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Zusammenfassung

Ziel

Im Rahmen einer prospektiven, doppelblinden, randomisierten, (placebokontrollierten), klini-
schen Untersuchung mit Kontrollgruppe wurde der Vergleich zwischen der mit Fencheltee
oder nur mit Wasser zubereiteten Milch auf die Verdauungsbeschwerden frihgeborener Kin-
der evaluiert.

Patienten und Methoden

93 frihgeborene Kinder einer schweizerischen Neonatologie-Klinik erhielten, ergdnzend zur
Muttermilch entsprechend ihrer randomisierten Gruppenzuteilung konventionell mit Wasser
(Placebo) oder mit Fencheltee zubereitete adaptierte Milch.

Hauptzielparameter war die Veranderung des Messinstrumentes ,Dyspeptische Beschwer-
den“ im Gesamtkollektiv. Wahrend der Interventionsdauer von 3 Wochen wurde an insge-
samt sechs Tagen ein Summenscore aus sechs Einzelsymptomen wie Schlaf, Unruhe, Un-
behagen bis Schmerz beurteilt.

Die Auswertung der Daten wurde anhand deskriptiver Analysen, Gruppenvergleiche und Re-
gressionsanalysen durchgeflhrt.

Ergebnisse

Fur Stunden- wie Tageswerte ist in der Interventionsgruppe der Anteil héherer Scores klei-
ner, verglichen mit der Kontrollgruppe (62,1% zu 76,9% respektive 59,3% zu 65,4%), bei
nicht signifikantem Unterschied.

Die Regressionsanalyse zeigt, dass die Scores der Tageswerte der Interventionsgruppe ver-
glichen mit denjenigen der Kontrollgruppe Uber alle sechs Beurteilungstage mit p -Koeffizien-
ten von -1.944 bis -1.378 signifikant tiefer sind (p = 0.001 bis 0.01). Fir die Stundenwerte
der Scores wird im Vergleich der Interventionsgruppe mit der Kontrollgruppe das gleiche
Ergebnis ersichtlich mit B -Koeffizienten von -0.927 und -0.956 bei teilweise signifikanten
p-Werten (p = 0.016; 0.055).

Schlussfolgerungen: Die vorliegende Studie untersuchte unseres Wissens erstmals die
Wirkung von Fencheltee auf die dyspeptischen Beschwerden frihgeborener Kindern. Der
Vergleich beider Behandlungsmethoden zeigte statistisch signifikante Unterschiede. Dadurch
ergeben sich deutliche Hinweise flr die Wirksamkeit von Fenchel auf die dyspeptischen Be-
schwerden frihgeborener Kinder. Insgesamt kann Fencheltee als wahrscheinlich wirksam
und gut vertraglich beurteilt werden.

Schliusselwdrter: Fenchel (Foeniculum vulgare), Neonatologie, frihgeborene Kinder,
dyspeptische Beschwerden, randomised clinical trial (RCT)



1. Einleitung

Dyspeptische Beschwerden

Im Kindesalter gehdren Funktionsstorungen des Magen-Darmtraktes zu den am weitesten
verbreiteten Befindlichkeitsstérungen. Vor allem bekannt sind die Drei-Monats-Koliken im
Sauglingsalter (Wessel et al., 1954). Schatzungen der kumulativen Inzidenz variieren je nach
Definition von 10 bis 40% (Hewson et al., 1987; Crowcraft et al., 1997). Auch friihgeborene
Kinder kénnen von dyspeptischen Beschwerden betroffen sein. Eine in den elf neonatologi-
schen Kliniken der Deutschschweiz durchgefihrte Umfrage bei Pflegeexpertinnen (2002)
ergab, dass folgende Symptome bei friihgeborenen Kindern mit Verdauungsbeschwerden
beobachtet werden: Appetitlosigkeit (Schlechtes Trinkverhalten), Spucken bis Erbrechen (er-
hohter Magenrest), Blahungen, Wind, Unwohlsein (unruhiges Verhalten), leidender Gesichts-
ausdruck bis schmerzbedingtes Weinen, Verstopfung oder Diarrhoe. Im Vergleich mit den
Symptomen erwachsener Patienten findet sich eine grosse Ubereinstimmung (Gschossmann
et al., 2002; Malfertheiner et al., 2001; Saller et al., 2001).

