm um
12.30-13.45 Uhr, ziehender Schmerz in der Nierengegend beidseitig nach 15.00 Uhr.

10-2-A: Freier Bericht: 11: Hexenschuss Brustwirbelsaule mit Ziehen im dorsalen
Schulterblatt.

Weitere Prifsymptome

4-2-A: Rucken: 8: Schmerzen, Rucken, gegen Mittag ganz leichte feine Schmerzen
im lleosakralgelenks-Bereich beim Stehen, in Bewegung nicht spurbar, zu fein fur
genauere Empfindungen. Jetzt akut im Sitzen links auch spurbar, Druckgefuhl. Nach

wenigen Minuten wieder verschwunden.

8-2-A: Rucken: 17, 20: 2 mal eine Situation, wo ich mich leicht nach vorne gebuckt
hatte, dabei wie feine Nadelstiche im Lendenwirbelsdulen-Bereich fur einige
Sekunden - wie die letzten Tage (Problembereich Brustwirbelsaule) - am Nachmittag
einmal im Stehen, nur ganz kurz fur einige Sekunden im Lendenwirbelsdulen-

Bereich, wie mit feinen Nadelstichen, leichter Schmerz.

13-2-A: Rlcken: 21: Morgens beim Beobachten des Beruhrungsschmerzes am
rechten Gesicht und Hals bemerkt, dass ein Schmerz lateral des 6. Halswirbels ist. <
auf Druck und < beim Kreisen des Kopfes, tagsuber nicht auffallig stark, aber abends

noch immer leicht da.
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Extremitaten
Charakteristische Symptome

8-2-A: Extremitaten: 20, 21: Schmerzen, linkes Knie, < Bewegung, < Treppen

herabsteigen.

8-2-A: Extremitaten: 22, 23, 26, 28: Schmerzen, rechtes Ful3gelenk, wie verstaucht,
wenn ich Fuld leicht nach Innen kippe, Schwellung des rechten Auflien-Kndchels. <

abends.

10-2-A: Extremitaten: 11, 15: Schmerzen in Handgelenken und Sprunggelenken,
dumpfer Schmerz, Gefuhl der Schwellung. Schweregefthl, ,wie geradert. >
Bewegung (erstmals seit 5 Jahren wieder aufgetreten). Vgl.: 4-2-A: Rucken: 9, 11,
13, 14, 17,19, 21.

Weitere Priifsymptome

6-1-A: Extremitaten: 11: Stechender Schmerz durch rechtes Bein beim Autofahren

am Vormittag.

6-1-A: Extremitaten: 23: unvermittelter, stechender Schmerz im linken Ful} am

Nachmittag, ging von selbst weg.

6-1-A: Extremitaten: 12: Jucken am rechten Fulgelenk. 6-1-A: Extremitaten: 13:

Oberschenkel Innenseiten Schmerzen/Muskelkater, Ful3gelenke schmerzen.

8-2-A: Extremitaten: 17: Eine Art von Zwangshandlung, habe mich beobachtet, wie
ich mit rechtem Daumen immer wieder mal Uber rechten Zeigefinger streiche, hatte

ich auch die letzten Tage etwas, aber heute vermehrt.

8-2-A: Extremitaten: 20: Im rechten Ellenbogen leichte Schmerzen am Morgen bei

Bewegung.

11-1-A: Extremitaten: 24: Juckreiz an Armen zwischenzeitlich.
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Schlaf
Charakteristische Symptome

4-2-A: Schlaf: 9: Morgens mude erwacht, nur schwer aufgewacht, nachts mehrfach

nach Traumen aufgewacht.

10-2-A: Schlaf: 11, 13, 15, 23, 26: Spontanes Erwachen gegen 4.00 - 5.00 Uhr,
grol’e Mudigkeit mit Gahnen, kann sich kaum Aufraffen zum Aufstehen. Planen des

Tages, innerliche Unruhe, flattrig.

13-2-A: Schlaf: 19: Beim Aufwachen ungewdhnlich mide, vergeht nach 10 Minuten.
Vgl.: 13-2-A: Atmung: 8, 9, 10, 11.

Weitere Prifsymptome

6-1-A: Schlaf: 8: Gestrige Nacht war viel zu kalt, Schmerzen in Hufte, furchterlich

geschlafen.

6-1-A: Schlaf: 11: Sehr tief und fest- hatte ewig weiter schlafen kdnnen. 8-2-A: Schlaf:
17: Wurde 6.30 Uhr frih wach.