Fenchel

Fenchel wurde Uber unzahlige Generationen als traditionelle Heilpflanze und Lebensmittel
mit wohltuender Wirkung konsumiert. Die "Deutsche Gesellschaft fir Ernahrung”, die US-
amerikanische "Food and Drug Administration" und Swissmedic (2006) haben Fenchel als
unbedenklich eingestuft und Fencheltee auch fir Kinder zugelassen. Fenchel wird von der
ESCOP (European Scientific Cooperative on Phytotherapy) und der Kommission E am
friheren Bundesgesundheitsamt in Deutschland positiv monographiert, d.h. die Behandlung
von krampfartigen gastrointestinalen Beschwerden, von Blahungen, von Flatulenz sowie von
Katarrh des oberen Respirationstraktes wird als wirksam und mit einer positiven Nutzen-
Risiko-Analyse beurteilt. Eine besondere Stellung hat Fencheltee bei Sauglingen und Klein-
kindern als Spasmolytikum bei krampfartigen Bauchbeschwerden und als Karminativum bei
Blahungen, da er neben seiner guten Wirksamkeit als sehr gut vertraglich gilt (Forster et al.,
1980 ; Iten et al., 2003; lten et al., 2004).

In drei experimentellen Studien wurde die Wirkung von Fencheltee an termingeborenen Kin-
dern mit Koliken, im Alter von zwei bis zwdlf Wochen untersucht. Weizman et al. (1993) hat
die Wirkung eines Krautertees (u.a. Fenchel), Alexandrovich et al. (2003) einer Fenchelsam-
endl — Emulsion und Savino et al. (2005) der Ldsung eines Krauterextraktes (u.a. Fenchel)
mit Placebo verglichen. Alle drei Untersuchungen belegen, dass die Koliken in den Interven-
tionsgruppen mit signifikantem Unterschied zu den Kontrollgruppen eliminiert werden konn-
ten. In allen drei Untersuchungen wurden keine unerwiinschten Nebeneffekte festgestellt.

Ziel und Forschungsfrage

Das Ziel der Studie war, die Wirksamkeit vom handelsiblichen Phytotherapeutikum Fenchel
auf die Verdauungsbeschwerden friihgeborener Kinder systematisch zu untersuchen, mit der
Frage: Haben friihgeborene Kinder weniger dyspeptische Beschwerden, wenn sie - in Ergan-
zung zur Muttermilch — mit adaptierter Milch erndhrt werden, die mit Fencheltee, anstatt kon-
ventionell nur mit Wasser zubereitet wird?
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2. Methoden

Setting

Die Studie wurde auf der Neonatologie des Universitats-Spitals Zurich vom Juni 2003 bis
Juni 2004 durchgefihrt. In Anbetracht der positiven Wirkung wird den Kindern in erster Linie
Muttermilch verabreicht. Wenn davon zuwenig vorhanden ist, erhalten die Kinder erganzend
adaptierte Milch (Prematil®). Diese Regelung wurde aus ethischen Grinden in der Unter-
suchung beibehalten.

Die Intervention dieser Untersuchung bestand darin, dass die Milch mit dem standardisiert
zubereiteten Fencheltee vermischt wurde, anstatt konventionell nur mit Wasser (Placebokon-
trolle). Fir die Teezubereitung wurde ein im Handel erhaltlicher Filterbeutel mit 2 Gramm ge-
trockneten und fein geschnittenen Fenchelfriichten (Sidroga®, Zofingen Schweiz) verwendet.
Ein Teebeutel wurde mit 200 ml kochenden Wasser aufgegossen und nach 5 Minuten wieder
herausgenommen. Nach dem Auskuhlen des Tees erfolgte die weitere Verarbeitung mit dem
adaptierten Milchpulver (Saller, Iten 2002).

Das Studienprotokoll wurde von der Ethikkommission des Kantons Zirich, spezielle Unter-
kommission Padiatrie am Kinderspital Zirich begutachtet und bewilligt.

Stichprobe

Fur die Untersuchung wurden friihgeborene Kinder rekrutiert, die aufgrund ihres Gestations-
alters und / oder des zu geringen Gewichtes in der Neonatologie-Klinik hospitalisiert wurden.
In die Untersuchung eingeschlossen wurden gesunde Kinder mit dem Geburts — Gestations-
alter von 29 0/7 bis 36 6/7 Schwangerschaftswochen, die zur besseren Gewichtszunahme
mit Kalorien und Mineralstoffen angereicherte Milch erhielten.

Ausgeschlossen wurden Kinder, deren Verdauung durch Krankheiten (z.B. nekrotisierende
Enterokolitis, Allergien), Missbildungen, medikamentése Therapien (bei Atemproblemen, In-
fekten) oder Drogenentzug beeintrachtigt werden. Um ausschliesslich verdauungsbedingte
Unruhe, Missbehagen oder Schmerzen zu erfassen, wurden ebenfalls die Kinder von der
Studie ausgeschlossen, bei denen nicht verdauungsbedingte, mdglicherweise schmerzhafte
Diagnosen (z.B. neurologische Auffalligkeiten, Hirnblutungen) festgestellt oder schmerzhafte
Interventionen (z.B. Pleuradrainage) durchgefihrt wurden.

Alle Eltern waren mit der Teilnahme ihrer Kinder an der Studie einverstanden.

Von Juni 2003 bis Juni 2004 entsprachen 98 Kinder den Selektionskriterien und konnten in
die Studie eingeschlossen werden. Anhand der mit Losziehung vorgangig erstellten Rando-
misierungsliste wurden sie auf zwei unabhangige Gruppen verteilt (Abb. 1). Zwillinge waren
im Rahmen der normalen Randomisierung den Gruppen zugeordnet worden. Per Zufall
wurden bei allen Zwillingspaaren je ein Kind der Kontroll- und das andere Kind der Inter-
ventionsgruppe zugeteilt.

Die zwei Gruppen unterschieden sich darin, dass die Kinder der Kontrollgruppe adaptierte
Milch ohne Fencheltee (Placebo) und diejenigen der Interventionsgruppe adaptierte Milch mit
Fencheltee erhielten. Kinder, die im Verlauf der Untersuchung ausschliesslich Muttermilch
erhielten, wurden aus der Untersuchung ausgeschlossen, da sie keine adaptierte Milch und
dadurch auch keinen Fencheltee erhielten. Ebenso ausgeschlossen wurden Kinder, bei
denen keine Beurteilung der dyspeptischen Beschwerden durchgefiihrt wurde. Dies ergibt
eine endguiltige Stichprobe von 55 Kindern, davon wurden 26 Kinder der Kontrollgruppe
ohne Fencheltee und 29 Kinder der Interventionsgruppe mit Fencheltee zugewiesen.

In Folge von Austritt und Verlegung nahm die Zahl der in die Studie aufgenommenen Kinder
wahrend der drei Wochen (= sechs Beurteilungstage) dauernden Untersuchung laufend ab.
Am zweiten Beurteilungstag waren noch 37 Kinder in der Studie, dies entspricht einem Aus-
fall von 32,7%. Bis zum dritten Beurteilungstag gab es weitere 11 Austritte, mit 12 Kinder in
der Kontrollgruppe und 14 in der Interventionsgruppe verblieben insgesamt noch 47,3 % der
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Nettostichprobe. Bis zum sechsten Beurteilungstag blieben 12 Kinder, dies entspricht 21,8 %
der Nettostichprobe.

\ Geeignete Kinder n = 98 \

Randomisierung

T~

Kontrollgruppe n=49 Interventionsgruppe n=49

(ohne Fencheltee = Placebo) (mit Fencheltee)

Ausgeschlossen n=23 Ausgeschlossen n =20
Austritt vor 1. Beurteilung (n = 4) Austritt vor 1. Beurteilung (n = 4)
Kinder ohne adaptierte Milch (n = 19) Kinder ohne adaptierte Milch (n = 16)

Kinder mit adaptierter Milch, Kinder mit adaptierter Milch,

ohne Fencheltee n =26 mit Fencheltee n =29

Abbildung 1 Brutto-, Nettostichprobe: Kinder mit adaptierter Milch

Messinstrumente

Um die Zielparameter zu erheben, wurden zwei Instrumente, das Messinstrument fir ,,dys-
peptische Beschwerden® und das Verlaufprotokoll verwendet.

Das Messinstrument ,dyspeptische Beschwerden® wurde mangels geeigneter Instrumente
zur Schmerzerfassung (Blauer et al. 1998; Morrell et al. 2002,) fur diese Untersuchung ent-
wickelt. Dazu wurde eine Befragung der Pflegeexpertinnen der Neonatologie — Kliniken der
Deutschschweiz durchgefiihrt (2002). Anschliessend wurden die auf die akute Schmerzer-
fassung neugeborener Kinder bezogenen, validierten Kriterien des Berner Schmerzscores
(Cignacco, 2001) angepasst und mit den von den Pflegexpertinnen genannten Verdauungs-
parametern erganzt. Das adaptierte Instrument wurde anschliessend durch Pflegefachleute
der Neonatologie am Universitatsspital Zurich inhaltlich Gberprift. Das Instrument dyspep-
tische Beschwerden ist ein Score aus sechs Items, die den Zustand der Kinder von Wohlbe-
finden, Uber Unbehagen bis Schmerz erfassen. Die Iltems sind Schlaf, Weinen, ,Knorzen*
(typische Lautdusserung des Unwohlseins bei Verdauungsbeschwerden), Tonus, Bewegung,
Gesichtsmimik. Sie werden einzeln beurteilt von 0 = keine Beschwerden, bis 3 = sehr starke
Beschwerden und als Summenscore von 0 bis maximal 18 dokumentiert.