Fieber

Keine Symptome

Haut
Charakteristische Symptome

6-1-A: Haut: 28, 30: Ekzem, Hand, Handoberflache, Daumenbasis: Am Morgen nach
dem Aufwachen eine Rotung mit weiller Mitte, ca. Kleinfingernagel grol}, es
entwickelt sich eine flissigkeitsgeflllte Blase, Flussigkeit entleert sich, nach dem
Blase durch mechanische Einwirkung geplatzt ist. Die Stelle nasst den ganzen Tag,

brennen, spater schmerzfrei.
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Weitere Prifsymptome

6-1-A: Haut: 11: Hautausschlag auf den Handen im Stall (Heuallergie) hab ich schon

mal, aber nicht so schlimm. Jucken am Dekolleté auf der linken Seite und im Nacken.

8-2-A. Haut: 13: Aulienseite vom Oberschenkel, schmerzhafte Stelle in der Haut
(schmerzhaft, wie blauen Fleck), habe heute dort eine kleine Krampfader entdeckt,

die anscheinend entzlindet ist.
10-2-A: Haut: 13, 20: Wangen geroétet, stecknadelkopfgrof3e rote Einsprengungen.

11-1-A: 25: Am rechten Fulriicken sowie rechten Oberarm Hautrétung, die juckt -

sieht aus wie ein Stich.

13-2-A: Haut: 18: Auffallend trockene Haut auf den Finger- und Handrlcken, ganz

feine weildliche Schuppung.

Korpertemperatur / Schwitzen
Charakteristische Symptome

6-1-A: Korpertemperatur/Schwitzen: 14: letzte Nacht war mir zeitweise zu warm mit
meinen ganzen Decken, danach wieder zu kalt. FrGher Nachmittag- mir ist einfach

nur noch kalt.

6-1-A: Korpertemperatur/Schwitzen: 26, 30: Schweillausbruch nach
Kreislaufzusammenbruch. Bin am Morgen etwas schwitzig aufgewacht- sonst ist mir

immer eiskalt.

8-2-A: Korpertemperatur/Schwitzen: 9, 10, 11, 12, 13, 14, 16, 18, 19, 20, 21, 22, 23:
Hitzewallungen, vermehrtes Warmegefuhl, tagstiber, am starksten am Vormittag,

verbunden mit Schwitzen. Plotzliche Hitzewallungen. < nach Essen.
Weitere Priifsymptome

10-2-A: Korpertemperatur/Schwitzen: 11: Bei Schwindelsymptomatik Sonntag Abend.
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10-2-A: Korpertemperatur/Schwitzen: 14: Schwitze mehr als sonst in Sauna,

Schweil} rinnt richtig, v.a. Gber Brust und Bauch, vertrage Abkihlung besser.

Klima/Wetter

Keine charakteristischen Symptome.

Weitere Priifsymptome

10-2-A: Empfindungen: 11: Bedurfnis nach frischer Luft.

10-2-A: Klima / Wetter: 15: Nicht so kalt, Nieselregen genossen (mag sonst keinen

Regen).

Appetit/Essen
Keine charakteristischen Symptome.
Weitere Priifsymptome

4-2-A: Appetit / Essen: 16, 17, 19: Wenig Appetit, leichte Ubelkeit. 6-1-A: Appetit /
Essen: 8, 12: Verminderter Hunger, Appetit. 6-1-A: Appetit / Essen: 13: Vermehrt
Appetit. 11-1-A: Appetit / Essen: 30: Vermehrt Appetit.

Durst
Charakteristische Symptome

8-2-A: Durst: 9, 28: Weniger Durst, weniger Durst auf warme Getranke, keinen Tee

gekocht die letzten Wochen.
10-2-A: Durst: 13, 15, 26: Wenig Durst, trinkt kaum.
Weitere Priifsymptome
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6-1-A: 13: Durst: Durst am Abend, zu wenig getrunken.

Empfindlichkeiten

Keine Symptome.

Regionen
Keine Symptome. 21.09.2011 LX
Begleitbeschwerden

Keine Symptome.

Modalitaten

Keine Symptome.

Allgemeines
Charakteristische Symptome

10-2-A: Allgemeines: 11: Symptomatik gegen Abend, 21.00 Uhr, mit Schwindel,
Drehschwindel, Schwitzen. > Hinsetzen. Schweillausbriche, klatschnass am ganzen
Korper. Sulles gegessen, viel getrunken, weiterhin sitzen geblieben, danach frostig
an den Beinen, Beine zittern, Gefuhl von kreisformigen Bewegungen auf
Oberschenkel (Unterzuckerung nach SiRigkeiten?), ungefahr 15 Minuten andauernd.

Symptom bislang nicht bekannt.
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