Im Verlaufprotokoll wurden weitere im Zusammenhang mit dyspeptischen Beschwerden
wesentliche Verdauungsparameter wie geblahtes Abdomen, Wind, Stuhlkonsistenz, -haufig-
keit, Spucken und Erbrechen erfasst. Zusatzlich wurde die Ernahrung d.h. die Milchart: Mut-
termilch und adaptierte Milch und davon je die 24 Stunden - Trinkmenge dokumentiert.

Eine Pilotphase der Datenerhebung fand im Juni 2003 statt. Die Instrumente mussten nur
geringfligig geandert werden.

Datenerhebung

Die Zielparameter wurden nach Studienbeginn wahrend drei Wochen, an zwei Tagen pro
Woche, jeweils am Montag und Donnerstag (Beurteilungstage 1 bis 6) beurteilt (Abb. 2). Die
Daten wurden wie folgt erhoben: Durch eine verblindete Pflegefachperson, die nicht wusste
welche Kinder Fencheltee erhielten, wurden an den Beurteilungstagen die Kinder am Mor-
gen (Score A) und Abend (Score B) anhand der Kriterien des Messinstrumentes ,dyspepti-
schen Beschwerden® beurteilt.
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Das Pflegeteam war fir die Beurteilung der Kriterien des Verlaufprotokolls zustandig. An den
Beurteilungstagen dokumentierten sie die Verdauungsparameter der Kinder anhand des Ver-
laufprotokolls wahrend 24 Stunden. Da sie den Kindern je nach randomisierter Gruppenzu-
teilung die entsprechende Milch mit oder ohne Fencheltee geben mussten, waren sie nicht
verblindet, Die Kinder selber kann man auch als verblindet bezeichnen, da sie wohl den ge-
schmacklichen Unterschied wahrnehmen, die Bedeutung davon jedoch nicht interpretieren
konnten.

So | Montag Di| Mi | Donnerstag Fr |Sa |So | Montag ff.
Beurteilungstag 1 Beurteilungstag 2 Beurteilungstag 3
Score A - Score B Score A - Score B Score A - Score B
Verdauungsparameter Verdauungsparameter Verdauungsparameter
Tage Sonntag / Mittwoch Montag / Donnerstag = Beurteilungstage
Tageszeit 12Uhr 24Uhr 12Uhr
Daten-

erhebung Verlaufprotokoll 24 Std.
Verdauungsparameter und Ernahrung

Abbildung 2  Datenerhebung: Wahrend drei Wochen werden an insgesamt sechs
Beurteilungstagen (Montag und Donnerstag) dyspeptische Beschwerden (Score A, B),
Kriterien des Verlaufprotokolls (Verdauungsparameter) und die Ernédhrung erfasst.

Um die Wirkung von Milchart und -menge, respektive Fencheltee auf die Verdauung zu
untersuchen, wurden somit an den Beurteilungstagen die Zielparameter (Scores, Verdau-
ungsparameter) und Art und Menge der Milch wahrend 24 Stunden vor der Scoremessung
erfasst. Dies wird im folgenden als ,, Tageswerte® bezeichnet (Abb. 3c).

Da zur Wirkungsdauer des Fencheltees keine schlissigen Angaben gemacht werden kon-
nen (Saller 2002), wurde neben den Tageswerten auch kurzfristiger Stundenwert erhoben.
Um die Wirkung des Fenchels auf den einzelnen Score genauer darzustellen, wurde - auf
der Basis der oben erwahnten Datenerhebung — nachtraglich eine zweite Erhebung aus der
Krankengeschichte aller Kinder mit adaptierter Milch (Nettostichprobe n = 55) durchgefihrt.
Dazu wurden Art und Menge der verabreichten Milch fiir eine Zeitdauer bis 3 Stunden (Abb.
3a) respektive bis 7 Stunden (Abb. 3b) vor jeder Scoremessung (Sore A oder B) dokumen-
tiert. Diese Daten werden im folgenden als ,Stundenwerte Typ 1 respektive Typ 2“ bezeich-
net. Dadurch bestand zusatzlich die Méglichkeit die kurzfristige Wirkung des Fencheltees zu
untersuchen.

Stunden Tageszeit
vor Score (12 |13 |ff. |3 |4 |5 |6 |7 |8

A

a) 3h

A

b) 7h

c) 24h

A

| [

Abbildung 3 Datenerhebung fur Stundenwerte Typ 1 (a), Typ 2 (b) und Tageswerte
(c): Milchart und Milchmenge wird wahrend 3h (a), 7h (b) und 24h (c) vor der Score-
messung (Sc A, Sc B) erfasst.
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Datenanalyse

Als Hauptzielparameter wurde die Veranderung des Summenscores der dyspeptischen Be-
schwerden im Gesamtkollektiv untersucht, um die Wirkung des in der adaptierten Milch ent-
haltenen Fencheltees zu evaluieren.

Fur die Analyse der Stundenwerte (Abb. 3a, b) wurden die einzelnen Daten pro Kind bis 3
Stunden, respektive bis 7 Stunden vor dem Score verwendet. Basierend auf der Summe
aller Messungen wurde von den Scores, der Muttermilch- wie auch der adaptierten Milch-
menge je der Mittelwert gebildet.

Die Basis flir die Analyse der Tageswerte (Abb. 3c) bilden die Daten Uber 24 Stunden. Pro
Beurteilungstag wurde der Tagesscore, ein Mittelwert von Morgen- und Abendscore gebildet.
Fir die Datenauswertung wurde entsprechend der Anzahl Beurteilungstage der Mittelwert
von Tagesscore, der Menge Muttermilch und adaptierten Milch verwendet.

Die Daten wurden mit EpiData Version 3.0 erfasst. Die Analyse der Daten erfolgte mittels
SPSS Version 12.0 flir Windows. Die Grafiken und Abbildungen wurden mit Microsoft Excel
2000 und SPSS 12.0 erstellt. Zur Beschreibung der Daten werden die Mittelwerte, die Stan-
dardabweichung (SD) und das Minimum und Maximum angegeben. Folgende statistische
Tests wurden angewendet: Zum Vergleich von stetigen, nicht normalverteilten Messwerten
zwischen zwei Gruppen wurde der Mann-Whitney Test benutzt. Kategoriale Messwerte wur-
den mit einem y? -Test zwischen den Gruppen verglichen. Vergleiche bei denen der simul-
tane Einfluss mehrerer Variablen berilicksichtigt werden sollte, wurden bei stetigen Zielvaria-
blen mit ANOVA und ANCOVA und der multiplen linearen Regression Tests gemacht, bei
kategorialen Zielvariablen mit multinomialer Regression. Stetige Variablen, die nicht approxi-
mativ normalverteilt sind, wurden auf Normalverteilung transformiert. Das Signifikanzniveau
fur die Tests ist jeweils 0.05.

Der Einfluss der Intervention auf die Werte des dyspeptischen Scores wurde mittels multi-
plen linearen Regressionen ermittelt. Es wurde Uberprift, ob sich zwischen der Héhe des
mittleren Scores und der Verabreichung von mit Fencheltee zubereiteter adaptierter Milch
ein Zusammenhang nachweisen lasst.

Aufgrund der kleinen Stichprobe bestand die Zielsetzung darin, die wichtigsten erklarenden
Variablen zu berlcksichtigen. Deshalb wurde, neben vielen méglichen Einflussfaktoren auf
die Verdauung, fir die unabhangigen Variablen Art und Menge der Milch als direkteste Ein-
flussgrosse auf die Verdauung gewahlt. Der Einbezug von Alter, respektive Gewicht erbrach-
te keine weiteren signifikanten Korrelationen. In allen Modellen wurde die Untersuchung der
Zusammenhange zwischen den unabhangigen Variablen (Muttermilch, adaptierte Milch, je
die Interaktion mit der Gruppe) und der abhangigen Variable dyspeptische Beschwerden
(Score) anhand der Methode ,enter” gerechnet. Bei dieser Methode werden alle Variablen in
einem Schritt in die jeweilige Regressionsgleichung aufgenommen. Dabei interessierte we-
niger die Erklarungskraft der einzelnen Regressionsmodelle (R?), also wie hoch der Anteil
der Varianz ist, der durch die Variablen geklart wird, sondern vielmehr, inwiefern die jeweilige
Variable in statistisch signifikantem Zusammenhang mit der untersuchten abhangigen Varia-
ble steht. Die Grosse des p-Koeffizienten steht fur dessen relativen Erklarungsbeitrag fur die
Regressionsgleichung; seinem Vorzeichen ist die Richtung des Zusammenhangs zwischen
den Variablen abzulesen. Der jeweilige T-Wert und dessen Signifikanz zeigt die Bedeutsam-
keit des untersuchten statistischen Zusammenhangs.
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3. Ergebnisse

Beschreibung der Patientencharakteristika

In Tabelle 1 sind die Patientencharakteristika dargestellt. Kontroll- und Interventionsgruppe
waren hinsichtlich Gestationsalter, Gewicht bei Studienbeginn, Geschlecht, Verweildauer in
der Studie und Grund des Studienstopps vergleichbar. Hinsichtlich der mittleren Menge der
Muttermilch und adaptierten Milch fir einzelne Beurteilungstage, aber auch Uber alle sechs
Beurteilungstage konnten fur die beiden Gruppen keine signifikanten Unterschiede festge-

stellt werden.

Tabelle 1 Charakteristika der Patienten
Kontrollgruppe Interventionsgruppe p-Wert
n =26 n=29
Gestationsalter 33.32 (+ 1.832)* 33.04 (+ 1.299)* 0.53
(Schwangerschaftswochen) 30.3/37.1° 30.5/36.0°
Gewicht (Gramm) 1618.89 (+ 310.277)* 1512.31 (+ 283.455)* 0.20
bei Studienbeginn 780 /2380° 1050 / 2150°
Verweildauer in der Studie 3.15 (£ 2.051)* 3.39 (+ 2.1489)* 0.67
(Beurteilungstage) 1/6° 1/6°
Muttermilch (ml) 115.12 (+ 84.750)* 135.42 (+ 89.685)* 0.39
6 Beurteilungstage 0/264° 0/247°
Adaptierte Milch (ml) 108.06 (+ 92.201)* 106.89 (+ 93.594)* 0.96
6 Beurteilungstage 5/305° 11.25/300°
Geschlecht
Knaben : Madchen 15 : 11 14:15 0.34

Grund des Studienstopps
Verlegung : Austritt 11:9 10:8 0.62

* Mittelwert + Standardabweichung
¢ Minimum / Maximum

Wirkung des Fencheltees auf die dyspeptischen Beschwerden

Eine Wirkung des Fencheltees auf die Verdauungsparameter des Verlaufprotokolls (geblah-
tes Abdomen, Wind, Stuhl, Spucken, Erbrechen) konnte mit dieser Untersuchung nicht signi-
fikant nachgewiesen werden. Diese Verdauungsparameter werden deshalb nicht weiter be-
schrieben.

Nachstehend werden die Veranderungen des Summenscores der dyspeptischen Beschwer-
den dargestellt. In einem ersten Schritt wurden die mittleren Tagesscores der zwei Gruppen
anhand des y* Testes verglichen (Tab. 2). Die Kinder der Fenchelteegruppe haben, vergli-
chen mit der Kontrollgruppe sowohl bei den Tageswerten (24 Stunden), wie bei den Stun-
denwerten (bis 3 Stunden) einen kleineren Anteil hdherer Scores (62,1% zu 76,9% respek-
tive 59,3% zu 65,4%). Sowohl bei den Tages- wie den Stundenwerten konnte jedoch kein
statistisch signifikanter Unterschied festgestellt werden (p= 0.185 respektive 0.43 ).
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Tabelle 2  Verteilung der mittleren Scorehdhe in Kontroll- und Interventionsgruppe

Stundenwerte bis 3 Stunden

Summenscore  Kontrollgruppe Interventionsgruppe Pearson Chi-Quadrat  p-Wert

(n=27) (n=27) Wert
Score <2 9 (34,6 %) 11 (40,7 %)
Score >2 17 (65,4 %) 16 (59,3 %) 0.212 0.43

Tageswerte Uber 24 Stunden (mittlerer Tagesscore von 3 Beurteilungstagen)

Summenscore  Kontrollgruppe Interventionsgruppe Pearson Chi-Quadrat  p-Wert

(n = 26) (n = 29) Wert
Score <2 6 (23,1 %) 11 (37,9 %)
Score >2 20 (76,9 %) 18 (62,1%) 1.416 0.19

Score <2 = keine Beschwerden
Score >2 = zunehmende Beschwerden bis Schmerzen

Im Weiteren wurde mit Regressionsanalysen die Abweichung der Scoremittelwerte der In-
terventionsgruppe zur Kontrollgruppe berechnet. Die Bedeutung der einzelnen Variablen:
Muttermilch, adaptierte Milch und der Einfluss der Intervention (Interaktion Gruppe) ist in
Tabelle 3 erkennbar. Im Vergleich zur Kontrollgruppe erhéhen positive Koeffizienten die
durchschnittliche Wahrscheinlichkeit an dyspeptischen Beschwerden zu leiden, negative Ko-
effizienten verringern diese. Bereits nach 3 Stunden wird die Tendenz sichtbar, dass der Be-
schwerdenscore gegentber der Kontrollgruppe tiefer ist. Nach 7 Stunden ist diese Wirkung
mit p< 0.05 signifikant. Die signifikante Wirkung zeigt sich auch bei den Analysen der Tages-
werte Uber zwei bis sechs Tage (p < 0.05 bis 0.001). Die Ergebnisse lassen sich wie folgt be-
schreiben, andert sich die Menge der verabreichten adaptierten Milch, respektive Fencheltee
um 100 ml verandert sich der Score um die Grdsse des B-Quotienten. Mit andern Worten, je
grosser die Menge des Fencheltees, die die Kinder der Interventionsgruppe erhalten, desto
tiefer ist der Score und desto weniger dyspeptische Beschwerden haben sie.

Die Auspragungen der p—Quotienten der Tageswerte zeigen, dass mit zunehmender Dauer
der Fenchelteeverabreichung der Score nicht linear tiefer wird, d.h. dass der Effekt in etwa
gleich gross bleibt. Somit ist davon auszugehen, dass bei Kindern, die sowohl Muttermilch,
wie adaptierte Milch erhalten, Fencheltee eine eher kurzfristige Wirkung hat.

Tabelle 3 Einfluss von Milchart und -menge auf die dyspeptischen Beschwerden.
Darstellung der Abweichung von Scoremittelwerten der Interventions- zur Kontrollgruppe.

Stundenwerte Adaptierte Milch Adaptierte Milch*Gruppe
Mittelwert von p T p T

3 Stunden n = 46 -.011 -.051 -.956 -1.972

7 Stunden n =52 .250 1.185 -.927* - 2.509
Tageswerte Muttermilch Adaptierte Milch  Muttermilch*Gruppe  Adapt. Milch*Gruppe
Mittelwert von p T p T p T p T

2Tagen n=48 .830* 2353 .830* 2246  -2.039** -3.609 -1.944*** -3.679
3Tagen n=52 .598 1427 .534 1.415  -1.605* -2.586 -1.406** -2.788
4 Tagen n=52 .430 978 433 1126  -1.433* -2.223 -1.378** -2.676
5Tagen n=52 .49 1151 .529 1.398  -1.439* -2.263 -1.481** -2917
6 Tagen n=54 .531 1.367  .507 1.391 -1.527* -2.612 -1.538* -3.124

Multiple Regression mit folgenden adjustierten Variablen: Muttermilch; adaptierte Milch, respektive
Fencheltee und je die Interaktionen mit der Gruppe

P-Werte sind signifikant bei p < 0.05*, p< 0.01**, p < 0.001***, Tendenzen bei p < 0.1

Negativer 8 - Quotient = pro 100 ml mehr adaptierter Milch, respektive Fencheltee nimmt der Score
um die Grésse des 3 - Quotienten ab
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5. Diskussion

Durch diese Studie wurde unseres Wissens erstmals die Wirkung von Fencheltee auf dys-
peptische Beschwerden friihgeborener Kinder in einer Neonatologie-Klinik untersucht. Ob-
wohl es sich bei der vorliegenden Untersuchung um eine kleine Stichprobe mit insgesamt 55
Kindern handelt, konnten fiir die Studienpopulation der frihgeborenen Kinder deutliche Hin-
weise auf die Wirksamkeit von Fencheltee gegen dyspeptische Beschwerden aufgezeigt
werden.

Bei den durchgefuhrten Analysen dieser Untersuchung manifestierte sich die Wirkung des
Fencheltees durchwegs in einem tieferen Score bei Kindern der Interventionsgruppe, vergli-
chen mit der Kontrollgruppe. Im Vergleich zwischen Kontroll- und Interventionsgruppe zeigte
sich teilweise ein statistisch signifikanter Unterschied sowohl im Hinblick auf die langfristige
(Tageswerte), wie auch auf die kurzfristige Wirkung (Stundenwerte) des Fencheltees (Tab.
3).

Wenn Wirkungen und Signifikanzen der Muttermilch in Tabelle 3 betrachtet werden, stellt
sich die Frage inwiefern die Muttermilch die Wirkung der adaptierten Milch, respektive des
Fencheltees beeinflusst, zumal die Kinder der Interventionsgruppe im Mittel mehr Mutter-
milch erhalten. Wie in Tabelle 1 gezeigt wurde, bestehen fir beide Gruppen in Bezug auf die
mittlere Menge der Muttermilch und adaptierten Milch, sowohl fur einzelne Beurteilungstage
wie auch Uber die gesamte Zeit von sechs Beurteilungstagen keine signifikanten Unterschie-
de. Zur Wirkung von Muttermilch und adaptierten Milch kann in dieser Untersuchung keine
differenziertere Aussage gemacht werden, da die Kinder in beiden Gruppen sowohl Mutter-
milch, als auch adaptierte Milch erhalten haben. Falls mit Muttermilch jedoch Verdauungs-
beschwerden reduziert werden kdnnten, hatten die Kinder der Interventionsgruppe maogli-
cherweise weniger Beschwerden. In der Literatur findet man Hinweise, dass je nach Erndh-
rung oder Nikotinkonsum der Mutter die Muttermilch durchaus vermehrte Verdauungsbe-
schwerden beim Kind verursachen kann.

Somit kann davon ausgegangen werden, dass die Ergebnisse der vorliegenden Studie die
Wirkung von Fencheltee auf die dyspeptischen Beschwerden der friihgeborenen Kinder auf-
zeigen. Die positive Wirkung von Fenchel auf Verdauungsbeschwerden wurde auch in den
von Weizman et al. (1993), Alexandrovich et al. (2003) und Savino et al. (2005) randomi-
sierten, klinischen Studien bestatigt. In den drei Untersuchungen konnten die dyspeptischen
Beschwerden (Koliken) bei termingeborenen Kindern durch Fenchelsamendl, Krautertee mit
Fenchel oder eine Krauterextraktldsung mit Fenchel starker reduziert werden als mit Place-
bo.

Die Grenzen dieser Untersuchung liegen in der kleinen Anzahl friihgeborener Kinder und der
geringen Menge Fencheltee, die die Kinder erhalten haben. Die geringe Datenmenge ent-
stand in erster Linie, durch die frihen Verlegungen und Austritte vieler Kinder innerhalb der
ersten Beurteilungstage (Abb. 1; Tab.1).

Ebenfalls dazu beigetragen hat, dass den Kindern in Anbetracht der positiven Wirkung, in
erster Linie Muttermilch gegeben wurde. Aus ethischen Griinden wurde die Milchmenge
auch nicht standardisiert. Dadurch erhielten circa 30 % der Kinder ausschliesslich Mutter-
milch und keine adaptierte Milch, respektive Fencheltee und mussten von der Untersuchung
ausgeschlossen werden (Abb. 1). Ein weiterer Grund der geringen Fenchelteemenge be-
stand in der limitierten Trinkmenge der friihgeborenen Kinder. Das verunmaéglichte es, den
Kindern zusatzlich zur Milch Fencheltee zu geben, wie das in den Studien von Weizman
(1993) und Alexandrovich (2003) praktiziert wurde. Auch dies flhrte dazu, dass die Menge
des verabreichten Fencheltees oft nur gering war.

Eine weitere Einschrankung der Untersuchung war die Tatsache, dass alle Kinder — auch
diejenigen ohne dyspeptische Beschwerden in die Studie aufgenommen wurden. Gemass
der Literatur (Hewson et al., 1987, Crowcraft et al., 1997) entwickeln 10 bis 40 % der Kinder
dyspeptische Beschwerden. Wenn man davon ausgehen kann, dass 60 bis 90 % der Kinder
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keine Beschwerden haben, kann bei fehlenden Beschwerden der Einfluss des Fenchels
auch nicht festgestellt werden.

Weitere Moéglichkeiten der reduzierten Wirkung des Fencheltees besteht in der Zubereitungs-
und Verabreichungsart. Prof. Dr. R. Saller hat darauf hingewiesen, dass der Fencheltee am
wirkungsvollsten ist, wenn er frisch zubereitet wird. Mit der in der vorliegenden Untersuchung
verwendeten Zubereitungsart des Tees flr 24 Stunden ist davon auszugehen, dass ein An-
teil der atherischen Ole verdampft ist, bevor die Kinder den Tee erhalten haben. Ein weiterer
zu beachtender Aspekt ist die Mischung des Tees mit der adaptierten Milch. Da die Wirk-
stoffe des Tees mit den Milchproteinen Verbindungen eingehen, wird die Wirkung des Fen-
chels v.a. bei langerer Lagerung madglicherweise beeinflusst.

All diese Bedingungen mégen den Effekt des Fencheltees und damit die Mdglichkeit einge-
schrankt haben, Unterschiede der dyspeptischen Beschwerden und der Verdauungspara-
meter ausgepragter aufzuzeigen. Dass trotz dieser vielfaltigen Einschrankungen eine Wir-
kung der Fencheltee - Milchmischung auf die dyspeptischen Beschwerden der friihgebore-
nen Kinder gezeigt werden konnte, weist auf eine deutliche Wirksamkeit des Fencheltees
hin.

Schlussfolgerung

Beim Vergleich der beiden Behandlungsmethoden konnte trotz vieler Einschrankungen ein
statistisch signifikanter Unterschied nachgewiesen werden. Auf der Basis dieser Untersu-
chung ergeben sich deutliche Hinweise fir die Wirksamkeit von Fenchel auf die dyspepti-
schen Beschwerden friihgeborener Kinder. Diese Hypothese sollte weiter getestet werden.
Insgesamt kann der Fencheltee als wahrscheinlich wirksam, sehr gut vertraglich und frei von
Nebenwirkungen beurteilt werden.
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